Seletividade celular excepcional de mitocondrias: o desenvolvimento
de derivados fluorescentes do nucleo 2,1,3-benzotiadiazola
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Introducao

O desenvolvimento de marcadores fluorescentes
seletivos para organelas celulares € um grande
desafio para as areas da Quimica, Biologia e afins.

O nlcleo 2,1,3-benzotiadiazola (BTD) tem se
mostrado muito eficaz para o desenvolvimento de
novos compostos fluorescentes.” Neste trabalho se
descreve a sintese e a marcacdo celular seletiva
com derivados BTDs com um sitio potencial para o
processo ESIPT (transferéncia protdnica no estado
excitado) aplicado em diferentes modelos celulares.

Resultados e Discussao

Os novos compostos foram sintetizados conforme o

Esquema 1.
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Esquema 1. Sintese dos novos derivados BTDs.
Os novos sistemas apresentam em suas

estruturas um sitio para o processo ESIPT e uma
segunda ligacdo de H intramolecular (Figura 1).

Figura 1. Estruturas moleculares do BTD-Br e BTD-H por raio-x.

Ambos compostos foram submetidos a testes
celulares onde marcaram exclusivamente
mitocdndrias em células cancerigenas de mama e
colo do utero (MCF-7 e Caco-2) além de células
boas (fibroblastos). As células tiveram o DNA
nuclear marcado com o corante comercial TO-PRO-
3. A Figura 2 ¢é representativa dos resultados
obtidos para ambos os marcadores.
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Figura 2. Células de cancer de mama MCF-7. (A) Nucleo celular
marcado com TO-PRO-3 (veremelho). (B) Células incubadas com
BTD-H (verde). Note que o nucleo ndo é marcado havendo
selegdo exclusiva de motocdndiras. (C) Imagem de contraste das
células. (D) Imagem de sobreposicéo das marcacdes celulares.

E notorio da Figura 2 que 0S nNOvVoS compostos
séo altamente seletivos para marcacdo exclusiva de
mitocondrias, ndo sendo observado nenhum sinal
de fluorescéncia em outras organelas celulares.
Ambos marcadores (BTD-Br e BTD-H) foram
eficientes em todos os modelos celulares testados,
sejam cancerigenos sejam de células saudaveis.

Conclusodes

Os novos compostos sintetizados com sitio de
ESIPT marcam seletivamente somente mitocondrias
com uma seletividade excepcional.
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