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1 INTRODUCAO

Radicais livres sao estruturas quimicas que possuem um elétron
desemparelhado, ou seja, ocupando um orbital atbmico ou molecular sozinho. Isso
0S torna muito instaveis, extraordinariamente reativos e com uma enorme
capacidade para combinar-se inespecificamente com diversas moléculas integrantes
da estrutura celular (HALLIWELL E GUTTERIDGE, 2007).

Os antioxidantes sédo substancias endégenas ou exdgenas que reduzem a
formacdo de radicais livres ou reagem promovendo sua inativacdo. Para evitar o
dano celular que pode ser causado pela presenca de radicais livres, o organismo
possui defesas antioxidantes enzimaticas e ndo enzimaticas (HALLIWELL E
GUTTERIDGE, 2007). As defesas antioxidantes controlam os niveis de espécies
reativas, permitindo que estas desempenhem seu papel dentro do metabolismo
normal (HALLIWELL E GUTTERIDGE, 2007; HALLIWELL, 2001).

O estresse oxidativo ocorre quando ha um desequilibrio entre a capacidade
antioxidante e as espécies reativas formadas (pro-oxidantes) podendo resultar em
dano oxidativo a componentes celulares (HALLIWELL E GUTTERIDGE, 2007;
HALLIWELL, 2001).

Em varios estados patologicos, a liberacéo de radicais livres por neutrofilos ou
macréfagos durante a inflamacdo contribui para o dano aos tecidos vizinhos
(MARKS, 2007). A superproducdo de espécies reativas de oxigénio tem sido
implicada na instalacdo e/ou progressao de uma variedade de doencas humanas
incluindo diabetes e varias doencas neurodegenerativas. Dessa forma, o interesse
nos compostos antioxidantes naturais e sintéticos que poderiam retardar o
desenvolvimento destas doengas tem aumentado consideravelmente na
comunidade cientifica nas ultimas décadas (ZHAN, WANG E WANG, 2008).

As chalconas, ou 1,3-diaril-2-propen-1-onas, cetonas a,B-insaturadas, que
pertencem a familia dos flavonbéides. De modo geral, os flavonéides possuem
estrutura ideal para o sequestro de radicais, sendo antioxidantes mais efetivos que
as vitaminas C e E (DIMMOCK ET AL., 1999). As chalconas tém demonstrado varias
atividades Dbioldgicas, incluindo anticancer, anti-inflamatorios, antioxidantes,
antibidticos, analgésicos (LEBEAU et. al., 2000).

O objetivo desse trabalho foi investigar a capacidade antioxidante de
derivados de chalconas em cortex cerebral e figado de ratos, o que pode permitir a
descoberta de novos compostos com atividade farmacoldgica.
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2 METODOLOGIA (MATERIAL E METODOS)
2.1 Compostos testados

Os derivados sintéticos das chalconas foram sintetizados no Departamento de
Quimica Organica da Universidade Federal de Pelotas.
Foram testados 3 compostos conforme a tabela abaixo (Tabela 1).

Tabela 1- Chalconas testadas

(E)-3-(4-bromofenil)-1-(tiofen-3-il)prop- C,3HgBros

2-en-1-ona
Massa: 291,96
C06

(E)-3fenil-1-(tiofen-3-il)prop-2-en-1-one Ci13H100S
C07 Massa: 214,05
(E)-3-(3-nitrofenil)- 1- (tiofen-3-il)prop-2- C13HgN O3S
en-1-one

Massa: 259,28
C10

2.2 Animais

Para a avaliacdo bioldgica foi necessario a coleta de tecidos de ratos Wistar
de 30 dias de vida. Os animais eram sacrificados por decaptacéo, o cortex cerebral
e o figado eram removidos sob gelo e, entdo, estocados a -80°C até o momento dos
ensaios bioquimicos.

2.3 Determinacao da atividade antioxidante:

Os tecidos de cérebro e de figado de ratos foram expostos as chalconas in
vitro nas concentragdes de 100, 200 e 300 nmM por XXX h e o efeito antioxidante
dessas moléculas sobre a lipoperoxidacdo foi avaliado utiizando a medida do
TBARS determinado segundo o método de Buege e Aust (1978). O Trolox foi
utiizado como antioxidante padrdo. A curva de calibragdo foi realizada utilizando
1,1,3,3-tetrametoxipropano, seguindo o mesmo tratamento das amostras. Os
resultados foram calculados em nmol de TBARS/mg proteina. A dosagem das
proteinas, necessarias para a correcdo do TBA foram medidas pelo método de
Lowry, o qual utiliza albumina bovina como padrao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

As chalconas C06 e C10 apresentaram efeito antioxidante, conforme
observado pela reducdo da medida do TBARS nas 3 concentracfes testadas em
cortex cerebral de ratos, [F(3,16)=8,976, P<0,01], [F(3,16)=47,437, P<0,01]
respectivamente. O composto CO7 reduziu a lipoperoxidagcdo em cértex cerebral
apenas nas concentracfes de 200 e 300uM ([F(3,16)=8,594, P<0,01].
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A medida do TBARS nao foi significativamente alterada pelas chalconas
testadas nas concentragbes de 100, 200 e 300 mM em figado de ratos, indicando
gue os compostos testados ndo alteraram a lipoperoxidacéo nesse tecido.

4 CONCLUSAO

Os compostos testados apresentam atividade antioxidante em cortex cerebral,
uma vez que reduziram a medida de TBARS, porém ndo demonstraram efeito em
figado.

Sabe-se que o cérebro € um Orgdo muito suscetivel ao ataque de espécies
reativas, pois apresenta um alto conteudo de lipideos, bem como de metais (como
ferro) no entanto possui baixas defesas antioxidantes o que pode causar danos
irreversiveis ao sistemas biologicos.

Os ensaios mostraram que 0s compostos testados reduziram o dano oxidativo
em lipideos em cortex cerebral de ratos, demonstrando que as chalconas parecem
ser promissores agentes antioxidantes uma vez que reduziram de forma significativa
o dano provocado por essas espécies.

No entanto, mais estudos sdo necessarios para melhor entender o efeito das
chalconas nos sistemas bioldgicos. Pretendemos continuar esta pesquisa avaliando
outros parametros de estresse oxidativo em cérebro e outros tecidos.
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