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INTRODUCAO: O teldrio (Te) é um elemento pertencente ao grupo dos calcogénios assim como, 0
enxofre e o selénio, entretanto nenhuma funcao fisioldgica foi atribuida a ele até o momento
(TAYLOR, 1996). Mais recentemente, 0s compostos organicos de telurio, tem desterpertado grande
interesse devido ao potencial farmacoldgico antioxidante (BRIVIBA et al., 1998; JACOB et al.,
2000; REN et al., 2001). As propriedades antioxidantes desta classe de compostos esta normalmente
relacionada a atividade mimética a glutationa peroxidase (GPx), ou seja, eles podem decompor
H202 e peroxidos organicos (ENGMAN et al., 1994 ).

J4, o selénio é um componente fundamental das células vivas com propriedades antioxidantes e esta
presente em uma variedade de organismos (BOCK et al., 1991; NOGUEIRA et al., 2004; FREITAS
et al., 2009), e é necessario para a expressao de selenoenzimas, tais como glutationa peroxidase
(GPx) (FLOHE et al., 1973) e tioredoxina redutase (TrxR) (HOLMGREN, 1989).

As selenoenzimas apresentam papel fundamental na regulacéo da sinalizacdo redox (HAWKES &
ALKAN, 2010). As familias de selenoenzimas melhor caracterizadas e mais abundantes incluem:
GPx, que cataliza a reducédo de hidroperdxidos (ROOH e H202) as custas de equivalentes redutores
de glutationa reduzida (GSH) (FLOHE & BRIGELIUS-FLOHE, 2006); Thioredoxina Redutases
(TXNRDs), que sdo dependentes de NADPH e agem na regulacdo redox intracelular, reduzindo
tioredoxina (ARNER, 2009).

A selenoenzima GPx esta associada com a atividade antioxidante de selénio, e sua atividade
enzimatica é diretamente proporcional a ingestdo de selénio. Ha oito formas de GPx identificadas
que sdo caracterizadas por caracteristicas semelhantes. Elas tém diferentes modos e locais de agéo e
diferentes formas quimicas. No entanto, apenas cinco delas apresentam selenocisteina no local ativo
catalitico, que incluem as seguintes: a citosolica GPx, uma enzima especifica do trato
gastrointestinal (GI-GPx / GPX2), uma proteina secretada encontrada no plasma (pGPx / GPx3),
uma enzima que atua sobre os lipidos oxidados, fosfolipido hidroperoxido de glutationa peroxidase
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(PHGPx / GPx4), e uma GPx6 localizada no epitélio olfativo e nos tecidos embrionarios
(FORSTROM et al., 1978).

O sistema tioredoxina, envolve tireodoxina (Trx), a TrxR e NADPH, e é considerado um importante
sistema celular, pois esta envolvido em diferentes fungdes no organismo, como na sintese do DNA,
na defesa contra o estresse oxidativo, apoptose e sinalizagcdo redox (HOLMGREN & LU, 2010). A
diversidade de funcBes e caracteristicas gerais do sistema tioredoxina ja foram revisadas
anteriormente por Holmgren & Lu (2010) e comentarios sobre a funcéo fisiologia do sistema
(ARNER & HOLMGREN, 2000), interacbes com espécies reativas de oxigénio e compostos
antioxidantes (NORDBERG & ARNER, 2001), papel no cancer (ARNER & HOLMGREN, 2000),
na saude e doenca (LILLIG et al., 2009), sistemas redox em bactérias (VLAMIS-GARDIKAS,
2008), plantas (ROUHIER et al., 2008) ou levedura (HERRERO et al., 2008) também podem ser
encontrados na literatura.

Trés selenoenzimas TrxR foram identificados em mamiferos: Tioredoxina redutasel, que é uma
oxidoredutase predominantemente citosélica (ARNER, 2009), e é capaz de induzir a apoptose se 0
residuo de selénio da enzima for comprometido ou bloqueado, por um agente quimioterapéutico
(ANESTAL & ARNER, 2003); Tioredoxina redutase 2: localizagdo mitocondrial com niveis mais
elevados no tecido prostéatico, testicular, hepatico, uterino e intestinal (MIRANDA-VIZUETE et al.,
2000); Tioredoxina redutase da glutationa: reduz glutationa, mas suas funcbes fisiol6gicas
especificas ainda permanecem desconhecidas (SUN et al., 2001).

Os compostos tém atraido o interresse de muitos pesquisadores devido as suas propriedades
terapéuticas mediadas através da capacidade em imitar a acdo da glutationa peroxidase (GPx)
(NOGUEIRA et al, 2004; ENGMAN et al., 1992; ANDERSSON et al., 1993; KANDA et al., 1999;
WIESLANDER et al., 1998; BRAGA et al., 2009; POON et al., 2013). O interesse em compostos
de teltrio tem sido debatido na ultima década (JAMIER et al., 2010; GILES et al., 2003), contudo,
0 interesse pelos efeitos antioxidantes destes compostos e/ou derivados ainda ndo diminuiu.

