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     RESUMO 

O uso excessivo e inadequado de fármacos tem prejudicado a eficácia dos 

antibióticos no tratamento da tuberculose (TB), causando resistência bacteriana. 

Para atingir esses objetivos, os fármacos utilizados devem ser capazes de 

eliminar rapidamente a população bacteriana, evitando a seleção de cepas 

resistentes e prevenindo sua recorrência. Este trabalho trata da síntese e da 

caracterização de complexos metálicos e de testes biológicos que foram 

realizados com os complexos obtidos. Os ligantes utilizados foram a 

gabapentina, que possui atividade anticonvulsivante e analgésica; e o ácido 

furóico, responsável pela conservação de alimentos, aroma e regulação de 

metabolismos. O metal escolhido foi a prata, tendo em vista que muitos dos 

compostos de prata, assim como nanopartículas, possuem propriedades 

antibacterianas. Foram obtidos dois complexos de prata com os ligantes 

gabapentina e ácido furóico. Os complexos apresentam as seguintes fórmulas 

moleculares propostas: [Ag(C9H17NO2)] para gabapentina + Ag,  

[Ag2(C5H4O3)]∙NO3 para ácido furóico + Ag. Esses complexos foram 

caracterizados por análise elementar, espectroscopia no infravermelho e 

termogravimetria. Testes realizados constataram atividade biológica para ambos 

os complexos. 

Palavras-chave: prata, compostos metálicos, tuberculose. 

  



 
 

 

 

ABSTRACT 

The excessive and inappropriate use of drugs has impaired the effectiveness of 

antibiotics in the treatment of tuberculosis (TB), causing bacterial resistance. To 

achieve these goals, the drugs used must be able to quickly eliminate the 

bacterial population, avoiding the selection of resistant strains and preventing 

their recurrence. This work deals with the synthesis and characterization of metal 

complexes and biological tests that were performed with the obtained complexes. 

The ligands used were gabapentin, which has anticonvulsant and analgesic 

activity; and furoic acid, responsible for food preservation, aroma and metabolism 

regulation. The metal chosen was silver, considering that many of the silver 

compounds, as well as nanoparticles, have antibacterial properties. Two silver 

complexes with the ligands gabapentin and furoic acid were obtained. The 

complexes have the following proposed molecular formulas: [Ag(C9H17NO2)] for 

gabapentin + Ag, [Ag2(C5H4O3)]∙NO3 for furoic acid + Ag. These complexes 

were characterized by elemental analysis, infrared spectroscopy and 

thermogravimetry. Tests performed showed biological activity for both 

complexes. 

Keywords: silver, metallic compounds, tuberculosis. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Considera-se que diversos íons metálicos são primordiais para os seres 

vivos e desempenham papéis cruciais no sistema biológico, no qual estão 

presentes inúmeros processos bioquímicos e interações com diversas moléculas 

como DNA e proteínas. O grupo heme da hemoglobina, por exemplo, contém o 

íon Fe2+ coordenado, tornando-se essencial para o transporte de oxigênio e para 

o transporte de elétrons (BERALDO, 2005). 

A Química Inorgânica Medicinal começou no século 20 com os trabalhos 

de Paul Ehrlich, Prêmio Nobel em Medicina e Fisiologia em 1908, e Alfred 

Werner, Prêmio Nobel de Química em 1913. Paul Ehrlich foi o precursor e criador 

da Quimioterapia e do conceito de índice terapêutico. Já Alfred Werner é 

considerado o pai da Química de Coordenação, por sua teoria que explica as 

ligações existentes nos compostos de coordenação e suas estruturas (MONGE 

et al., 2000). 

Em 1964, Barnett Rosenberg já estudava os efeitos do campo elétrico 

sobre culturas bacterianas de Escherichia coli, quando observou que as 

bactérias passavam a crescer na forma de filamentos, devido à impossibilidade 

de se multiplicarem. Ele acabou descobrindo acidentalmente que na região 

próxima aos eletrodos de platina havia uma inibição à divisão celular bacteriana. 

Após a análise do material próximo aos eletrodos, descobriu-se que era por 

causa da formação da cisplatina (HOESCHELE, 2014). 
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1.1 Complexos metálicos utilizados na clínica médica 

 

1.1.1 Antitumorais 

 

Em meados dos anos 1970, a cisplatina foi aprovada pela agência norte-

americana Food and Drug Administration (FDA) para o tratamento de alguns 

tipos de câncer como de ovário e de testículo (REEDIJK, 1987). 

Atualmente, a cisplatina [Pt(NH3)2Cl2], também conhecida como cis-

diaminodicloroplatina(II), é prescrita para neoplasias, como câncer de pulmão, 

cabeça, esôfago, mama e cérvix. Novas descobertas mostram que também é 

eficaz em casos de sarcomas, linfomas, câncer pulmonar, esôfago, tiroide, 

melanoma maligno e neuroblastoma (ALMEIDA et al., 2005). 

Após a descoberta da cisplatina, vários outros complexos à base de 

platina(II) foram estudados, entretanto somente outros dois complexos foram 

aprovados para a utilização clínica no mundo todo. São eles: a oxaliplatina e a 

carboplatina. Entretanto existem outros análogos da Cisplatina tais como a 

Nedaplatina, Heptaplatina e Loboplatina que já estão aprovados no Japão e 

China, respectivamente. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 1. Complexos de platina aprovados na clínica médica 
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O mecanismo de ação da cisplatina se inicia com a entrada do complexo 

no interior da célula. No meio intracelular, o complexo sofre hidrólise, 

substituindo um ou dois dos cloretos de sua estrutura por uma ou duas moléculas 

de água. Esse processo de hidrólise possibilita a ligação da platina ao DNA 

através do nitrogênio 7 da guanina. As ligações entre a platina e o DNA 

ocasionam distorções na estrutura do material genético gerando bloqueio do 

ciclo celular e ao processo de apoptose (SIDDIK, 2003). 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.1.2 Antibacterianos 

 

Além do rápido aumento da resistência bacteriana frente aos antibióticos 

já existentes, tem ocorrido, na mesma velocidade, uma redução drástica do 

conjunto de fármacos disponíveis para o tratamento de infecções bacterianas 

resistentes. Consequentemente, a busca por novos princípios ativos 

farmacêuticas torna-se indispensável (ROCHA et al., 2011). 

