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Introducao

A partir dos anos 70, o interesse em compostos
organocalcogénios cresceu rapidamente devido a
identificagcdo de diversas seleno-proteinas. Uma das
descobertas mais expressivas indicou que o selénio
desempenha papel fundamental na atividade da
enzima glutationa peroxidase (GPx), a qual protege
0 organismo do estresse oxidativo, que pode
desencadear uma série de doencas
neurodegenerativas, incluindo  Alzheimer e
Parkinson.'? A partir destas descobertas a evolugéo
sintética e desenvolvimento de organocalcogénios
com baixo peso molecular, tém atraido consideravel
atencdo. Adicionalmente, estas moléculas vém
apresentando destacado potencial em mimetizar
compostos naturais com importantes propriedades
bioldgicas (ex.: anti-cancer, anti-inflamatdrio etc.)."

Resultados e Discussao |
No interesse de desenvolver compostos com
caracteristicas importantes para mimetizar a GPXx,
usou-se a (-)-Efedrina como mp na sintese dos
compostos 2-3a-c em um s6 passo reacional (Esq.
1), que possuem o atomo de nitrogénio em posicao
propicia para quelar com o Se. Esta peculiaridade é
importante e vem sendo descrita como fundamental
no aumento da atividade destes tipos de moléculas.

Esquema 1.
Ph ‘ Ph Ph
. (i) > ( (i) )
Me;N  Se), @ MeN  OH  MeN o SeR

3a: R= Ph, 83%;3b: R= Et, 57%;
3e: R = 4-MeCgH,CO, 56%;
Reagentes e condigdes: (i) 1 (Immol), THF (10 mL), EtzN (1.2 mmol), MsCl
(1 mmol), 0 °C, 30. (ii) Li,Se, (2 mmol) em THF (5 mL), 12h. (iii)
Na[RSeB(OEt);] (1 mmol), em THF (5 mL), t.a. 12h
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De posse dos organocalcogénios desejados, partiu-
se para a avaliacdo de seu potencial de mimetizar a
enzima GPx. A atividade dos compostos foi
monitorada de acordo com o método de Tomoda et
al..? no qual a reducdo de H,O,, utilizando PhSH
como cofator, € observada espectrofotometri-
camente através do aparecimento da absorbancia
em 305nm (formagdo do PhSSPh). Os resultados
encontrados estao apresentados na Fig. 1 e Tab. 1.
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Figura 1. Comportamento dos catalisadores 2, 3a,
3c e PhSeSePh (padrao), como miméticos da GPx.

Tabela 1. Atividade mimética dos catalisadores 2,
3a, 3c e PhSeSePh .

# Catalisador™® Tso (Min)!? Atividade Rel.
1 PhSeSePh 187.28 (+ 7.53) 1.0
2 2 16.33 (+ 1.30)"% 11.5
3 3a 244.27 (+ 25.05) 0.8
4 3c 48.75 (+ 5.47) 3.8

¥ Valores de Ts, foram corrigidos em relagéo ao controle.™ MeOH (1 mL);
ctalisador (0.05 mM); PhSH (5 mM); H,O, (10 mM). Ty 60 tempo
necessario, em minutos,para reduzir a conc. de tiol em 50% depois da

adicao de H,0,; 1 Erro experimental, entre parénteses..
Conclusdes

Os selenetos possuem uma atividade menor em
comparacdo aos disselenetos. Novamente, o efeito
da quelacdo do N com Se foi observado, o que
proporcionou uma atividade muito melhor quando
comparado ao padrdo (PhSeSePh). Sendo assim,
estes catalisadores redox sdo promissores uma vez
que estudos iniciais ja demonstraram a sua
excelente performance como miméticos da GPx e
também poderiam serem utilizados em reacgbes
redox enzimaticas similares.
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