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Naringenina (NG) é um flavondide que apresenta atividade antioxidante, anti-inflamatdria,
antibacteriana, antiviral e antitumoral®2. No entanto, essas moléculas possuem baixa solubilidade
e biodisponibilidade. Assim, uma estratégia para otimizar as fun¢Oes desses compostos é a
formacao de complexos com proteinas. Nesse trabalho, estudou-se a cinética e a termodinamica da
interacdo da NG com a tripsina (TPS), em pH 7,4, pela técnica de ressonancia plasmonica de
superficie. Solu¢ées de NG (2 — 7 uM), fluiram sob um sensor chip (CM5), com a TPS imobilizada
resultando em sensorgrama em diferentes temperaturas (12°C a 28°C). Obteve-se as constantes
cinéticas de k, e kg, através de um ajuste em um modelo de pseudo-primeira ordem e primeira
ordem, respectivamente. Obtém-se informag¢des do mecanismo da forma¢dao do complexo pela
curva de Arrhenius (In kx vs. 1/T), determinando os valores de E;lf, necessaria para a formacgao do
complexo ativado [TPS — NG]*, pela associacdo das moléculas livres ou pela dissociacdo dos
complexos termodinamicamente estdveis [TPS — NG]°, além dos pardmetros AG!, AH e TAS],
conforme mostra a tabela 1, onde x = a ou d. A curva de Arrhenius, apresentou comportamento
Tabela 1. Parametros termodinamicos para formagio do complexo de transicio NG-TPS. polinomial, em ambos processos, indicando que a

. Fase de sssociacio (o) Fase de disociago (4 formagdo do [TS — NG]* ocorre em muiltiplas etapas.
ka AHT AGT TAST kd AH? AG* TAS? + +
© v amoa - mol1 Valores de AG; e AG; permaneceu constante com o

12 1,71 49,96 46,62 3,34 041 22,58 71,84 -4927

e s aumento da temperatura, no entanto AH! e AH}, além

20 2,48 -6,17 47,09 -53,26 0501 4,38 7344 -69.06

N e e o h D 2% dos valores de TASE e TAS! diminuiram gradualmente,

S meoseoes om enn @ indicando que houve uma compensagio iso-cinética
para a formacdo do [TPS — NG]* a partir da associa¢do

das moléculas livres ou da dissociacdo do [TPS — NG]°. Pela relacdo K, = k,/k, e da equacdo AG°® =
—RT InK,, equagao fundamental de Gibbs e aproximagao de Van't Hoff, obtém-se os valores de AG®,
AH° e AS° para a formagdo do [TPS — NG]°. Os valores de AGYg x = —26,12 k] mol™! mostra que no
equilibrio termodinamico a formacdo do [TPS — NG]° é mais favoravel energeticamente e que o
processo é entalpicamente dirigido, AHSg x = —74,85 k] mol™t. Os [TPS — NG]* sdao formados por
processos de compensacao isocinético. Jd os [TPS — NG]° sdo formados por processos de
compensacdo entalpia-entropia e as ligacdes de hidrogénio e forcas de van der walls sdo mais
pronunciadas para a estabilizacdo dos complexos a T > 24°C. As analises cinética e termodinamica
das interacdes entre NG e TPS podem ajudar a elucidar o mecanismo molecular de formacdo de

complexos entre proteinas e flavonoides, o que seria Util para projetar moléculas terapéuticas.
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