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RESUMO

A pele, nossa principal barreira contra influéncias externas e agressdes ambientais
como a radiacdo solar, muitas vezes € excessivamente exposta aos raios UV
durante as atividades diarias. Essa exposicdo pode causar danos significativos,
incluindo eritema, envelhecimento prematuro e até melanoma. Esses efeitos sdo
resultado do desequilibrio entre a geracdo de espécies reativas de oxigénio (ERO) e
a presenca de antioxidantes em nosso organismo, 0s quais ajudam a neutralizar as
ERO. Para combater esse desequilibrio, busca-se compostos externos que possam
atuar como antioxidantes. Um desses compostos em teste é o 3,3,55'-
tetrametoxibifenil-4,4'-diol (TMBP). Este estudo tem como objetivo avaliar a
capacidade antioxidante e fotoquimioprotetora do TMBP em células L-929 expostas
a radiacdo UVB. Os resultados dos experimentos indicam que o TMBP apresenta
atividade antioxidante, combatendo o radical anion superéxido. Além disso, ele nédo
demonstrou toxicidade celular e, de fato, aumentou a viabilidade de fibroblastos
expostos a radiacdo UVB. Essa protecdo parece estar relacionada a capacidade do
TMBP de inibir a formagéo de ERO induzidas pela radiagdo UVB. Em resumo, o
composto TMBP surge como uma promissora opcao para prevenir danos na pele
causados pela radiacao ultravioleta. Seus efeitos antioxidantes e capacidade de
protecdo contra os efeitos nocivos dos raios UVB o tornam um candidato
interessante para futuros tratamentos e produtos de cuidados com a pele.

INTRODUCAO

A energia solar, ou radiacdo ultravioleta (UV), pode ser subdividida em trés
categorias distintas: UVA, UVB e UVC. A radiacdo UVC, até o momento, néo
recebeu ampla pesquisa devido a sua absorcdo priméria pela camada de ozénio.
Entretanto, a populacdo esta constantemente exposta aos raios UVA e UVB.
Enquanto a radiacdo UVA atinge predominantemente a derme, a radiacdo UVB
penetra a epiderme e afeta a derme em suas consequéncias (SOUZA et al., 2004).

Uma das consequéncias desse processo é o surgimento do estresse oxidativo,
caracterizado pela formacdo excessiva de espécies reativas de oxigénio (EROSs)
(AFAQ, 2011). Os antioxidantes representam substancias com habilidade para
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prevenir, neutralizar ou retardar os impactos gerados pelas EROs na pele
(COTINGUIBA et al., 2013).

Um composto sob investigagdo como agente antioxidante é o 3,3,5,5-
tetrametoxibifenil-4,4'-diol (TMBP), cuja obtencdo envolve técnicas organicas
convencionais, como sintese quimica, ou abordagens de biocatalise através de
reacoes de acoplamento oxidativo catalisadas pela enzima lacase (SCHIRMANN et
al., 2018). Assim, este estudo investigou o composto TMBP avaliando sua atividade
antioxidante, efeito na viabilidade celular sob radiacdo UVB e producdo de ERO
totais.

MATERIAIS E METODOS

O composto TMBP foi resultante da oxidacao biocatalitica do 2,6 dimetoxifenol (2,6
DMF) pela lacase fungica de Botryosphaeria Rhodina. Glicina, Xantina, Luminol,
Xantina Oxidase, HBSS (solugcdo salina tamponada de Hank) e DPI
(Difenilenoiodénio) foram adquiridos da Sigma-Aldrich, enquanto DMEM (Meio de
Aguia Modificado de Dulbecco) e Soro Fetal Bovino (SFB) foram obtidos da Gibco.
Vermelho Neutro (NR) veio da Interlab, e H2DCFDA da Molecular Probes.

No ensaio Xantina/XOD/Luminol, foi preparado um meio com tampao glicina,
xantina e luminol. 560 pyL desse meio foram misturados com 10 uL de solucdes
diluidas de TMBP em varias concentracdes e xantina oxidase. A leitura ocorreu num
luminémetro, gerando um radical superoxido e quimioluminescéncia.

Fibroblastos murinos L-929 foram cultivados em DMEM com 10% SFB e antibi6ticos
a 37 °C com CO2 e umidade controlados, sendo subcultivados periodicamente apos
confluéncia. As células foram inicialmente cultivadas em microplacas de 96 pocos,
expostas a concentracbes de TMBP por 24 horas e tratadas com Vermelho Neutro
para avaliar a viabilidade. O efeito do TMBP na viabilidade celular sob radiacdo UVB
também foi examinado.

ERO totais foram detectadas com H2DCFDA, que fluoresce na presenca de ERO.
Células tratadas com TMBP, marcadas com H2DCFDA, irradiadas com UVB e a
fluorescéncia foi medida.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram avaliados os efeitos antioxidantes do composto TMBP em diferentes
concentragbes, comparados ao padrdo quercetina. A andlise usou
guimioluminescéncia no sistema Xantina/XOD/Luminol. Os resultados (Tabela 1)
mostram que o TMBP possui atividade antioxidante superior a quercetina.
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Tabela 1. Avaliacédo do potencial antioxidante do TMBP, em ensaio livre de células pelo
sistema Xantina/XOD/Luminol. A quercetina foi utilizada como substancia padréao
antioxidante.

ATIVIDADE ANTIOXIDANTE

SUBSTANCIAS XANTINA OXIDASE (ICso (uM))
TMBP 0,37 £ 0,02
Quercetina 0,63 £0,02

Os resultados foram expressos como médidDP (n=3).

Quanto a viabilidade celular, o TMBP néo foi toxico para as células L-929 em
nenhuma concentracdo e estimulou o crescimento, especialmente na menor
concentragdo (25%), comparado ao controle negativo (Figura 1A). Na avaliacdo da
viabilidade celular com exposicdo as radiacbes UVB (Figura 1B), todas as
concentragcbes de TMBP reduziram significativamente a citotoxicidade induzida pela
radiacdo, semelhante a quercetina. Os resultados de ERO Totais (Figura 1C)
indicaram que o TMBP inibiu eficazmente a geracédo de ERO pela radiagdo UVB nas
células L-929 em todas as concentracfes testadas, sendo mais eficaz que o controle
DPI, que inibe a NADPH oxidase e a formacéao de radicais anion superéxido.
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Figura 1 -A: Viabilidade dos fibroblastos L-929 apds tratamento com TMBP por 24 horas, indicando
diferenca significativa em relacéo ao controle nao tratado (*p < 0.1). B: Viabilidade das células L-929
apos exposicdo a radiacdo UVB e tratamento com TMBP, com diferencas significativas em relacéo
aos controles ndo tratados e irradiados (###p < 0.001, **p < 0.01). C: Efeito do TMBP em diferentes
concentracdes na producao de espécies reativas de oxigénio em fibroblastos L-929 irradiados com
UVB, com significancia em relacdo aos controles nao tratados e irradiados, assim como ao controle
positivo (###p < 0.001, **p < 0.001, !!lp < 0.001).
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CONCLUSOES

Este estudo conclui que o composto avaliado, TMBP, apresenta potencial
antioxidante. Ele ndo € toxico para ceélulas L-929 e exibe capacidade protetora
contra radiacdo UVB, além de inibir a geracdo de espécies reativas de oxigénio,
mostrando resultados equivalentes ou superiores aos controles e padrdes utilizados.
Assim, o TMBP possui potencial para se tornar um componente promissor em
formulacdes de protecao fotoquimica.
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