Em 1968, Charles L. Fox estudava a associação de nitrato de prata com 

sulfadiazina. Essa pesquisa acabou resultando no desenvolvimento do complexo 

de sulfadiazina com prata(II) (Figura 3). Obtendo sua aprovação em 1973 pelo 

 
Figura 2. Mecanismo de ação da cisplatina 
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FDA, ela é amplamente usada até hoje no tratamento de queimaduras de 

segundo e terceiro grau (RAGONHA et al., 2005). 

 

 

 

 

 

 

 

A sulfadiazina de prata é um antibacteriano de uso tópico que apresenta 

estrutura cristalina polimórficas e é comercializado na forma cremosa inodora, 

de cor branca e hidrossolúvel. Sua prescrição é indicada para o tratamento de 

infecções em pacientes com quadros de queimaduras, feridas cirúrgicas, 

escaras de decúbito e úlceras varicosas. O complexo tem atividade contra 

bactérias gram-positivas e gram-negativas (RAGONHA et al., 2005). 

Já os compostos à base de bismuto são utilizados na clínica médica para 

tratar doenças do trato gastrointestinal como a infecção por Helicobacter pylori. 

O tratamento para a erradicação da H. pylori consiste na utilização de diversos 

complexos metálicos a base de bismuto, como subsalicilato de bismuto, e o 

citrato de bismuto (Figura 4) (ROCHA et al., 2011). 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3. Estrutura molecular da sulfadiazina de prata 

 

 
Figura 4. Complexos metálicos a base de bismuto 
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1.1.3 Antirreumáticos 

 

O ouro também é um metal muito utilizado desde a Antiguidade com 

finalidade terapêutica. Os primeiros relatos sobre sua utilização na Medicina 

ocorreram em 2500 a.C. (HIGBY,1982). 

 

Os compostos à base de ouro também se mostraram eficazes na 

diminuição das dores articulares, levando, em 1929, Jacques Foriester a estudar 

o uso de compostos de ouro no tratamento de artrite reumatoide (DELGADO et 

al., 2020). 

Atualmente, com o desenvolvimento de novos fármacos para tratamento 

da artrite reumatoide, houve uma diminuição da prescrição desses compostos à 

base de ouro para esse tipo de tratamento, porém ainda fazem parte da classe 

de fármacos antirreumáticos. São eles o aurotiomalato de sódio, a aurotioglicose 

e a auranofina (DELGADO et al., 2020). 

 

Recentemente, verificou-se supostamente que a auranofina inibe a 

replicação do SARS-COV-2 em células humanas em baixa concentração. O 

tratamento com a auranofina resultou na redução significativa das citocinas 

induzidas pelo SARS-COV-2 em células humanas. A auranofina poderia mitigar 

a infecção pelo SARS-COV-2 e os danos pulmonares devido a suas 

propriedades antivirais e anti-inflamatórias (ROTHAN et al., 2020). 
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1.1.4 Complexos metálicos como agentes de contraste 

 

A ressonância magnética nuclear (RMN) é uma ótima técnica para se 

estudar as imagens diagnósticas e é não invasiva, permitindo a obtenção de 

imagens tridimensionais de alta resolução (COURANT et al., 2013). Entre os 

compostos metálicos utilizados na clínica estão os complexos a base de 

gadolínio Gd3+, complexos de manganês Mn2+ e óxidos de Fe2+ (FRULLANO; 

CARAVAN, 2011). 

Os complexos metálicos à base de gadolínio aprovados como agentes 

de contraste para utilização são: Magnevist (gadopentato), MultiHance 

(gadobenato de dimeglumina), Dotarem (ácido gadotérico), ProHance 

(gadoteridol), Gadovist (gadobutrol), Vasovist (gadofosveset trissódico), Eovist 

(gadoxetato dissódico) e Optimark (gadoversetamida) (LAURENT et al., 2012). 

O Gd-DTPA (gadopentato) (Figura 6) foi o primeiro complexo aprovado 

para o uso clínico e o mais utilizado devido a sua estabilidade, em solução. É 

muito utilizado para exames de lesões intracranianas (AIME, 2002). 

 

 

 
Figura 5. Complexos antirreumáticos 
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Recentemente, o grupo do Orientador deste trabalho publicou um artigo 

que trata dos metalofármacos e sua importância para a detecção de vários tipos 

de doenças e tumores (PAYOLLA; MASSABNI; ORVIG, 2019). 

Considera-se que os íons metálicos, além de essenciais para diversas 

funções vitais do organismo, podem modificar a ação e a estrutura de compostos 

orgânicos empregados na Medicina, podendo ser ativados ou biotransformados 

através de íons presentes no meio biológico. À vista disso, o estudo e a pesquisa 

de complexos metálicos e de metalofármacos que apresentam algum potencial 

biológico são de grande importância. 

Os ligantes dos metalofármacos podem ser orgânicos ou inorgânicos. A 

coordenação com o íon metálico pode modificar as propriedades físicas e 

químicas, alterar a toxicidade, modificar a biodistribuição, reduzir os efeitos 

colaterais e aumentar a atividade biológica. Os ligantes são moléculas ou íons 

que se encontram ligados à espécie central (íon metálico) por ligação 

coordenada (PAYOLLA; MASSABNI; ORVIG, 2019). 

 

 
Figura 6. Agente de contraste à base de gadolínio. 
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1.2 Tuberculose 

 

A tuberculose (TB) é uma das dez principais causas de morte humana, 

sendo a mais letal causada por um único agente infeccioso (acima do HIV/AIDS). 

Essa doença afeta 1/3 da população mundial e aproximadamente 10 milhões de 

pessoas desenvolvem TB a cada ano, resultando em 2 milhões de mortes.( 

BRASIL. Ministério da Saúde.)   

 

Embora o tratamento médico padrão com medicamentos para TB seja 

altamente eficaz, são necessárias mais terapias para reduzir o número de casos 

infecciosos. O número de novos casos de TB multirresistente (MDR-TB) e TB 

extensivamente resistente (XDR-TB) continua aumentando. Compreender o 

perfil epidemiológico da TB é fundamental para reduzir o tempo entre os 

primeiros sintomas, o diagnóstico e a início de tratamentos médicos 

supervisionados. Também é importante desenvolver pesquisas para introduzir 

novos medicamentos ou melhorar os já existentes, o que pode reduzir o tempo 

de tratamento de 6 para 3 meses, por exemplo, evitando o abandono e 

aumentando a adesão, que previnem a TBMR e a TBXDR. Enquanto algumas 

iniciativas contra a TB visam erradicar as condições sociais que aumentam os 

casos de TB (como pobreza extrema, desnutrição e tabagismo), outras ações 

buscam aumentar a imunidade da população à bactéria por meio da vacina 

Bacillus Calmette-Guérin (BCG); também são inúmeros os esforços para 

eliminar o Mycobacterium tuberculosis como causa da forma ativa (e letal) da 

TB, criando novos medicamentos para uso potencial.  

