
 

 

 
 
 

ΠΣΤΧΙΑΚΘ ΕΡΓΑ΢ΙΑ 
 

 

 

 

 

ΜΕΛΕΣΘ ΑΝΣΙΟΞΕΙΔΩΣΙΚΘ΢ ΙΚΑΝΟΣΘΣΑ΢ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ 
ΣΟΤ Zn(ΙΙ) ΜΕ ΑΝΣΙΦΛΕΓΜΟΝΩΔΘ ΦΑΡΜΑΚΑ 

 
 
 
 

 

 

 

ΜΠΑΚΡΘ΢ ΔΘΜΘΣΡΙΟ΢ 

ΝΙΚΟΛΑΪΔΟΤ ΢ΤΡΜΩ 
 
 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

ΘΕ΢΢ΑΛΟΝΙΚΘ 2013 

 

 

 



 

2 

ΜΕΛΕΣΘ ΑΝΣΙΟΞΕΙΔΩΣΙΚΘ΢ ΙΚΑΝΟΣΘΣΑ΢ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ ΣΟΤ Zn(ΙΙ) ΜΕ 

ΑΝΣΙΦΛΕΓΜΟΝΩΔΘ ΦΑΡΜΑΚΑ 

 

ΜΠΑΚΡΘ΢ ΔΘΜΘΣΡΙΟ΢ 

ΝΙΚΟΛΑΙΔΟΤ ΢ΤΡΜΩ 

 

Αλεξάνδρειο Σεχνολογικό Εκπαιδευτικό Κδρυμα Θεςςαλονίκθσ (ΑΣΕΙ), 

Σμιμα Σεχνολογίασ Σροφίμων, 57400 Θεςςαλονίκθ ΣΘ 141 

 

 

 

Τποβολι διατριβισ που αποτελεί μζροσ των απαιτιςεων για τθν 

απονομι του Πτυχίου του Σμιματοσ Σεχνολογίασ Σροφίμων του ΣΕΙ 

Θεςςαλονίκθσ 

 

 

 

 

 

 

 

 

Θμερομθνία: 25/06/13                                 Ειςθγθτισ: Α. Παπαδόπουλοσ  

 

 

 

 



 

3 

 

ΜΕΛΕΣΘ ΑΝΣΙΟΞΕΙΔΩΣΙΚΘ΢ ΙΚΑΝΟΣΘΣΑ΢ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ ΣΟΤ Zn(ΙΙ) ΜΕ 

ΑΝΣΙΦΛΕΓΜΟΝΩΔΘ ΦΑΡΜΑΚΑ 

 

ΜΠΑΚΡΘ΢ ΔΘΜΘΣΡΙΟ΢ 

ΝΙΚΟΛΑΙΔΟΤ ΢ΤΡΜΩ 

 

Αλεξάνδρειο Σεχνολογικό Εκπαιδευτικό Κδρυμα Θεςςαλονίκθσ (ΑΣΕΙ), 

Σμιμα Σεχνολογίασ Σροφίμων, 57400 Θεςςαλονίκθ ΣΘ 141 

 

Περίληψη 

΢τθν παροφςα εργαςία ζγινε ο προςδιοριςμόσ τθσ αντιοξειδωτικισ ικανότθτασ 

των ςυμπλόκων ενϊςεων που παραςκευάςτθκαν και χαρακτθρίςτθκαν. 

Χρθςιμοποιικθκε θ μζκοδοσ DPPH, μία μζκοδοσ με ευρεία εφαρμογι ςτον 
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1.Ειςαγωγή 
Ο ψευδάργυροσ είναι απαραίτθτοσ για τθν ανάπτυξθ και λειτουργία του νευρικοφ 
ςυςτιματοσ ςυμπεριλαμβανομζνου και του εγκεφάλου, πράγμα που αποδίδεται 
ςτο ρόλο που παίηει ςτο μεταβολιςμό των νουκλεϊνικϊν οξζων και των πρωτεϊνϊν, 
ςτθ διαίρεςθ των κυττάρων και τθν ανάπτυξι τουσ, αφοφ ο Zn αποτελεί το "δομικό 

ςτοιχείο" του παράγοντα ανάπτυξθσ των νεφρων και ςυμβάλλει ςτθ μεταβίβαςθ 
μθνυμάτων. Αφξθςθ όμωσ τθσ ςυγκζντρωςθσ του ψευδαργφρου ςτα εγκεφαλικά 

κφτταρα προκαλεί νευροτοξικότθτα. ΢τθ μείωςθ αυτισ τθσ ςυγκζντρωςθσ του 
ψευδαργφρου προςανατολίηονται οι επιςτιμονεσ για να βρουν λφςθ ςτθν 

καταπολζμθςθ τθσ αςκζνειασ του Alzheimer (AD) . 
Είναι γνωςτό ότι ο ψευδάργυροσ βρίςκεται ςτθν ινςουλίνθ ςυναρμοςμζνοσ με τρία 

άτομα αηϊτου των ιςτιδινϊν και τρία μόρια νεροφ με δομι παραμορφωμζνου 
οκταζδρου που κεωρείται ωσ θ λειτουργικι δομι. Ζχει ακόμθ βρεκεί ότι το άτομο 

του Zn παίηει ςθμαντικό δομικό και φαρμακευτικό ρόλο ςτθ μιμθτικι δράςθ τθσ 
ινςουλίνθσ  (Coulston-Dandona., 1980). 

Είναι απαραίτθτοσ ςτο γεννθτικό ςφςτθµα των αρρζνων και ιδιαίτερα χριςιµοσ για 
το δζρµα, τα νφχια και τισ τρίχεσ. ΢τακεροποιεί τα κφτταρα ζναντι των ιϊν και είναι 

ιδιαίτερα χριςιµοσ ςτθν αντιµετϊπιςθ τθσ γρίπθσ και του κοινοφ κρυολογιµατοσ.   
Θ κλιοκινόλθ (5–chloro–7–iodo–8–hydroxyquinoline = CQ), μια 8– υδροξυκινολίνθ, 

είναι μια ουςία που χρθςιμοποιείται για κεραπεία διαφόρων λοιμϊξεων, δίνει πολφ 
καλά αποτελζςματα ςτθν καταπολζμθςθ τθσ AD ςε προκλινικζσ και πρόςφατεσ 

κλινικζσ δοκιμζσ ( Vaira., et al., 2002) 
Τπάρχουν ςφμπλοκεσ ενϊςεισ του Zn με μθ- ςτεροειδι αντιφλεγμονϊδθ φάρμακα 
όπωσ θ ινδομεκαςίνθ (indomethacin = 1-4-chlorobenzoyl)-5methoxy-2-methyl-
1Hindole-3-acetic acid = IndoH+ που εμφανίηει αρκετά ευνοϊκζσ αντιφλεγμονϊδεισ, 
αναλγθτικζσ και αντιπυρετικζσ ιδιότθτεσ, όμωσ ζχει και οριςμζνα μειονεκτιματα. 
΢τα μειονεκτιματα αυτά περιλαμβάνεται το ζλκοσ ςτομάχου και θ αιμορραγία που 
προκαλεί, που ςτθν κατθγορία των φαρμάκων αυτϊν πολλά φάρμακα ζχουν 
τζτοιου είδουσ παρενζργειεσ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό. Ζτςι λοιπόν ςε μια 
προςπάκεια να βελτιωκεί θ δράςθ του φαρμάκου παραςκευάςτθκαν και 
χαρακτθρίςτθκαν τα ςφμπλοκα του Zn με τθν ινδομεκαςίνθ ωσ ligand. Σα μθ 
ςτεροειδι αντιφλεγμονϊδθ φάρμακα (Μ΢ΑΦ) αποτελοφν μια κατθγορία φαρμάκων 
με αναλγθτικι, αντιφλεγμονϊδθ και αντιπυρετικι δράςθ, τα οποία 
χρθςιμοποιοφνται για τθ ςυμπτωματικι αντιμετϊπιςθ του πόνου και των άλλων 

ςυμπτωμάτων τθσ φλεγμονισ. Ο μθχανιςμόσ δράςθσ των Μ΢ΑΦ ςχετίηεται με τθν 
αναςτολι τθσ παραγωγισ των προςταγλανδινϊν (PGs) ( Regtop - Biffin., 1995). 

Επίςθσ υπάρχουν ενϊςεισ του Zn με αντιμικροβιακά φάρμακα κινολόνεσ   
εμφανίηουν ιδιαίτερο ενδιαφζρον λόγω τθσ αντιβακτθριδιακισ τουσ δράςθσ διότι 
χρθςιμοποιοφνται ευρζωσ ςτθ κεραπεία πολλϊν μολφνςεων κακϊσ θ 
αντιβακτθριδιακι τουσ δράςθ είναι ικανι να εμποδίςει τθν αντιγραφι του DNA. 
(Tarushi., 2011). 
Θ μελζτθ τθσ αντιοξειδωτικισ ικανότθτασ των ςυμπλόκων ενϊςεων 
πραγματοποιικθκε με τθ γνωςτι μζκοδο DPPH με τθ χριςθ φαςματοςκοπίασ 

ορατοφ. ΢κοπόσ τθσ εργαςίασ ιταν να μελετθκεί θ διαφοροποίθςθ τθσ 
αντιοξειδωτικισ ικανότθτασ, θ οποία ςυνδζεται ζμμεςα με τθ φλεγμονι,  του 
φαρμάκου, μετά τθν ζνωςθ του με το μζταλλο.  
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2. Βιβλιογραφική αναςκόπηςη 

2.1 Βιολογικόσ ρόλοσ του ψευδϊργυρου 

2.1.1 Ο Χευδϊργυροσ ωσ ιχνοςτοιχεύο 

 

    Ο ψευδάργυροσ µαηί µε το κάδµιο και τον υδράργυρο ανικουν ςτθν τελευταία 

οµάδα των µεταβατικϊν ςτοιχείων του περιοδικοφ πίνακα. ΢τθν πραγματικότθτα τα 

ςτοιχεία αυτά δεν είναι μεταβατικά γιατί ζχουν ςυμπλθρωμζνα τα d εςωτερικά 

τουσ τροχιακά. Ανάµεςα ςτα υπόλοιπα ςτοιχεία, ο ψευδάργυροσ καταλαµβάνει τθν 

23θ κζςθ ςε αφκονία ςτθ φφςθ. Ωςτόςο είναι µετά το ςίδθρο το δεφτερο πιο 

άφκονο µεταβατικό µζταλλο ςτο ανκρϊπινο ςϊµα.   

       Ο Zn βρίςκεται ςτθ φφςθ υπό µορφι διαφόρων ορυκτϊν, όπωσ είναι ο 

ςφαλερίτθσ (ZnS), ο ςµιςκωνίτθσ (ZnCO3) κ.α. από τα οποία λαµβάνεται ο 

ψευδάργυροσ. Λόγω τθσ θλεκτρονικισ του διαµόρφωςθσ (d10) απαντάται ςε 

διαλφµατα µόνο ςε µια βακµίδα οξείδωςθσ, Zn(II). ΢τθ βακµίδα αυτι δρα ωσ οξφ 

κατά Lewis. Θ ευκαµψία τθσ ςφαίρασ ςυναρµογισ του, ςε ςυνάρτθςθ µε τθ 

γεωµετρία του και τον αρικµό ςυναρµοτϊν,  ευκφνονται για τθ µεγάλθ παρουςία 

του ψευδαργφρου ςτισ πρωτεΐνεσ του ανκρϊπινου ςϊµατοσ. Σο ιόν του 

ψευδαργφρου, Zn2+, κεωρείται κατά Pearson ότι ανικει µάλλον ςτα ενδιάµεςα οξζα 

και εποµζνωσ ςχθµατίηει κατά προτίµθςθ ςτακερά ςφµπλοκα µε ligands ενδιάµεςεσ 

βάςεισ που ζχουν ωσ δότεσ θλεκτρονίων άτοµα οξυγόνου, αηϊτου και κείου.   

      Ο ψευδάργυροσ ςε αντίκεςθ µε το ςίδθρο, το χαλκό και το µαγγάνιο, λόγω τθσ 

θλεκτρονικισ του διαµόρφωςθσ δεν παίρνει µζροσ ςε αντιδράςεισ οξειδοαναγωγισ, 

που γίνονται ςτουσ ηωντανοφσ οργανιςµοφσ. Ο Williams υποςτιριξε ότι θ απουςία 

οξειδοαναγωγικϊν ιδιοτιτων του ψευδαργφρου είναι ηωτικισ ςθµαςίασ, γιατί τον 

κακιςτά ικανό να λειτουργιςει καταλυτικά ςε ςυςτιµατα ευαίςκθτα ςε οξειδϊςεισ 

από δραςτικζσ οξυγονοφχεσ ρίηεσ. Οι ρίηεσ αυτζσ παράγονται από οξειδοαναγωγικζσ 

αντιδράςεισ in vivo. Αυτό µπορεί να εξθγιςει γιατί ο ψευδάργυροσ ζχει «επιλεγεί» 

από τθ φφςθ να βρίςκεται ςε οριςµζνα ζνηυµα του µεταβολιςµοφ του RNA και DNA 

και δεν ζχει επιλεγεί ο ςίδθροσ, το µαγγάνιο ι άλλα µεταβατικά ςτοιχεία.  

 

       Ενϊ τα ςτοιχεία κάδµιο και υδράργυροσ είναι πολφ τοξικά, ο Zn2+ είναι ζνα από 

τα πιο ςθµαντικά κατιόντα για τθ ςωςτι λειτουργία του ανκρϊπινου οργανιςµοφ, ο 
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οποίοσ χρειάηεται κατά µζςο όρο 20 mg ψευδαργφρου τθν θµζρα. Σθν απορρόφθςθ 

του Zn2+ τθν παρεµποδίηουν τα ιόντα Cd2+ και Cu2+.΢το ανκρϊπινο ςϊµα υπάρχουν 

περίπου 2g ψευδαργφρου ςε διάφορεσ ενϊςεισ. Τπάρχουν χιλιάδεσ   πρωτεΐνεσ   και 

περιςςότερα από 200 ζνηυµα που περιζχουν ψευδάργυρο. Ανάλογα µε το ρόλο που 

παίηει ο ψευδάργυροσ ςε κάκε περίπτωςθ, οι πρωτεΐνεσ ψευδαργφρου µποροφν να 

χωριςτοφν ςε διάφορεσ οµάδεσ:   

Α) ΢τθν καταλυτικι οµάδα όπου ανικουν π.χ. θ καρβονικι ανυδράςθ και θ 

καρβοξυπεπτιδάςθ Α, ο ψευδάργυροσ ςυµµετζχει άµεςα ςτθν καταλυτικι 

λειτουργία του ενηφµου.  

Β) ΢τα ζνηυµα όπου ο ψευδάργυροσ βρίςκεται ςτο ενεργό τουσ κζντρο (όπωσ π.χ. θ 

πρωτεΐνθ κινάςθ C) και ςτα οποία ζνα ι περιςςότερα µεταλλικά ιόντα 

διαςφαλίηουν τθν αναδίπλωςθ που απαιτείται για τθν φπαρξθ βιοδραςτικότθτασ 

ςτο µόριο.  

Γ) ΢τα ζνηυµα όπου ο ψευδάργυροσ ζχει ςυνεργιςτικι καταλυτικι δράςθ (π.χ. ςτθ 

ςουπεροξειδικι διςµουτάςθ) και ζνα ι περιςςότερα ιόντα ψευδαργφρου µποροφν 

να χρθςιµοποιθκοφν για καταλυτικζσ, ρυκµιςτικζσ και δοµικζσ λειτουργίεσ. 

       Επιπλζον, υπάρχουν και πρωτεΐνεσ ψευδαργφρου-δακτφλου όπου ο 

ψευδάργυροσ που περιζχουν ςυμμετζχει ςε λειτουργίεσ µεταγραφισ. Σζλοσ, ο 

ψευδάργυροσ ςχετίηεται µε τα λιπίδια των µεµβρανϊν, το DNA και RNA, αλλά θ 

λειτουργία του δεν είναι ςαφισ.  

     Ζχοντασ υπόψθ το µεγάλο αρικµό των µεταβολικϊν λειτουργιϊν  που απαιτοφν 

τθν φπαρξθ ψευδαργφρου, δεν πρζπει να αποροφµε γιατί θ ζλλειψθ ψευδαργφρου 

ι θ µθ ςυµµετρικι κατανοµι ςτο ςϊµα, ςτα όργανα ι ςτα κφτταρα, οδθγεί ςε 

ποικιλία πακολογικϊν καταςτάςεων. Θ ζλλειψθ ψευδαργφρου µπορεί να 

προκαλζςει εµφάνιςθ κθλίδων ςτο δζρµα, ανωµαλίεσ ςτο ςκελετό και ανωµαλίεσ 

ςτο ςχθµατιςµό νουκλεϊνικϊν οξζων.  

    Θ   ανεπάρκεια  του   ψευδαργφρου  ςτον  άνκρωπο µελετικθκε από τον Prasad 

και τουσ ςυνεργάτεσ του πριν από 50 χρόνια περίπου. Αυτοί περιζγραψαν το 

ςφνδροµο του νανιςµοφ και τθσ ςεξουαλικισ ανωριµότθτασ ςε ζφθβα αγόρια. Είναι 

δφςκολο να υπολογίςουµε ςιµερα κατά πόςο υπάρχει ακόµθ ςτον κόςµο ζλλειψθ 

ψευδαργφρου. Ωςτόςο ο Οργανιςµόσ Παγκόςµιασ Τγείασ υπολογίηει ότι 

περιςςότερο  από  το   40%   των   νζων   παιδιϊν   ςε   πολλά   µζρθ  τθσ Αφρικισ 
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και τθσ Αςίασ πάςχουν από νανιςµό και αυτό µπορεί να ςυςχετιςτεί µε µια δίαιτα 

περιοριςµζνθ ςε ψευδάργυρο. 

        Οι λόγοι ςτουσ οποίουσ µπορεί να οφείλεται θ ζλλειψθ ψευδαργφρου είναι 

ειδικζσ δίαιτεσ, κατάχρθςθ αλκοολοφχων ποτϊν, αςκζνειεσ του ιπατοσ, 

γαςτρεντερικζσ ανωμαλίεσ, εκτεταμζνα εγκαφµατα, χρόνιεσ νεφρικζσ ανεπάρκειεσ, 

διατροφι πλοφςια ςε φυτικά οξζα. Θ ανεπάρκεια ψευδαργφρου µπορεί να 

διαπιςτωκεί µε τον προςδιοριςµό του ςτο πλάςµα του αίµατοσ. Επίςθσ, τα ποςοςτά 

του ψευδαργφρου ςτα ερυκρά αιµοςφαίρια, ςτα µαλλιά και ςτα νφχια δίνουν µια 

εικόνα µακρόχρονθσ ι µθ ανεπάρκειασ. Ακόµθ ενδεικτικόσ είναι ο προςδιοριςµόσ 

του ςτα οφρα του 24ϊρου ςε περιπτϊςεισ νεφρικισ ανεπάρκειασ ι κίρρωςθσ του 

ιπατοσ. 

       Ο ψευδάργυροσ είναι απαραίτθτοσ για τθν ανάπτυξθ και λειτουργία του 

νευρικοφ ςυςτιματοσ ςυμπεριλαμβανομζνου και του εγκεφάλου, πράγμα που 

αποδίδεται ςτο ρόλο που παίηει ςτο μεταβολιςμό των νουκλεϊνικϊν οξζων και των 

πρωτεϊνϊν, ςτθ διαίρεςθ των κυττάρων και τθν ανάπτυξι τουσ, αφοφ ο Zn αποτελεί 

το "δομικό ςτοιχείο" του παράγοντα ανάπτυξθσ των νεφρων και ςυμβάλλει ςτθ 

μεταβίβαςθ μθνυμάτων. Αφξθςθ όμωσ τθσ ςυγκζντρωςθσ του ψευδαργφρου ςτα 

εγκεφαλικά κφτταρα προκαλεί νευροτοξικότθτα. ΢τθ μείωςθ αυτισ τθσ 

ςυγκζντρωςθσ του ψευδαργφρου προςανατολίηονται οι επιςτιμονεσ για να βρουν 

λφςθ ςτθν καταπολζμθςθ τθσ αςκζνειασ του Alzheimer (AD) . 

