[image: image1.png]



.
Rio Grande/RS, Brasil, 23 a 25 de outubro de 2013.

FULERENO C60 E GLUTATIONA-S-TRANSFERASE: POTENCIAL DE INIBIÇÃO DE ENZIMAS ANTIOXIDANTES POR NANOMATERIAIS DE CARBONO 
FRANÇA, Thiago F. A.; MAXIMILLA, Naiana R.; MELLO, Daniel de L.; FERREIRA, Josencler R.; LUGOKENSKI, Thiago H.; SOARES,  Félix A.; MONSERRAT, José M. 

thiago-faf@hotmail.com

Evento: Congresso de Iniciação Científica

Área do conhecimento: Ciências Biológicas II - Toxicologia

Palavras-chave: GST, nanotoxicologia, docking.
1 INTRODUÇÃO

A enzima glutationa-S-transferase (GST) é uma importante enzima do sistema de defesa antioxidante (SDA), envolvida também na detoxificação de xenobióticos do ambiente celular. Há evidencias de que o fulereno C60 pode inibir enzimas do SDA   (Mashino et al. 2001), e esta inibição pode ser resultante da interação entre o nanomaterial e a enzima, uma vez que o fulereno pode ligar-se a proteínas em meio aquoso (Deguchi et al. 2007). Este estudo teve por objetivo verificar a potencial interação entre o C60 e a GST através de modelagem computacional (docking) e verificar seu efeito in vitro sobre a atividade desta enzima purificada extraída de hepatócitos do peixe Danio rerio (Cyprinidae). 
2 MATERIAIS E MÉTODOS 

Para modelar o docking do fulereno na enzima, foi obtida a estrutura tridimensional de uma GST mitocondrial (GST-pi) de camundongo (Mus musculus) que possui boa homologia com a GST-pi de D. rerio. Para o ensaio de atividade da enzima in vitro, um extrato purificado de GST foi obtido a partir de uma cultura estabelecida de hepatócitos de D. rerio e exposto por 4 h a uma suspensão aquosa de 10 mg/L de C60. Em seguida, foi realizado um ensaio de atividade da GST tendo como substrato o CDNB.
3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

O estudo de docking  revelou que, na sua conformação mais estável (energia livre de Gibbs de -11,5 kcal/mol), o fulereno se encontra em uma cavidade próxima à região C-terminal postulada como sítio alostérico para o HEPES, podendo mudar a conformação da cauda C-terminal e alterar o sítio de ligação a xenobióticos. O ensaio de atividade da GST mostrou que o C60 não inibiu (p>0.05) a atividade da enzima purificada. Embora a molécula de C60 tenha potencial para inibir a GST-pi, diferenças entre molécula/nanopartícula (como o aumento do estado de agregação e por consequência o aumento na dimensão da nanopartícula) podem impedir sua interação com o sítio alostérico da GST de D. rerio.
4 CONSIDERAÇÕES FINAIS

 Os resultados parciais do presente estudo revelam, portanto, que o estado de agregação do fulereno C60 pode determinar seu potencial de inibição de enzimas importantes do sistema de defesa antioxidante. Até o momento, há poucos trabalhos na literatura que abordam esse tema.
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