 

Desde 1960, diante da resistência bacteriana e do aumento dos casos de 

óbitos por TB, o esquema de tratamento foi padronizado e o tratamento 

atualmente recomendado para casos de TB sensível a medicamentos é um 

esquema de seis meses com os quatro medicamentos de primeira linha. 

 

A tuberculose (TB) é uma grave doença do tipo infectocontagiosa e de 

caráter crônico que afeta a humanidade há mais de 5.000 anos. É causada pelo 
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agente etiológico Mycobacterium tuberculosis, um dos patógenos que mais 

causam mortes no mundo (CAMPOS, 1999). A infecção da TB ocorre através da 

inalação do M. tuberculosis presente nos aerossóis ou nas partículas de poeira 

presentes no ar. As pessoas contaminadas transmitem o microrganismo 

expelindo-o no ar, através da fala, da tosse, de espirros e de perdigotos 

(BIAGIONI; CAVICCHIOLI; MASSABNI). 

A TB é uma doença que afeta uma boa parcela da população mundial, 

sendo que aproximadamente 10 milhões de pessoas acabam desenvolvendo a 

doença (WHO, 2018).  

Vale enfatizar a problemática da tuberculose e lembrar que somente em 

2018 cerca de 10 milhões de pessoas desenvolveram TB em todo o mundo, e 

1,5 milhão de pessoas vieram ao óbito por decorrência da doença (MASSABNI; 

BONINI, 2019). 

 

1.2.1 Principais fármacos no tratamento da TB 

 

O tratamento padrão para TB consiste em quatro medicamentos de 

primeira linha: isoniazida, rifampicina, pirazinamida e etambutol, e a resistência 

dos bacilos pode ocorrer a todos os medicamentos de primeira linha (PAI et al., 

2016). O tratamento da TB visa a cura (prevenindo sua morbidade e mortalidade) 

e a interrupção da transmissão da doença (tornando os pacientes não 

infecciosos). Para atingir esses objetivos, os medicamentos utilizados devem ser 

capazes de eliminar rapidamente a população bacteriana, evitando a seleção de 

cepas resistentes aos medicamentos e esterilizando a lesão, evitando sua 

recorrência (RABAHI et al., 2017). 
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Desde 1960, existem pesquisas em face da resistência bacteriana e do 

aumento dos casos de morte por TB, através das pesquisas cientificas o regime 

de tratamento foi padronizado e o tratamento atualmente recomendado para os 

casos de TB sendo necessário uso de fármacos em um regime de seis meses, 

sendo utilizado como profilaxia quatro fármacos de primeira linha (RABAHI et al., 

2017). As fórmulas estruturais destas substâncias são mostradas na Figura 7. 

 

1.2.2 Resistência a fármacos 

 

O rápido surgimento de bactérias resistentes prejudicou a eficácia dos 

antibióticos para o tratamento da TB. A crise de resistência aos antibióticos tem 

sido atribuída ao uso excessivo e inadequado desses medicamentos, bem como 

à falta de desenvolvimento de novos medicamentos pela indústria farmacêutica, 

devido à redução dos incentivos econômicos e a exigências regulatórias 

desafiadoras (VENTOLA, 2015). 

 
Figura 7. Fórmulas estruturais das substâncias mais utilizadas para o tratamento da TB 
Fonte: Biagioni, Cavicchioli e Massabni. 
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Os genes bacterianos podem ser herdados ou podem ser adquiridos de 

plasmídeos. Essa transferência horizontal de genes pode permitir a transferência 

de resistência aos antibióticos entre diferentes tipos de bactérias. A resistência 

também pode aparecer através de mutação. Os antibióticos podem remover 

concorrentes sensíveis aos medicamentos, permitindo a reprodução de 

bactérias resistentes como resultado de uma seleção natural (VENTOLA, 2015). 

As micobactérias têm algumas estratégias para desenvolver a resistência 

aos medicamentos. As principais são: diminuição da permeabilidade da parede 

celular, aumento do efluxo da droga, degradação ou inativação dos fármacos 

através de enzimas e modificações genéticas no alvo da droga. No M. 

tuberculosis, a resistência é adquirida somente por mutações cromossômicas e 

a multirresistência ocorre devido ao acúmulo de mutações em genes 

independentes, que são cada um responsável pela resistência a um determinado 

antibiótico (SANTOS et al., 2012). 

Os tipos de resistência ao M. tuberculosis são classificados como 

naturais, iniciais, primários e adquiridos (ou secundários). A resistência natural 

ocorre com mutação espontânea de bacilos; a inicial é observada em pacientes 

com alguma forma de resistência a um ou mais medicamentos cujo histórico de 

tratamento é desconhecido; a resistência primária ocorre em pacientes 

infectados com uma cepa resistente de M. tuberculosis e a adquirida ou 

secundária ocorre devido ao uso inadequado de medicamentos prescritos 

(SANTOS et al., 2012). 

 

1.2.3 Multirresistência a fármacos 

 

O tratamento da TB multirresistente é um dos maiores desafios globais 

para o controle da doença, especialmente a resistente à rifampicina, isolada ou 

combinada com outros fármacos, pois é a droga mais eficaz contra o bacilo M. 

tuberculosis. Os esquemas sem rifampicina em sua composição, seja por 

resistência ou intolerância, exigem o uso de fármacos de segunda linha, o que 
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resulta em tratamento com maior duração, com grande potencial de toxicidade e 

mau prognóstico (BRASIL, 2018). 

Quanto aos casos de TB sensíveis a fármacos, o regime terapêutico para 

TB multirresistente deve utilizar pelo menos quatro fármacos eficazes (nunca 

utilizadas antes ou com alta probabilidade de serem sensíveis), de acordo com 

a classificação racional de fármacos, contendo pelo menos dois fármacos 

essenciais (bactericidas e esterilizantes), mais dois fármacos acompanhantes 

(ação protetora contra resistência adquirida essencial) (BRASIL, 2018). 

