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1. INTRODUCAO

As espécies reativas (ERs) sdo constantemente produzidas no organismo e
apresentam funcdes fisiologicas importantes (SCHAFER; BUETTNER, 2001).
Diante disto, o organismo desenvolveu um sistema de defesa antioxidante, que
inclui defesas enzimaticas e nao enzimaticas (VALKO et al., 2007).

Em condi¢cdes normais, ha um equilibrio entre os agentes pro-oxidantes e o0s
antioxidantes, mantendo a homeostase do organismo. No entanto, quando ha
um excesso de ERs e/ou uma diminuicdo nas defesas antioxidantes, é
originado o processo de estresse oxidativo (DROGE, 2002). Isto ocorre porque
as ERs em excesso reagem com biomoléculas do organismo, causando efeitos
nocivos, que podem ser reparaveis ou ndo (SCANDALIOS, 2005). Evidéncias
sugerem que o0 estresse oxidativo estd envolvido no desenvolvimento de
diversas patologias, como céancer, doencas cardiovasculares, aterosclerose,
artrite reumatéide, hipertensdo, isquemia, diabetes mellitus e doencas
neurodegenerativas (Alzheimer e Parkinson) (VALKO et al., 2007).

Em vista disso, tem crescido muito o0 interesse em investigar novas
biomoléculas com propriedades antioxidantes e potenciais agentes
terapéuticos contra os danos promovidos pelo estresse oxidativo. Dentre os
mais estudados estdo os compostos organicos de selénio, visto que estes
possuem propriedades biolégicas interessantes (NOGUEIRA e ROCHA, 2010).
Nos ultimos anos, houve um aumento consideravel na sintese de compostos
organicos de selénio devido ao fato de muitos destes apresentarem
propriedades antioxidantes (MUGESH et al., 2001). Outros compostos muito
estudados sdo os derivados de quinolina. O amplo espectro de atividades
bioldgicas associadas com quinolinas tem feito com que muitos pesquisadores
realizem sua sintese quimica e identifiguem novas aplica¢cdes (KOUZNETSOV
et al., 2005). MANJUNATHA et al., (2013) demonstraram que compostos
derivados de quinolina por eles sintetizados, possuem significativas
propriedades antioxidante e anti-bacteriana, indicando que estas moléculas
podem ter aplicagcbes farmacoldgicas importantes.
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Portanto, tendo em vista a crescente busca por novos compostos com
capacidade antioxidante e inumeras pesquisas relatando a eficacia dos
compostos organicos de selénio e das quinolinas contra as ERs, o objetivo do
presente trabalho foi avaliar a atividade scavenger de radicais livres sintéticos
in vitro dos compostos derivados de quinolina GZ1, GZ2 e GZ4, sendo os dois
altimos combinados com o selénio.

2. MATERIAIS E METODOS

2.1. Sintese dos compostos
Os compostos foram sintetizados no Laboratorio de Sintese, Reatividade,
Farmacologia e Toxicologia de Organocalcogénios da Universidade Federal de

Santa Maria.
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Figura 1. Estrutura quimica dos compostos

2.2. Preparacao dos compostos

Os compostos foram pesados e dissolvidos em dimetilsuféxido (DMSO). Foram
feitas 4 diluicbes para cada composto, sendo as concentracdes iniciais 0.1, 1, 5
e 10 mM, que correspondem nos ensaios 1, 10, 50 e 100 pM, respectivamente.

2.3. Determinacédo da atividade scavenger de radicais livres in vitro

2.3.1. Atividade scavenger do radical 2,2’-difenil-1-picril-hidrazila (DPPH)
Este método consiste em avaliar a capacidade do composto em sequestrar o
radical livre sintético de coloracdo purpura DPPH, através da doacdo de
prétons e/ou elétrons, sendo este resultado observado através do decréscimo
da absorbéancia. As diferentes concentracdes dos compostos e a solugdo do
radical DPPH em etanol foram adicionadas em cada amostra, e estas
incubadas a 30°C por 30 minutos na auséncia de luz. Apés, as amostras foram
lidas em um espectrofotbmetro no comprimento de onda 517 nm.

2.3.2. Neutralizacdo do radical 2,2'-azinobis (3-etilbenzotiazolina-6-acido
sulfénico) (ABTS)

Consiste na capacidade do composto em neutralizar o radical livre sintético de
coloracdo verde, o ABTS, preferencialmente através da doacdo de elétrons,
sendo este resultado observado através da reducdo da absorbancia. As
diferentes concentracbes dos compostos e a solugdo do radical ABTS em
tampéao fosfato de sodio (TFK) foram adicionadas em cada amostra, e estas
incubadas em temperatura ambiente por 30 minutos na auséncia de luz. Apos,
as amostras foram lidas no espectrofotdmetro em 734 nm.

2.4. Andlise estatistica
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As andlises estatisticas foram feitas por meio de andlise de uma via (ANOVA)
seguida pelo teste de Newman-Keuls. Os ensaios foram realizados em
duplicata e repetidos pelo menos trés vezes.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Conforme observado na figura 2 e 3, ndo houve diferencas significativas em
nenhum dos compostos analisados, tanto em relacdo a atividade scavenger do
radical DPPH quanto a neutralizacdo de radicais ABTS. Este fato ndo descarta
a possibilidade de os compostos serem antioxidantes, visto que a atividade
sequestradora/neutralizadora € apenas um dos mecanismos de acao ja
descobertos.

DPPH

DPPH DPPH

C

1504

150 1504

100 1004

N
o
2

% of control
% of control
% of control

o
=]
1
a
o
1

GZ1(uM)

GZ2 (uM)

GZ4 (uM)

Figura 2. Atividade scavenger do radical DPPH do composto GZ1 (A), GZ2 (B)
E GZ4 (C). Resultados expressos em porcentagem do radical em relacédo ao
controle + erro padréo.
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Figura 3. Atividade neutralizadora do radical ABTS do composto GZ1 (A), GZ2
(B) E GZ4 (C). Resultados expressos em porcentagem do radical em relagéo
ao controle * erro padrao.

De acordo, outros estudos demonstraram que moléculas com efeito
antioxidante podem agir por outros mecanismos que ndo 0S mecanismos
scavenger de radicais DDPH ou neutralizador de radicais ABTS (LUCHESE et
al., 2012; JUNG et al., 2002.)
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Portanto, mais estudos devem ser realizados para estudar o efeito
antioxidantes destes compostos, bem como os mecanismos envolvidos no
efeito antioxidante, tais como a atividade mimética dos compostos a enzimas
antioxidantes, como superoxido dismutase (SOD), glutationa peroxidade (GPx),
entre outras, visto que alguns compostos orgéanicos contendo selénio
apresentam esse mecanismo de acdo (MULLER et al., 1984; LUCHESE et al.,
2012).

4. CONCLUSAO

O presente estudo demonstrou que 0s compostos testados ndo possuem
atividade scavenger/neutralizadora dos radicais sintéticos, no entanto, os
mesmos ndo devem ser descartados.
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