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Avaliacao da atividade inibitoria da Na*/K*-ATPase de bufadienolideos
isolados do veneno do sapo Rhinella schneideri (Anura Bufonidae).
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Introducao

Anfibios possuem uma extraordinaria
capacidade de produzir substancias farmacoldgica-
mente ativas com potencial terapéutico. Bufonideos
sd0 o0s principais produtores de esterdides
cardiotdbnicos  semelhantes aos  glicosideos
digitalicos. Essas substancias sao caracterizadas
pela inibicdo da Na*/K*-ATPase, enzima importante
no estabelecimento da homeostasia celular de
mamiferos, invertebrados e protozoarios.'

As propriedades farmacoldgicas dos bufadieno-
lideos, no que se refere ao blogueio da Na*/K*-

ATPase, compreendem as atividades anti-
angiogénica e apoptotica (antitumorais), imunos-
supressoria, de controle do humor inibidora de

endometriose e anti-hipertensiva.?

O principal objetivo desse trabalho é registrar a
atividade inibitéria de bufadienolideos isolados do
veneno das glandulas parotéide do sapo Rhinella
schneideri sobre a enzima Na'/K*-ATPase.

Resultados e Discussao

O veneno das glandulas parotéides de R.
schneideri, extraido com acetato de etila: metanol
(9:1, v:v), foi eluido em coluna de alumina neutra
por meio da técnica “dry-flash”, e um gradiente
linear dos solventes hexano e acetato de etila. As
estruturas quimicas dos compostos |solados 1-3
(Figura 1) foram determinadas por IV, 'H e "*C-
RMN.

1 Marinobufagina

2 Ry=OH Telocinobufagina
3 Ry=H Bufalina

Figura 1. Compostos isolados do veneno de
Rhinella schneideri.
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Os compostos foram submetidos a avaliagao
farmacologica em preparagdao purificada de
hemisférios cerebrais (HC) de rato, de acordo com
Noél e Goldfraind (1984),” utilizando como controle
positivo a ouabaina. Os resultados apresentados na
Tabela 1 indicaram que a bufalina e a
telocinobufagina sdo mais potentes para inibir a
enzima Na'/K*-ATPase do que a marinobufagina.
Esses dados sugerem que pequenas alteracdes
estruturais podem se converter em grandes
mudangas na poténcia inibitéria dos
bufadienolideos sobre a Na'/K'-ATPase de
roedores.

Tabela 1. Atividade inibitéria de Na*/K*-ATPase.

Compostos Clso (nM)
1 847 + 106
2 3716
3 56 £ 10
Ouabaina 897

Conclusoes

Os bufadienolideos isolados do veneno do sapo
Rhinella schneideri exibiram expressiva atividade
inibitoria da enzima Na'/K'-ATPase. Como uma
perspectiva para trabalhos futuros, novos
bufadienolideos e derivados serao avaliados quanto
a atividade inibitéria da enzima Na*/K*-ATPase de
hemisfério cerebral e de rins de rato, a fim de se
avaliar a seletividade desses compostos e
estabelecer uma relacao estrutura-atividade.
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