Em pacientes com TB resistente à rifampicina ou multirresistentes, é 

recomendada a terapia com pelo menos cinco fármacos anti-TB durante a fase 

intensiva, incluindo pirazinamida e quatro fármacos de segunda linha (uma do 

Grupo A, uma do Grupo B e pelo menos duas do Grupo C). Se o número mínimo 

de fármacos contra a TB não puder ser incluído na dose de tratamento como 

indicado acima, um agente do Grupo D2 e outros agentes do Grupo D3 podem 

ser adicionados para atingir o total de cinco (Quadro 1) (OMS, 2016). 

 

Quadro 1. Classes de medicamentos anti-TB de segunda linha 

Grupos Classificação Fármacos 

Grupo A fluoroquinolonas levofloxacina, moxifloxacina, gatifloxacina 

Grupo B aminoglicosídeos amikacina, capreomicina, canamicina, estreptomicina 

Grupo C outros agentes 

importantes de 

segunda linha 

etionamida/protionamida, cicloserina/terizidona, linezolida, 

clofazimina 

Grupo D agentes adicionais D1: pirazinamida, etambutol, alta dose de isoniazida 

D2: bedaquilina, delamanid 

D3: ácido para-aminossalicílico, imipenem-cilastatina, 

meropenem, amoxicilina-clavulanato, tioketona 

Fonte: Biagioni, Cavicchioli e Massabni (no prelo). 
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1.2.4 Usos da prata 

 

A prata e seus sais de prata(I) são considerados tóxicos também para os 

seres humanos e para organismos inferiores. Muitas formulações incluíram 

compostos de prata(I) como fármaco para certos tratamentos médicos como 

agentes antimicrobianos e anticancerígenos foram usados no século passado 

(MEDICI et al., 2019). 

O metal não tem papel biológico. Pelo contrário, é considerado altamente 

tóxico para os organismos vivos, dependendo de sua concentração. No entanto 

não é um veneno cumulativo no corpo, diferentemente de outros metais pesados. 

Já há algum tempo, os complexos de Ag(I) têm sido considerados possíveis 

metalofármacos devido às suas propriedades biológicas. Vários estudos 

mostram as atividades da prata contra bactérias, fungos, parasitas, cânceres e 

malária (MEDICI et al., 2019). 

De acordo com Medici et al. (2019), a eficácia dos complexos de Ag(I) 

contra bactérias, principalmente, depende de vários fatores: lipofilicidade, 

propensão à redução, solubilidade e estabilidade em água, e taxa de liberação 

dos íons Ag(I). Entretanto os autores comentam que mesmo que um complexo 

de Ag(I) seja bem projetado para uso médico, sua eficácia pode diminuir 

consideravelmente quando usado it dico por causa da formação de AgCl 

insolúvel ou ligação do complexo a enzimas celulares. 

Uma abordagem comum para as sínteses de complexos metálicos — 

incluindo complexos Ag(I) — é associar a ação do centro metálico com a de um 

fármaco que já exibiu propriedades terapêuticas contra uma determinada 

doença. Juntamente de um agente conservador que pela literatura possui ação 

antibacteriana e antifúngica.  A intenção é que a combinação de metal e ligante 

melhore o desempenho do complexo resultante, já existem inúmeras 

publicações cientificas que enfatizam a viabilidade da prata Ag como um eficiente 

antibiótico e antibactericida como é o caso de vários complexos de prata Ag(I) 

discutidos adiante neste trabalho. 
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A formação de novos complexos de prata Ag, podem proporcionar para 

humanidade, substitutos a outros metais de cunho terapêutico, como no caso da 

platina Pt, Ouro Au, dentre outros metais que ao longo de sua utilização vem se 

tronado escassos.  

 

1.3 Barreira Hematoencefálica (BHE) 

 

A Barreira hematoencefálica (BHE) é uma estrutura de permeabilidade 

altamente seletiva que protege o Sistema Nervoso Central (SNC) de substâncias 

potencialmente neurotóxicas presentes no sangue e sendo essencial para 

função metabólica normal do cérebro. É composta de células endoteliais 

estreitamente unidas, astrócitos, pericitos e diversas proteínas. Cerca de 98% 

dos medicamentos em potencial não ultrapassam esta barreira, sendo esse um 

dos principais desafios na terapêutica de sistema nervoso central. 

A BHE é semi-permeável, ou seja, ela permite que algumas substâncias 

atravessem e outras não. Os capilares (vasos sanguíneos muito finos), ficam 

alinhados às células endoteliais. O tecido endotelial tem pequenos espaços entre 

cada célula para que substâncias possam se mover de um lado para o outro, 

entrando e saindo dos capilares. Porém, no cérebro, as células endoteliais são 

posicionadas de uma maneira que apenas as menores substâncias possam 

entrar no Sistema Nervoso Central. Moléculas maiores como a glicose só podem 

entrar através de mecanismos especiais, específicos para cada molécula. 
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1.4 Penetração na Barreira Hematoencefálica  

 

1.4.1 Gabapentina (BHE).  

A gabapentina, anticonvulsivante de segunda geração, é uma substância 

análoga ao ácido ɤ-aminobutírico (GABA) com uma boa penetração na barreira 

hematoencefálica. 

 

 

Figura 8. Ilustração da barreira hematoencefálica (BHE) e sua seletividade. 
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1.4.2 Ácido Furóico (BHE). 

O Ácido Furóico é mais amplamente encontrado em produtos alimentícios 

como conservante e agente aromatizante, onde confere um sabor doce e terroso 

com uma boa penetração na barreira hematoencefálica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2 OBJETIVOS 

 

Este trabalho objetivou descrever a síntese e a caracterização de novos 

complexos metálicos visando avaliar sua atividade biológica contra bactérias 

Gram-positivas e Gram-negativas desses complexos. 

Os objetivos específicos: 

 Síntese de novos complexos metálicos de gabapentina e ácido 

furóico com o íon metálico prata Ag. 
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 Caracterização dos complexos metálicos através de 

espectroscopia vibracional na região do infravermelho, análise elementar e 

termogravimetria; 

 

 

 Estudos da atividade biológica dos complexos contra bactérias in 

vitro; 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1 Ligantes 

 

3.1.1 Gabapentina 

A gabapentina (Figura 9) é um fármaco da classe dos anticonvulsivantes, 

análogo de GABA. Embora tenha uma estrutura semelhante ao GABA, a 

gabapentina não tem afinidade por receptores GABA, e seu mecanismo de ação 
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parece alheio a qualquer efeito sobre o sistema gabaérgico (HWANG; KIM, 2008; 

JENSEN, 2002).  

