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1. INTRODUÇÃO 

 
O envelhecimento é um processo fisiológico caracterizado pela perda/diminui-

ção do funcionamento de órgãos e tecidos ao longo do tempo (LUO et al., 2019). 
De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE), estima-se 
que em 2060 o Brasil será o sexto país do mundo com maior número de idosos, 
atingindo um total de 58,2 milhões de idosos. Em outras palavras, 25,5% da popu-
lação brasileira terá 65 anos ou mais (IBGE, 2018). Esse crescimento vem sendo 
amplamente debatido, uma vez que o envelhecimento está associado ao início e 
progressão de doenças hepáticas, como fibrose e esteatose (KIM; KISSELEVA; 
BRENNER, 2015). Apesar dos mecanismos envolvidos no processo do envelheci-
mento permanecerem pouco elucidados, acredita-se que o aumento dos níveis de 
espécies reativas (ERs) leva ao processo de senescência celular, que consiste na 
interrupção da multiplicação celular em resposta a danos ocorridos durante as eta-
pas deste (LIGUORI et al., 2018). 

As ERs são moléculas que possuem um ou mais elétrons não pareados em 
sua última camada eletrônica e fazem parte do metabolismo natural em diversas 
reações químicas, desde mediadores na transferência de elétrons até na linha de 
defesa durante processos inflamatórios. Quando essas espécies se encontram em 
excesso no organismo, seja pela sua superprodução ou pela ineficácia das defesas 
antioxidantes, instala-se o estresse oxidativo (WU et al., 2019). Esse estresse 
causa danos à diversas macromoléculas do organismo, dentre elas proteínas e li-
pídeos. Segundo a “teoria oxidativa-inflamatória” o excesso dessas ERs pode afe-
tar órgãos e tecidos reguladores do organismo (LIGUORI et al., 2018), como por 
exemplo, o tecido hepático. O fígado é um dos órgãos responsáveis pela manuten-
ção do metabolismo energético e, portanto, está frequentemente exposto a geração 
de ERs provenientes da fosforilação oxidativa. A produção excessiva de ERs asso-
ciada ao processo de envelhecimento podem alterar a função hepática, favore-
cendo o aparecimento de lesões ou até mesmo de patologias (CICHOZ-LACH; MI-
CHALAK, 2014). 

Nesse contexto, a busca por novas substâncias que possam minimizar os da-
nos oxidativos decorrentes do envelhecimento se torna imprescindível. Os compos-
tos organosselênios vêm sendo estudados como estratégia terapêutica, pois o se-
lênio é um micronutriente essencial presente em diversas enzimas antioxidantes. 
Ainda, diversos compostos contendo selênio já foram descritos por apresentarem 
inúmeras propriedades biológicas (CAPPERUCCI et al., 2021; LUCHESE et al., 
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2020). Assim, destaca-se o composto orgânico 4-amino-3-(fenilselanil)benzenosul-
fonamida (4-APSB), que é descrito como um promissor fármaco terapêutico multi-
alvo, com ação antioxidante, antiedematogênica e antinociceptiva (SACRAMENTO 
et al., 2022). Logo, o objetivo deste estudo foi investigar ação profilática do com-
posto 4-APSB frente aos danos causados pelo processo de envelhecimento no te-
cido hepático de hamsters. 

 
2. METODOLOGIA 

 
Todos os experimentos realizados foram aprovados pela Comissão de Ética 

em Experimentação Animal da Universidade Federal de Pelotas (UFPel) (CEEA nº 
4506-2017). Para este protocolo experimental utilizou-se Hamsters jovens, com 2 
meses de idade, e idosos, com 20 meses de idade, advindos do Biotério Central da 
UFPel. O composto 4-APSB (Figura 1) foi sintetizado pelo Laboratório de Síntese 
Orgânica Limpa (LASOL) da UFPel, de acordo com SACRAMENTO et al., (2022). 

 

 
Figura 1. Estrutura química do composto 4-APSB. 

