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Resumen

La radiacién ultravioleta (UV), constituye la porcién mas energética del
espectro solar que incide en la superficie terrestre. Este tipo de radiacion
y, en menor proporcion, la luz visible, son capaces de modificar la
estructura quimica de ciertas macromoléculas y metabolitos presentes en
los tejidos. Existen dos grupos de mecanismos mediante los cuales la
radiacién electromagnética modifica o dafia al ADN, las proteinas y sus
componentes: procesos directos que se inician con la absorcion de
fotones por los croméforos de las biomoléculas y procesos indirectos en
los cuales un segundo compuesto, denominado fotosensibilizador (FS), es
el que absorbe la radiacién y se vuelve reactivo. La radiacién UV-A (320-
400 nm) y visible no es filtrada por la atmdsfera y es absorbida por
diversos FSs. Existen dos tipos de procesos fotosensibilizados: (i)
transferencia de electrones entre el FS y otra molécula (mecanismos tipo
) o (ii) transferencia de energia del FS al 02 (producciéon de oxigeno
singlete (102), mecanismo tipo II). Se han encontrado diversas familias
de compuestos heterociclicos que poseen propiedades
fotosensiblizadoras, entre las que se encuentran las pterinas. Las pterinas
son tetra-azo-naftalenos derivados de 2-amino-4-pteridinona, capaces de
dafiar al ADN, a las proteinas y sus componentes.

Los dafios ocasionados por radiacién UV en seres humanos pueden
evitarse por el uso de protectores solares, los cuales reducen como

maximo un 55% la formacion de radicales, y para obtener una mayor
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proteccién es necesario el agregado de antioxidantes. Por todo lo
descrito, la buisqueda de antioxidantes que puedan utilizarse para
prevenir el dafio oxidativo ocasionado por la radiacion solar es relevante
y de gran importancia biomédica. Asimismo, es necesario caracterizar el
mecanismo de accién de estos compuestos con potencial capacidad
antioxidante.

Este trabajo se basa en el estudio del efecto protector de polifenoles
naturales durante el dafio fotoinducido por pterinas, utilizando como
moléculas blanco nucleétidos, aminoacidos, ADN, y proteinas. Los
compuestos que poseen propiedades antioxidantes pueden actuar de
diferentes maneras: (i) inhibiendo la formacién de los estados excitados
del FS; (ii) desactivando los estados excitados del FS; (iii) recuperando
los radicales formados o (iv) eliminando las EROs generadas en el medio
durante el proceso fotosensibilizado.

Comenzamos con el estudio de un polifenol presente en la Larrea
divaricate (jarilla), una planta tipica de nuestro pais, a la que se le
atribuyen propiedades antiinflamatorias, actividad antitumoral, antiviral
e inmunomoduladora. Posee numerosos principios activos entre los que
se destaca el acido nordihidroguaiarético (NDGA). A través de este
trabajo evaluaremos su capacidad antioxidante en la degradacién

fotosensibilizada por pterina con diversas moléculas blanco.
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