         Θ υπερβολικι απορρόφθςθ ψευδαργφρου, ωςτόςο, μπορεί να καταςτείλει τθν 

απορρόφθςθ χαλκοφ και ςιδιρου. Γενικά ο ψευδάργυροσ επιδρά ανταγωνιςτικά 

ςτο μεταβολιςμό του χαλκοφ και αντίςτροφα. Αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ του ενόσ 

ςτοιχείου ςυνεπάγεται ελάττωςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ του άλλου. Θ ανταγωνιςτικι 

δράςθ του Cu ωσ προσ τον Zn μπορεί να αποδοκεί κυρίωσ ςτο γεγονόσ ότι ο Cu 

ςχθματίηει ςφμπλοκα μεγαλφτερθσ ςτακερότθτασ με οριςμζνα αμινοξζα, πεπτίδια 

και πρωτεΐνεσ από ότι ο Zn. 

        Ζντονθ ανταγωνιςτικι δράςθ υπάρχει και μεταξφ ψευδαργφρου και καδμίου. 

Αυτό είναι κάτι το αναμενόμενο αφοφ το κάδμιο ζχει παρόμοια χθμικι 

ςυμπεριφορά με τον ψευδάργυρο και βρίςκεται αμζςωσ κάτω από αυτόν ςτθν ΙΙΒ 

ομάδα του περιοδικοφ πίνακα. 

        Παραµαγνθτικά και χρωµοφόρα µεταλλικά ιόντα όπωσ το Mn2+ και το Co2+  
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ζχουν αντικαταςτακεί από Zn2+ςτα ζνηυµα για να µελετθκεί το περιβάλλον τθσ 

ενεργισ περιοχισ. ϋΌµωσ οι ενηυµικζσ δραςτθριότθτεσ και οι δοµζσ των περιοχϊν 

δζςµευςθσ του µετάλλου για τα ζνηυµα µε υποκατεςτθµζνο µζταλλο είναι ςτισ 

περιςςότερεσ περιπτϊςεισ διαφορετικζσ από αυτζσ των φυςικϊν ενηφµων µε 

δεςµευµζνο Zn2+. Γι’ αυτό αναηθτικθκαν φαςµατοςκοπικζσ µζκοδοι για τθ  

διερεφνθςθ αυτϊν των µορίων, όπωσ θ φαςματοςκοπία NMR.  

      Ο ψευδάργυροσ λειτουργεί ςαν «τροχονόµοσ» κακϊσ κατευκφνει και επιβλζπει 

τθν αποτελεςµατικι ροι των διαδικαςιϊν του ςϊµατοσ και τθν διατιρθςθ των 

ενηφµων και των κυττάρων. Είναι απαραίτθτοσ ςτο γεννθτικό ςφςτθµα των αρρζνων 

και ιδιαίτερα χριςιµοσ για το δζρµα, τα νφχια και τισ τρίχεσ. ΢τακεροποιεί τα 

κφτταρα ζναντι των ιϊν και είναι ιδιαίτερα χριςιµοσ ςτθν αντιµετϊπιςθ τθσ γρίπθσ 

και του κοινοφ κρυολογιµατοσ.   

      Επειδι ο Zn2+ ζχει ςυµπλθρωµζνα τα 3d τροχιακά δεν εµφανίηει d-d 

µεταπτϊςεισ και δεν είναι χρωµοφόροσ. Σο ιόν Zn2+ είναι πολφ ςτακερό και µόνο 

κάτω από ακραίεσ καταςτάςεισ υφίςταται οξειδοαναγωγικζσ αντιδράςεισ,  

αποκλείοντασ τθν φπαρξθ ταινιϊν µεταφοράσ φορτίου ligand-µετάλλου. Αυτό 

κακιςτά τθ φαςµατοςκοπία UV-Vis ακατάλλθλθ για τθ ανίχνευςθ ελεφκερου ι 

δεςµευµζνου Zn2+. Επειδι ο ψευδάργυροσ είναι διαµαγνθτικόσ ςε όλεσ τισ ενϊςεισ 

του κακιςτά αδφνατεσ τισ µετριςεισ φαςµατοςκοπίασ EPR και τισ µαγνθτικζσ  

µετριςεισ. Σζλοσ, θ πλειοψθφία των φυςικϊν ιςοτόπων ζχουν µθδενικό πυρθνικό  

spin κι ζτςι δεν εµφανίηουν ςιµα ςτο NMR. 
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2.1.2 Κατανομό του ψευδαργύρου ςτο ανθρώπινο ςώμα 
 
         Θ διαιτθτικι αξιοποίθςθ, αλλά και θ δράςθ του ψευδαργφρου, επθρεάηονται 

από τθν ποςότθτα του Zn που λαμβάνεται με τα διάφορα τρόφιμα, τθν ταχφτθτα με 

τθν οποία απορροφάται από το γαςτρεντερικό ςφςτθμα, τθν ταχφτθτα και τθν 

ποςότθτα απομάκρυνςθσ του Zn από τον οργανιςμό, το είδοσ των τροφίμων που 

καταναλϊνονται και τθν παρουςία οριςμζνων ουςιϊν, που είτε βοθκοφν ςτθν 

απορρόφθςθ του ψευδαργφρου, όπωσ π.χ. θ ιςτιδίνθ, είτε επιβραδφνουν τθν 

απορρόφθςθ, όπωσ θ πρωτεΐνθ τθσ ςόγιασ, τα φωςφορικά, θ καηεΐνθ κ.ά.  

(Kirschgessner  et al., 1983). 

      Ο ψευδάργυροσ βρίςκεται ςε όλα τα όργανα, τουσ ιςτοφσ και τα υγρά του 

ανκρϊπινου ςϊματοσ. Οι μζςεσ περιεκτικότθτεσ του Zn ςτουσ κυριότερουσ ιςτοφσ 

φαίνονται ςτον πίνακα 1 (Μαςουςάκθ, 1992). 

 

 

Πίνακασ 1.  Ποςότθτα ψευδαργφρου ςε διάφορουσ ιςτοφσ του ανκρϊπινου 

οργανιςμοφ 
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2.1.3 Χευδϊργυροσ και η νόςοσ Alzheimer 
 
         Θ νόςοσ του Alzheimer (AD) τα τελευταία χρόνια ςυςχετίηεται με τθν αυξθμζνθ 

ςυγκζντρωςθ του ψευδαργφρου ςτο εςωτερικό των εγκεφαλικϊν κυττάρων. Θ 

κλιοκινόλθ (5–chloro–7–iodo–8–hydroxyquinoline = CQ), μια 8– υδροξυκινολίνθ, 

είναι μια ουςία που χρθςιμοποιείται για κεραπεία διαφόρων λοιμϊξεων, δίνει πολφ 

καλά αποτελζςματα ςτθν καταπολζμθςθ τθσ AD ςε προκλινικζσ και πρόςφατεσ 

κλινικζσ δοκιμζσ. ΢υγκεκριμζνα, κεωρείται ότι το φάρμακο αυτό ενεργοποιεί τθ 

μεταφορά του Zn από το εςωτερικό των κυττάρων ςτθν Αβ πρωτεΐνθ. Θ μεταφορά 

αυτι οδθγεί ςτθν ελάττωςθ νευροτοξικότθτασ του εγκεφάλου. Παραςκευάςτθκε το 

ςφμπλοκο τθσ CQ με Zn με τφπο *Zn(CQ)2(Θ2Ο)+ και θ κρυςταλλικι του δομι 

επιλφκθκε με περίκλαςθ ακτίνων–Χ (ςχιμα 1), όπου φαίνεται ότι Zn ζχει αρικμό 

ςυναρμογισ πζντε. (Vaira M et al., 2002) 

 

 
 
 
΢χήμα 1 :  Δφο ανεξάρτθτεσ μονάδεσ ςυμμετρίασ του ίδιου μορίου *Zn–(CQ)2 (Θ2Ο)+  
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2.2  ΢ΤΜΠΛΟΚΕ΢  ΕΝΩ΢ΕΙ΢ ΣΟΤ ΨΕΤΔΑΡΓΤΡΟΤ ΜΕ  ΒΙΟΛΟΓΙΚΟ 
ΕΝΔΙΑΥΕΡΟΝ 
 
΢τθ βιβλιογραφία αναφζρεται θ ςφνκεςθ, ο χαρακτθριςμόσ και θ μελζτθ αρκετων 

ςυμπλόκων ενϊςεων του ψευδαργφρου τόςο με υποκαταςτάτεσ οριςμζνεσ  

δραςτικζσ ουςίεσ φαρμάκων όςο και ενϊςεων που παρουςιάηουν κάποια βιολογικι 

δράςθ. Παρακατω κα αναφερκοφν και κα περιγραφοφν οριςμενεσ από αυτζσ τισ 

ενϊςεισ. 

 

2.2.1       ΢ύμπλοκεσ ενώςεισ του Zn με μη-ςτεροειδό                                                 
αντιφλεγμονώδη φϊρμακα 
 

Ζνα χαρακτθριςτικό μθ ςτεροειδζσ αντιφλεγμονϊδεσ φάρμακο (Μ΢ΑΦ) είναι θ 

ινδομεκαςίνθ (indomethacin = 1-4-chlorobenzoyl)-5methoxy-2-methyl-1Hindole-3-

acetic acid = IndoH+ που εμφανίηει αρκετά ευνοϊκζσ αντιφλεγμονϊδεισ, αναλγθτικζσ 

και αντιπυρετικζσ ιδιότθτεσ, όμωσ ζχει και οριςμζνα μειονεκτιματα. ΢τα 

μειονεκτιματα αυτά περιλαμβάνεται το ζλκοσ ςτομάχου και θ αιμορραγία που 

προκαλεί, που ςτθν κατθγορία των φαρμάκων αυτϊν πολλά φάρμακα ζχουν 

τζτοιου ειδοφσ παρενζργειεσ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό. Ζτςι λοιπόν ςε μια 

προςπάκεια να βελτιωκεί θ δράςθ του φαρμάκου παραςκευάςτθκαν και 

χαρακτθρίςτθκαν τα ςφμπλοκα του Zn με τθν ινδομεκαςίνθ ωσ ligand όπωσ 

φαίνεται και ςτο ςχιμα 2 όπου απεικονίηονται δφο δομζσ του ψευδαργφρου με τθν 

ινδομεκαςίνθ. ΢το ςφμπλοκο *Zn(Indo)2(MeOH)2 +, ο Zn ζχει αρικμό ςυναρμογισ ζξι 

και παραμορφωμζνθ οκταεδρικι γεωμετρία ενϊ ςτο διπυρθνικό ςφμπλοκο 

[Zn2(Indo)4(py)2 + ζχει αρικμό ςυναρμογισ πζντε, με τετραγωνικι πυραμιδικι 

γεωμετρία. Σο ςφμπλοκο Zn-Indo εμφανίηει αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ (Regtop et 

al., 1995). 



 

14 

 
 
 
                     (α)                                    (β) 
 
΢χήμα 2  :  Κρυςταλλικι δομι των ςυμπλόκων (α) [Zn(Indo)2(MeOH)2 ]  και (β) 
[Zn2(Indo)4(py)2 ] 
 
 
 
        Σα αποτελζςματα που προζκυψαν, φςτερα από αλλεπάλλθλεσ δοκιμζσ των 

ςυμπλόκων αυτϊν ςε πειραματόηωα, ιταν αρκετά ενκαρρυντικά κακϊσ ζδειξαν 

χαμθλι τοξικότθτα ςτο λεπτό ζντερο, παρ’όλα αυτά παραμζνουν ακόμθ τοξικά για 

το ςτομάχι. Αντίςτοιχα ςφμπλοκα του Cu και του Co παρουςιάηουν χαμθλότερθ 

τοξικότθτα κάτι που ενκαρρφνει τθν περαιτζρω ζρευνα για να αντιμετωπιςτοφν και 

οι εναπομείναντεσ παρενζργειεσ.  

      Μια ακόμθ ςειρά μελετϊν ζγινε και με υποκαταςτάτθ τθν αςπιρίνθ  

(acetylsalicylate) όπου παραςκευάςτθκε και μελετικθκε θ δομι του ςυμπλόκου 

[Zn(aspirinate)2(H2O)2+ (ςχιμα 3) (Lemoine et al., 2004). ΢τθν βιβλιογραφία ζχει 

αναφερκεί πωσ το ςυγκεκριμζνο ςφμπλοκο ζχει λιγότερεσ παρενζργειεσ από το 

απλό φάρμακο και οι κεραπευτικζσ του ιδιότθτεσ είναι καλφτερεσ (Singla et al., 

1990; Singa et al., 1994). 
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΢χήμα 3   :  Κρυςταλλικι δομι του ςυμπλόκου [Zn(aspirinate)2(H2O)2] 
 
Σελοσ, με υποκαταςτατθ το μθ-ςτεροειδεσ αντιφλεγμονωδεσ φαρμακο tolfenamic 

acid παραςκευάςτθκαν και μελετικθκαν οι δομεσ  των ςυμπλόκων  

[Zn3(tolf)6(CH3OH)2], [Zn(tolf)(phen)Cl], [Zn(tolf )2( phen)]·Et2O,4·EtO2 και *Zn(tolf 

)2(bipy)+ (ςχθμα 4) 

 

                         (α)                                                       (β) 

 

 
                                (γ)                                                (δ) 
΢χήμα 4  :  Κρυςταλλικι δομι των ςυμπλόκων (α) [Zn3(tolf)6(CH3OH)2+, (β) 

*Zn(tolf)(phen)Cl+, (γ) *Zn(tolf)2(phen)]·Et2O,4·EtO2 και (δ) *Zn(tolf )2(bipy)] 
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2.2.1.2 ΢ύμπλοκεσ  ενώςεισ του  Zn  με αντικαρκινικϊ,    
αντιμικροβιακϊ, αντιικϊ και ανθελονοςιακϊ φϊρμακα 
 
          Ιδιαίτερο ενδιαφζρον παρουςιάηουν οι ςφμπλοκεσ ενϊςεισ του Zn με 

κειοςεμικαρβαηόνεσ λόγω τθσ χθμείασ των ςεμικαρβαηόνων και τθσ εξαιρετικισ 

βιολογικισ δράςθσ τουσ. Οι βιολογικζσ τουσ ιδιότθτεσ δεν περιορίηονται ςε ζναν 

τομζα αλλά περιλαμβάνουν ςθμαντικζσ και ςυγχρόνωσ πολλζσ δράςεισ, μεταξφ των 

οποίων είναι θ αντικαρκινικι, αντιμικροβιακι, αντιιικι δράςθ και θ δράςθ κατά τθσ 

ελονοςίασ, οπότε δεν κα μποροφςαν να περάςουν απαρατιρθτεσ από τθν 

επιςτθμονικι κοινότθτα. ΢τθ ςυνζχεια παρουςιάηονται μερικά από τα ςφμπλοκα 

που παραςκευάςτθκαν, χαρακτθρίςτθκαν και μελετικθκαν ωσ προσ τθν βιολογικι 

τουσ δράςθ (Chikaraishi Kasuga et al., 2003). 

             Για τα ςυμπλοκα  *Zn(Hatsc)](NO3)2·0.3H2O, [ZnCl2(Hatsc)][ZnCl2(Hasc)],  

[Zn(H2datsc)(H2O)2](OAc)2·5.3H2O, οπου Hatsc=2-acetylpyridine(thiosemicarbazone), 

Hasc=2–acetylpyridine(semicarbazone) και Hdatsc=2,6–diacetylpyridinebis 

μελετικθκε θ αντιμικροβιακι δραςτικότθτα (ςχιμα 4) θ οποία μπορεί να αποδοκεί 

ςτον δεςμό υδρογόνου που ςχθματίηεται με ζνα αντιςτακμιςτικό ιόν ι μόριο νεροφ 

ωσ διαλφτθ (Chikaraishi Kasuga et al., 2003). 

   ΢το ςχιμα 5 παρατίκενται και οι δομζσ των προαναφερκζντων ςυμπλόκων.  

 

 

 
 
΢χήμα 4 :΢υντακτικοί τφποι των υποκαταςτατϊν Hatsc = 2–acetylpyridine 

(thiosemicarbazone), Hasc = 2–acetylpyridine (semicarbazone), Hdatsc = 2,6–
diacetylpyridine bis(thiosemicarbazone).  
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                (α)                                                                  (β) 
 
 
 

 
 
                      (γ)                                                             (δ) 
 
΢χήμα 5 : Κρυςταλλικι δομι των ςυμπλόκων (α) [Zn(Hatsc)](NO3)2·0.3H2O, (β) 
[ZnCl2(Hatsc)][ZnCl2(Hasc)+, (γ) *ZnCl2(Hasc)+ και  (δ) 
[Zn(H2datsc)(H2O)2](OAc)2·5.3H2O 
 
 
        Παραςκευάςτθκαν και χαρακτθρίςτθκαν οι ςφμπλοκεσ ενϊςεισ του Zn με 

διάφορουσ υποκαταςτάτεσ φαρμάκων όπωσ, pyridine–2–carbaldehyde–

thiosemicarbazone, (=HFoTsc) και (1E)–1–pyridin–2–ylethan–1–one 

thiosemicarbazone, (=HAcTsc). Οι κρυςταλλικζσ δομζσ των ςυμπλόκων 

[ZnCl2(HFoTsc)(H2O)], [Zn(AcTsc)2+ και *ZnCl2(HAcTsc)(H2O)+ επιλφκθκαν με 

περίκλαςθ ακτίνων–Χ (ςχιμα 6). Σα ςφμπλοκα αυτά κακωσ και τα ligands HFoTsc 

και HAcTsc εξετάςτθκαν για τθν αντικαρκινικι δράςθ τουσ in vitro απζναντι ςε 

ανκρϊπινα καρκινικά κφτταρα ΜCF–7 (καρκίνου του μαςτοφ), T24 (καρκίνου του 

αίματοσ) και ςτθν καρκινικι ινοπλαςματικι κυτταρικι ςειρά L–929 των ποντικιϊν. Θ 
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μελζτθ τθσ κυτταροτοξικότθτασ ζδειξε ότι τα ςφμπλοκα του Zn εμφανίηουν 

καλφτερεσ τιμζσ IC από το cis–platin, το πλζον χρθςιμοποιοφμενο αντικαρκινικό 

φάρμακο που χορθγείται ςτουσ αςκενείσ ςιμερα. Οι ενϊςεισ αυτζσ μποροφν να 

κεωρθκοφν ωσ μζςα με δυνθτικι αντικαρκινικι δράςθ και χριηουν περαιτζρω in 

vitro και in vivo μελετϊν (Kovala–Demertzi et al., 2006). 

 
 
(α)                                                            (β) 

 

 
 

                                                       (γ) 
 

΢χήμα 6 : Κρυςταλλικι δομι των ςυμπλόκων (α) [ZnCl2(HFoTsc)(H2O)+, (β) 
[ZnCl2(HAcTsc)(H2O)+, και (γ) *Zn(AcTsc)2] 
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 Επίςθσ ζχουν παραςκευαςτεί και ςφμπλοκεσ ενϊςεισ Ηn με υποκαταςτάτθ το 

φάρμακο μερκαπτοπουρίνθ (=Θ2Μer) που μιμείται τθ φυςικι βάςθ τθσ πουρίνθσ 

τθσ υποξανκίνθσ και χρθςιμοποιείται κλινικά ςτθ κεραπεία τθσ λευχαιμίασ. 

Ανάλογεσ ςφμπλοκεσ ενϊςεισ του λευκοχρφςου και του παλλαδίου με τθ 

μερκαπτοπουρίνθ παρουςιάηουν αντικαρκινικι δράςθ. Θ ζνωςθ 

*Ηn(Mer)(NH3)2]·H2O πολυμερίηεται δίνοντασ ζνα μθ αναμενόμενο μόριο (ςχιμα 7), 

του οποίου οι βιολογικζσ ιδιότθτεσ χριηουν ζρευνασ (Koppenhofer et al., 1995). 