Vários mecanismos moleculares foram propostos e incluem a capacidade 

de limitar a deflagração repetitiva e sustentada de potenciais de ação com 

exposição prolongada. Esse efeito sugere uma ação sobre os canais de sódio 

sensíveis a voltagem (WHITE, 2004).   

A gabapentina liga-se a uma proteína nas membranas corticais com uma 

sequência de aminoácidos idêntica à subunidade α2δ de canal de cálcio do tipo 

L sensível à voltagem (McNAMARA, 2006). Desse modo, a gabapentina reduz a 

liberação sináptica de neurotransmissores e diminui o influxo pós-sináptico de 

Ca²+, resultando na diminuição da excitação (STEFAN; FEUERSTEIN, 2007).  

Apesar de o mecanismo de ação da gabapentina ainda ser pouco 

conhecido, sabe-se que seu receptor é a subunidade α2δ-1 do complexo do 

canal de Ca2+ voltagem-dependente presente no axônio dos neurônios, 

provocando diminuição do influxo de cálcio, o que diminui sua excitabilidade. O 

fármaco pode interferir na sinaptogênese através da competição com o fator 

astrocitário trombospondina, que apresenta evidências de envolvimento na 

sinaptogênese e que tem a mesma subunidade como sítio de ligação 

(PELLOSO, 2005). 

 

Figura 9. Fórmula estrutural do gabapentina 
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3.1.2 Ácido furóico 

O ácido 2-furoico (Figura 10) é um ácido carboxílico heterocíclico, que 

consiste em um anel aromático de cinco membros e um grupo carboxílico. Seu 

nome é derivado da palavra latina furfur, que significa “farelo”. Os sais e os 

ésteres do ácido furoico são conhecidos como furoatos. O ácido 2-furoico é um 

composto orgânico mais amplamente encontrado em produtos alimentícios 

como conservante. Ele pode ocorrer pela oxidação de álcool furfurílico. Isso pode 

ocorrer quimicamente ou biocataliticamente (PAYNE et al., 2019). 

Sua fórmula molecular é C5H4O3, possui massa molecular de 

118,02 g mol-1 e sua estrutura química está representada na Figura 8. 

Apresenta-se, normalmente, como um pó branco e inodoro, temperatura de 

fusão entre 185 e 188 °C, ponto de ebulição de 235 °C e solubilidade de 

83,2 mg mL-1 a 25 °C (PAYNE et al., 2019). 

 

.  

Figura 10. Fórmula estrutural do ácido 2-furoico 

 

O ácido 2-furoico é um conservante, atuando como bactericida e 

fungicida. Também é considerado um ingrediente aromatizante e alcançou um 

status geralmente reconhecido como seguro (GRAS) em 1995 pela Associação 

de Fabricantes de Sabor e Extrato. O ácido 2-furoico é um sólido cristalino 

branco a esbranquiçado e tem um odor característico, descrito na Enciclopédia 

de Alimentos e Aditivos Coloridos como doce, oleoso, herbáceo e terroso. O 

ácido 2-furoico é frequentemente usado como material inicial para a produção 

de ésteres de furoato. Ele e seus derivados também auxiliam na produção de 
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nylon e são frequentemente usados em pesquisas biomédicas (CAROLE et al., 

2004). 

 

 

3.2 Metal 

 

3.2.1 Prata 

A atividade antimicrobiana da prata já é conhecida há muito tempo. Sabe-

se que a prata, ao penetrar na célula bacteriana, pode interagir com várias 

estruturas celulares (CLEMENT; JARRETT, 1994).  

Os íons de prata reagem com o peptidoglicano da parede celular 

bacteriana, podendo formar poros e lesionar essa estrutura (SIM et al., 2018), 

além da inibição das funções relacionadas ao transporte através da parede 

celular.  

Os íons de Ag(I) também atuam interagindo com os ácidos nucleicos do 

DNA interrompendo o ciclo celular (WOO et al., 2008). Podem também interagir 

com as proteínas microbianas e levar a uma perturbação no nível metabólico da 

célula (MAILLARD; HARTEMANN, 2013). 
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4 PARTE EXPERIMENTAL 

 

Os ligantes gabapentina e ácido furóico, bem como o nitrato de prata são 

produtos químicos de grau analítico adquiridos da Sigma/Aldrich. Todos os 

outros produtos químicos foram adquiridos de fontes diferentes. Os reagentes 

foram utilizados conforme recebidos. 

 

4.1 Sínteses dos complexos metálicos 

 

4.1.1 Complexo de gabapentina com prata 

 

Para a síntese do complexo de Ag(I) com gabapentina foram utilizados 

10 mL de uma solução aquosa contendo 0,849 g (5,0 mmol) de nitrato de prata, 

que foram adicionados a 10 mL de uma solução aquosa com 0,856 g (5,0 mmol) 

de gabapentina sob agitação constante a 50 °C, na ausência de luz. Ocorreu a 

precipitação de um sólido branco e após formação de um precipitado branco. O 

sólido foi filtrado e seco em um dessecador com P4O10 em uma sala escura. Os 

resultados da análise elementar permitiram propor a composição [Ag(gbp)]∙NO3 

– formula molecular [Ag(C9H17NO2)] para o composto formado. 
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Figura 12. Formação do precipitado de Ag+Gabapentina 
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4.1.2 Complexo de ácido furóico com prata 

 

Para a síntese do complexo de ácido furóico com prata, foi preparada uma 

solução aquosa com 3,0 mmol de ácido furóico e o pH foi ajustado em 7,0 com 

KOH. Em seguida, foram adicionados 20 mL de solução aquosa com 6,0 mmol 

de nitrato de prata. A mistura foi mantida sob agitação constante a 50 °C na 

ausência de luz por 5 min. Durante o aquecimento, ocorreu a formação de um 

precipitado branco, que foi filtrado e seco em dessecador com P4O10 e guardado 

em local protegido da luz. Os resultados de análise elementar permitiram sugerir 

a composição [Ag2(acfur)] – formula molecular proposta [Ag2(C5H4O3)] para o 

composto formado. 

