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Introducéo
Considerando o forte potencial das tiossemicarbazonas
para atuarem como agentes antitumoraist,
antibacterianos, antifingicos, etc, investigamos neste
trabalho as interagbes de alguns destes compostos com
modelos de  membranas  biolégicas:  vesiculas
fosfolipidicas de DMPC (dimyristoyl-phosphatidylcholine)
e DPPC (dipalmitoyl-phosphatidylcholine). As
tiossemicarbazonas estudadas foram 2-nitrobenzaldeido-
TSC (2-TSC) e 4 metilbenzaldeido-TSC (4-TSC).
As atividades biolégicas das membranas se devem as
suas propriedades fisicas como resisténcia, flexibilidade e
permeabilidade seletiva aos solutos polares. Dada a
complexidade da membrana natural, s&o utilizadas
vesiculas de fosfolipidios, onde os lipidios se organizam
em bicamadas anfipaticas extremamente sollveis em
solventes organicos.
Os experimentos consistem em variar a temperatura das
amostras e observar o comportamento de fase das
bicamadas lipidicas, em presenca e auséncia dos
farmacos de interesse. Quando houver interacdo dos
farmacos com a membrana, existirdo mudangas
significativas no comportamento de fase, alterando
visivelmente a anisotropia de fluorescéncia da sonda
fluorescente utilizada (DPH). Os experimentos de
absorcdo o6ptica auxiliaram na investigacdo da fotofisica
do composto 2-TSC.

Resultados e Discusséao

Foram obtidos espectros de absor¢cdo do composto 2-TSC
atraves de expenmentos de absorcdo optica. Em etanol,
of devido a mudanca de polaridade do
i meio, as ondas sofrem deslocamento
\\ para menores comprimentos de onda
' t J em solvente de menor polaridade. Na
1

presenca de vesiculas de DMPC,

observamos deslocamentos para

menores comprimentos de onda das
bandas Esses experimentos mostram a sensibilidade do
2-TSC a polaridade do meio.
Os modelos de membranas compostos de DMPC e DPPC
foram testados na presenga dos compostos 2-TSC e 4-
TSC onde variou-se a temperatura de 12 a 65°C. Em
todos os graficos os pontos de cor preta representam o
controle, para comparacao e analise.
Na figura A nota-se que a anisotropia apresentou valores
superiores ao controle na presenca do 2-TSC e, esta
anisotropia aumenta de acordo com 0 aumento da
concentragdo do composto, como pode ser observado nhas
concentragfes de 10% e 15% apresentando alteracbes
significativas na membrana. Para a concentracdo de 20%,
pode-se supor rompimento da bicamada lipidica. Na figura
B € possivel observar oscilagdo dos valores de
anisotropia sobre o valor de referéncia, mas na fase gel

observa-se ligeiro aumento da concentracdo do composto,
sugerindo maior rigidez da bicamada na fase fluida. Com
0 objetivo de monitorar os efeitos do 2-TSC e do 4-TSC
em diversas profundidades de bicamadas lipidicas, o
DPPC foi usado para a producéo de bicamadas, alterando
os fosfolipidios das vesiculas. Na figura C, a membrana
composta por DPPC apresentou uma mudanca mais
amena ao compararmos a concentracdo de 1mol% de 2-
TSC com o controle. Para as concentracbes de 15% e
20% ha uma curva com comportamento diferente do
controle indicando desorganizacdo da membrana lipidica.
Por fim, na figura D pode-se observar acentuada
diminuicdo da anisotropia desta membrana em fase gel A
concentracdo  de 1%
mostra uma anisotropia
menor ao se comparar ao
controle, ja as
concentracbes de 10%,
15% e 20% mostram uma
curva com decaimento
mais suave onde a fluidez da membrana esta diminuida.
Conclusdes
O composto 2-TSC teve espectros de absorcdo 6ptica
medidos em meio aquoso, etanol e vesiculas fosfolipidicas
de DMPC a 1mM. Houve deslocamento das bandas
guando variou-se a polaridade, por isso é perceptivel a
sensibilidade do 2-TSC a polaridade do meio.
Com os experimentos de anisotropia de fluorescéncia,
pode-se inferir que as tiossemicarbazonas estudadas
interagem com as bicamadas lipidicas, embora varie de
acordo com o lipidio que comp&e a membrana.
O composto 2-TSC possui comportamento parecido em
ambos lipidios, embora haja um maior enrijecimento da
membrana quando esta é composta de DMPC. A
membrana mostrou-se desorganizada na concentracéo de
15% do composto 2-TSC e na concentragdo de 20%
pdde-se interpretar como rompimento da membrana.
Com o composto 4-TSC as membranas compostas de
ambos os lipidios seguiram um padrdo de transicdo
similar, onde se conferiu uma suavizacdo da curva em
ambos os casos, mas apresentando uma fluidez maior da
membrana na presencga destes compostos. Sugere-se que
0 composto 4-TSC pode ser utilizado em maiores
concentracBes sem grandes modificac6es da membrana.
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