 
Os animais foram divididos em três grupos experimentais, sendo eles I) Jo-

vens, II) Idosos e III) Idosos+4-APSB. Os animais do grupo III, receberam o com-
posto 4-APSB (1 mg/kg) pela via intragástrica (i.g) do primeiro 1º até o 8º dia do 
protocolo experimental. No 12º dia, os animais foram submetidos a eutanásia e as 
amostras de fígado e sangue foram coletadas para posteriores análises. 

Para a determinação dos marcadores de dano oxidativo, realizou-se a dosa-
gem dos níveis das espécies reativas ao ácido tiobarbitúrico (TBARS) e o teor de 
proteínas carboniladas (PC), de acordo com OHNKAWA et al. (1979) e YAN et al., 
(1995), respectivamente. A atividade das enzimas antioxidantes catalase (CAT) e 
glutationa peroxidase (GPx) foi determinada conforme AEBI (1984) e WENDEL 
(1981), respectivamente.  

Os resultados foram expressos como média ± erro padrão da média (EPM) e 
analisados por meio da análise de variância (ANOVA) de uma via, seguida pelo 
teste de Tukey. Valores de p<0,05 foram considerados estatisticamente significati-
vos.  

 
3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 
Na figura 2A-B, observa-se que o envelhecimento é um fator decisivo para o 

aumento dos danos oxidativos às macromoléculas, pois os níveis de peroxidação 
lipídica e proteínas oxidadas foram significativamente maiores no grupo de hams-
ters idosos quando comparados aos jovens. Os resultados revelaram que apesar 
do composto não ter sido capaz de reverter o dano aos lipídios, parece ter ação 
contra a oxidação de proteínas.  



 

 
Figura 1. Efeito do composto 4-APSB nos níveis de TBARS (A) e PC (B) em 

amostras de fígado de hamsters jovens e idosos (n=8-9 animais por grupo). (**) 
p<0,01, (***) p<0,001 e (****) p<0,0001 quando comparados ao grupo Jovem. 

(###) p<0,001 quando comparado ao grupo Idosos. (ANOVA de uma via, seguido 
pelo teste de Tukey). 

 
Além dos danos às macromoléculas, uma das consequências do envelheci-

mento envolve alterações nos sistemas antioxidantes do organismo. Neste estudo 
revelamos que o envelhecimento causou um aumento significativo na atividade das 
enzimas CAT (Figura 2A) e GPx (Figura 2B) em relação ao grupo dos animais jo-
vens. De forma importante, o tratamento com o composto 4-APSB foi capaz de 
restaurar a atividade de ambas as enzimas. 

 

 
Figura 2. Efeito do composto 4-APSB na atividade das enzimas CAT(A) e GPx 

(B) em amostras de fígado de hamsters jovens e idosos (n=8-9 animais por 
grupo). (*) p<0,05, (**) p<0,01 quando comparados ao grupo Jovem. (##) p<0,01 
quando comparado ao grupo Idosos. (ANOVA de uma via, seguido pelo teste de 

Tukey). 
 

Os resultados obtidos reforçam que o envelhecimento está estreitamente asso-
ciado ao desequilíbrio redox, uma vez que os dados demonstraram que os danos 
as macromoléculas podem estar modulando a atividade das enzimas antioxidantes. 
Essas evidencias sugerem que o tratamento com o composto 4-APSB foi capaz de 
restaurar a atividade das enzimas CAT e GPx e a carbonilação das proteínas, por 
meio da sua ação antioxidante. 

 
4. CONCLUSÕES 

 
        A partir destes resultados pode-se sugerir que o 4-APSB exerceu efeito antio-
xidante ao modular os níveis de proteínas carboniladas e a atividade das enzimas 
CAT e GPx no tecido hepático de hamsters idosos. Apesar de não reverter o dano 
aos lipídios, o composto pode ser uma promissora estratégia terapêutica como um 



 

tratamento adjuvante para o envelhecimento. Entretanto, são necessários mais es-
tudos para elucidar os mecanismos do 4-APSB no envelhecimento. 
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