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Introducao |

Ha muitos anos o conhecimento cientifico esta
envolvido em questdes complicadas acerca de
fendmenos aparentemente simples tais como
ativacao e reatividade de pequenas moléculas como
H>O, N, e O,. No caso do O,, sua relagdo com os
organismos foi responséavel por um divisor de aguas
no curso evolutivo. Ainda hoje a atividade de
Espécies Reativas de Oxigénio (EROs) nos
organismos é assunto de interesse em quimica,
biologia e medicina. A atividade de EROs em meio
intracelular, embora natural, apresenta-se
extremamente danosa quando ocorre em
concentracdes acima da capacidade de resposta e
protecdo celular. Enzimas como as superdxido
dismutases (SOD), capazes de dismutar o anion
radical superoxido (*O,) em O, e H,0, séo
exemplos dos mecanismos de defesa celular contra
0 estresse oxidativo gerado pelas EROs.
Atualmente, o aumento da atividade intracelular de
EROs tem sido relacionada com doengas como
Alzheimer e cancer.! Por isso, a criacao de
alternativas de proteg¢é@o contra os danos oxidativos
e 0 desenvolvimento de novos compostos com
capacidade antioxidante tem ganhado grande
espaco nas atividades cientificas. Diante do
exposto, o objetivo deste trabalho foi avaliar a
atividade Sod biomimética, in vitro e in vivo , do
complexo redox ativo Cus(tacn'Pr.mff)Cls (1).2

Resultados e Discussao |

Com o objetivo de avaliar a atividade biomimética de
superéxido dismutase do complexo 1 in vitro, foi
utiizado o sistema enzimatico, Xantina/Xantina
Oxidase, gerador de superdxido. O superoxido
responsavel pela redugdo do terceiro componente
do sistema, Nitro Blue Tetrazolium, foi monitorada
espectrofotometricamente a 560 nm pela geracéo
do cromoforo formazan. Num segundo experimento
onde 1,2x10° M de 1 foi adicionado ao mesmo
sistema, a absorvancia em 560 nm permaneceu no
valor inicial, indicando inibicdo da atividade do
superoxido na solugéo.®
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A atividade in vivo do complexo 1 foi avaliada
utilizando o modelo de estudo S. cerevisiae
empregando a cepa selvagem (By4741) e a sua
isogénica deficiente na sintese de CuZn-Sod
(sod1A). Inicialmente, células da cepa By4741 em
metabolismo fermentativo foram submetidas a
tratamento com 1 (25 - 500 uM) por 1h, onde
observou-se que a viabilidade celular manteve-se
em 100%. Em seguida, a atividade biomimética de
Sod in vivo foi avaliada através do tratamento das
cepas WT e sod14 com 25 pM de 1 durante 1h e
posteriormente com 10 mM de menadiona (gerador
intracelular de superéxido) por mais 1h.
Experimentos controle também foram realizados em
condigbes o6timas e em condicdes de estresse direto
com 10 mM de menadiona.* Os resultados estio
expressos na Tabela 1.

Tabela 1. Viabilidade celular das cepas By4741 e
sod1A expostas a menadiona e complexo 1.

Cepa controle Menadiona 1 + menadiona
By4741 100% 69,7 £ 10,3 % 946 +7,5%
sod1A 100% 60,7 £9,4 % 100 %

Conclusoes |

Embora seja capaz de hidrolisar fosfodiéster’ o
complexo 1 ndo é capaz de causar danos que levem
a inviabilidade celular, sendo entdo considerado nédo
citotoxico a S. cerevisiae. Com os estudos in vitro e
in vivo constatou-se que o complexo 1 pode
desempenhar atividade biomimética de Sod num
comportamento antagonista ao superédxido, podendo
ser considerado citoprotetor em células de levedura.
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