Além disso, tem sido sugerido que os compostos de Te podem modificar seletivamente o ambiente
redox das células cancerosas, levando-as a morte celular por apoptose. No entanto, as células
normais permanecem, em grande parte, ndo afetadas, o que tem grande importancia médica, este
fato é possivel gracas ao carater seletivo desta toxicidade (DU et al., 2014; DU et al., 2014;
JAMIER et al., 2010).

A este respeito, o presente trabalho tem como objetivo revisar brevemente a capacidade de inibigéo
das selenoenzimas, TrxR e GPx, pelo teldrio.

METODOLOGIA: No presente estudo, utilizou-se 0 método de revisao bibliogréafica.
O levantamento bibliografico desta revisdo foi realizado por meio de busca por artigos cientificos
indexados nos seguintes bancos de dados: Pubmed, Web of science e Scopus. Para a sele¢cdo dos
artigos utilizou-se as seguintes paralavras chaves: Selenoenzimas, Inibicdo de selenoenzimas,
Tioredoxina redutase, glutationa peroxidase, teldrio, compostos organicos de telurio.
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Os critérios de inclusdo utilizados para a selecdo da amostragem foram: textos disponibilizados na
integra, através de acesso as bases de dados; e atendimento a anélise das variaveis contempladas
para o0 estudo. As publicacGes mais relevantes foram selecionadas e seus dados foram analisados e
apresentados de forma discursiva.

DISCUSSAO: O organocalcogénio 3-butyl-1-phenyl-2-(fenilteluro)oct-en-1-one reduziu a atividade
da GPx in vitro em soro humano indicando que este composto é potencialmente tdxico para
humanos (CARVALHO et al., 2009) e in vivo em cortex de rato nas concentragdes de 1, 10 e 30
UM (PENZ et al., 2009). Comparsi e cols (2012), demonstraram em estudo in vivo no cérebro de
camundongos que o ditelureto de difenila tem capacidade de inibir as selenoenzimas TrxR e GPx
devido a sua neurotoxidade. Garberg (1999), mostrou em seu estudo com hepatécitos no figado de
ratos que o teldrio inorgénico causa inibicdo da atividade catalitica de GPx por se ligar a algumas
selenoproteinas intracelulares. Kaur e cols (2013), realizaram um estudo com teltrio organico em
cérebro, cerebelo e tronco cerebral de ratos demonstrando que o composto de teldrio causou
diminuicdo da atividade de GPx. Em estudo realizado por Meinerz e cols (2013), demonstrou que o
composto de organico telurio (S) -dimetil 2- (3- (phenyltellanyl) propanamida) succinato, diminuiu
a atividade de TrxR. McNaughton e cols (2004), realizaram um estudo com trés compostos
organicos de teldrio em cultura de crescimento de células de cancro: ciclodextrinas que transportam
butilo de telurio, 4- (dimetilamino) feniltelurio e hidroxifenil de teltrio, constatando que ambos
compostos sdo inibidores da TrxR. Segundo Engman (2003), diversos compostos organicos de
teldrio diminuem a expressdo da TrxR em células tumorais e com isso inibem o crescimento de
celulas cancerigenas. Corroborando com o estudo acima, Lin (2013), relata que 6- (4-N, N-
dimethylaminophenyltelluro) -6-desoxi-&#946;-ciclodextrina (DTCD), um telureto organico
derivado de ciclodextrina que tem sido identificado como um excelente inibidor da TrxR, podendo
entdo sensibilizar células humanas de cancro do ovario resistentes a apoptose. Com isso 0S
resultados encontrados por Engman (2003) e Lin (2013) sugerem que o sistema de inibicdo da TrxR
pode desempenhar um papel crucial na apoptose de células tumorais ou cancerigenas e levantam a
possibilidade de que a sua combinacdo pode ser uma estratégia promissora para o tratamento de
tumores, principalmente carcinoma de ovario.

CONCLUSAOQ: Diante disso, foi possivel verificar que o organocalcogénio Te é um agente inibidor
de selenoenzimas, a partir de sua forma cationica que tem potencial de oxidar os grupos tiol,
sofrendo processo redox depois de interagir com os grupos tiol de GPx e TrxR. Adicionalmente,
organoteluretos também tém sido apontados como agentes promissores no tratamento de diversos
tipos de céncer, entretanto, maiores investigacdes visando compreender as propriedades quimicas e
bioldgicas destes novos compostos séo necessarias.

PALAVRAS-CHAVE: Inibicdo de selenoenzimas; Glutationa peroxidade; Tioredoxina redutase;
Teldrio.
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