 
΢χήμα 7  :  Κρυςταλλικι δομι του ςυμπλόκου     *Ηn(Mer)(NH3)2]·H2O 
 

 
       Σελοσ, μελζτεσ επίδραςθσ του *Zn(Me–Hmpt)Cl+ (ςχιμα 8) (Hmpt = 

methylpyruvate thiosemicarbazone)  ςε ανκρϊπινα λευχαιμικά κφτταρα ζδειξαν ότι 

το ςφμπλοκο  παρουςιάηει μεγαλφτερθ δραςτικότθτα από τον ελεφκερο 

υποκαταςτάτθ. 

 

 
 
΢χήμα  8  :  Κρυςταλλικι δομι του ςυμπλόκου *Zn(Me–Hmpt)Cl] 
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2.2.1.3 ΢ύμπλοκεσ ενώςεισ του Zn με αντιμικροβιακϊ φϊρμακα 
κινολονεσ 

 

            Οι κινολόνεσ εμφανίηουν ιδιαίτερο ενδιαφζρον λόγω τθσ αντιβακτθριδιακισ 

τουσ δράςθσ διότι χρθςιμοποιοφνται ευρζωσ ςτθ κεραπεία πολλϊν μολφνςεων 

κακϊσ θ αντιβακτθριδιακι τουσ δράςθ είναι ικανι να εμποδίςει τθν αντιγραφι του 

DNA.  Ζχουν παραςκευαςτεί, χαρακτθριςτεί και μελετθκεί ωσ προσ τθν βιολογικι 

τουσ δράςθ οριςμζνα ςφμπλοκα του Zn, χρθςιμοποιϊντασ υποκαταςτάτεσ 

κινολόνεσ όπωσ το enrofloxacin (Herx = 1-cyclopropyl-7-(4-ethyl-piperazin-1-yl)-6-

fluoro4-oxo-1,4-dihydro-quinoline-3-carboxylic acid), το οξολινικό οξφ (Hoxo =5,8-

dihydro-5-ethyl-8-oxo-1,3-dioxolo[4,5-g]quinoline-7-carboxylic acid.), levofloxacin 

(Hlevo=(S)-9-fluoro-3-methyl-10-(4-methylpiperazin-1-yl)-7-oxo-3,7-dihydro 

2H[1,4]oxazino [2,3,4-ij]quinoline-6-carboxylic acid) και sparfloxacin (Hsf=5-amino-  

1cyclopropyl-7- ((3R,5S)-3,5-dimethylpiperazin-1-yl)- 6,8-difluoro-4oxo 1,4-

dihydroquinoline-3-carboxylic acid) παρουςία ι απουςία δοτϊν ατόμων Ν και 

επιλφκθκαν κρυςταλλογραφικά οι δομζσ των ςφμπλοκων ενϊςεων, 

[Zn(erx)2(phen)]·3MeOH, [Zn(oxo)(bipy)Cl], [Zn(oxo)2(phen)], 

[Zn(erx)2(bipy).5H2OMeOH], [Zn(sf)2(phen)]·2MeOH και *Ηn(levo)2(H2O)2]·2H2O  

(Tarushi, 2011; Tarushi, 2012). 
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 (α)                                                  (β) 
 

 
(γ)                                                     (δ) 
 

 
 
                      (ε)                                                          (ςτ) 
 
΢χήμα  9  :  Κρυςταλλικζσ δομζσ των ςυμπλόκων (α) [Zn(erx)2(bipy)  (β) 

[Zn(erx)2(phen)]·3MeOH (γ) [Zn(oxo)(bipy)Cl]  (δ) [Zn(oxo)(phen)]·2MeOH (ε) 
[Zn(sf)2(phen)]·2MeOH και (ςτ) [Ηn(levo)2(H2O)2]·2H2O 
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2.2.1.4 ΢ύμπλοκεσ ενώςεισ του Zn με αντιςπαςμωδικϊ 
φϊρμακα 
 

           Σο ςφμπλοκο *Zn(C7H4NO5)2(H2O)4+, με υποκαταςτάτθ το αποπρωτονιωμζνο 

3–νιτρο–4–υδροξυβενηοϊκό οξφ (3–nitro–4–hydroxybenzoato), ζχει παραςκευαςτεί 

και χαρακτθριςτεί δομικά και οι αντιςπαςμωδικζσ του ιδιότθτεσ παρουςιάηουν 

ιδιαίτερο ενδιαφζρον. Θ δομι του ςυμπλόκου επιλφκθκε με περίκλαςθ ακτίνων–Χ 

όπου ο Ηn ζχει αρικμό ςυναρμογισ ζξι και παραμορφωμζνθ οκταεδρικι γεωμετρία 

(ςχιμα 10). 

 
 
 
΢χήμα  10  :  Κρυςταλλικι δομι του ςυμπλόκου *Zn(C7H4NO5)2(H2O)4] 
 

 

 

2.2.1.5 ΢ύμπλοκεσ ενώςεισ του Zn με φϊρμακα κατϊ τησ 
υπερουραιμύασ 

 
Θ αλλοπουρινόλθ (allopurinol = pyrazolo*3,4–d]pyrimidin–6–one) είναι ουςία που 

χρθςιμοποιείται ωσ φάρμακο κατά τθσ υπερουραιμίασ και αρκριτικϊν νόςων  

(Hanggi et al., 1988). Διάφορεσ επιδράςεισ ςτο μεταβολιςμό τθσ πουρίνθσ ζχουν ωσ  

αποτζλεςμα τθν υπερπαραγωγι ουρικοφ οξζοσ. Θ αλλοξανκίνθ (alloxanthine = 

pyrazolo[3,4–d]pyrimidine–2,6–dione) είναι μια ζνωςθ παρόμοια και  

χρθςιμοποιικθκε ωσ υποκαταςτάτθσ για τθν παραςκευι του ςυμπλόκου 

[Zn(alloxanthine)2Cl2], του οποίου θ δομι του φαίνεται ςτο ςχιμα 11. 
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΢χήμα  11  :  Κρυςταλλικι δομι του ςυμπλόκου *Zn(alloxanthine)2Cl2] 
 
 
 

 
 

2.2.1.6 ΢ύμπλοκεσ ενώςεισ του Zn με αντιδιαβητικϊ φϊρμακα 

 
     Είναι γνωςτό ότι ο ψευδάργυροσ βρίςκεται ςτθν ινςουλίνθ ςυναρμοςμζνοσ με 

τρία άτομα αηϊτου των ιςτιδινϊν και τρία μόρια νεροφ με δομι παραμορφωμζνου 

οκταζδρου που κεωρείται ωσ θ λειτουργικι δομι. Ζχει ακόμθ βρεκεί ότι το άτομο 

του Zn παίηει ςθμαντικό δομικό και φαρμακευτικό ρόλο ςτθ μιμθτικι δράςθ τθσ 

ινςουλίνθσ (Coulston & Dandona, 1980). 

         Με τθ ςφνκεςθ και το χαρακτθριςμό ςυμπλόκων Zn ζγινε προςπάκεια εξζλιξθσ 

τθσ μιμθτικισ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ με διαφόρουσ τρόπουσ ςυναρμογισ, 

ελζγχοντασ τθ ςτακεροποίθςθ τθσ γλυκόηθσ ςτο αίμα ςε επιτρεπτά επίπεδα. Υςτερα 

από αρκετζσ πειραματικζσ διαδικαςίεσ παραςκευάςτθκαν οι ςφμπλοκεσ ενϊςεισ , 

trans–[Zn(ma)2(H2O)2][Zn(ma)2(H2O)]2(H2O) (ma=maltolate) και το *Zn(6mpa)2(H2O)] 

(ςχιμα 12) όπου 6mpa=6–methylpicolinate που φαίνεται ότι ζχουν τθν επικυμθτι 

ινςοφλινο-μιμθτικι δράςθ. 
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                        (α)                                                             (β) 
 
 
΢χήμα  12  :  Κρυςταλλικι δομι των ςυμπλόκων (α) trans–
[Zn(ma)2(H2O)2][Zn(ma)2(H2O)]2(H2O) και (β) *Zn(6mpa)2(H2O)] 

 
 

 

 

3. Μη ςτεροειδή αντιφλεγμονώδη φϊρμακα 

 
      Σα μθ ςτεροειδι αντιφλεγμονϊδθ φάρμακα (Μ΢ΑΦ) αποτελοφν μια κατθγορία 

φαρμάκων με αναλγθτικι, αντιφλεγμονϊδθ και αντιπυρετικι δράςθ, τα οποία 

χρθςιμοποιοφνται για τθ ςυμπτωματικι αντιμετϊπιςθ του πόνου και των άλλων 

ςυμπτωμάτων τθσ φλεγμονισ. Ο μθχανιςμόσ δράςθσ των Μ΢ΑΦ ςχετίηεται με τθν 

αναςτολι τθσ παραγωγισ των προςταγλανδινϊν (PGs). To μόριο του φαρμάκου, 

αφοφ πλθςιάςει το κφτταρο-ςτόχο, διαπερνά τθν κυτταρικι μεμβράνθ και 

ειςζρχεται ςτον καταλυτικό δίαυλο του ενηφμου COX. ΢τθν ςυνζχεια ςυνδζεται με 

κάποια αμινοξζα του τοιχϊματοσ του διαφλου με τζτοιο τρόπο, ϊςτε το μόριο του 

φαρμάκου να προκαλεί πλιρθ απόφραξθ του διαφλου. Όταν διεγερκεί το 

ςυγκεκριμζνο κφτταρο από φυςιολογικό ι πακολογικό ερζκιςμα, κα παραχκεί 

αραχιδονικό οξφ, το οποίο κα προςπακιςει να ειςζλκει ςτθν COX για να παραχκοφν 

οι αναγκαίεσ προςταγλανδίνεσ και να αντιμετωπιςτεί θ διζγερςθ που προκάλεςε το 

ερζκιςμα. ΢τθν πορεία του όμωσ προσ τον δίαυλο τθσ COX κα βρει τθν είςοδο 
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κλειςτι από το μόριο του φαρμάκου και ζτςι δεν κα παραχκοφν προςταγλανδίνεσ. 

      Θ αναςτολι τθσ παραγωγισ των προςταγλανδινϊν (ιδιαίτερα τθσ PGΕ2) από τθν 

δράςθ των Μ΢ΑΦ μπορεί να ανακουφίςει από τον πόνο, ακόμθ και όταν δεν 

υπάρχει αμιγϊσ φλεγμονϊδθσ νόςοσ. Αυτό οφείλεται ςτο γεγονόσ ότι θ PGE2  

παράγεται μετά από τθ δράςθ οποιουδιποτε ερεκίςματοσ ςτθν περιφζρεια και 

ευαιςκθτοποιεί τουσ περιφερειακοφσ υποδοχείσ πόνου (περιφερειακι 

ευαιςκθτοποίθςθ), αλλά ταυτόχρονα παράγεται μζςω τθσ δράςθσ ιντερλευκινϊν 

ςτον εγκζφαλο, τον οποίον επίςθσ ευαιςκθτοποιεί για τθν αντίλθψθ του πόνου 

(κεντρικι ευαιςκθτοποίθςθ). Γι’αυτό τα Μ΢ΑΦ χρθςιμοποιοφνται και ωσ παυςίπονα 

πζραν τθσ αντιφλεγμονϊδουσ δράςθσ τουσ. 

 

 

Με βάςθ τθ χθμικι τουσ δομι, τα Μ΢ΑΦ κατατάςςονται ςε: 

α) παράγωγα του ςαλικυλικοφ οξζοσ με κυριότερα μζλθ τθν αςπιρίνθ, το diflumisal 

κ.α. 

 

Πίνακασ 2. Παράγωγα του ςαλικυλικοφ οξζοσ 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ ΧΘΜΙΚΘ 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

 

ΔΟΜΘ 

Aspirin 

 

2-(acetyloxy) 

benzoic acid 

 
Diflunisal (Hdifl) 

 

2’,4’ –difluoro-

4-hydroxy-*1,1’ 

–biphenyl]-3-

carboxylic acid 

 

 
Salsalate 

(SAS) 

 

2-

carboxyphenyl 

ester of 

salicylate 
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β) Φαινυλαλκανοϊκά οξεα με κυριότερα τα ibuprofen, diclofenac, tolmetin, 

naproxen και indomethacin 

 

 

Πίνακασ 3. Φαινυλαλκανοϊκά οξζα 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ ΧΘΜΙΚΘ  

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

 

                               ΔΟΜΘ 

Ibuprofen 

(HIbu) 

 

 (±) 2-methyl-4-

(2-

methylpropyl)- 

benzeneacetic 

acid 

 

 
 

Ketoprofen 

 

 (±) 3-benzoyl-2-

methyl 

benzeneacetic 

acid 

 

 

Naproxen 

(Hnap) 

 

 (±) 6-methoxy-

2-methyl-2-

naphthaleneacet

ic acid 

 

Fenoprofen 

 

 (±) 2-methyl-3-

phenoxybenzen

eacetic acid 

 

 

Tolmetin 

(Htolm) 

 

1-methyl-5-(4-

methylbenzoyl)-

1H-pyrrole-2-

acetic acid 
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Flurbiprofen 

 

 (±) 2-fluoro-2-

methyl-*1,1’-

biphenyl]-4-

acetic acid 

 

 

Indomethacin 

(HIndo) 

 

1-(4-

chlorobenzoyl)-

5-methoxy-2-

methyl-1H-

indole-3-acetic 

acid 

 

Caprofen 

 

 (±)-6-chloro-2-

methyl-9H-

carbazole-2-

acetic acid 

 

 
Diclofenac 

 

2-[(2,6-

dichlorophenyl)a

mino]-

benzeneacetic 

acid 
 

Etodolac 

 

 (±)-1,8-diethyl-

1,3,4,9-

tetrahydro-

pyrano[3,4-

b]indole-1-acetic 

acid 

 

Ketorolac 

 

 (±)-5-benzoyl-

2,3-dihydro-1H-

pyrrolizine-1-

carboxylic aid 
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γ) Ανκρανιλικά οξζα με κυριότερα τα mefenamic acid, tolfenamic acid, niflumic acid 
Πίνακασ 4. Ανκρανιλικά οξζα 

 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

ΧΘΜΙΚΘ 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

 

ΔΟΜΘ 

Mefenamic acid 

(HMef) 

 

2-[(2,3-

dimethylphenyl)am

ino]benzoic acid 

 

Tolfenamic acid 

(HTolf) 

 

N-(3-chloro-2-

methylphenyl)anth

ranilic acid 

 

Niflumic acid 

(HNifl) 

 

2-[3-trifluoro-

methyl]phenyl]ami

no-nicotinic acid 

 

 

Flufenamic acid 

(HFluf) 

 

2-[3-(Trifluoro-

methyl)(phenyl)(am

ino)] benzoic acid 

 

Meclofenamate 

sodium 

(Namecl) 

 

2-[(2,6-dichloro-3-

methylphenyl)amin

o]benzoic acid, 

monosodium salt 

 

 

δ) Οξικάμεσ με κυριότερθ μζλθ τα tenoxicam, piroxicam, meloxicam 
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Πίνακασ 5. Οξικάμεσ 

 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

ΧΘΜΙΚΘ 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ 

 

ΔΟΜΘ 

Tenoxicam 

(HTenx) 

 

2H-thienol[2,3-

e]-1,2-thiazine-

3-carboxamide 

 

 

 

 

Piroxicam 

(HPir) 

 

2H-1,2-

benzothiazine-3-

carboxamide 

 

Meloxicam 

(Hmelx) 

 

2H-1,2-

benzothiazine-3-

carboxamide 

 

Lornoxicam 

(HLorn) 

 

6-chloro-4-

hydroxy-2-

methyl-2-

pyridyl-2H-

thieno[2,3-e]-

1,2-thiazine-3-

amide-1,1 

dioxide) 
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ε) Κοξίμπεσ που περιλαμβάνουν ςουλφοναμίδια με κυριότερο μζλοσ το celecoxib, 

φουρανόνεσ με κυριότερο μζλοσ το rofecoxib και προπαναμίδια με κυριότερο μζλοσ 

το parecoxib. 

 

Πίνακασ6. Κοξίμπεσ 

ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ ΧΘΜΙΚΘ ΟΝΟΜΑ΢ΙΑ                        ΔΟΜΘ 

Σουλφοναμιδια 

Sulfonamides 

Celecoxib 

 

4-[5-(4-

methylphenyl)-3-

(trifluoromethyl)-1H-

pyrazol-1-yl]-

benzenesulfonamide  

Φουρανονεσ 

Furanones  

Rofecoxib 

 

4-[4-(methylsulfonyl) 

phenyl]-3-phenyl-

2(5H)-furanone 

 

Προπαναμιδια 

Propanamides 

Parecoxib 

 

N-[[4-(5-methyl-3-

phenyl-4-isoxazolyl) 

phenyl]sulfonyl]-

propanamide  

 

 

 

 

    Σα Μ΢ΑΦ μποροφν να χορθγθκοφν ωσ κφρια ι ςυμπλθρωματικι ςυμπτωματικι 

κεραπεία  ςε ζνα τεράςτιο φάςμα πακιςεων ι νοςθρϊν καταςτάςεων που 

ςυνοδεφονται από πόνο ι/και φλεγμονϊδθ ςθμεία ι ςυμπτϊματα όπωσ: 

 ΢ε ςφνδρομα οξζοσ πόνου που εμφανίηονται μετεγχειρθτικά, μετά απο 

οδοντιατρικζσ επεμβάςεισ, ςε οξείεσ κακϊςεισ μαλακϊν μυοςκελετικϊν μορίων, ςε 
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οξείεσ αρκρίτιδεσ, ςτθ δυςμθνόρροια, ςτισ θμικρανίεσ, ςτισ διάφορεσ λοιμϊξεισ και 

ςτθν οξεία οςφυαλγία. 

 ΢ε ςφνδρομα χρόνιου πόνου που εμφανίηονται ςτισ φλεγμονϊδεισ αρκρίτιδεσ και 

ςτισ εκφυλιςτικζσ αρκροπάκειεσ.  

 ΢τον καρκίνο, ςε ςυνεχι χοριγθςθ για τθν αντιμετϊπιςθ του καρκινικοφ πόνου και 

για τθν πρόλθψθ οριςμζνων μορφϊν καρκίνου, όπωσ θ οικογενισ αδενωματϊδθσ 

πολυποδιάςθ ι για τθν πρόλθψθ τθσ επανεμφάνιςθσ των αδενοματωδϊν 

πολφποδων του παχζοσ εντζρου ςε αςκενείσ που ζχει γίνει χειρουργικι εκτομι 

ςποραδικά εμφανιηόμενων πολφποδων. Τπάρχουν όμωσ και δεδομζνα για τθν 

πρόλθψθ και άλλων μορφϊν καρκίνου (ςτον πνεφμονα, ςτον οιςοφάγο, ςτο ιπαρ, 

ςτο πάγκρεασ, ςτον μαςτό, ςτον προςτάτθ, ςτον τράχθλο τθσ μιτρασ, ςτο δζρμα), 

αλλά ακόμθ δεν ζχει τεκμθριωκεί θ αξία τθσ χθμειοπροφφλαξθσ με τθν χριςθ των 

Μ΢ΑΦ. 

 ΢τον καρκίνο, ςε ςυνεχι χοριγθςθ για τθν αντιμετϊπιςθ του καρκινικοφ πόνου με 

τθν ςυνεχι χοριγθςθ Μ΢ΑΦ, αλλά ακόμθ δεν ζχει τεκμθριωκεί θ 

αποτελεςματικότθτα ςε ςυνδυαςμό με τθν αςφάλεια  αυτισ τθσ πρακτικισ. 

