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FÉLSZENDVICS RÓDIUM KOMPLEXEK: OLDATEGYENSÚLY 

ÉS KÖLCSÖNHATÁS BIOMOLEKULÁKKAL 
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A Pt(II)-tartalmú ciszplatint és származékait sikerrel alkalmazzák a rákos betegek 

kezelésében: ezek a komplexek a DNS-hez kötődve gátolják a sejt osztódását. Azonban 

súlyos mellékhatások tapasztalhatók ezek használatakor, melyek a nem elégséges 

szelektivitásból erednek. Emellett léteznek rezisztens rákos daganatok, ahol ezek a szerek 

nem alkalmazhatók. Ezért új rákellenes fémkomplexek irányába terelődött a figyelem: 

különböző Pt(IV)-komplexekkel csökkenteni lehet a mellékhatások mértékét, mivel az 

aktív forma redukcióval keletkezik a hipoxiás rákos szövetben.[1] Egy Ru(III)-központtal 

rendelkező komplex, az NKP-1339 nemrég a második klinikai fázisba lépett; potenciális 

gyógyszerjelöltek még a fémorganikus, Ru(II)-tartalmú RAPTA- és RAED-komplexek.[2]  

Az utóbbiakkal izoelektronos félszendvics Os(II), Rh(III) és Ir(III) komplexek 

szintén ismertek már az irodalomban, jelentős részük in vitro citotoxicitást mutat különböző 

rákos sejtvonalakon.[3] A ródium(III) fémorganikus komplexei közül a (N,N)-

donoratomokat tartalmazó 2,2’-bipiridin biológiailag nem aktív (IC50 > 100 μM), azonban 

homogén katalizátorként ismert komplex: formiátionok jelenlétében képes a NAD+ 

redukciójára, nagy sztereoszelektivitás megtartása mellett.[4] Ez alapján feltételezhető az a 

hatásmechanizmus, mely során a sejtbe bekerülve nem a DNS-kötődésen keresztül fejtik ki 

hatásukat, hanem katalitikus folyamatokkal felborítják a sejt redoxegyensúlyát. Kimutatták, 

hogy a RAED-komplexek is képesek hasonló katalízisre, azonban kisebb mértékben, mint 

az analóg ródium(III) komplexek.  

Munkánk során hat félszendvics Rh(III) komplexet vizsgáltunk, melyekben az 

aromás ligandum a pentametil-ciklopentadienil anion (C5Me5
-): ez a ligandum erősen 

kötődik a fémionhoz, nem disszociál a vizsgált pH-tartományban (pH = 1-11,5). Két másik 

koordinációs helyet egy kétfogú (N,N)-ligandum foglal el, név szerint: etilén-diamin,[5] 

N,N’-dimetil-etilén-diamin, N,N,N’,N’-tetrametil-etilén-diamin, 2-pikolilamin, 2,2’-

bipiridin[5] és 1,10-fenantrolin. A harmadik szabad koordinációs helyet a közegtől függően 

vízmolekula, hidroxidion, illetve kloridion is elfoglalhatja. 

A komplex tulajdonságai, mint a vizes oldatbeli stabilitás, a deprotonálódását 

jellemző állandó és a kloridion-affinitás is finoman hangolható a kétfogú ligandum 

változtatásával. Meghatároztuk ezen komplexek vizes oldatbeli viselkedését kloridion-

mentes közegben (1. ábra): ehhez pH-potenciometriás, UV-látható spektroszkópiás és 1H 

NMR méréseket használtunk. Az eredmények nagy komplex stabilitásról és kloridion 

affinitásról árulkodnak, melyek döntőek a komplexek meghatározó formájának 

kialakításában a különböző biológiai fluidumokban (vér, citoplazma, sejtmag). 
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Az egykristályok röntgenkrisztallográfiából nyert geometriai paraméterek és a 

termodinamikai állandók között sikerült korrelációt felfedeznünk, mely segítheti a 

biológiailag aktív komplexek tervezését a jövőben. 

 

1. ábra A vizes oldatban lejátszódó egyensúlyi folyamatok 

 
 

Mindezek mellett tanulmányoztuk ezen komplexek kölcsönhatását humán szérum 

albuminnal, mivel ez a fő transzportfehérje a vérben. A fokozott permeabilitás és 

visszatartás hatás (EPR) miatt az albuminhoz kötött komplex feldúsul(hat) a rákos szövet 

környezetében, mely biztosíthatja a szelektivitást. Vizsgálataink során humán szérum 

albumint és aminosav oldallánc modelleket is felhasználtunk. A DNS egy lehetséges 

célpontja a kemoterápiás szereknek, ezért ehhez való kötődésüket is vizsgáltuk CT-DNS és 

nukleozidok felhasználásával. Ezekhez a mérésekhez 1H NMR-t, spektrofluorimetriás és 

ultraszűréses módszereket használtunk fel. 
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