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1.INTRODUCAO

As células aerbbias estdo continuamente produzindo ERs (espécies
reativas) como parte de seu processo metabodlico (HALLIWELL, 2006). As ERs
geradas em baixas concentragbes cumprem um importante papel fisioldgico
relacionado a manutencdo da “homeostase redox’ envolvida nos processos de
sinalizacao intracelular (DROGE, 2002; PACHER et al., 2007).

No entanto, uma exacerbada geracdo de ERs esta relacionada a origem de
disfungBes organicas caracteristicas de processos patolégicos. O estado de
estresse oxidativo é caracterizado pelo desequilibrio entre a geracéo de espécies
reativas (ERs) e a capacidade dos organismos em neutraliza-las (GUTTERIDGE
e HALLIWELL, 1994). As ERs podem induzir um grande numero de alteracdes
nos constituintes celulares, incluindo inativagdo de enzimas, danos as bases
nitrogenadas dos &cidos nucléicos e as proteinas, além de peroxidacdo dos
lipidios de membrana (HA et al., 2006). Diversos fatores incluindo a exposicédo a
xenobidticos, radiacdo, trauma, infeccao, poluicdo, excesso de lipidios e agucar, e
atividade fisica excessiva podem favorecer um estado pré-oxidante nas células e,
com isso, pode facilitar o desenvolvimento de varias doencas como Alzheimer,
Parkinson, infartos do miocardio, aterosclerose e diabetes (NOGUEIRA e
ROCHA, 2011).

Sendo assim, € crescente 0 interesse em compostos com acao
antioxidante com o intuito de neutralizar ERs, e, com isso, evitar danos as
biomoléculas.

Nas ultimas décadas, os compostos organicos de selénio, como por
exemplo, o ebselen, o disseleneto de difenila e o disseleneto de binaftil tém
recebido uma atencdo especial devido as suas diversas propriedades
farmacoldgicas, tais como: antioxidante, antinociceptiva, anti-inflamatéria, anti-
tumoral e antidepressiva (MEOTTI et al., 2004, NOGUEIRA et al., 2004,
SAVEGNAGO et al.; 2008, BORGES et al., 2008; JESSE et al., 2009; WILHELM
etal., 2011).

Além disso, os compostos organicos de selénio, também podem
desempenhar uma acdo pro-oxidante, causando, por exemplo, aumento da
peroxidacao lipidica, dependendo da dose ou concentracdo testada em sistemas
bioldgicos (NOGUEIRA e ROCHA, 2011). Sendo assim, um estudo de perfil
toxicolégico desses compostos torna-se relevante no intuito de se estabelecer a
seguranga quanto ao seu uso.

Nesse contexto, se enquadra o composto fenilseleno acetofenona (Figura
1), um composto ainda carente de estudos toxicolégicos e que apresenta
atividade mimética a enzima GPx (uma defesa antioxidante enzimatica)
(ENGMAN et al.,1994).
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Sendo assim, o0 objetivo deste trabalho foi avaliar o dano oxidativo causado
pelo composto fenilseleno acetofenona quando administrado pela via oral em
camundongos. Para isso foram determinados os niveis de espécies reativas ao
acido tiobarbitirico (TBARS) o qual é considerado como um indicador de
peroxidacao lipidica.

2. MATERIAIS E METODOS

A sintese do composto foi realizada conforme metodologia proposta por
VICTORIA et al. (2009) e executada no Laboratério de Sintese Organica Limpa
(LASOL) da Universidade Federal de Pelotas (UFPel).

. I

Figura 1: Estrutura quimica do composto fenilseleno acetofenona

O composto foi testado para a determinacdo de TBARS segundo
metodologia proposta por OHKAWA et al. (1979).

Neste ensaio os animais (camundongos Swiss machos pesando entre 25-
359) receberam o composto pela via oral, por gavagem em diferentes doses (100,
200 e 400 mg/kg). O veiculo foi 6leo de canola. Apds 72 horas da administracao
do composto os animais foram eutanasiados e figado, rins e cérebro, foram
retirados para as analises. Os ensaios foram analisados por espectrofotometria e
a absorbancia das amostras foi comparada ao controle. A analise estatistica foi
realizada segundo one-way ANOVA, seguido pelo teste Newman-Keuls quando
necessario. Os resultados foram considerados significativos quando p<0,05.

3. RESULTADOS E DISCUSSOES

A acado pro-oxidante dos compostos organicos de selénio pode levar a
peroxidacdo lipidica em diferentes tecidos e isto pode ser demostrado pelo
aumento nos niveis de TBARS. Um dos produtos finais da peroxidacéo lipidica de
membranas sdo malondialdeidos (MDA). O MDA formado pode reagir com o
acido tiobarbitarico (TBA) e resultar na formacdo de complexos coloridos TBA-
MDA os quais podem ser medidos espectrofotometricamente. Desta forma, a
analise da formacdo de TBARS pode ser empregada convenientemente como um
indice do comprometimento lipidico oriundo do dano oxidativo resultante de uma
situagcdo estressante ao organismo ou causada por um composto com acao pro-
oxidante (PUNTEL et al., 2007).

Como demonstrado na figura 2, a administracdo do composto nos
camundongos nao alterou os niveis de TBARS nos diferentes 6rgados analisados
em relacdo ao grupo controle. Sendo assim, sugere-se, que 0 composto nao
possui acdo pré-oxidante nas doses testadas.
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Figura 2- Efeito da administragdo do composto fenilseleno acetofenona nos niveis de
TBARS no tecido hepatico (A), renal (B) e cerebral (C) de camundongos. Resultados expressos
em nmol MDA/g tecido.

4. CONCLUSOES

De acordo com os resultados obtidos pode-se concluir que a administracéao
do composto fenilseleno acetofenona pela via oral nas diferentes doses testadas
ndo possui acdo pré-oxidante. Este fato foi evidenciado pelo fato do composto
ndo aumentar os niveis de MDA, um marcador do dano oxidativo, e, com isso,
ndo aumentar os niveis de TBARS.
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