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ESTUDOS DE MODELAGEM COMPARATIVA DO RECEPTOR
ESTROGENICO HUMANO DO TIPO B E ESTUDOS DE DOCKING
ENTRE COMPOSTOS ORGANOCLORADOS DA CLASSE DOS
CICLODIENOS E CLORDANOS COM O RECEPTOR ESTROGENICO
HUMANO o E 8
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Dentre os varios produtos quimicos com atividade estrogénica destacam-se: hor-
monios presentes em cosmeéticos, anabolizantes utilizados em ragdes animais,
fitoestrogenos e poluentes organicos persistentes (POPs). De modo genérico,
POPs sdo compostos lipofilicos, resistentes a degradagao, persistentes no ambi-
ente, com capacidade de bioacumulagcdo em pessoas e animais e representam
uma importante fonte de contaminacdo ambiental, com toxicidade relevante a
saude humana. Devido a sua estabilidade, acabam se perpetuando na cadeia ali-
mentar, sendo transportados a grandes distancias a partir do seu sitio original,
fazendo com que os individuos sejam expostos aos residuos que contaminam a
agua e alimentos. Além do efeito hormonal, suas principais agdes deletérias séo
carcinogénese e disturbios nos sistemas nervoso e imune. A estrutura tridimensi-
onal do receptor estrogénico do tipo 3 ainda nao foi determinada, sendo o objetivo
deste estudo a construcdo do modelo deste receptor por modelagem comparati-
va. Posterior a constru¢gdo do modelo, 7 compostos da classe dos clordanos e
ciclodienos serdo avaliados por metodologia de docking, os compostos seréo
desenhados utilizando o software Gaussview 5.0 e refinados por métodos de
mecanica molecular seguido por métodos quanticos. A metodologia de docking
sera aplicada utilizando o software AutoDock Vina 1.0.2. Os calculos de interagao
serdo realizados entre os compostos e os receptores estrogénicos do tipoae f no
intuito de estabelecer uma possivel relagcéo de afinidade entre estes através dos
seus valores de energia de ligacdo. Estes dados irdo fornecer informacdes acer-
ca da toxicidade destes compostos, com relacéo a sua atividade estrogénica, rati-
ficando, ou ndo, a hipétese da modulacao destes receptores como mecanismo de
acao. Os resultados deste trabalho irdo orientar ensaios experimentais, de forma
qgue sejam realizados testes posteriores com compostos que apresentem alta afi-
nidade in silico aos receptores estrogénicos.
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