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Resumo

O cancro é uma das principais causas de morte no mundo, e o nimero de
casos continua a aumentar. A descoberta das propriedades antitumorais da
cisplatina foi um dos marcos mais importantes para a quimioterapia no
século XX. Embora os farmacos a base de platina continuem a ser os mais
utilizados em quimioterapia, varios efeitos secundarios e a resisténcia
intrinseca ou adquirida causados por estes farmacos limitam as suas
aplicagOes. Estas limitagGes contribuiram para o desenvolvimento da
guimica inorganica medicinal, apoiada pelo extenso conhecimento da
guimica de coordenacdo e das propriedades redox dos ides metdlicos e a
investigacdo neste campo estendeu-se a muitos outros metais.

O cobre é um elemento essencial para a maioria dos organismos vivos,
desempenhando importantes funcbes bioldgicas. Sendo um metal
enddgeno poderd levar a uma menor toxicidade sistémica e atingir mais
facilmente os alvos especificos. No Grupo BiolN do CQE@FCUL, Laboratério
de Quimica Organometalica, ja foram obtidos varios compostos de Cu(l)
com resultados bastante promissores em varias linhas celulares tumorais
humanas[1], que estimularam a preparacdo de novas familias de
compostos de Cu(l) com vista a um estudo sistematico das suas
propriedades.

Este projeto insere-se nesta linha de investigacdo e visa o desenvolvimento
de novos complexos de Cu(l) para aplicagbes no tratamento do cancro.

O trabalho compreende as seguintes vertentes:

i) Sintese de novos complexos de Cu(l) com fosfanos e outros ligandos com
atomos doadores de N, S e O.

ii) Caracterizacdo dos compostos pelas técnicas espectroscdpicas usuais
(FT-IR, UV-VIS e RMN); estudos complementares por voltametria ciclica
para avaliar o comportamento redox, a estabilidade e reactividade dos
compostos. Determinagdo da estrutura cristalina por difrac¢do de raios-X*.
iii) Estudos de estabilidade em meio fisioldgico;

iv) Estudos de interaccdo com o DNA e proteinas séricas por UV-VIS e
fluorescéncia (dependendo do tempo disponivel).

v) Avaliagdo das propriedades anti-cancerigenas em varias linhas de células
tumorais humanas*.

[1] “New copper(l) and heteronuclear copper(l)—ruthenium(ll) complexes:
Synthesis, structural characterization and cytotoxicity”, Jodo Lopes, David Alves,
Tania S. Morais, Paulo J. Costa, M. Fatima M. Piedade, Fernanda Marques, Maria J.
Villa de Brito, M. Helena Garcia, J. Inorg. Biochem. 2017, 169, 68-78.
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