 

 

 

. 

 

 

 
 

Figura 13. Produção do complexo Ag+Acfuroico 
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Figura 14. Formação do precipitado de Ag+Acfuroico 
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4.2 Testes biológicos 

 

4.2.1 Teste de inibição de crescimento bacteriano dos 

complexos de prata 

 

Os ensaios de inibição do crescimento bacteriano por difusão em disco se 

baseiam na capacidade do composto, inicialmente impregnado nos discos, de 

se difundir pelo meio de cultura, sendo possível avaliar a sua atividade ou não 

contra o microrganismo. Os ensaios de inibição de crescimento bacteriano dos 

complexos metálicos e dos ligantes livres foram realizados de acordo com o 

método do Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). No laboratório de 

microbiologia SGS do Brasil em Campinas – SP. Foram utilizadas as cepas 

bacterianas do tipo ATCC (American type culture collection), devido à sua 

padronização em relação ao seu fenótipo bioquímico. 

As cepas das bactérias Gram-negativa (E. coli ATCC 25922) e Gram-

positiva (S. aureus ATCC 25923) foram inoculadas em tubos contendo 2,0 mL 

de BHI estéril e incubados por 18 h a temperatura de 35-37 °C. A partir desses 

cultivos, as suspensões foram preparadas na escala nefelométrica 0,5 de 

McFarland (1,5 × 108UFC/mL) e semeadas em placas de Petri contendo Ágar 

Mueller-Hinton. 

Discos de papel de filtro estéreis (Whatman 3 – 10 mm de diâmetro) foram 

impregnados com 1000µg dos complexos metálicos [Ag(gbp)]NO3, [Ag2(acfur)], 

e com os ligantes bioativos na forma livre. Após secagem em estufa ventilada a 

37°C, os discos foram depositados sobre a superfície da placa com ágar 

contendo os microrganismos já semeados. As placas foram incubadas por 18-

24 h, a 37°C, em estufa bacteriológica. A atividade antimicrobiana dos 

compostos foi analisada mediante presença ou ausência de halo de inibição de 

crescimento (em mm). Os testes foram realizados em triplicata. 
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4.2.2 Teste da concentração inibitória mínima (MIC) 

 

4.2.2.1 Teste da concentração inibitória mínima (MIC) Ag- 

Gabapentina 

 

 

Para a determinação da concentração inibitória mínima (MIC) do 

complexo Ag-gabapentina e do seu ligante, foram utilizadas cepas bacterianas 

ATCC de  S. aureus ATCC 25923 (Gram-positivo), B. cereus ATCC 14579 

(Gram-positivo), E . coli ATCC 25922 (Gram-negativo) e P. aeruginosa ATCC 

27853 (Gram-negativo), conforme descrito em CLSI 2016. ( CLSI,2016) (Lustri 

et al., 2017).  

 

Cada isolado ATCC foram inoculadas em tubos contendo 10,0mL de BHI 

(Brain Heart Infusion KASVI) e incubadas por 18h a 35-37 ° C. Após o 

crescimento bacteriano, foram realizado inóculos de cada suspensão bacteriana 

em meio BHI estéril até atingir 1,0 turbidez na escala nefelométrica de McFarland 

(~ 3,0x108 UFC / mL-1). 

 

No primeiro poço da microplaca de 96 poços, utilizado como controle de 

crescimento, foram adicionados 50 µL de meio BHI estéril, 50 µL de solução 

dmso aquosa 20% e 100 µL de suspensões bacterianas, na escala 1,0 de 

McFarland. 

 

No segundo poço, foi adicionado um volume de 50µL da solução estoque 

(20 mg / mL) do ligante livre e [Ag(C9H17NO2)] suspenso em solução 20% mais a 

adição de 50 µL de meio BHI estéril, e em seguida realizado as diluições em 

série (5,0 mg / mL a 0,078 mg / mL). Após a diluição foram adicionados em cada 

poço 100 µL das suspensões de microrganismos, na escala McFarland 1,0, 
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foram adicionados a cada poço, atingindo turbidez 0,5 McFarland (~ 1,5x108 

UFC / mL), em um volume final de 200µL / poço. 

 

As microplacas foram incubadas a 35-37 ° C por 18 horas em câmara 

úmida sob agitação a 150 rpm. Após o período de incubação, 15 μL de 

resazurina 0,02% em solução aquosa estéril foram adicionados a cada poço. 

Após 3 horas de reincubação, a leitura foi realizada. Quando as células 

bacterianas encontram-se ativas, elas acabam convertem a resazurina “azul” em 

resorufina “rosa”. Para a determinação do MIC foi considerada a menor 

concentração que resultou na inibição do crescimento bacteriano. Os testes 

foram realizados em triplicata. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 14. Placa de petri inoculada com as cepas bacterianas e os discos com o 

complexo de Ag+gabapentina 
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4.2.2.2 Teste da concentração inibitória mínima (MIC) Ag- AcFur 

 

Para a determinação da concentração inibitória mínima (MIC) do 

complexo  Ag-AcFur e do seu ligante, foram utilizadas cepas bacterianas ATCC 

de  S. aureus ATCC 25923 (Gram-positivo), B. cereus ATCC 14579 (Gram-

positivo), E . coli ATCC 25922 (Gram-negativo) e P. aeruginosa ATCC 27853 

(Gram-negativo), conforme descrito em CLSI 2016. ( CLSI,2016) (Lustri et al., 

2017).  

Cada isolado ATCC foram inoculadas em tubos contendo 10,0mL de BHI 

(Brain Heart Infusion KASVI) e incubadas por 18h a 35-37 ° C. Após o 

crescimento bacteriano, foram realizado inóculos de cada suspensão bacteriana 

em meio BHI estéril até atingir 1,0 turbidez na escala nefelométrica de McFarland 

(~ 3,0x108 UFC / mL-1). 

 

No primeiro poço da microplaca de 96 poços, utilizado como controle de 

crescimento, foram adicionados 50 µL de meio BHI estéril, 50 µL de solução 

dmso aquosa 20% e 100 µL de suspensões bacterianas, na escala 1,0 de 

McFarland. 