 Σζλοσ, ςε άλλεσ καταςτάςεισ όπωσ αυτισ τθσ χρόνιασ κόπωςθσ, τθσ εποφλωςθσ  

τραυμάτων και λοιμϊξεισ του ουροποιθτικοφ ςυςτιματοσ. 

 

 

Οι κυριότερεσ ανεπικφμθτεσ ενζργειεσ των Μ΢ΑΦ ςχετίηονται κυρίωσ με τθν 

κατάργθςθ των ομοιοςτατικϊν προςταγλανδινϊν, με αποτζλεςμα τθν εμφάνιςθ 

ανεπικφμθτων  ενεργειϊν ςτο γαςτρεντερικό ςωλινα, το ιπαρ, τουσ νεφροφσ, τα 

αιμοπετάλια, τθν καρδιά και το δζρμα. 

 

΢το γαςτρεντερικό ςφςτθμα: Σα Μ΢ΑΦ προκαλοφν ςυχνά ανεπικφμθτεσ ενζργειεσ που 

διακρίνονται ςε: (α) ελαφριζσ , δθλαδι ενοχλθτικά ςυμπτϊματα, όπωσ θ δυςπεψία, 

καυςαλγία, θ επιγαςτραλγία ι τα διάχυτα κοιλιακά άλγθ, θ ναυτία και οι 

διαταραχζσ των κενϊςεων. Σα ςυμπτϊματα αυτά οφείλονται ςε τοπικό ερεκιςμό 

και δεν ζχουν ςχζςθ με τθν αναςτολι τθσ COX. (β) ΢οβαρζσ, δθλαδι βλάβεσ του 

βλεννογόνου του ςτομάχου ι του εντζρου, όπωσ οι διαβρϊςεισ και τα ζλκθ που 

μποροφν να οδθγιςουν ςε ςοβαρζσ επιπλοκζσ (με ι χωρίσ τθν παρουςία ζλκουσ), 
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όπωσ θ μαηικι αιμορραγία (γαςτρορραγία ι εντερορραγία), θ διάτρθςθ, θ 

απόφραξθ του πυλωρικοφ ςτομίου ι/και ο κάνατοσ. Οι ενζργειεσ αυτζσ οφείλονται 

ςτθν κατάργθςθ των γαςτροπροςτατευτικϊν προςταγλανδινϊν λόγω αναςτολισ τθσ 

COX από τα Μ΢ΑΦ και είναι αρκετά ςυχνζσ (10%-30%). 

΢το ιπαρ: Όλα τα Μ΢ΑΦ μποροφν να προκαλζςουν παροδικι τρανςαμιναιμία, θ οποία 

παρζρχεται με διακοπι του φαρμάκου. ΢πανιότερα μπορεί να εμφανιςτεί θπατικι 

βλάβθ λόγω υπερευαιςκθςίασ κυρίωσ από το nimesulid και το diclofenac. 

΢τουσ νεφροφσ: Σα Μ΢ΑΦ καταργϊντασ τισ προςταγλανδίνεσ μποροφν να προκαλζςουν 

οιδιματα ι υπζρταςθ (1-5%) και ςπάνια νεφρικι ι καρδιακι ανεπάρκεια ι 

θλεκτρολυτικζσ διαταραχζσ. 

΢τα αιμοπετάλια: Σα Μ΢ΑΦ καταργϊντασ τθν παραγωγι τθσ προςταγλανδίνθσ 

κρομβοξάνθσ, λόγω αναςτολισ τθσ COX, ελαττϊνουν τθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων και μπορεί να οδθγιςουν ςε αιμορραγίεσ. 

 

      Απλζσ δερματικζσ και αλλεργικζσ αντιδράςεισ, οι οποίεσ παρζρχονται με τθ 

διακοπι, είναι ςυχνζσ κατά τθ χριςθ όλων των Μ΢ΑΦ.  

       Για να μειωκεί λοιπόν ο κίνδυνοσ εμφάνιςθσ ανεπικφμθτων ενεργειϊν κατά τθν 

χριςθ Μ΢ΑΦ, δεν κα πρζπει να χορθγοφνται ταυτόχρονα διαφορετικά ςκευάςματα, 

κακϊσ ζτςι δεν αυξάνεται θ αποτελεςματικότθτα τουσ, και να μθν γίνεται υπζρβαςθ 

τθσ μζγιςτθσ κεραπευτικισ δόςθσ κάκε ςκευάςματοσ. Ακόμθ πρζπει να 

χορθγοφνται περιοδικά, για μερικζσ εβδομάδεσ και μετά από μικρι διακοπι να 

επαναλαμβάνονται. Σζλοσ πρζπει να επιλζγεται το κατάλλθλο ςκεφαςμα για τον 

κατάλλθλο αςκενι ανάλογα με τθν καταλλθλότθτα του ςκευάςματοσ και το προφίλ 

τουαςκενοφσ.
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4. ΠΕΙΡΑΜΑΣΙΚΟ ΜΕΡΟ΢ 

  
΢τθν παροφςα εργαςία για τθν ςφνκεςθ ςυμπλόκων ενϊςεων χρθςιμοποιικθκαν 

ωσ υποκαταςτάτεσ μθ-ςτεροειδι αντιφλεγμονϊδθ φάρμακα π.χ. mefenamic acid, οι 

ετεροκυκλικζσ ενϊςεισ 2,2’-διπυριδίνθ (bipy), 2,2’-διπυριλαμίνθ (bipyam) και 1,10-

φαινανκρολίνθ (phen) ωσ δότεσ ατόμων αηϊτου κακϊσ και θ οξίμθ δι-2-

πυριδυλκετονοξίμθ (Θpko).   

 

4.1 Αντιφλεγμονώδεσ φϊρμακο- Mefenamic  acid 

 

       Σο mefenamic acid είναι ζνα μθ-ςτεροειδζσ αντιφλεγμονϊδεσ φάρμακο που 

χρθςιμοποιείται για τθν καταπολζμθςθ του πόνου κακϊσ και τθν αντιμετϊπιςθ 

φλεγμονϊν. Χρθςιμοποιείται ευρζωσ ςτο εμπόριο με τθν ονομαςία Ponstan τόςο ςε 

ενιλικεσ όςο και ςε παιδιά για εμπφρετεσ καταςτάςεισ. Παρακάτω δίνεται ο 

ςυντακτικόσ τφποσ του μεφαιναμικοφ οξζοσ (ςχιμα 13). 

 

 

 
΢χήμα 13 : ΢υντακτικόσ τφποσ του Mefenamicacid (HMef) 
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4.1.1 Ετεροκυκλικϋσ ενώςεισ 
 

      Από τθν κατθγορία αυτι επιλζχκθκαν και χρθςιμοποιικθκαν ωσ υποκαταςτάτεσ 

οι ετεροκυκλικζσ ενϊςεισ 2,2'–διπυριδίνθ (bipy), 2,2ϋ-διπυριδυλαμίνθ (bipyam), 

1,10–φαινανκρολίνθ (phen) και θ  δι-2-πυριδυλκτονοξίµθ (Hpko).  

΢το ςχιμα 14 δίνονται οι ςυντακτικοί τφποι των προαναφερκζντων ενϊςεων.  

 

                 (α)                                                     (β) 

 

                    (γ)                                                      (δ)                         
΢χήμα 14 : ΢υντακτικοί τφποι (α) 2,2'–διπυριδίνθ (bipy), (β) διπυριλαμίνθ (bipyam), 
(γ) 1,10–φαινανκρολίνθ (phen) και (δ) θ  δι-2-πυριδυλκετονοξίµθ (Hpko)  
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4.2 ΑΝΣΙΔΡΑ΢ΣΗΡΙΑ, ΔΙΑΛΤΣΕ΢, ΟΡΓΑΝΑ 
 

4.2.1 Αντιδραςτόρια και διαλύτεσ 
 

            Θ πυριδίνθ, το διμεκυλοςουλφοξείδιο (dmso), το διμεκυλοφορμαμίδιο (dmf) 

και θ αικανόλθ χρθςιμοποιικθκαν όπωσ παραλιφκθκαν από τθν εταιρεία Merck ςε 

βακμό κακαρότθτασ "χθμικϊσ κακαρά" χωρίσ επιπλζον κακαριςμό.  

     Σα αντιδραςτιρια mefenamic acid, CT DNA, EB, BSA, HSA,  bipy, phen, bipyam, 

Hpko χρθςιμοποιικθκαν όπωσ παραλιφκθκαν από τθν εταιρεία Sigma–Aldrich, ενϊ 

τα αντιδραςτιρια ZnCl2, NaCl, NaOH και KOH χρθςιμοποιικθκαν όπωσ 

παραλιφκθκαν από τθν εταιρεία Merck. Σο κιτρικό νάτριο παραλιφκθκε από τθν 

εταιρεία Riedel–de Haen. Όλα τα αντιδραςτιρια ζχουν βακμό κακαρότθτασ 

"χθμικϊσ κακαρά".  

    Σο διάλυμα DNA παραςκευάςτθκε διαλφοντασ τo calf–thymus DNA (CT DNA) ςε 

ρυκμιςτικό διάλυμα (που περιείχε 150 mM NaCl και 15 mM κιτρικοφ νατρίου του 

οποίου το pH = 7.0 ρυκμίςτθκε με διάλυμα ΘCl ςυγκζντρωςθσ 0,1 M) υπό ςυνεχι 

ανάδευςθ για τρείσ θμζρεσ, και διατθρείται ςτουσ 4°C όχι περιςςότερο από μια 

εβδομάδα. Ο λόγοσ των εντάςεων απορρόφθςθσ ςτα 260 nm και 280 nm                         

(A260/A280) για το διάλυμα του DNA είναι ίςο με 1.89–1.90, ζνδειξθ ότι το DNA είναι 

αρκετά κακαρό από πρωτεϊνικζσ προςμίξεισ (Marmur, 1961). Θ ςυγκζντρωςθ 

κακορίςτθκε από τθν απορρόφθςθ ςτα 260 nm μετά από 1:20 αραίωςθ κατ’ όγκο 

του αρχικοφ διαλφματοσ χρθςιμοποιϊντασ τθν τιμι ε = 6600 Μ–1 cm–1 (Reichmann 

et al., 1954). 

Σο αντιδραςτιριο DPPH χρθςιμοποιικθκε όπωσ παραλιφκθκε από τθν εταιρεία 
Sigma-Aldrich. 
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4.2.2 Όργανα Μϋτρηςησ 
 

     Οι ςτοιχειακζσ αναλφςεισ C, H και N εκτελζςκθκαν ςε ςτοιχειακό αναλυτι 

Perkin–Elmer 240B. Οι μετριςεισ μοριακισ αγωγιμότθτασ εκτελζςκθκαν με ςυςκευι 

αγωγιμότθτασ Crison Basic 30 και κυψελίδα τφπου C, θ οποία ζχει ςτακερά 

κυψελίδασ 0.996. Αυτό αντιπροςωπεφει μία μζςθ τιμι που ρυκμίηεται ςτουσ 25ºC 

με χλωριοφχο κάλιο KCl. 

Σα φάςματα υπερφκρου λιφκθκαν ςτθν περιοχι 4000–400 cm–1 ςε φαςματόμετρο 

Nicolet FT–IR 6700. Όλα τα φάςματα υπερφκρου λιφκθκαν ωσ διςκία KBr. Σα 

θλεκτρονικά φάςματα UV–visible (UV–vis) διαλυμάτων των ςυμπλόκων ςε dmso, 

dmf και CH3CH2OH λιφκθκαν ςε ςυγκεντρϊςεισ 10–6–10–3M ςε φαςματοφωτόμετρο 

διπλισ δζςμθσ Hitachi U–2001 με κυψελίδεσ πάχουσ 1 cm. Σα φάςματα φκοριςμοφ 

λιφκθκαν ςε διάλυμα ςε φκοριςμόμετρο Hitachi F–7000.  

       Θ επίλυςθ των κρυςταλλικϊν δομϊν πραγματοποιικθκε ςτο τμιμα Χθμείασ και 

Χθμικισ Σεχνολογίασ ςτο Πανεπιςτιμιο τθσ Λιουμπλιάνασ ςτθν ΢λοβενία. 

Χρθςιμοποιικθκε κρυςταλλικό περικλαςίμετρο ακτίνων-Χ NoniusKappaCCD 

εφοδιαςμζνο με γραφίτθ μονοχρωματικισ ακτινοβολίασ Μο Κa. Θ επεξεργαςία των 

δεδομζνων ζγινε με DENZO. Οι δομζσ επιλφκθκαν με άμεςεσ μεκόδουσ 

χρθςιμοποιϊντασ το πρόγραμμα SIR-97 και κακορίςτθκαν με τεχνικζσ πλιρουσ-

μιτρασ ελαχίςτων τετραγϊνων ςτο F ςτο πρόγραμμα SHELXL-97 χρθςιμοποιϊντασ 

τον αντίςτοιχο αρικμό ανακλάςεων και προςδιορίηοντασ τον απαραίτθτο αρικμό 

παραμζτρων  για κάκε ςφμπλοκο (Sheldrick, 1997; Sheldrick, 1996). 
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4.3  ΜΕΘΟΔΟΙ ΜΕΛΕΣΗ΢ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ ΕΝΩ΢ΕΩΝ 
 
 

4.3.1   Φαρακτηριςμόσ και διευκρύνιςη τησ δομόσ των    
ςυμπλόκων ενώςεων 
 

    Ο χαρακτθριςμόσ και θ διευκρίνιςθ τθσ δομισ των ςυμπλόκων ενϊςεων που 

παραςκευάςτθκαν περιλαμβάνει τθ μελζτθ των φαςμάτων υπερφκρου (IR), των 

ςτοιχειακϊν αναλφςεων, των μετριςεων αγωγιμότθτασ και τον προςδιοριςμό τθσ 

κρυςταλλικισ δομισ με περίκλαςθ ακτίνων–Χ. 

   Οι ςτοιχειακζσ αναλφςεισ των ςυμπλόκων για τα ςτοιχεία C, Θ και N βοθκοφν ςτον 

προςδιοριςμό του πικανοφ μοριακοφ τφπου του ςυμπλόκου. Οι μετριςεισ τθσ 

μοριακισ αγωγιμότθτασ των ςυμπλόκων παρζχουν πλθροφορίεσ για τθ 

ςτακερότθτα του ςυμπλόκου κακϊσ και για πικανι διάςταςι του ςε διάλυμα. 

Επιπρόςκετα μελετικθκε θ διαλυτότθτα των ςυμπλόκων ενϊςεων που 

παραςκευάςτθκαν ςε Θ2Ο, CH3OH, CH3COCH3, CH3CN, DMF και DMSO.  

 

 

4.3.2  Μελϋτη αλληλεπύδραςησ των ενώςεων με DΝΑ 
 

     Θ αλλθλεπίδραςθ των ςυμπλόκων ενϊςεων με CT DNA μελετικθκε με 

φαςματοςκοπία UV για να εξεταςτεί θ πικανότθτα, κακϊσ και ο τρόποσ 

αλλθλεπίδραςισ τουσ με το DNA. ΢τθ ςυνζχεια προςδιορίςτθκε θ ςτακερά 

ςφνδεςθσ τουσ με το CT DNA(Κb). 

Για να εξεταςτεί θ δυνατότθτα αλλθλεπίδραςθσ των ενϊςεων με το CT DNA, 

λιφκθκαν τα φάςματα UV του CT DNA παρουςία κάκε ζνωςθσ ςε διάφορεσ 

αναλογίεσ *ζνωςθ+/*CT DNA+ (= r). Οι ςτακερζσ αλλθλεπίδραςθσ, Κb, των ενϊςεων 

με το CT DNA προςδιορίςτθκαν από τα φάςματα UV των ενϊςεων που λιφκθκαν με 

τθν προςκικθ CT–DNA ςε διάφορεσ αναλογίεσ r.  

     Θ μελζτθ τθσ ανταγωνιςτικισ δράςθσ κάκε ζνωςθσ με το βρωμιοφχο αικίδιο 

(ΕΒ=3,8–Diamino–5–ethyl–6–phenylphenanthridinium bromide) πραγματοποιικθκε 

με φαςματοςκοπία φκοριςμοφ ϊςτε να εξεταςτεί θ δυνατότθτα αντικατάςταςθσ 

του ΕΒ από το φαρμακο ι τα ςφμπλοκά του, ςτο ςφμπλοκο του ΕΒ με το DNA (DNA–
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ΕΒ). Σο ςφμπλοκο DNA–ΕΒ παραςκευάςτθκε με ανάμιξθ διαλυμάτων ΕΒ και CT DNA 

ςε ρυκμιςτικό διάλυμα (που περιείχε 150 mM NaCl και 15 mM κιτρικό νάτριο με 

τιμι pH =7.0). Θ δυνατότθτα παρεμβολισ του φαρμάκου και των ςυμπλόκων του 

μελετικθκε από τισ μεταβολζσ των φαςμάτων φκοριςμοφ διαλφματοσ του 

ςυμπλόκου DNA–ΕΒ κατά τθν προςκικθ των ενϊςεων ςε διάφορεσ αναλογίεσ.  

 

 

4.3.3 Μελϋτη τησ αντιοξειδωτικόσ ικανότητασ των ςυμπλόκων 
 

Θ μελζτθ τθσ αντιοξειδωτικισ ικανότθτασ των ςυμπλόκων ενϊςεων 

πραγματοποιικθκε με τθ γνωςτι μζκοδο DPPH με τθ χριςθ φαςματοςκοπίασ 

ορατοφ. ΢τόχοσ, ιταν να μελετθκεί θ διαφοροποίθςθ τθσ αντιοξειδωτικισ 

ικανότθτασ, θ οποία ςυνδζεται ζμμεςα με τθ φλεγμονι,  του φαρμάκου, μετά τθν 

ζνωςθ του με το μζταλλο. 

 

 

4.4  ΢ΤΝΘΕ΢Η ΣΩΝ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ ΕΝΩ΢ΕΩΝ ΣΟΤ Zn  
 

Θα αναφερκοφμε μόνο ςτα ςφμπλοκα του Zn με το NSAID mefenamic acid, κακϊσ θ 

εκτενισ παρουςίαςθ τθσ χθμικισ ζρευνασ ξεφεφγει από τα πλαίςια τθσ παροφςασ 

πτυχιακισ. 

 

4.4.1  Παραςκευό ςυμπλόκου του τύπου [Ζn(mef)2(bipy)], 1 
 

Για το ςφμπλοκο 1 : 

΢το μεκανολικό διάλυμα των 10 mL του ZnCl2(54 mg, 0.4 mmol) προςτζκθκε 

ςυγχρόνωσ και κατά ςταγόνα το διάλυμα του ΘMef (193 mg, 0.8 mmol) ςε CH3OH 

(20mL), θ αποπρωτονίωςθ του οποίου ζγινε με τθ παρουςία ΚΟΘ (44 mg, 0.8 

mmol),  κακϊσ και το μεκανολικό διάλυμα (8 mL) bipy (62 mg, 0.4 mmol). To μίγμα 

τθσ αντίδραςθσ αναδεφεται και  ίηθμα εμφανίηεται ςχεδόν αμζςωσ το οποίο και 

διθκείται. Ζνα άχρωμο κρυςταλλικό προϊόν με μοριακό τφπο *Ηn(mef)2(bipy)] 
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ςυλλζγεται μετά από μια  θμζρα κατάλλθλο για επίλυςθ δομισ με περίκλαςθ 

ακτίνων–Χ. Σο ςφμπλοκο είναι διαλυτό ςτo dmso και μερικϊσ διαλυτό  ςτο dmf, ςτο 

Θ2Ο, ςτθν CH3OH και ςτο CH3CN. 

