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Introducéo

Fluorguinolonas (FQs) constituem uma importante classe de drogas sintéticas que vém
sendo estudadas devido a sua capacidade quelante e suas aplicagdes como agentes
antimicrobianos, antituberculose e antitumorais [1]. Essa eficacia esta diretamente ligada ao
seu mecanismo de agédo, baseado no bloqueio da funcdo da DNA-girase bacteriana, uma
enzima essencial envolvida nareplicagéo, transcricéo e reparacéo do DNA bacteriano.

A complexacdo com metais pode levar a reducdo da resisténcia celular e ao aumento
da atividade das FQs. Desse modo, complexos de FQs com diversos ions metélicos sao
relatados na literatura [2]. Usuamente, as FQs coordenam-se de modo bidentado através do
oxigénio cetbnico e do oxigénio carboxilico.

Objetivo

Obter e caracterizar complexos de Mn(l1) e Co(ll) com norfloxacina e esparfloxacina,
e comparar a atividade dos complexos a das drogas livres em estirpes de Saphylococcus
aureus. Estudar as propriedades luminescentes de ligantes e complexos.

M etodologia

Os complexos foram obtidos através da mistura do respectivo ligante e MnCl,.4H,0 ou
CoCl,.6H,0, na proporcao metal:ligante 1:1. A mistura permaneceu sob agitacdo e refluxo
por, aproximadamente, 24 horas. Os precipitados formados foram filtrados a vacuo, lavados
com éter etilico e secos Os complexos foram caracterizados por andlise elementar,
condutividade, espectroscopia na regido do infravermelho (1V), andlise térmica e ressonancia
paramagnética eletrénica (RPE), no caso dos complexos de Mn(11).

A luminescéncia dos complexos foi estudada em solucdo aquosa, utilizando-se o
espectrofluorimetro Perkin-Elmer LS 55.

Os testes microbiol 6gicos foram realizados no Departamento de Microbiologia Geral
do Instituto de Microbiologia da UFRJ, em colaboracdo com a Profa. Maria do Carmo de
Freire Bastos. Os testes foram feitos de acordo com as normas do Clinical and Laboratory
Standards Institute/NCCLS[3].

Resultados e Discussao

As medidas de condutividade e os dados de C,H,N sugerem a formagdo de
[MCI2(NOR)(H20),] e [MCIx(ESPAR)(H20),], onde M = Mn(ll) ou Co(l).

Nos espectros de IV das fluorquinolonas livres a absor¢do em torno de 1720 cm™ é
atribuida a0 estiramento n(COOH). A auséncia dessa banda nos espectros dos complexos
indica a coordenagéo do grupo carboxilico. A banda atribuida ao estiramento n(C- O) aparece
em torno de 1630 cm™ nos espectros das fluorquinolonas e desloca-se para a regizo entre
1560 - 1573 cm™ no espectros dos complexos, indicando a coordenacdo das carbonilas

cetbnica e carboxilica (Figura 12 i
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Figura 1: Estruturas propostas para[MCl,(NOR)(H-0),] (a) e [MCI,(ESPAR)(H,0),] (b), M = Mn(Il) ou Co(l1)

Os espectros de fluorescéncia dos complexos de Mn(l11) e Co(l1), em solucéo aquosa,
apresentam as bandas tipicas da norfloxacina (260/444 nm) e da esparfloxacina (302/520 nm)
livres, com excecdo de [MnCly(NOR)(H20),] que sofreu um deslocamento hipsocrémico de
16 nm (Figura 2). Observa-se uma diminuicdo do sinal fluorescente pela complexagéo,
provavelmente devido ao efeito interno do atomo pesado.
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Figura 2: Espectros de emisséo e excitacdo para a norfloxacina e seus complexos de Mn(l1) e Co(ll)

A adtividade antibacteriana, in vitro, dos complexos de Mn(ll) e Co(ll) foi testada
utilizando-se estirpes de Staphylococcus aureus sensiveis e resistentes a norfloxacina e a
esparfloxacina  livres. Os resultados obtidos mostram  que o0s complexos
[MCIx(ESPAR)(H20)2], M = Mn(Il) e Co(ll), so mais ativos que a respectiva droga livre
(Figura 3). Z
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Figura 3: Atividade antibacteriana da norfloxacina e seus complexos de Mn(ll) (1) e Co(ll) (2) e da
esparfloxacina e seus complexos de Mn(I1) (3) e Co(Il) (4) (1,0 mg mL™)

Conclusao
Os complexos [MCIly(ESPAR)(H20),] e [MCIx(NOR)(H20)2], M = Mn(ll) e Co(ll)
foram obtidos e caracterizados. Em todos 0s casos, os ligantes coordenam-se de forma neutra

e bidentada, através das carbonilas ceténica e carboxilica

A fluorescéncia natural observada para a norfloxacina, a esparfloxacina e seus
complexos pode vir a servir para identificar e monitorar a presenca dessas espécies no meio
biologico. Os complexos [MCI(ESPAR)(H20),], M = Mn(ll) e Co(ll) sGo 0s mais
promissores como agentes antibacterianos.
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