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ESTUDO DA INTERACAO E DOS MECANISMOS DE ACAO DO
PEPTIDEO SINTETICO DERIVADO DO y-core DA DEFENSINA
ApDef; (y-ApDef;) SOBRE CELULAS DA LEVEDURA

Saccharomyces cerevisiae

Estéfany Braz Toledo, Julia Soares, Valdirene Moreira Gomes, André de Oliveira Carvalho

Os peptideos antimicrobianos (AMPs, do inglés antimicrobial peptides) sdo componentes
fundamentais da imunidade inata encontrado em diversos organismos, desde micro-
organismos até animais. Estes sdo moléculas cationicas, de baixa massa molecular e
anfipaticas, o que permite que interajam e apresentem atividade inibitoria sobre diversos
organismos, tais como bactérias, fungos e outros parasitas. Entre os AMPs de planta mais
estudados encontram-se as defensinas, que possuem ampla atividade antimicrobiana. A
ApDef;, defensina de sementes de Adenanthera pavonina L., possui atividade antifingica
sobre Saccharomyces cerevisiae, no entanto seu mecanismo de acdo ainda nao esta
completamente esclarecido. O objetivo deste trabalho é o estudo dos mecanismos de acao
do peptideo sintético y-ApDef;, derivado do y-core da ApDef; sobre S. cerevisiae. O y-core
sera identificado na estrutura da ApDef; através de modelagem, sintetizado quimicamente e
posteriormente utilizado em ensaios antimicrobianos para determinacdo da minima
concentracao inibitéria e o tempo que causa a morte da levedura S. cerevisiae. A partir
destes parametros de concentracdo e tempo, serdo feitos ensaios com y-ApDef; na
presenca de marcadores para definicdo de alvos intracelulares. Pretende-se ainda analisar a
influéncia no ciclo celular, funcionalidade mitocondrial, fluxo de ions e alteracdes
ultraestruturais na célula quando tratada com o y-ApDef;. O resultado da modelagem
mostrou que a defensina ApDef; possui trés fitas B antiparalelas, uma a-hélice e quatro
pontes dissulfeto, estrutura comum as defensinas de plantas. Nesse estudo também foi
identificado o y-core, com a seguinte sequéncia GACNFEC. Estudos mostraram, no entanto,
gue apenas 0 y-core ndo possui atividade significativa quando comparado ao peptideo
natural, sendo assim o peptideo sintético sera composto do y-core adicionado de mais um
residuo do lado esquerdo e quatro residuos do lado direito, sendo, portanto, composto da
sequéncia DGACNFECVCHYV. A partir da sintese deste peptideo pretende-se dar inicio aos
ensaios antimicrobianos e identificacdo de seus alvos intracelulares. O entendimento dos
mecanismos de acdo serd de fundamental importancia para utilizacdo do y-ApDef; (e
defensinas de uma forma geral) na area farmacéutica e agronémica.
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