 

4.4.2  Παραςκευό ςυμπλόκου του τύπου [Ζn(mef)2(CH3OH)2], 2 
 

Για το ςφμπλοκο 2:  

Ζγινε προςκικθ μεκανολικοφ (CH3OH) διαλφματοσ (18 mL) του mefenamic acid (241 

mg, 1 mmol) και ΚΟΘ (1 ml, 1 mmol), ςε μεκανολικό διάλυμα (10 mL) του ZnCl2(54 

mg, 0.4 mmol). Ακολοφκθςε ανάδευςθ για περίπου μία ϊρα. Ζνα υποκίτρινο 

μικροκρυςταλλικό προϊόν ςυλλζχκθκε μετά από μια μζρα με απλι διικθςθ. Σο 

ςφμπλοκο είναι διαλυτό ςε dmso και dmf. 

 

 

 

4.4.3 Παραςκευό ςυμπλόκου του τύπου [Ζn(mef)2(phen)(H2O)], 
3 
 

Για το ςφμπλοκο 3:  

Προςτζκθκαν ταυτόχρονα και κατά ςταγόνα το διάλυμα CH3OH (20 mL) με ΘΜef (48 

mg, 0.2 mmol) και ΚΟΘ (11 mg, 0.2 mmol) και το μεκανολικό διάλυμα (5 mL) phen 

(36 mg, 0.2 mmol) ςτο διαυγζσ διάλυμα CH3OH (20 mL) Zn(NO3)2·4H2O  (52 mg, 0.2 

mmol). ΢τθν ςυνζχεια προςτίκεται ςτο ςυνολικό διάλυμα πετρελαϊκόσ αικζρασ (20 

ml). To μίγμα τθσ αντίδραςθσ αναδεφεται ζωσ ότου εμφανιςτεί ίηθμα λευκό και 

γίνεται διικθςθ. ΢τθν ςυνζχεια το διάλυμα αφινεται. Ζνα εξαγωνικό 

μικροκρυςταλλικό προϊόν ςυλλζγεται τισ επόμενεσ θμζρεσ κατάλλθλο για επίλυςθ 

δομισ με κρυςταλλογραφία ακτίνων Χ, με μοριακό τφπο *Ηn(Mef)2(phen)(H2O)] . Σο 

ςφμπλοκο είναι διαλυτό ςτουσ διαλφτεσ dmso και dmf.  

 

4.4.4 Παραςκευό ςυμπλόκου του τύπου [Ζn(mef)2(Hpko)2], 4 
 

Για το ςφμπλοκο 4: 
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Ζγινε προςκικθ μεκανολικοφ (CH3OH) διαλφματοσ (15 mL) του mefenamic acid (144 

mg, 0.6 mmol) και ΚΟΘ (33 mg, 0.6 mmol),  κακωσ και μεκανολικοφ (CH3OH) 

διαλφματοσ (10 mL) του Θpko (40 mg, 0.2 mmol) ςε μεκανολικό διάλυμα (10 mL) 

του ZnCl2(27 mg, 0.2 mmol). Ακολοφκθςε ανάδευςθ για περίπου μία ϊρα. Ζνα 

υποκίτρινο κρυςταλλικό προϊόν ςυλλζχκθκε μετά από μια μζρα με απλι διικθςθ, 

κατάλλθλο για επίλυςθ δομισ με κρυςταλλογραφία ακτίνων Χ, με μοριακό τφπο 

*Ηn(mef)2(Hpko)2]. Σο ςφμπλοκο είναι διαλυτό ςε dmso και dmf. 

 

 

4.4.5 Παραςκευό ςυμπλόκου του τύπου [Ζn(Mef)2(bipyam)], 5 
 

Για το ςφμπλοκο 5: 

΢το μεκανολικό διάλυμα των 10 mL του ZnCl2(27 mg, 0.2 mmol) προςτζκθκε 

ςυγχρόνωσ και κατά ςταγόνα το διάλυμα του ΘMef (96 mg, 0.4 mmol) ςε CH3OH 

(15mL), και ΚΟΘ (22 mg, 0.4 mmol), αφοφ είχε προθγθκεί ανάδευςθ μίασ ϊρασ, 

κακϊσ και το μεκανολικό διάλυμα (8 mL) bipyam (34 mg, 0.2 mmol). To μίγμα τθσ 

αντίδραςθσ αναδεφεται και το ίηθμα καταβυκίηεται ςχεδόν αμζςωσ. Ζνα άχρωμο 

μικροκρυςταλλικό προϊόν ςυλλζγεται μετά από μια  θμζρα. Σο ςφμπλοκο είναι 

διαλυτό ςτo dmso και μερικϊσ διαλυτό  ςτο Θ2Ο, ςτθν CH3OH και ςτο CH3CN. 

 

 
Πίνακασ 7: ΢τοιχειακζσ αναλφςεισ των ςυμπλόκων και τιμζσ μοριακισ αγωγιμότθτασ 
(Λμ ςε mho.cm2.mol–1). Οι τιμζσ μζςα ςτισ παρενκζςεισ αντιςτοιχοφν ςτισ 
κεωρθτικζσ τιμζσ.  

ΕνωςηΜr                                    %C                 %H                                    %NΛμ 

1,[Ηn(Mef)2(bipy)]                704.18    67.67(68.42)     5.24(5.16)  7.92(7.28)   12     

2,[Ηn(Mef)2(Θ2Ο)2]               583.98               67.29          5.68          5.21             16 

3,[Ηn(Mef)2(phen)(H2O)]     746.19     68.72(69.47)    5.11(4.99)   7.57(7.71)    7                                  

4, [Ηn(Mef)2(Hpko)2]            942.59     64.33(66.13)   5.24(4.91)  11.21(11.86)  9                                          

5, [Ηn(Mef)2(bipyam)]          755.10      66.56(70.89)  5.37(4.58)   9.81(8.61)   14                                
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4.4.6. ΜΕΛΕΣΗ ΣΨΝ ΢ΤΜΠΛΟΚΨΝ ΜΕ ΥΑ΢ΜΑΣΟ΢ΚΟΠΙΑ 
ΤΠΕΡΤΘΡΟΤ 
 

 

              ΢τα φάςματα υπερφκρου, για όλα τα ςφμπλοκα που παραςκευάςτθκαν, 

ιδιαίτερο ενδιαφζρον παρουςιάηουν οι κορυφζσ που αποδίδονται ςε δονιςεισ 

τάςθσ τθσ καρβοξυλικισ ομάδασ που είναι ενδεικτικζσ του τρόπου ςυναρμογισ τθσ. 

Οι δονιςεισ τάςθσ v(Ο-Θ) και v(C=O)carboxylic τθσ  καρβοξυλικισ ομάδασ (COOH) του 

Μ΢ΑΦ που μελετάται είναι ςτα 3310 (br,m) cm-1, 1651(s) cm-1 και 1379(s) cm-1 για 

το mefenamic acid . ΢το ςχιμα 15 είναι το φάςμα υπερφκρου του υποκαταςτάτθ. 
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΢χήμα 15 :  Φάςμα υπερφκρου του Hmef. 
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Πίνακασ 8:  Χαρακτθριςτικζσ κορυφζσ (cm-1) ςτο φάςμα υπερφκρου για το 
ελεφκερο Μ΢ΑΦ mefenamic acid και για τισ ςφμπλοκεσ ενϊςεισ από 1-5.      

 
        Θ διαφορά μεταξφ τθσ ςυμμετρικισ και τθσ αςφμμετρθσ δόνθςθσ τάςθσ τθσ 

καρβοξυλικισ ομάδασ, Δ=*v(CΟ2)asym- v(CΟ2)sym+, κυμαίνεται μεταξφ 178-198 cm-1. Σο 

εφροσ των τιμϊν αυτϊν, αποτελεί ζνδειξθ ςυναρμογισ τθσ καρβοξυλικισ ομάδασ 

των ligands με το κεντρικό μζταλλο. ΢τον μονοδραςτικό τρόπο ςυναρμογισ 

εμφανίηεται ανιςοτιμία μεταξφ των δφο ατόμων  οξυγόνου. Γι’ αυτό το λόγο 

υπάρχει αφξθςθ τθσ ςυμμετρικισ δόνθςθσ τάςθσ και ελάττωςθ τθσ αςφμμετρθσ 

δόνθςθσ τάςθσ. Για ενϊςεισ ςυναρμογισ με μονοδραςτικό τρόπο ςυναρμογισ τθσ 

καρβοξυλικισ ομάδασ, το Δ παίρνει τιμζσ πιο υψθλζσ. Ενϊ ςτον διδραςτικό τρόπο 

ςυναρμογισ τθσ καρβοξυλικισ ομάδασ οι τιμζσ Δ είναι μικρότερεσ. 

     ΢τθν περιοχι 694-772 cm-1 αντιςτοιχοφν κορυφζσ με μζτρια ζνταςθ που 

αποδίδονται ςε δονιςεισ παραμόρφωςθσ εκτόσ επιπζδου των αρωματικϊν 

υδρογόνων των πυριδινικϊν δακτυλίων με το κάκε υποκαταςτάτθ να ζχει 

ςυγκεκριμζνο εφροσ τιμϊν. ΢υγκεκριμζνα, εμφανίηεται για  τθν φαινανκρολίνθ 729 

cm-1, τθν 2,2ϋ-διπυριδυλαμινθ 772 cm-1 και τθν 2,2ϋ-διπυριδίνθ 765 cm-1 .    

 

 

Ενωςηv(CΟ2)asymv(CΟ2)sym                Δ 

1,*Ηn(Mef)2(bipy)]                        1581                      1394187 

2,*Ηn(Mef)2(Θ2Ο)2]                       1577                       1399                  178 

3,*Ηn(Mef)2(phen)(H2O)]             1574                       1376198 

4, *Ηn(Mef)2(Θpko)2]                    1574                       1389185 

5, *Ηn(Mef)2(bipyam)]                  1581                       1402179 
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Ακολουκοφν τα φάςματα υπερφκρου των ςυμπλόκων 1-5 : 
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΢χήμα 17. Φάςμα υπερφκρου του ςυμπλόκου *Zn(mef)2(CH3OH)2] 
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΢χήμα 18. Φάςμα υπερφκρου του ςυμπλόκου *Zn(mef)2(phen)(H2O)] 
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΢χήμα 20. Φάςμα υπερφκρου του ςυμπλόκου *Zn(mef)2(bipyam)]  

 
 

 
 

 

4.5   ΦΑΡΑΚΣΗΡΙ΢ΜΟ΢  ΚΑΙ  ΔΙΕΤΚΡΙΝΙ΢Η ΣΗ΢ ΔΟΜΗ΢ ΣΩΝ 
΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ  ΕΝΩ΢ΕΩΝ 
 

4.5.1 Περιγραφό τησ δομόσ του ςυμπλόκου [Zn(mef)2(bipy)] 
 

       Πρόκειται για ζνα μονοπυρθνικό ςφμπλοκο του ψευδαργφρου με αρικμό 

ςυναρμογισ ζξι και γεωμετρία παραμορφωμζνου οκταζδρου. Οι δφο 

αποπρωτονιωμζνοι μεφαιναμικοί υποκαταςτάτεσ ςυναρμόηονται με το Zn με 

διδραςτικό τρόπο μζςω  τεςςάρων καρβοξυλικϊν ατόμων οξυγόνου και θ 2,2ϋ-

διπυριδίνθ μζςω των δφο ατόμων Ν ςυναρμόηεται και αυτι διδραςτικά. Θ δομι του 

ςυμπλόκου οδθγεί ςτο ςυμπζραςμα πωσ πρόκειται για ζνα τριγωνικό πρίςμα με τισ 

δφο βάςεισ να αποτελοφνται από τα επίπεδα Ο(2)-Ο(4)-Ν(6) και Ο(3)-Ο(5)-Ν(7). Θ 

γωνία των δφο βάςεων είναι 6,4º  οπότε δεν είναι τελείωσ παράλλθλεσ. Θ απόςταςθ 
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των centroids των δφο βάςεων είναι 2.272 Å και μεμονωμζνα ο Ηn από τθν πρϊτθ 

βάςθ είναι 1.119 Å και από τθν δεφτερθ βάςθ 1.124 Å. Οι αποςτάςεισ για το πρϊτο 

τρίγωνο είναι Ο(2)···Ο(4) = 3.437 Å, Ο(4)···Ν(6) = 3.126 Å και  Ο(2)···Ν(6) = 3.295 Å 

και για το δεφτερο τρίγωνο είναι Ο(3)···Ο(5) = 2.960 Å, Ο(3)···Ν(7) = 3.056  Å και 

Ο(5)···Ν(7) = 3.167 Å, άρα πρόκειται για δφο ςκαλινά τρίγωνα.  

      Ενδιαφζρον παρουςιάηει και θ απόςταςθ Zn(1)-O(4) κακϊσ ξεχωρίηει από τισ 

υπόλοιπεσ αποςτάςεισ επείδθ είναι λίγο μεγαλφτερθ και οριακά δεςμικι. Σζλοσ, 

παρατθρϊντασ τισ γωνίεσ ςυμπεραίνουμε πωσ υπάρχει απόκλιςθ από τισ 180º 

[N(6)-Ηn(1)-O(3)= 152.48º+ επομζνωσ πρόκειται για ζνα παραμορφωμζνο οκτάεδρο. 

Θ κρυςταλλικι δομι δίνεται ςτο ςχιμα 21 και επιλεγμζνα μικθ και γωνίεσ δεςμϊν 

δίνονται ςτον πίνακα 9. 

                                   
 
 

΢χήμα 21 : Κρυςταλλικι δομι *Zn(Mef)2(bipy)] 
 
 

 
 

 
Πίνακασ 9.Επιλεγμζνα μικθ (Å) και γωνίεσ (ο) δεςμϊν για το ςφμπλοκο 

[Zn(Mef)2(bipy)] 
 

   Αποςτάςεισ                 Å                             Γωνίεσ Δεςμϊν      (ο) 

      Ηn(1)-O(5)             2.000(2)                     Ν(6)-Ηn(1)-O(3)           152.48(9) 

      Zn(1)-N(6)             2.090(2)                     N(7)-Zn(1)-O(4)           142.91(7) 

      Zn(1)-O(2)             2.109(2)                     O(5)-Zn(1)-O(2)           129.11(8) 

      Zn(1)-N(7)             2.109(2)                     O(2)-Zn(1)-N(7)           118.09(8) 
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      Zn(1)-O(3)             2.195(2)                     O(3)-Zn(1)-O(4)           116.50(8) 

      Zn(1)-O(4)             2.462(2)                     O(5)-Zn(1)-N(6)           116.72(9) 

 

 

 

4.5.2    Περιγραφό τησ δομόσ του ςυμπλόκου      
[Zn(mef)2(phen)(H2O)] 

 
        ΢ε αυτό το μονοπυρθνικό ςφμπλοκο ο Zn ζχει αρικμό ςυναρμογισ ζξι και 

γεωμετρία παραμορφωμζνου οκταζδρου. Οι αποπρωτονιωμζνοι μεφαιναμικοί 

υποκαταςτάτεσ ςυναρμόηονται με τον Zn με μονοδραςτικό τρόπο ο ζνασ μζςω του 

ενόσ άτομου οξυγόνου τθσ καρβοξυλικισ ομάδασ και ο άλλοσ με διδραςτικό τρόπο 

μζςω  δφο ατόμων οξυγόνου, των δφο καρβοξυλικϊν οξυγόνων. Από τθν άλλθ, θ 

1,10ϋ-φαινανκρολίνθ ςυναρμόηεται με το Zn μζςω των δφο ατόμων αηϊτου. Σζλοσ, 

θ ςυναρμογι ολοκλθρϊνεται με  ζνα μόριο νεροφ να ςυναρμόηεται με το Zn μζςω 

ενόσ ατόμου οξυγόνου .  

      Εξετάηοντασ τισ αποςτάςεισ των δεςμϊν τισ χαρακτθρίηουμε ωσ δεςμικζσ ι 

αντιδεςμικζσ ανάλογα με το μικοσ,. Ζτςι θ απόςταςθ Zn(1)-O(4) = 2.211 Å είναι 

οριακά δεςμικι ενϊ θ  Zn(1)···O(6) = 3.300 Å είναι ςαφϊσ αντιδεςμικι και γι’αυτό 

τον λόγο δεν ςυναρμόηεται ο Zn(1) με το Ο(6). Επίςθσ, οι αποςτάςεισ του Zn με τα Ν 

του υποκαταςτάτθ τθσ 1,10ϋ-φαινανκρολίνθσ (2.150 Å και 2.169 Å) είναι λιγο 

μεγαλφτερεσ από τισ αντίςτοιχεσ αποςτάςεισ με υποκαταςτάτθ τθν  2,2ϋ-διπυριδίνθ 

(2.090 Å και 2.109 Å) ςτο ςφμπλοκο 1, γεγονόσ που μπορεί να αποδοκεί ςτθν 

ςτερεοχθμικι παρεμπόδιςθ που προκαλείται από τθν 1,10ϋ-φαινανκρολίνθ. Σζλοσ, 

από τισ γωνίεσ ςυμπεραίνουμε πωσ ζχουμε απόκλιςθ από τισ 180º και άρα 

οδθγοφμαςτε ςε παραμορφωμζνθ οκταεδρικι δομι. Θ κρυςταλλικι δομι δίνεται 

ςτο ςχιμα 22 και επιλεγμζνα μικθ και γωνίεσ δεςμϊν δίνονται ςτον πίνακα 10.  
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΢χημα 22:    Κρυςταλλικι δομι *Zn(Mef)2(phen)(H2O)] 
 

 
Πίνακασ 10.Επιλεγμζνα μικθ (Å) και γωνίεσ (ο) δεςμϊν για το ςφμπλοκο 

[Zn(Mef)2(phen)(H2O)] 
 

   Αποςτάςεισ                   Å                 Γωνίεσ Δεςμϊν      (ο) 

      Ηn(1)-O(3)             2.042(15)                    O(2)-Ηn(1)-O(3)           99.36(6) 

      Zn(1)-N(7)             2.150(17)                    O(2)-Zn(1)-O(4)           60.38(5) 

      Zn(1)-O(5)             2.075(16)                    O(2)-Zn(1)-O(5)           98.19(6) 

      Zn(1)-N(8)             2.169(19)                    O(2)-Zn(1)-N(7)          154.79(6) 

      Zn(1)-O(2)             2.158(14)                    O(2)-Zn(1)-N(8)           92.80(6) 

      Zn(1)-O(4)             2.211(14)                    O(3)-Zn(1)-O(5)           91.47(7) 

                                                                           O(3)-Zn(1)-N(7)           90.81(6) 

                                                                          O(3)-Zn(1)-N(8)          167.68(6) 

                                                                          O(4)-Zn(1)-O(5)          158.52(6) 

                                                                          O(4)-Zn(1)-N(7)          96.24(6) 

                                                                          O(4)-Zn(1)-N(8)          90.82(6) 

                                                                          O(5)-Zn(1)-N(7)          104.59(6) 

                                                                          O(5)-Zn(1)-N(8)          88.74(7) 

 
 

4.5.3 Περιγραφό τησ δομόσ του ςυμπλόκου [Zn(Mef)2(Ηpko)2] 
 

         ΢ε αυτό μονοπυρθνικό ςφμπλοκο ο Zn ζχει αρικμό ςυναρμογισ ζξι και 

γεωμετρία παραμορφωμζνου οκταζδρου. Οι πρωτονιωμζνοι μεφαιναμικοί 
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υποκαταςτάτεσ ςυναρμόηονται μονοδραςτικά με τον Zn μζςω ενόσ ατόμου 

οξυγόνου τθσ καρβοξυλικισ ομάδασ ο κακζνασ και θ  δι-2-πυριδυλκετονοξίµθ μζςω 

των δυο ατόμων Ν ςυναρμόηεται με διδραςτικό τρόπο .  