 

No segundo poço, foi adicionado um volume de 50µL da solução estoque 

(20 mg / mL) do ligante livre e [Ag2(C5H4O3)]∙NO3 suspenso em solução aquosa 

de DMSO a 20% mais a adição de 50 µL de meio BHI estéril, e em seguida 

realizado as diluições em série (5,0 mg / mL a 0,078 mg / mL). Após a diluição 

foram adicionados em cada poço 100 µL das suspensões de microrganismos, 

na escala McFarland 1,0, foram adicionados a cada poço, atingindo turbidez 0,7 

McFarland (~ 1,5x100 UFC / mL), em um volume final de 200µL / poço. 

 

As microplacas foram incubadas a 35-37 ° C por 18 horas em câmara 

úmida sob agitação a 150 rpm. Após o período de incubação, 15 μL de 

resazurina 0,02% em solução aquosa estéril foram adicionados a cada poço. 

Após 3 horas de reincubação, a leitura foi realizada. Quando as células 

bacterianas encontram-se ativas, elas acabam convertem a resazurina “azul” em 

resorufina “rosa”. Para a determinação do MIC foi considerada a menor 
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concentração que resultou na inibição do crescimento bacteriano. Os testes 

foram realizados em triplicata. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 
Figura 15. Placa de petri inoculada com as cepas bacterianas e os discos 

com o complexo de Ag+Acfur 
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5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

5.1 Caracterização dos complexos 

 

5.1.1 Análise elementar 

 

As análises elementares para a determinação das porcentagens de 

carbono, hidrogênio e nitrogênio, em conjunto com os dados da porcentagem de 

resíduo da curva termogravimétrica, são de fundamental importância para a 

determinação da estequiometria dos complexos metálicos. As análises dos 

resultados permitem obter a proporção entre metal e ligante. 

 

Tabela 1. Resultado da análise elementar dos complexos obtidos 

Amostra Fórmula proposta 

 C H N O S  

Ag + 

gabapentina 

Calc. 

Exp. 

38,9 

39,6 

5,8 

5,4 

5,0 

6,2 

- 0,0 

0,0 

[Ag(C9H17NO2)] 

Ag + ácido 

furoico 

Calc. 

Exp. 

25,6 

26,3 

1,3 

3,1 

0,0 

0,0 

27,2 0,0 

0,0 

[Ag2(C5H4O3)]∙NO3 

Fonte: Autoria própria. 

 

5.1.2 Análise termogravimétrica 

 

A Análise Termogravimétrica (TGA) é amplamente usada com a 

Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC), Análise Termomecânica (TMA) e 

Análise Mecânica Dinâmica (DMA). A TGA mede a massa de uma amostra 

 

 
Figura 11. Produção do complexo Ag+Gabapentina 
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enquanto a amostra é aquecida ou resfriada em uma atmosfera definida. Seu 

principal uso é caracterizar materiais em relação à sua composição. 

Um instrumento TGA/DSC também permite medir eventos térmicos que 

não produzem alteração de massa, como fusão, transições vítreas ou outras 

transições sólido-sólido. 

A Análise Termogravimétrica (TGA) é usada para caracterizar as 

propriedades físicas e químicas dos materiais como uma função da temperatura 

em uma atmosfera controlada com precisão. O método fornece informações 

valiosas para controle de qualidade, desenvolvimento e pesquisa. 

As áreas de aplicação incluem termoplásticos, elastômeros, 

termorrígidos, metais e cerâmicas além de diversas análises nas indústrias 

química, de construção, alimentícia e farmacêutica. 

 

5.1.2.1 TGA / DSC complexo Ag Gabapentina 

 

A curva termogravimétrica do [Ag(gabapentina)] mostra três perdas de 

massas bem definidas com platôs ao longo da curva. A primeira perda de cerca 

de 38% ocorre na faixa de 140-200 °C.  

As outras duas perdas de massa ocorrem nas faixas de 200-280 e de 

320-360 °C, que correspondem à decomposição do ligante e do ânion NO3
-. A 

curva mostra uma perda de massa de cerca de 62%, com um resíduo final de 

38%, condizente com a formação final de Ag0. Em trabalhos já realizados no 

grupo de pesquisas,  (Cavicchioli et al., 2010) (Cavicchioli et al., 2007) foram 

feitas as análises térmicas de dois outros complexos de prata(I) utilizando ar 

sintético e os resíduos da decomposição foram analisados por difratometria de 

Raios –X. Em ambos os casos o resíduo final foi Ago. 

A análise por calorimetria de varredura diferencial (DSC, do inglês 

differential scanning calorimetry) do complexo Ag-Gbp indica eventos 

exotérmicos com seus picos máximos em 190, 275 e 348 °C, que correspondem 

à decomposição do ligante e formação de resíduo de prata metálica (Ag0). 
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Curva termogravimétrica (TG and DSC) do complexo [Ag2(GABA)], nas seguintes condições: ar sintético 

100ml/min, taxa de aquecimento de 10ºC/min, de 30 a 1000ºC. Fonte os autores. 

 

5.1.2.2 TGA / DSC complexo Ag Ácido Furóico 

 

A curva termogravimétrica do [Ag(AcidoFuróico)NO3] mostra três perdas 

de massas bem definidas com platôs ao longo da curva. A primeira perda de 

cerca de 40% ocorre na faixa de 140-200 °C. As outras duas perdas de massa 

ocorrem nas faixas de 200-280 e de 320-360 °C, que correspondem à 

decomposição do ligante e do ânion NO3
-. A curva mostra uma perda de massa 

de cerca de 60%, com um resíduo final de 40%, condizente com a formação final 

de Ag0. Em trabalhos já realizados no grupo de pesquisas,  (Cavicchioli et al., 

2010) (Cavicchioli et al., 2007) foram feitas as análises térmicas de dois outros 

complexos de prata(I) utilizando ar sintético e os resíduos da decomposição 

foram analisados por difratometria de Raios –X. Em ambos os casos o resíduo 

final foi Ago. 
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Curva termogravimétrica (TG and DSC) do complexo [Ag2(FUROIC)]∙NO3, nas seguintes condições: ar 

sintético 100ml/min, taxa de aquecimento de 10ºC/min, de 30 a 1000ºC. Fonte os autores. 
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5.1.3 Espectroscopia no infravermelho (FTIR) 

 

 

5.1.3.1 FTIR Ag Gabapentina 

Os espectros no infravermelho (IV) do complexo Ag-gbp mostrou a 

mudança das bandas relacionadas ao ácido carboxílico do ligante (n C=O em 

1541 e d C-O-H em 1395 ). As bandas se deslocam para 1558 e 1375, indicando 

a provável coordenação da Ag ao grupo carboxilato 
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5.1.3.1 FTIR Ag Ácido Furóico 

