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Introducao

Compostos tipo Borodipirometano (bodipy) séo

fotossensitizadores que tem sido apontados na
literatura como compostos promissores em terapia
fotodindmica (PDT), por induzir morte celular a partir
da irradiacdo de luz." A partir da conjugacdo de
complexos de metais ruténio-nitrosilos com bodipy,
pode-se levar a compostos que contenham atividade
citotoxica aliada a emisséo de fluorescéncia, em um
processo conhecido como “terandstico”.
No presente trabalho apresentamos um complexo
nitrosilo de ruténio a um bodipy modificado
[(NH,)[Ru(dcbpy),(bodipy)(NO,)]", e conjugamos
este complexo a moléculas de aclcar (aminopropil-
B-lactose), com o objetivo de estudar sua interacdo
com células tumorais a partir de estudos fotofisicos,
procurando aliar as propriedades citotéxicas dos
complexos nitrosilos de ruténio com o bodipy e o
efeito das n-lactoses.

Resultados e Discussao

O ligante Bodipy modificado foi sintetizado a partir
da reacao de 4-piridinacarboxialdeido com dimetil-
pirrol seguido da aromatizacdo com BF;OEt,.

A espécie foi caracterizada por diversas técnicas
espectroscopicas e RMN de *H e *C. O complexo
[(NH)[Ru(dcbpy),(bodipy)(NO,)]+ foi sintetizado
através de conjugacdo do bodipy ao complexo
precursor [Ru(dcbpy),(bodipy)(NO)NO,],". A
aminopropil-p-lactose foi sintetizada em quatro
etapas, a partir de benzil 3-hidroxipropil carbamato e
B-d-lactose e caracterizadas por 'H e B®C e
espectrometria de massas. As moléculas de agucar
foram acopladas ao complexo ruténio-bodipy a partir
de reacéo de acoplamento com PyBOP e HOBt em
meio de DMF por 24 h, sob temperatura ambiente e
separados por HPLC, utilizando-se coluna C18. Os
complexos foram caracterizados por diversos
métodos espectroscopicos e espectrométricos.

A caracterizagdo fotofisica dos complexos
(espectroscopia de fluorescéncia, e tempo de vida)
confirmaram a formacdo de dois compostos, um
mono e outro trifuncionalizado (Figura 1). Os
complexos acUcar-funcionalizados possuem
fluorescéncia estatica com emissdo a 510nm)
menos intensa que o complexo-mée, no entanto, o
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tempo de vida de fluorescéncia € maior para os
acucar-funcionalizados.

Figura 1. Estrutura quimica do complexo Ru-bodipy funcionalizado.

Figura 2. Microscopia de fluorescéncia (emissdo 510 nm) de célulasB16-
F10 apds 1 h de incubagdo dos compostos a) Ru-bodipy, b)Ru-bodipy tri- e
c)Ru-bodipy bifuncionalizado, utilizando reagente de Hoescht.

As andlises de microscopia de fluorescéncia
(Fig. 2) foram feitas utilizando-se células de
melanoma murino de linhagem B16-F10,apés
incubacdo dos compostos por 30 minutos e 1 hora,
na concentracdo de 5uM. Foram utilizados
marcadorescelulares Hoescht (nucleo) e Rodamina
123 (mitocéndria). Imagens sugerem que 0sS
complexos Ru-bodipy e também os aclcar-
funcionalizados atravessam a membrana celular,
acumulando-se na mitocéndria, apés 30 minutos de
incubagdo. No entanto, estudos de uptake celular
estdo sendo concluidos para quantificar a
internalizacdo deste compostos.

Conclusodes

A sintese do complexo fluorescente
[Ru(dcbpy).(bodipy)(NO,)](PFg)s foi confirmada por
sua caracterizagdo por diversos métodos
espectroscopicos, e sua caracterizagdo fotofisica
confirma a fluorescéncia a 510 nm. As imagens de
microscopia confirmam a internalizacdo dos
compostos apos 30 minutos de incubacéo.

Agradecimentos

FAPESP e CNPq

! Banfi, S.; Caruso, E.; Zaza, S.; Mancini, M.; Gariboldi, M. B.; Monti,
E. J. photochem. Photobiol. B, 2012, 52.

[N