           Οι αποςτάςεισ του Zn από τα δφο άτομα Ν του υποκαταςτάτθ Θpko, είναι 

μεγαλφτερεσ από αυτζσ του bipy αλλά μικρότερεσ ςε ςχεςθ με το ςφμπλοκο με 

υποκαταςτάτθ το phen, γεγονόσ που μπορεί να αποδοκεί ςτθν ςτερεοχθμικι 

παρεμπόδιςθ που προκαλείται από τθν 1,10ϋ-φαινανκρολίνθ. Οι αποςτάςεισ των 

μθ-ςυναρμοςμζνων καρβοξυλικϊν οξυγόνων από το κεντρικό άτομο του μετάλλου 

είναι Zn(1)···O(7) = 3.437 Å και Zn(1)···O(5) = 3.478 Å, τιμζσ αρκετά μεγάλεσ ϊςτε να 

δικαιολογείται το γεγονόσ ότι είναι αντιδεςμικά. Από τισ γωνίεσ ςυμπεραίνουμε πωσ 

ζχουμε απόκλιςθ από τισ 180º και άρα οδθγοφμαςτε ςε παραμορφωμζνθ 

οκταεδρικι δομι. Θ κρυςταλλικι δομι δίνεται ςτο ςχιμα 23 και επιλεγμζνα μικθ 

και γωνίεσ δεςμϊν δίνονται ςτον πίνακα 11.  

 
΢χήμα 23:    Κρυςταλλικι δομι *Zn(Mef)2(Θpko)2] 

 
 
 
Πίνακασ 11.Επιλεγμζνα μικθ (Å) και γωνίεσ (ο) δεςμϊν για το ςφμπλοκο 
[Zn(Mef)2(Θpko)2] 
 

   Αποςτάςεισ                  Å                               Γωνίεσ Δεςμϊν      (ο) 

       Ηn(1)-O(3)             2.069(3)                     O(6)-Ηn(1)-O(3)           85.31(14) 

      Zn(1)-N(17)           2.165(4)                     O(6)-Zn(1)-N(25)         172.41(15) 

      Zn(1)-O(6)             2.038(3)                     O(3)-Zn(1)-N(25)          90.79(14) 

      Zn(1)-N(25)           2.131(4)                     O(6)-Zn(1)-N(9)            97.86(14) 

      Zn(1)-N(9)             2.149(4)                     O(3)-Zn(1)-N(9)            91.99(15) 

      Zn(1)-N(16)           2.159(5)                     N(25)-Zn(1)-N(9)          75.74(16) 
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                                                                          O(6)-Zn(1)-N(16)          88.95(15) 

                                                                        O(6)-Zn(1)-N(16)          170.50(15) 

                                                                        N(25)-Zn(1)-N(16)        95.74(16) 

                                                                        N(9)-Zn(1)-N(16)          96.31(16) 

                                                                        O(6)-Zn(1)-N(17)          94.31(14) 

                                                                        O(3)-Zn(1)-N(17)          97.82(15) 

                                                                        N(25)-Zn(1)-N(17)        92.66(15) 

                                                                        N(9)-Zn(1)-N(17)          164.95(16) 

                                                                        N(16)-Zn(1)-N(17)        75.03(16) 

 

 

5.    ΜΕΛΕΣΗ ΣΩΝ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ ΕΝΩ΢ΕΩΝ ΜΕ 
ΥΑ΢ΜΑΣΟ΢ΚΟΠΙΑ ΤΠΕΡΙΩΔΟΤ΢-ΟΡΑΣΟΤ  (UV-Vis) 

 

          Σα φάςματα υπεριϊδουσ-ορατοφ των ςφμπλοκων ενϊςεων λιφκθκαν ςε 

αιϊρθμα nujol (nujol mulls) και ςε διαλφμα dmso με ςκοπό τθ διερεφνθςθ τθσ 

δομισ τουσ τόςο ςε ςτερει κατάςταςθ όςο και ςε διάλυμα. Διαπιςτϊκθκε μετά από 

ςφγκριςθ μεταξφ των δφο φαςμάτων, ότι τα ςφμπλοκα διατθροφν τθ δομι τουσ ςε 

διάλυμα. Οι  ταινίεσ Ι και ΙΙ αποδίδονται  ςε Intra Ligand (IL) μεταπτϊςεισ. 

΢υγκεντρωτικά, δίνονται τα μικθ κφματοσ κακϊσ και ο αντίςτοιχοσ ςυντελεςτισ 

μοριακισ απόςβεςθσ των παραπάνω ταινιϊν. Όςον αφορά τα ςφμπλοκα του 

ψευδαργφρου που παρουςιάηουν d10 διαμόρφωςθ, δεν εμφανίηουν d-d 

μεταπτϊςεισ.  

 

 

Πίνακασ12.  Μικοσ κφματοσ (λ, nm) των μεγίςτων των ταινιϊν των θλεκτρονικϊν 
φαςμάτων ςε διάλυμα dmso και ωσ αιϊρθμα nujol (nujol mulls)  των ςυμπλόκων 
του χαλκοφ. ΢ε παρζνκεςθ δίνονται οι αντίςτοιχοι ςυντελεςτζσ μοριακισ 
απόςβεςθσ (ε,dm3·mol-1·cm-1 )   
 

   Ζνωςη          Σαινία Ι 
             dmsonujol 

Σαινία ΙΙ 
                dmsonujol 

[Zn(mef)2(bipy)] 
 

352 (52600) 365  318 (115300) 325 
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[Zn(mef)2(H2O)2] 300.5 (81100) 305  282 (64300) 286 

[Zn(mef)2(phen)(H2O)] 352    (20800) 362  320 (129800) 323 

[Zn(mef)2(Hpko)2] 
 

368    (26100) 376  328 (77600) 335 

[Zn(mef)2(bipyam)] 
 

358    (18500) 362  309.5 (67000) 315 
 

      

 

 
 

 
 

 
 

 
 

5.1  ΜΕΛΕΣΗ ΒΙΟΛΟΓΙΚΩΝ ΙΔΙΟΣΗΣΩΝ ΣΩΝ ΢ΤΜΠΛΟΚΩΝ 
ΕΝΩ΢ΕΩΝ 

 

5.1.1Σιτλοδότηςη (Υαςματοςκοπύα UV–vis) 
 

        Θ μελζτθ τθσ αλλθλεπίδραςθσ των ενϊςεων με DNA με φαςματοςκοπία UV-Vis 

παρζχει πλθροφορίεσ για τον τρόπο αλλθλεπίδραςισ τθσ με το DNA και το πόςο 

ιςχυρι είναι θ ςφνδεςθ τθσ ζνωςθσ με το DNA. Θ μετατόπιςθ τθσ απορρόφθςθσ ςε 

μεγαλφτερα μικθ κφματοσ (red–shift) ςε ςυνδυαςμό με μείωςθ τθσ απορρόφθςθσ 

(υποχρωμία) ςθμαίνει παρεμβολι τθσ ζνωςθσ ςτο DNA. Θ παρεμβολι είναι 

ιςχυρότερθ ςε ενϊςεισ που ζχουν εκτεταμζνο π–ςφςτθμα ςε επίπεδθ επιφάνεια. Θ 

ζκταςθ τθσ μείωςθσ ςυνδζεται με τθν ιςχφ τθσ ςφνδεςθσ. Όταν παρατθρείται 

υπερχρωμία τότε θ ςφνδεςθ τθσ ζνωςθσ με το DNA πραγματοποιείται πικανότατα 

ςτθν εξωτερικι επιφάνειά του, υπάρχει δθλαδι εξωτερικι ςυναρμογι ι/και μζςω 

δζςμευςθσ ςτθν αφλακα*21+. Θ ςφγκριςθ τθσ ιςχφοσ ςυναρμογισ διαφόρων 

ενϊςεων ςφμφωνα με τθν εξίςωςθ*22+: 

 

)(

][

fa

DNA

 
   =    

)(

1

)(

][

fbbfb K

DNA

 



  (1) 
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όπου *DNA+ είναι θ ςυγκζντρωςθ του DNA, εa ο λόγοσ τθσ απορρόφθςθσ προσ τθν 

ςυγκζντρωςθ τθσ ζνωςθσ ςε κάκε μζτρθςθ, (*Α+/*ζνωςθ+), εf =  ο ςυντελεςτισ  

μοριακισ απορρόφθςθσ τθσ ελεφκερθσ ζνωςθσ,  εb =ο ςυντελεςτισ μοριακισ 

απορρόφθςθσ τθσ πλιρωσ δεςμευμζνθσ ζνωςθσ ςτο DNA και Κb είναι θ ςτακερά 

ιςχφοσ ςφνδεςθσ του ςυμπλόκου με το DNA. Θ μελζτθ τθσ αλλθλεπίδραςθσ μιασ 

ζνωςθσ με το DNA με φαςματοςκοπία UV πραγματοποιείται ςε δφο ςτάδια.  

          ΢το πρϊτο ςτάδιο προςτίκενται ςε διάλυμα DNA αυξανόμενεσ ποςότθτεσ τθσ 

ζνωςθσ που μελετάται κάκε φορά. Από τισ μεταβολζσ που εμφανίηονται ςτο φάςμα 

UV του CT DNA κατά τθν προςκικθ του ςυμπλόκου ςε διάφορεσ αναλογίεσ (r).  

Εξετάηεται αν και με ποιό τρόπο θ ζνωςθ μπορεί να αλλθλεπιδράςει με το CT DNA 

(Calf Thymus). Πιο ςυγκεκριμζνα, εξετάηεται θ μεταβολι τθσ απορρόφθςθσ τθσ 

ταινίασ με λmax = 260 nm κακϊσ και πικανζσ μετατοπίςεισ του λmax. Θ ζνταςθ τθσ 

απορρόφθςθσ του μεγίςτου τθσ ταινίασ του CT DNA μπορεί να αυξάνεται λόγω 

ζκκεςθσ των πουρινϊν και πυριμιδινϊν του CT DNA εξαιτίασ τθσ δράςθσ των  

ενϊςεων ςτο DNA ι να ελαττϊνεται ϊςτε να αποτελεί ζνδειξθ πικανισ 

παρεμβολισ. ΢το ςχιμα 24, το φάςμα απορρόφθςθσ για το ςφμπλοκο 

*Ηn(mef)2(bipy)+  παρουςιάηει εμφανι ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ που αποτελεί ζνδειξθ 

παρεμβολισ.  

240 280 320

0,0

0,3

0,6

0,9

A

 (nm)

[Zn(mef)
2
(bipy)]

 

΢χήμα 24. Φάςμα UV του διαλφματοσ DNA παρουςία του διαλφματοσ 

*Ηn(mef)2(bipy)] 

 

       ΢το δεφτερο ςτάδιο ςε διάλυμα τθσ ζνωςθσ γίνεται προςκικθ αυξανόμενων 
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ποςοτιτων διαλφματοσ του DNΑ ςε διάφορεσ αναλογίεσ *ζνωςθσ+/*DΝΑ+=(r) και 

καταγράφεται το φάςμα τθσ ζνωςθσ κακϊσ και οι μεταβολζσ τθσ απoρρόφθςθσ και 

τθσ τιμισ του λmax. Οι παρατθροφμενεσ μεταβολζσ ςτο φάςμα UV τθσ ζνωςθσ 

μποροφν να οδθγιςουν ςε ςυμπεράςματα ςχετικά με το είδοσ τθσ αλλθλεπίδραςθσ. 

Θ ςτακερά ςφνδεςθσ, Kb, τθσ ζνωςθσ με το CT DNA προςδιορίηεται από το λόγο τθσ 

τεταγμζνθσ επί τθσ αρχισ προσ τθν κλίςθ τθσ ευκείασ ελαχίςτων  τετραγϊνων που 

προςδιορίηεται ςε διαγράμματα του λόγου 
)(

][

fa

DNA

 
ςε ςυνάρτθςθ με τθ *DNA] 

(΢χιμα 25). 
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΢χήμα 25. Διαγράμμα του λόγου 
)(

][

fa

DNA

 
ςε ςυνάρτθςθ με τθ *DNA+ για τον 

υπολογιςμό τθσ Kb. 
 

 

       ΢το φάςμα UV του ςυμπλόκου 1, παρατθρείται υπερχρωμία ςτο λmax=290 nm με 

ταυτόχρονθ ερυκρι μετατόπιςθ τθσ τάξθσ των 9 nm. Θ αφξθςθ οφείλεται ςτθν 

ζκκεςθ των πουρινϊν και πυριμιδινϊν του CT DNA, λόγω δράςθσ των ςυμπλόκων 

με το DNA. Θ βακυχρωμία  από τθν άλλθ υποδθλϊνει τθ ςτακεροποίθςθ τθσ δομισ 

του DNA. ΢τα 340 nm παρατθρείται ςτο φάςμα υποχρωμία με ταυτόχρονθ ερυκρι 

μετατόπιςθ τθσ τάξθσ των 2-3 nm. Θ ςυμπεριφορά αυτι οδθγεί ςτο ςυμπζραςμα ότι 

τα ςφμπλοκα ςυναρμόηονται ιςχυρά μζςω παρεμβολισ με το CT DNA με 

επακόλουκθ τθν ςτακεροποίθςθ τθσ δομισ. ΢τα 330 nm παρατθρείται ζνα 

ιςοςβεςτικό ςθμείο που υποδθλϊνει τθν φπαρξθ δφο προϊόντων ςτο διάλυμα CT 
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DNA. 
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΢χήμα 26. Φάςμα UV του 1 ςε ρυκμιςτικό διάλυμα (150 mM NaCl και 15 mM 
κιτρικό νάτριο με pΘ=7.0) παρουςία διαλφματοσ (*DNA+=1.89x10-4M), για 

αυξανόμενεσ τιμζσ r. Tα βζλθ υποδθλϊνουν τισ μεταβολζσ που παρατθροφνται κατά 
τθν προςκικθ αυξανόμενων ποςοτιτων των αντίςτοιχων ενϊςεων.   

 
 

      Και τα υπόλοιπα ςφμπλοκα 2-5 παρουςιάηουν παρόμοια ςυμπεριφορά με το 

ςφμπλοκο 1 κακϊσ και αφτα ςυναρμόηονται ιςχυρά μζςω παρμβολισ με το CT DNA 

με ςτακεροποιιςθ τθσ δομισ. 
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΢χήμα 27. Φάςμα UV του 4 ςε ρυκμιςτικό διάλυμα (150 mM NaCl και 15 mM 
κιτρικό νάτριο με pΘ=7.0) παρουςία διαλφματοσ (*DNA+=1.89x10-4M), για 

αυξανόμενεσ τιμζσ r.  
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      ΢υμπεραςματικά, όλα τα ςτοιχεία αυτά ςυνκζτουν το «πάηλ» παρεμβολισ των 

ςυμπλόκων ςτθν διπλι ζλικα του CT DNA και δθμιουργία νζων ςυμπλόκων με 

ςτακεροποίθςθ τθσ δομισ του DNA. 

Οι τιμζσ τθσ Kb των ςυμπλόκων που προςδιορίςτθκαν δίνονται ςτο πίνακα 13.  

 

Πίνακασ 13: Σιμζσ Κb, ςτακερά ςφνδεςθσ 

Ζνωςη Κb (M-1) 

1, [Zn(mef)2(bipy)] 
 

5.37(±0.02)x 105 

2, [Zn(mef)2(H2O)2] 6.81(±0.04) x 105 

3, [Zn(mef)2(phen)(H2O)] 3.91(±0.18) x 104 

4, [Zn(mef)2(Hpko)2] 

 

1.93(±0.02) x 107 

5, [Zn(mef)2(bipyam)] 
 

     Θmef 

5.82(±0.12) x 105 

 

1.05(±0.02) x 105 
 

  

 

 
      Θ τιμι Κb για το ςφμπλοκο 3, είναι λίγο μικρότερθ από τθν αντίςτοιχθ ςτακερά 

δεςμοφ EB με το CT DNA, (Kb(ΕΒ) = 1.23(±0.07)x 105 M–1). Αυτό υποδθλϊνει πικανι 

δυνατότθτα αντικατάςταςθσ του ΕΒ από το ςχθματιςμζνο ςφμπλοκο EB–DNA  

θλεκτροςτατικά, πικανότατα μζςω των φωςφορικϊν ομάδων τθσ ζλικασ CT DNA. 

Για τα υπόλοιπα ςφμπλοκα, θ ςτακερά ςφνδεςθσ είναι μεγαλφτερθ από τθσ 

αντίςτοιχθσ Κb του ΕΒ  το οποίο υποδθλϊνει δυνατότθτα αντικατάςταςθσ του ΕΒ 

ςτο ςφμπλοκο ΕΒ–DNA από τα ςφμπλοκα 1, 2, 4 και 5 μζςω παρεμβολισ και 

ςτακεροποίθςθ δομισ. ΢υνοψίηοντασ προκφπτει ότι οι τιμζσ Κb ελαττϊνονται κατά 

τθν ςειρά Kb(4) >Kb(2) >Kb(5) >Kb(1) >Kb(EB) >Kb(3) 
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5.1.2  ΢υμπερϊςματα 
 

      H μελζτθ των φαςμάτων UV του υποκαταςτάτθ παρουςία DNA οδθγεί ςτο 

ςυμπζραςμα ότι δεν είναι παρεμβολζασ, γεγονόσ που δεν αποκλείει βζβαια τθν 

ςφνδεςι του με το DNA ςε μια άλλθ περιοχι τθσ ζλικασ. 

        Από τα ςφμπλοκα φαίνεται να ςυνδζεται μζςω παρεμβολισ τα 1, 2, 4 και 5, με 

το ςφμπλοκο 4 να ζχει τθν μεγαλφτερθ ςτακερά ςφνδεςθσ  γεγονόσ που 

αποδεικνφει ότι υπάρχει ιςχυρότερθ ςφνδεςθ του ςυμπλόκου με το DNA απ’ ό,τι τα 

υπόλοιπα, που μπορεί να οφείλεται ςε εκτεταμζνθ επίπεδθ/αρωματικι 

διαμόρφωςθ των δφο μεφαιναμικϊν υποκαταςτατϊν ςτθ δομι του ςυμπλόκου 4. 

Σο ςφμπλοκο 3 παρουςιάηει μια αρκετά μεγάλθ ςτακερά ςφνδεςθσ γεγονόσ που 

οδθγεί ςτο ςυμπζραςμα ότι ςυνδζεται ιςχυρά με κάποιο τρόπο, ίςωσ μζςω 

εξωτερικισ ςυναρμογισ ι μζςω ςυναρμογισ ςτθν κφρια ι δευτερεφουςα αφλακα. 

Φαίνεται ότι θ ςυνεργιςτικι δράςθ των δφο υποκαταςτατϊν ιςχυροποιεί τθ 

ςτακερά ςφνδεςθσ των ςυμπλόκων με το DNA αυξάνοντασ κατά πενιντα φορζσ 

περίπου τθν Κb που ζχει ο ελεφκεροσ μεφαιναμικόσ υποκαταςτάτθσ. Ακόμθ, οι 

μικτζσ ςφμπλοκεσ ενϊςεισ είναι αυτζσ που εμφανίηουν δράςθ μζςω παρεμβολισ, 

δράςθ ςθμαντικι για τθν μετζπειτα διαμόρφωςθ και λειτουργία του DNA. Γενικά θ 

ςυναρμογι είναι ιςχυρότερθ ςε ςφμπλοκα όπου ζχουν εκτεταμζνο π ςφςτθμα, γιατί 

αυτό καταλαμβάνει μεγαλφτερθ επίπεδθ επιφάνεια και άρα διειςδφει πιο βακιά 

ςτθν ζλικα και ςτακεροποιείται περιςςότερο με τα ηεφγθ βάςεων. 

 

5.1.3 Ιξωδομετρύα 
 

    Θ αλλθλεπίδραςθ χθμικϊν ενϊςεων με το DNA μπορεί να μελετθκεί και με τθ 

μζτρθςθ του ιξϊδουσ. Οι υδροδυναμικζσ μετριςεισ είναι  ευαίςκθτεσ ςτθν αφξθςθ 

του μικουσ του DNA και θ ιξωδομετρία είναι ίςωσ θ λιγότερο αμφιλεγόμενθ και 

αρκετά αξιόπιςτθ μζκοδοσ για τθν εξακρίβωςθ του τρόπου ςφνδεςθσ. ΢'  ζνα 

κλαςςικό μοντζλο παρεμβολισ παρατθρείται αφξθςθ του μικουσ τθσ ζλικασ του 

DNA εφόςον τα ηεφγθ βάςεων διαχωρίηονται για να φιλοξενιςουν τθν ζνωςθ και 

ζτςι αυξάνεται το ιξϊδεσ. Όταν με αφξθςθ τθσ ποςότθτασ τθσ ζνωςθσ αυξάνεται 

ςταδιακά το ςχετικό ιξϊδεσ ςυμπεραίνεται οτι υπάρχει κλαςςικι παρεμβολι.  
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΢υνοπτικά: 

 αν θ ζνωςθ παρεμβάλλεται ςτο DNA (intercalation), το DNA επιμθκφνεται 

και το ιξϊδεσ αυξάνεται. 