O espectro no infravermelho do complexo Ag-AcFuroico mostrou a 

mudança das bandas relacionadas ao ácido carboxílico do ligante (n C=O em 

1539 e d C-O-H em 1399). As bandas se deslocam, indicando a provável 

coordenação da Ag ao grupo carboxilato 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mudanças significativas nas bandas dos complexos em comparação com 

os ligantes indicam que houve coordenação. A banda relacionada ao NH2 em 

1630 foi deslocada para 1615 no complexo e a banda relacionada a C=O em 

1544 foi deslocada para 1522 no complexo. Essas mudanças indicam uma 
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possível coordenação do metal ao ligante através do oxigênio do grupo C=O e 

do nitrogênio do grupo NH2. Uma banda em 1289 atribuída ao grupo NO3
- 

apareceu no espectro do complexo, confirmando sua presença na composição. 

Com relação às bandas ν (C-N) amida e ν (N-N), foi observado um 

comportamento semelhante ao complexo de cobre com isoniazida descrito por 

Poggi et al. (2004), sendo que a coordenação provoca um deslocamento das 

bandas da amida. Uma possível explicação para esse comportamento seria que 

a coordenação pelo grupo C=O enfraquece a ligação C–O e consequentemente 

reforça a ligação N-H, deslocando a banda da amida (C-N) para uma frequência 

maior. 

Mudanças significativas nas bandas do complexo com relação ao ligante 

indicam coordenação da gabapentina e do ácido furóico ao metal. Além disso, a 

presença de uma banda intensa de NO3
- sugere a presença desse ânion na 

composição do complexo, embora este dado seja de difícil. 

 

 

 

5.2 Testes de solubilidade 

 

A solubilidade dos complexos foi testada com água, etanol e 

dimetilsulfóxido. Em tubos de ensaios foram adicionados 5 mL de cada solvente 

e, em seguida, foi adicionada uma quantidade de massa de cada complexo, até 

o ponto de saturação. A cada adição de uma porção de massa, o tubo de ensaio 

era agitado no vórtex por 3 min. 

Em seguida, os tubos centrifugados a 5000 rpm por 15 min. Após a 

centrifugação, os sobrenadantes de cada tubo foram coletados e postos em 

béqueres previamente pesados. Os béqueres foram postos para secagem na 

estufa por 10 dias a uma temperatura de 70 °C. A seguir, os béqueres foram 

novamente pesados para a realização dos cálculos das solubilidades de cada 

complexo. 
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Tabela 2. Resultado da análise de solubilidade dos complexos obtidos 

 H2O (mg/mL) DMSO (mg/mL) Etanol (mg/mL) 

[Ag(gbp)∙NO3] 1,5 15,0 0,5 

[Ag2(acfur). NO3] 1,7 14,0 0,4 

Fonte: Autoria própria. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5.3 Testes biológicos 

Os complexos apresentaram atividade inibitória contra bactérias Gram-

positivas e Gram-negativas usadas no ensaio. Os ligantes livres acfur e gpb e 

a solução aquosa de DMSO não apresentaram atividades antibacterianas nas 

mesmas condições experimentais. 
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5.3.1 Ensaio de atividade inibitória de crescimento bacteriano 

por difusão em discos 

O uso de complexos a base de prata promovem uma liberação mais lenta 

dos íons Ag+ quando comparado ao nitrato de prata. Esta característica aumento 

do efeito antibacteriano do composto. 

 

 

Tabela 3 – Valores de concentração inibitória dos complexos obtidos. 

 

 

  Halos de inibição em mm (+0.1 mm) 

        

AMOSTRA COMPLEXOS 
S. aureus 

ATCC 25923 

E.coli  

ATCC 5822 

1 GBP R R 

        

2 [Ag(gbp)] 1,4 1,3 

        

3 [Ag2(acfur)] 1,4 1,1 

        

4 Ac Furóico R R 

 
                                                                                        

R - Resistente 
  

 

 

 

 

       

Os complexos de prata foram submetidos ao teste para determinação da 

concentração inibitória mínima com Mycobacterium tuberculosis. E apresenta os 

respectivos valores de concentração inibitória mínima (MIC90) de cada complexo. 
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Tabela 4  – Valores de concentração inibitória mínima dos complexos obtidos. 

Composto MIC90 (μg/mL) 

Ácido Furóico 16,05 

Gabapentina > 25,00 

Ag-gabapentina 17,03 

Fonte: Elaborada pela autor. 

 

Está bem estabelecido que ambos os complexos são possíveis fármacos 

em especial o Ag-GPB sendo o mais potente e seletivo que inibe a biossíntese 

da parede celular das micobactérias, interrompendo a síntese de ácidos 

micólicos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

6 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Conseguimos obter dois complexos a partir da coordenação de prata 

com os ligantes gabapentina e ácido furóico. O complexo de Ag(gbp) e Ag(Acfur) 

são inéditos na literatura. 



42 
 

 

 

A caracterização dos complexos [Ag(gbp)NO3], [Ag2(Acfur)NO3] 

sintetizados indicam que a gabapentina e o Ácido furóico estão coordenados 

através dos átomos de oxigênio do grupo C=O e de nitrogênio do grupo NH2, 

apresentando em suas estruturas a presença do ânion NO3. 

Já para os complexos os resultados da caracterização indicam a 

coordenação dos íons Ag ao grupo carboxilato dos ligantes.  

A avaliação biológica dos complexos contra o Mycobacterium 

tuberculosis H37Rv indicou que os complexos apresentam atividade biológica. 

Sendo o complexo [Ag(gbp)NO3] o mais ativo, com um desempenho superior 

quando comparado aos fármacos de referência como o etambutol e o p-

aminossalicílico. 

A avaliação de inibição do crescimento bacteriano mostrou que os 

complexos [Ag(gbp)NO3], [Ag2(Acfur)NO3] apresentaram resultados positivos 

contra bactérias Gram-positivas e Gram-negativas quando comparado aos 

ligantes na forma livre. 

A partir desses resultados, o centro metálico Ag apresentou um papel 

importante aos compostos, conferindo aos complexos atividades biológicas 

antibacterianas e antimicobacterianas. 

 

 

 

 

 
Figura 16. Obtenção de dois novos complexos metálicos inéditos  
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