 αν θ ζνωςθ ςυνδζεται θλεκτροςτατικά με το DNA, δεν παρατθρείται καμία 

αντίδραςθ ςτο μικοσ του DNA και δεν παρατθρείται καμία ςθμαντικι 

μεταβολι ςτο ιξϊδεσ. 

 αν θ ζνωςθ προκαλεί ριξθ του DNA, το μικοσ του DNA ελαττϊνεται και το 

ιξϊδεσ μειϊνεται. 

      Για τα ςφμπλοκα  1-5, φςτερα από ςυνεχόμενεσ προςκικεσ των διαλυμάτων των 

ενϊςεων ςε διάλυμα DNA και μζτρθςθ του ιξϊδουσ τουσ, ζγινε ςαφζσ οτι όλα τα 

ςφμπλοκα προκαλοφν αφξθςθ του ιξϊδουσ (ςχιμα 30) και επομζνωσ ςυνδζονται με 

πικανι παρεμβολι ςτθν ζλικα του DNA. 
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΢χήμα 30.  Σο ςχετικό ιξϊδεσ (θ/θο)1/3 ςε ςυνάρτθςθ με το r (=*ζνωςθσ+/*DNA+) 

παρουςία των ςυμπλόκων 1- 5. 
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5.1.4   Μελϋτη με φαςματοςκοπύα φθοριςμού 
 

5.1.4.1 Μελϋτη αλληλεπύδραςησ των ςυμπλόκων με DNA ςε 
ανταγωνιςμό με το ΕΒ 

 
       Από τισ προθγοφμενεσ μελζτεσ προτάκθκαν κάποιοι τρόποι αλλθλεπίδραςθσ 

των ενϊςεων με το DNA. Για να διαπιςτωκεί ι/και για να επιβεβαιωκεί ο τρόποσ 

ςφνδεςισ τουσ με το DNA, πραγματοποιείται πολλζσ φορζσ μελζτθ ανταγωνιςτικισ 

δράςθσ με ζνωςθ, θ οποία ςυνδζεται ςτο DNA με γνωςτό τρόπο. Προχπόκεςθ είναι 

να παρουςιάηουν οι μελετοφμενεσ ενϊςεισ παραπλιςια ςτακερά ςφνδεςθσ ςτο 

DNA με τθν ζνωςθ αναφοράσ. Σισ περιςςότερεσ φορζσ, και προκειμζνου να 

επιβεβαιωκεί ο  τρόποσ ςφνδεςθσ ςτο DNA μζςω παρεμβολισ, χρθςιμοποιείται ωσ 

φκοριςμομετρικόσ αιςκθτιρασ (ζνωςθ αναφοράσ) το αικίδιο βρωμίδιο, ΕΒ. 

      Διάλυμα ΕΒ, όταν διεγερκεί με ακτινοβολία μικουσ κφματοσ λmax= 540 nm, 

εμφανίηει αςκενι ςχετικά φκοριςμό εκπομπισ με λmax = 600 nm που οφείλεται 

κυρίωσ ςτα μόρια του διαλφτθ. Κατά τθν προςκικθ DNA ςτο διάλυμα ΕΒ, 

εμφανίηεται ςθμαντικά αυξθμζνοσ φκοριςμόσ εκπομπισ με λmax= 592 nm που 

οφείλεται ςτθ ςφνδεςθ του ΕΒ ςτο DNA μζςω παρεμβολισ του επίπεδου δακτυλίου 

τθσ φαινανκριδίνθσ μεταξφ δφο γειτονικϊν βάςεων τθσ διπλισ ζλικασ του DNΑ. Θ 

προςκικθ μίασ δεφτερθσ ζνωςθσ που μπορεί να ςυνδζεται με το DNΑ πιο ιςχυρά 

απ’ ό,τι το ΕΒ μπορεί να οδθγιςει ςε ελάττωςθ φκοριςμοφ. Δφο είναι οι πικανοί 

μθχανιςμοί που ζχουν προτακεί για να εξθγοφν τθν ελάττωςθ τθσ εκπομπισ. Θ 

αντικατάςταςθ των μορίων που φκορίηουν (ΕΒ) ι/και θ μεταφορά θλεκτρονίου. 

        Σο ςφμπλοκο CT DNA-EB παραςκευάηεται με ανάμιξθ διαλυμάτων 20μΜ ΕΒ και 

25 μΜ CT DNA ςε ρυκμιςτικό διάλυμα 150 Mm NaCl και 15 mM κιτρικό νάτριο με 

pΘ=7.0. Θ ζνταςθ τθσ ταινίασ εκπομπισ ςτα 592 nm που αποδίδεται ςτο ςφμπλοκο 

ΕΒ-DNA πρζπει να ελαττϊνεται κατά τθν προςκικθ αυξανόμενων ποςοτιτων τθσ 

ζνωςθσ που ςυνδζεται με το DNA πιο ιςχυρά από ό,τι το ΕΒ. Αυτι θ ελάττωςθ του 

φκοριςμοφ του ΕΒ αποκαλφπτει τον ανταγωνιςμό μεταξφ τθσ ζνωςθσ και του ΕΒ ςτθ 

ςφνδεςι τουσ με το DNA. Θ δυνατότθτα παρεμβολισ των υποκαταςτατϊν και των 

ςυμπλόκων ενϊςεων 1-5 μελετικθκε από τισ μεταβολζσ των φαςμάτων φκοριςμοφ 

διαλφματοσ CT DNA-EB κατά τθν προςκικθ των υπό μελζτθ ενϊςεων ςε διάφορεσ 
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αναλογίεσ. 

        Θ ικανότθτα ελάττωςθσ του φκοριςμοφ που προκαλεί κάκε ζνωςθ μπορεί να 

εκτιμθκεί μζςω τθσ ςτακεράσ Stern–Volmer, KSV, θ οποία δίνεται από τθν εξίςωςθ: 

][1 


έKsv
I

I
               (2) 

 

όπου Io και I είναι οι εντάςεισ εκπομπισ απουςία και παρουςία τθσ υπό μελζτθσ 

ζνωςθσ αντίςτοιχα. Από τα διαγράμματα Ιο/I ςε ςυνάρτθςθ με τθ ςυγκζντρωςθ τθσ 

ζνωςθσ,διαπιςτϊνεται αν υπάρχει γραμμικι εξάρτθςθ των δφο μεγεκϊν και ςτθ 

ςυνζχεια προςδιορίηεται θ ςτακερά Ksv από τθν κλίςθ τθσ ευκείασ ελαχίςτων 

τετραγϊνων. Σο μζγεκοσ τθσ τιμισ τθσ Ksv ςχετίηεται με τθν ικανότθτα ςφνδεςθσ τθσ 

ζνωςθσ ςτο CT DNA. 

        Μελετικθκε θ ανταγωνιςτικι δράςθ ωσ προσ το ΕΒ που ενδεχομζνωσ μπορεί 

να εμφανίηουν οι ενϊςεισ 1-5.   ΢φμφωνα με τα φάςματα του φκοριςμοφ, θ ζνταςθ 

παρουςιάηει ελάττωςθ κατά τθν προςκικθ ποςοτιτων όλων των παραπάνω 

ενϊςεων ςε αυξανόμενεσ ςυγκεντρϊςεισ. Πιο αναλυτικά, θ ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ  

φτάνει ωσ το 55% τθσ αρχικισ ζνταςθσ του φκοριςμοφ για τον υποκαταςτάτθ, για το 

1 ωσ το 68%, για το 2 ωσ το 65%, για το 3 ωσ το 50% φτάνει θ ζνταςθ, για το 

ςφμπλοκο 4 ωσ το 58% και για το ςφμπλοκο 5 ωσ το 52% (΢χιμα 28). Για όλα τα 

παραπάνω, ο πικανότεροσ τρόποσ αλλθλεπίδραςθσ με το DNA κεωρείται θ δράςθ  

μζςω παρεμβολισ λόγω τθσ ικανότθτασ που ζχουν να αντικαταςτιςουν το ΕΒ. 

Επιπλζον φαίνεται να υπάρχει γραμμικι εξάρτθςθ του λόγου Ιο/Ι ςε ςχζςθ με τθ 

ςυγκζντρωςθ των ενϊςεων ςφμφωνα με τθν εξίςωςθ Stern-Volmer (R=0.99) και 

ςτον πίνακα 14 αναφζρονται οι τιμζσ των αντίςτοιχων Κsv. 
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΢χήμα 28.  Ποςοςτό φκοριςμοφ (Ι/Ιο%) ςε λem= 592 nm  ςε ςυνάρτθςθ με το r 
(=*ζνωςθσ+/*DNA+) παρουςία του Hmef και των ςυμπλόκων 1- 5. 
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΢χήμα 29.  Φάςματα εκπομπισ φκοριςμοφ EB-DNA με λex= 540 nm, [EB]= 20 
μΜ,*DNA+= 25μΜ ςε ρυκμιςτικό διάλυμα (150 mM χλωριοφχο νάτριο και 15 mM 

κιτρικό νάτριο με pΘ=7.0) κατά τθν προςκικθ του *Zn(Mef)2(phen)(H2O)] 
 

Θ 
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Πίνακασ 14. Σιμζσ ςτακεράσ Κsv (M

-1) των μελετοφμενων ενϊςεων με το mefenamic 
acid κακϊσκαι  το % ποςοςτό ελάττωςθσ φκοριςμοφ  
 

Ζνωςη % 
ελάττωςηφθοριςμού 

Κsv (M
-1) 

1, [Zn(mef)2(bipy)] 
 

68 1.23(±0.04) x 106 
 

2, [Zn(mef)2(CH3OH)2] 65 1.97(±0.07) x 106 

 

3, [Zn(mef)2(phen)(H2O)] 50 6.27(±0.01) x 105 
 

4, [Zn(mef)2(Hpko)2] 
 

58 5.27(±0.01) x 105 
 

5, [Zn(mef)2(bipyam)] 

 
     Θmef 

52 

 
80                       

5.82(±0.12) x 105 

 

1.58(±0.06) x 105 

 
   

 
 
      ΢υγκεντρωτικά για όλα τα ςφμπλοκα του ψευδαργφρου με το mefenamic acid, 

παρατθρείται αρκετά μεγάλο % ποςοςτό ελάττωςθσ φκοριςμοφ. Σο μεγαλφτερο 

ποςοςτό το εμφανίηει το ςφμπλοκο 1, ενϊ το μικρότερο (50%) το ςφμπλοκο 3. Ζτςι o 

πικανότεροσ τρόποσ αλλθλεπίδραςθσ με το DNA κεωρείται θ δράςθ μζςω 

παρεμβολισ λόγω τθσ ικανότθτασ που ζχουν να αντικαταςτιςουν το ΕΒ. Επιπλζον, 

είναι γνωςτό ότι το μζγεκοσ τθσ τιμισ τθσ ςτακεράσ Ksv ςχετίηεται με τθν ικανότθτα 

ςφνδεςισ τθσ ςτο CT DNA. ΢φμφωνα με τον πίνακα 14 οι τιμζσ των ςτακερϊν 

ςφνδεςθσ είναι αρκετά υψθλζσ με αποτζλεςμα θ αντικατάςταςθ του ΕΒ μζςω 

παρεμβολισ να κεωρείται ιδιαίτερα πικανι.     
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5.1.5 Αλληλεπύδραςη των Μ΢ΑΥ και των ςυμπλόκων με 
αλβουμύνη ορού αύματοσ (SerumAlboumin) 

 

 

Θ αλβουμίνθ είναι θ πλζον άφκονθ πρωτεΐνθ ςτο πλάςμα του αίματοσ και θ πιο 

ςθμαντικι ςτο κυκλοφορικό ςφςτθμα του οργανιςμοφ. ΢υντίκεται ςτο ςυκϊτι και 

εξζρχεται ωσ μια μθ γλυκοςυλιωμζνθ πρωτεΐνθ. ΢χετίηεται με τθ μεταφορά μθ 

εςτεροποιθμζνων λιπαρϊν οξζων κακϊσ και διαφόρων μεταβολιτϊν, φαρμάκων 

και οργανικϊν ουςιϊν ςε όλο το ςϊμα. 

      Είναι ςθμαντικό να εξεταςτοφν οι αλλθλεπιδράςεισ των φαρμάκων με τθν 

πρωτεΐνθ αλβουμίνθ οροφ αίματοσ. Θ δζςμευςθ ςε τζτοιου είδουσ  πρωτεΐνεσ 

μπορεί να οδθγιςει ςε απϊλεια ι ςε αφξθςθ των βιολογικϊν ιδιοτιτων του αρχικοφ 

φαρμάκου. Θ καλφτερθ μζκοδοσ για τθ μελζτθ ςφνδεςθσ των φαρμάκων ςε 

αλβουμίνεσ είναι θ φκοριςμομετρία. Αυτι θ αλλθλεπίδραςθ ζχει μελετθκεί ςε δφο 

είδθ αλβουμίνθσ, ςτθν ανκρϊπινθ αλβουμίνθ οροφ (Human Serum Albumin)  και 

ςτθν βοοειδι αλβουμίνθ οροφ (Bovine Serum Albumin). Θ BSA είναι θ εκτενζςτερα 

μελετθμζνθ πρωτεΐνθ, λόγω τθσ δομικισ ομολογίασ τθσ με τθν HSA. Θ BSA ζχει δφο 

τρυπτοφάνεσ ςτισ κζςεισ 134 και 212, τθν Trp-134 και τθν Trp-212, ςτισ δομικζσ 

μονάδεσ IB και IIA, αντίςτοιχα. Θ HSA περιζχει 585 αμινοξζα με μόνο μία 

τρυπτοφάνθ να βρίςκεται ςτθ κζςθ 214 κατά μικοσ τθσ αλυςίδασ, ςτθ δομικι 

περιοχι IIA. Οι BSA και HSA μποροφν να δεςμεφςουν αντιςτρεπτά ζναν μεγάλο 

αρικμό ενϊςεων. Θ ικανότθτα τθσ δζςμευςθσ των αρωματικϊν και ετεροκυκλικϊν 

ενϊςεων εξαρτάται κατά ζνα μεγάλο μζροσ από τθν φπαρξθ δφο ςθμαντικϊν 

περιοχϊν δζςμευςθσ, τθσ περιοχισ Sudlow Ι (ι περιοχι βενηοδιαηεπινϊν) και τθσ 

περιοχισ ΙΙ (ι περιοχι warfarin), που βρίςκονται μζςα ςτισ εξειδικευμζνεσ 

κοιλότθτεσ ςτισ δομικζσ περιοχζσ IIA και IIIA, αντίςτοιχα. Σα διαλφματα  BSA και HSA 

παρουςιάηουν ιςχυρι εκπομπι φκοριςμοφ ςτα 343 nm και 351 nm αντίςτοιχα, 

λόγω παρουςίασ των τρυπτοφανϊν, όταν διεγείρονται ςτα 295 nm. Οι αλλαγζσ ςτα 

φάςματα εκπομπισ τθσ τρυπτοφάνθσ των BSA και HSA οφείλονται ςτθν αλλαγι τθσ 

πρωτεϊνικισ διαμόρφωςθσ, ςτθν ζνωςθ των υπομονάδων, ςτθ ςφνδεςθ των 

υποςτρωμάτων ι  ακόμα και ςτθ μετουςίωςθ. Πρζπει να ςθμειωκεί ότι ο 

υποκαταςτάτθσ Θmef και τα ςυμπλοκά του δεν εμφανίηουν φκοριςμό κάτω από τισ 

ίδιεσ πειραματικζσ ςυνκικεσ.  
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5.1.5.1  Εξιςώςεισ μελϋτησ  πρωτεώνικόσ δϋςμευςησ 
 

        Θ πρωτεϊνικι δζςμευςθ μελετικθκε από τθν ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ του 

φκοριςμοφ τθσ τρυπτοφάνθσ χρθςιμοποιϊντασ BSA (3 μM) ι HSA (3 μM) ςε 

ρυκμιςτικό διάλυμα (15 mM κιτρικό νάτριο και 150 mM χλωριοφχο νάτριο με 

pH=7.0). Θ ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ εκπομπισ τθσ τρυπτοφάνθσ τθσ BSA ςε 343 nm ι 

τθσ HSA ςε 351 nm μελετικθκε χρθςιμοποιϊντασ τουσ υποκαταςτάτεσ Hmef και τισ  

ενϊςεισ 1-5 ωσ quenchers (ενϊςεισ που ελαττϊνουν τθν ζνταςθ του φκοριςμοφ) με 

αυξανόμενθ ςυγκζντρωςθ. Σα φάςματα εκπομπισ φκοριςμοφ λιφκθςαν από 300 

ζωσ 500 nm με μικοσ κφματοσ διζγερςθσ 296 nm. Σα διαγράμματα Stern-Volmer και 

Scatchard μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν προκειμζνου να μελετθκεί ποςοτικά θ 

αλλθλεπίδραςθ ενόσ quencher παρουςία αλβουμίνθσ. Θ εξίςωςθ Stern-Volmer 

μπορεί να ζχει τθ μορφι:   

][1][1 QKQk
I

I
svoq

o         (3) 

 
όπου  Io = θ αρχικι  ζνταςθ φκοριςμοφ τρυπτοφάνθσ SA, I = θ ζνταςθ φκοριςμοφ 

τρυπτοφάνθσ SA μετά από τθν προςκικθ του quencher, kq = θ ςτακερά απόςβεςθσ 

SA, KSV = θ δυναμικι ςτακερά απόςβεςθσ, τo = θ μζςθ διάρκεια ηωισ SA χωρίσ τον 

quencher, *Q+ = θ ςυγκζντρωςθ του quencher αντίςτοιχα και KSV= kqτoκαι λιψθ ωσ 

διάρκεια ηωισ φκοριςμοφ(τo) τρυπτοφάνθσ ςε SA περίπου ςε  10-8 s. H δυναμικι 

ςτακερά απόςβεςθσ (KSV, M-1) μπορεί να λθφκεί από τθν κλίςθ του διαγράμματοσ 

I/Ioπροσ *Q+  και ςτθ ςυνζχεια μπορεί ναυπολογιςτεί θ ςτακερά απόςβεςθσ (kq, Μ-1 

s-1).  Από τθν εξίςωςθ Scatchard  για ςτατικι ελάττωςθ φκοριςμοφ:  

o

o

I

I
KnK

Q

I

I






][
                      (4) 

 
 

όπου *Q+ είναι θ ςυγκζντρωςθ του ελεφκερου φαρμάκου/ςυμπλόκου, n ο αρικμόσ 

κζςεων ςφνδεςθσ ανά αλβουμίνθ και Κ θ ςτακερά ςφνδεςθσ ανά κζςθ. Θ ςτακερά Κ 
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(Μ-1) μπορεί να υπολογιςτεί από τθν κλίςθ του διαγράμματοσ   
][Q

I

I

o



  προσ  
oI

I
  και 

ςτθ ςυνζχεια υπολογίηεται και ο n από τον λόγο του y δια τθν κλίςθ.  

 

5.1.5.2 Μελϋτη δϋςμευςησ αλβουμύνησ 
 

          Θ αλλθλεπίδραςθ των Μ΢ΑΦ κακϊσ και των ςφμπλοκων  ενϊςεων με τα δφο 

είδθ των αλβουμινϊν, μελετικθκε με βάςθ τθν ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ εκπομπισ  

φκοριςμοφ. ΢φμφωνα και με τα προθγοφμενα, θ BSA και θ ΘSA παρουςιάηουν μία 

ζντονθ εκπομπι φκοριςμοφ με μζγιςτα ςτα 343 nm και ςτα 351 nm αντίςτοιχα, 

εξαιτίασ των τρυπτοφανϊν, όταν το μικοσ κφματοσ τθσ ακτινοβολίασ διζγερςθσ 

είναι 295 nm. ΢το ςχιμα 30 παρατίκενται φάςματα εκπομπισ φκοριςμοφ BSA και 

HSA όπου παρουςιάηουν ςθμαντικι ελάττωςθ τθσ ζνταςθσ κατά τθν προςκικθ 

αυξανόμενων ποςοτιτων τθσ ςφμπλοκθσ ζνωςθσ *Zn(mef)2(bipyam)]. 
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΢χήμα 30. Φάςματα εκπομπισ φκοριςμοφ HSA και BSA *Zn(Mef)2(bipyam)]. 

 

  

       ΢υγκεκριμζνα, o φκοριςμόσ τθσ BSA παρουςία του mefenamic acid και των 

ςυμπλόκων του εμφανίηει ελάττωςθ, μζχρι το 10% για το Hmef, 2% για το 2, 5% για 

το 5, 10% για το 1, 20% για το 4 και 25% για το 3 ςτο λ=343nm χωρίσ καμία άλλθ 

φαςματοςκοπικι μεταβολι, πράγμα που υποδθλϊνει τθ ςφνδεςθ των ενϊςεων με 

τθ BSA (΢χιμα 31).  Αντίςτοιχα φαινόμενα παρατθροφνται και ςτθν αλλθλεπίδραςθ 

των ίδιων ενϊςεων με τθ ΘSA. To Hmef προκαλεί μείωςθ του φκοριςμοφ  τθσ HSA 

μζχρι το 50% τθσ αρχικισ ζνταςθσ, 2% για το 2, 8% για το 5, 20% για το 1, 30% για το 

3  και 35% για το 4. Σα αποτελζςματα αυτά υποδθλϊνουν ςθμαντικι ελάττωςθ τθσ 

ζνταςθσ εκπομπισ τθσ τρυπτοφάνθσ και τθσ δράςθσ των ενϊςεων αυτϊν ωσ 

quenchers, (΢χιμα 31). 
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΢χήμα 31. Διαγράμματα ποςοςτοφ ελάττωςθσ ζνταςθσ φκοριςμοφ (Ι/Ιο %) των BSA 
και ΘSA παρουςία του Hmef και των αντίςτοιχων ςυμπλόκων του Ηn. 
 
 
 

 
      ΢φμφωνα με τθν εξιςϊςθ Stern-Volmer, υπολογίςτθκαν οι  τιμζσ των ςτακερϊν 

Ksv και kq  για τθν αλλθλεπίδραςθ του Μ΢ΑΦ και των ςφμπλοκων ενϊςεων 1-5με 

BSA και παρατίκενται ςτον πίνακα 15. Από τισ τιμζσ των δφο ςτακερϊν φαίνεται μια 

τάςθ δζςμευςθσ τθσ BSA με τα ςφμπλοκα. Οι τιμζσ που εμφανίηουν (>1013 Μ -1·s-1) 

είναι υψθλότερεσ από άλλουσ quenchers που χρθςιμοποιοφνται ςτο φκοριςμό 

βιοπολυμερϊν (2.0 x1010M-1s-1), πράγμα που δείχνει τθν φπαρξθ του ςτατικοφ 

μθχανιςμοφ απόςβεςθσ. Θ ςτακερά ςφνδεςθσ ανά κζςθ, Κ εμφανίηει αυξθμζνεσ 

τιμζσ για τα ςφμπλοκα ςε ςχζςθ με το Θmef. Tζλοσ, ο αρικμόσ κζςεων ςφνδεςθσ 

ανά αλβουμίνθ, n εμφανίηει ελαφρϊσ μειωμζνεσ τιμζσ για τα ςφμπλοκα 1-5 ςε 

ςχζςθ με το Hmef. 

Πίνακασ 15. Οι ςτακερζσ δζςμευςθσ με το BSA και οι παράμετροι (Ksv, kq, Κ, n) όπωσ 
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παρουςιάηονται από το ελεφκερο Μ΢ΑΦ και τα ςφμπλοκα 1-5.   
 

   Ζνωςη          kq(M-1s-1) Ksv(M
-1s-1) K(M-1)    n  

[Zn(mef)2(bipy)] 

 

1.00(±0.45)x1014 

 

1.00(±0.45)x106 

 

1.05x106 

 

1.    0.99 

 

 

 [Zn(mef)2(H2O)2] 5.55(±0.14)x1015 

 

5.55(±0.14)x107 

 

5.05x107 

 

1.00 

 

 

 [Zn(mef)2(phen)(H2O)] 2.58(±0.14)x1013 2.58(±0.14)x105 4.80x105 
 

0.90  

 [Zn(mef)2(Hpko)2] 
 

3.20(±0.15)x1013 3.20(±0.15)x105 4.78x105 
 

0.96  

 [Zn(mef)2(bipyam)] 
 
  Hmef 

2.05(±0.16)x1014 
 
2.78(±0.20)x1013 

 

2.05(±0.16)x106 
 
2.78(±0.20)x105 
 

8.76x105 
 
1.35x105 
 

1.08 
 
1.35 

 

      

 
 

      Με ανόλογο τρόπο ζχουν υπολογιςτεί και οι αντίςτοιχεσ τιμζσ  των παραμζτρων 

που αναφζρονται ςτθν HSA. Οι υπολογιςμζνεσ τιμζσ KSV και kq, όπωσ λαμβάνονται 

από τθν κλίςθ τθσ εξίςωςθσ Stern-Volmer, δίνονται ςτον πίνακα 16 και δείχνουν μια 

καλι τάςθ δζςμευςθσ  των ενϊςεων με τθν HSA. Οι τιμζσ του kq είναι αυξθμζνεσ ςε 

όλα τα ςφμπλοκα, πράγμα που ςθμαίνει ότι εμφανίηουν  ιςχυρι ικανότθτα 

δζςμευςθσ τθσ αλβουμίνθσ και προκαλοφν  υψθλι απόςβεςθ. Και ςε αυτιν τθν 

περίπτωςθ θ ςτακερά ςφνδεςθσ Κ εμφανίηει αυξθμζνεσ τιμζσ για τα ςφμπλοκα ςε 

ςχζςθ με το Θmef. Tζλοσ, ο αρικμόσ κζςεων ςφνδεςθσ ανά αλβουμίνθ, n, ςε 

αντίκεςθ με τθν BSA εμφανίηει ελαφρϊσ αυξθμζνεσ τιμζσ για τα ςφμπλοκα 1-5 ςε 

ςχζςθ με το Hmef. 

 

 

 
 

 
 

 
 

 
 
Πίνακασ 16. Οι ςτακερζσ δζςμευςθσ με το ΘSA και οι παράμετροι (Ksv, kq, Κ, n) όπωσ 
παρουςιάηονται από το ελεφκερο Μ΢ΑΦ και τα ςφμπλοκα 1-5.   
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   Ζνωςη          kq(M-1s-1) Ksv(M
-1s-1) K(M-1)    n  

[Zn(mef)2(bipy)] 
 

3.40(±0.23) x 1013 
 

3.40(±0.23)x105 
 

3.43x105 
 

1    1.00 
 

 

 [Zn(mef)2(H2O)2] 1.46(±0.48) x 1015 
 

1.46(±0.48)x107 
 

5.29x106 
 

1.01 
 

 

 [Zn(mef)2(phen)(H2O)] 1.35(±0.09)x1013 1.35(±0.09)x105 1.50x105 
 

0.96  

 [Zn(mef)2(Hpko)2] 

 

1.28(±0.03)x1013 1.28(±0.03)x105 1.58x105 

 

0.94  

 [Zn(mef)2(bipyam)] 
 
Hmef 

7.60(±0.20)x1013 
 
7.13(±0.34) x 1012 

 

7.60(±0.20)x105 
 
7.13(±0.34)x104 
 

6.19x105 
 
1.32x105 
 

1.06 
 
0.82 
 

 

      

 

 
Μετά από ςφγκριςθ των ςτακερϊν ςφνδεςθσ του BSA και ΘSA με τισ αντίςτοιχεσ  

ενϊςεισ φαίνεται ότι ενϊνονται ιςχυρότερα με τθ BSA απϋότι με τθ ΘSA. Για τθν ίδια 

ζνωςθ, οι τιμζσ που εμφανίηει κατά τθ ςφνδεςθ τθσ με τθ BSA είναι μεγαλφτερεσ 

απϋαυτζσ με τθ ΘSA. Με βάςθ τουσ δφο παραπάνω πίνακεσ, απ’ όλεσ τισ ζνωςεισ τθ 

μεγαλφτερθ ςτακερά ςφνδεςθσ μετο BSA και το HSA  παρουςιάηει το ςφμπλοκο 

[Zn(mef)2(H2O)2]  (kqBSA= 5.55(±0.14)x1015 και kqHSA= 1.46(±0.48) x 1015). Από τα 

διαγράμματα Scatchard και τισ εξιςϊςεισ 3, 4 για τθ ςτατικι απόςβεςθ, ζχει 

υπολογιςτεί θ ςτακερά ςφνδεςθσ (Κ, Μ-1) κάκε ζνωςθσ (πίνακασ 15,16). Για τθ BSA 

και τθν HSA τθν μεγαλφτερθ ςτακερά ςφνδεςθσ ανά κζςθ παρουςιάηει ξανά το 

ςφμπλοκο [Zn(mef)2(H2O)2+  (ΚBSA= 5.05x107 Μ-1KHSA= 5.29x106 Μ-1).  
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5.2  Αντιοξειδωτική δρϊςη ενώςεων 
 
 

Όπωσ ζχει ιδθ αναφερκεί, ςκοπόσ τθσ εργαςίασ είναι θ ςφγκριςθ τθσ 

αντιοξειδωτικισ ικανότθτασ των ςυμπλόκων ενϊςεων ςε ςχζςθ με αυτι των ligands. 
΢τον Πίνακα 17 δίνονται οι % μειϊςεισ τθσ απορρόφθςθσ του αρχικοφ διαλφματοσ 

τθσ ρίηασ του DPPH, ςε 20 και ςε 60 λεπτά. 
 

 
 

 
Πίνακασ 17. Επί τοισ εκατό μείωςθσ τθσ απορρόφθςθσ τθσ ρίηασ του DPPH. 
 

 
  20 min, 0,1mM 60 min, 0,1 mM 

Htolf 14,57(±0,62)  17,86(±0,54)  

[Zn3(tolf)6(MeOH)2] 27,63(±0,48)  34,75(±0,23)  

[Zn(tolf)(bipy)Cl] 16,53(±0,72)  12,54(±0,64)  

[Zn(tolf)2(bipy)] 9,36(±0,42) 21,76(±0,92)  

[Zn(tolf)2(phen)] 34,51(±1,23)  36,72(±0,68)  

[Zn(tolf)(phen)Cl] 21,34(±0,29)  24,65(±0,43)  

[Zn(tolf)2(Hpko)2] 26,49(±0,76)  29,52(±0,78)  

Hnap 8,03(±0,32) 8,43(±0,20) 

[Zn(nap)2(H2O)4] 26,51(±0,47)  28,80(±0,38)  

[Zn(nap)2(bipy)(MeOH)] 13,67(±1,20)  12,52(±0,27)  

[Zn(nap)2(phen)(MeOH)] 20,04(±0,56)  21,69(±0,57)  

[Zn(nap)2(bipyam)] 10,65(±0,93)  14,53(±1,03)  

Hfluf 7,36(±0,52) 9,74(±0,38) 

[Zn(fluf)2(MeOH)4] 18,58(±0,70)  19,43(±0,81)  

[Zn(fluf)2(bipy)] 14,87(±0,48)  15,62(±0,22)  

[Zn(fluf)2(bipyam)] 12,63(±0,88)  11,67(±0,38)  

[Zn(fluf)(phen)2(H2O)](fluf) 27,52(±0,31)  30,58(±0,40)  

Hmef 5,72(±0,08) 11,74(±0,20)  

[Zn(mef)2(H2O)4] 43,32(±0,32)  41,57(±0,82)  

[Zn(mef)2(bipy)] 14,64(±0,71)  16,69(±0,54)  

[Zn(mef)2(phen)(H2O)] 24,17(±0,46)  28,39(±0,23)  

[Zn(mef)2(bipyam)] 15,22(±0,48)  18,90(±0,26)  

[Zn(mef)2(Hpko)2] 17,60(±0,81)  16,84(±0,35)  
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Hdifl 10,42(±0,56)  14,31(±0,45)  

[Zn(difl)2(MeOH)4] 22,37(±0,41)  20,74(±0,73)  

[Zn(difl)2(bipy)] 18,52(±0,60)  19,57(±0,32)  

[Zn(difl)2(phen)] 12,73(±0,49)  14,44(±0,89)  

[Zn(difl)2(bipyam)] 15,61(±0,51)  17,68(±0,55)  

[Zn(difl)2(Hpko)2] 14,87(±0,92)  16,80(±0,62)  

Hnif 9,39(±0,72) 8,91(±0,63) 

[Zn(nif)2(MeOH)4] 17,42(±0,63)  23,44(±0,80)  

[Zn(nif)(bipy)Cl] 13,03(±0,86)  14,62(±0,45)  

[Zn(nif)2(phen)] 21,52(±0,79)  26,73(±0,68)  

[Zn(nif)2(bipyam)] 10,21(±0,23)  13,47(±0,52)  

[Zn(nif)2(Hpko)2] 14,70(±1,00)  12,93(±0,79)  

Nadicl 18,26(±0,60)  17,43(±0,23)  

[Na2Zn(difl)4]
.6MeOH 24,52(±0,97)  26,94(±0,41)  

[Zn(dicl)2(bipy)] 23,67(±0,44)  27,48(±0,74)  

[Zn(dicl)2(phen)] 38,78(±0,78)  42,90(±0,32)  

[Zn(dicl)2(bipyam)] 27,41(±0,92)  26,59(±0,90)  

[Zn(dicl)2(Hpko)2] 26,94(±1,04)  24,86(±0,61)  

NDGA 81,02 (±0,18)  82,60 (±0,17)  

BHT 31,30 (±0,10)  60,00 (±0,38)  
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6.  ΢υμπερϊςματα 
 
   Σα κυριότερα ςυμπεράςματα αυτισ τθσ  εργαςίασ ςυνοψίηονται ςτα εξισ: 

Παραςκευάςτθκαν και μελετικθκαν ουδζτερα μονοπυρθνικά ςφμπλοκα του 

διςκενοφσ ψευδαργφρου με υποκαταςτάτθ το  μθ-ςτεροειδζσ αντιφλεγμονϊδεσ 

φάρμακο mefenamic acid, απουςία ι παρουςία των (Ν-Νϋ)δοτϊν 1,10-

φαινανκρολίνθ, 2,2ϋ-διπυριδίνθ και θ 2,2ϋ-διπυριδυλαμίνθ κακωσ και θ δι-2-

πυριδυλκετονοξίµθ. Σα ςφμπλοκα που προζκυψαν χαρακτθρίςτθκαν δομικά και 

μελετικθκε θ αλλθλεπίδραςι τουσ με το CT DNA μζςω φαςματοςκοπίασ UV-Vis και 

φκοριςμοφ. Σζλοσ, εξετάςτθκε θ αλλθλεπίδραςθ των ενϊςεων και με τθν 

αλβουμίνθ οροφ αίματοσ (ΘSA και BSA).  

 Από τθ μελζτθ των ςυμπλόκων με φαςματοςκοπία υπερφκρου, προζκυψε 

ότι θ καρβοξυλικι ομάδα του  Μ΢ΑΦ ςυναρμόηεται με το κεντρικό μζταλλο 

διδραςτικά μζςω των καρβοξυλικϊν οξυγόνων ςε όλα ςχεδόν  τα ςυμπλοκα.   

Oι μελζτεσ μοριακισ αγωγιμότθτασ ζδειξαν ότι όλα τα ςφμπλοκα δεν είναι 

θλεκτρολφτεσ. Από τθ φαςματοςκοπία UV-vis προκφπτει ότι τα ςφμπλοκα 

διατθροφν τόςο ςε ςτερει καταςταςθ όςο και ςε διάλυμα DMSO τθν ίδια δομι.  

Οι δομζσ επιλφκθκαν  κρυςταλλογραφικά. ΢ε αυτά τα ςφμπλοκα, το άτομο 

του ψευδαργφρου ζχει αρικμό ςυναρμογισ ζξι και εμφανίηει παραμορφωμζνθ 

οκταεδρικι γεωμετρία.  

Ο τρόποσ δράςθσ του Μ΢ΑΦ και των ςφμπλοκων ενϊςεϊν του με το CΣ DNA 

μελετικθκε με φαςματοςκοπία UV και υπολογίςτθκε θ Kb.  Για τα ςφμπλοκα 1-5 

εξάγεται το ςυμπζραςμα ότι ο τρόποσ αλλθλεπίδραςθσ με το DNA είναι μζςω 

παρεμβολισ των ενϊςεων με το CT DNA και θ ςτακεροποίθςθ τθσ δομισ.         

Θ μζλετθ του ιξϊδουσ που εμφανίηουν τα ςφμπλοκα ζδειξε πωσ ο 

πικανότεροσ τρόποσ ςφνδεςθσ με το DNA είναι μζςω παρεμβολισ, κακϊσ ςε όλα τα 

ςφμπλοκα παρατθρικθκε αφξθςθ του ιξϊδουσ. 

Aπό τθν φαςματοςκοπία φκοριςμοφ και τθν ανταγωνιςτικι μελζτθ με ΕΒ 

ςυμπεραίνεται θ δυνατότθτα αντικατάςταςθσ του ΕΒ ενϊ θ παρεμβολι είναι ο 

πικανότεροσ τρόποσ ςφνδεςθσ με το DNA. 

Μελετικθκε θ δυνατότθτα δζςμευςθσ του υποκαταςτάτθ και των 

αντίςτοιχων ςυμπλόκων του ςε αλβουμίνθ οροφ αίματοσ (HSA, BSA) μζςω 
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φαςματοςκοπίασ φκοριςμοφ. Ο υποκαταςτάτθσ και τα ςφμπλοκά του προκαλοφν 

μεγάλθ μείωςθ του φκοριςμοφ κατά τθν προςκικθ ςε διάλυμα BSΑ και HSA. Από 

τθν εξίςωςθ Stern-Volmer και τα αντίςτοιχα διαγράμματα υπολογίςτθκαν οι τιμζσ 

των ςτακερϊν Ksv και kq για όλεσ τισ ενϊςεισ. Από τισ τιμζσ των δφο ςτακερϊν 

φαίνεται μια ςθμαντικι τάςθ δζςμευςθσ τθσ BSA και τθσ HSA με τισ ενϊςεισ, με 

μεγαλφτερθ όμωσ ςτθ BSA. Από τα διαγράμματα Scatchard υπολογίςτθκε θ ςτακερά 

ςφνδεςθσ Κ. Σζλοσ, οι τιμζσ αυτζσ είναι μεγαλφτερεσ για τθ ςφνδεςι τουσ με τθ BSA 

απ’ ότι με τθ HSA. 

΢χετικά με τθν αντιοξειδωτικι ικανότθτα, παρατθροφμε ότι κατά κανόνα 

αυξάνεται θ δραςτικότθτα του φαρμάκου μετά τθ ςυναρμογι του με το μζταλλο. 

Μεταξφ των ςυμπλόκων του ίδιου Μ΢ΑΦ, αυτά τα οποία εμφανίηουν τθ μεγαλφτερθ 

αντιοξειδωτικι ικανότθτα είναι αυτά που χρθςιμοποιοφν πιο πολικά μόρια ωσ 

υποκαταςτάτεσ. (Θ2Ο, MeOH). 
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