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RESUMO 

As lectinas, uma classe versátil de proteínas com diversas atividades biológicas, 

têm sido cada vez mais exploradas em aplicações biomédicas e biotecnológicas. 

Uma tendência crescente é a sua associação com pontos quânticos - PQs 

(nanopartículas fluorescentes) para criar nanossondas fluorescentes, visando 

compreender a glicobiologia relacionada a processos normais e patológicos. 

Essa abordagem promissora expande as fronteiras da pesquisa e aplicação 

dessas proteínas em diversas áreas. No entanto, é crucial avaliar a segurança 

in vivo dessas partículas. Neste estudo, objetivou-se desenvolver um 

nanossistema fluorescente através da bioconjugação por adsorção da lectina de 

Myracrodruon urundeuva (MuHL) com o PQ AgIn5Se8@ZnS-GSH (AISe@ZnS), 

além de avaliar o perfil tóxico e genotóxico in vivo das lectinas MuHL e Canavalia 

ensiformes (ConA), do PQ AISe@ZnS e do bioconjugado (AgIn5Se8@ZnS-

MuHL). Os resultados demonstraram que o sistema AISe@ZnS-MuHL manteve 

suas propriedades ópticas e funcionais, além de apresentar alta estabilidade 

coloidal. Entretanto, a avaliação feita em Drosophila melanogaster revelou que 

as formas nativas das lectinas ConA e MuHL impactaram a sobrevivência, 

locomoção, viabilidade celular, induzindo estresse oxidativo e danos ao DNA, 

enquanto formas bloqueadas e desnaturadas não mostraram esses efeitos. 

Esses resultados sugerem a participação do seu domínio de reconhecimento a 

carboidratos (DRC) nesses efeitos. Por outro lado, o PQ AISe@ZnS não 

demonstrou toxicidade, estresse oxidativo ou danos ao DNA. No entanto, o 

bioconjugado AgIn5Se8@ZnS-MuHL mostrou ser tóxico e genotóxico, 

provavelmente devido à interação entre o DRC da MuHL e os resíduos de 

carboidratos na superfície celular. Em conclusão, enquanto os pontos quânticos 

por si só parecem ser seguros, sua bioconjugação com a lectina MuHL pode 

induzir efeitos tóxicos, provavelmente devido ao DRC da lectina. Assim, o 

bioconjugado PQ-lectina mostra um potencial promissor como sonda 

fluorescente, auxiliando na compreensão de processos biológicos 

desencadeados por lectinas. 

Palavras-chave: Pontos quânticos, lectinas, genotoxicidade, toxicidade, 

Drosophilas. 
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ABSTRACT 

Lectins, a versatile class of proteins with diverse biological activities, have been 

increasingly explored in biomedical and biotechnological applications. A growing 

trend is their association with quantum dots - QDs (fluorescent nanoparticles) to 

create fluorescent nanoprobes, with the aim of understanding glycobiology 

related to normal and pathological processes. This promising approach expands 

the frontiers of research and application of these proteins in various areas. 

However, it is crucial to evaluate the in vivo safety of these particles. In this study, 

we aimed to develop a fluorescent nanosystem through the bioconjugation by 

adsorption of Myracrodruon urundeuva lectin (MuHL) with the QD 

AgIn5Se8@ZnS-GSH (AISe@ZnS) nanoparticles, in addition to evaluating the 

toxic and genotoxic profile in vivo of the lectins MuHL and Canavalia ensiformes 

(ConA), the QD AISe@ZnS and the bioconjugate (AgIn5Se8@ZnS-MuHL). The 

results showed that the AISe@ZnS-MuHL system maintained its optical and 

functional properties, as well as having high colloidal stability. However, 

evaluation in Drosophila melanogaster revealed that the native forms of the ConA 

and MuHL lectins impacted survival, locomotion, cell viability, inducing oxidative 

stress and DNA damage, while blocked and denatured forms did not show these 

effects. These results suggest the involvement of its carbohydrate recognition 

domain (CRD) in these effects. On the other hand, QD AISe@ZnS showed no 

toxicity, oxidative stress or DNA damage. However, the AgIn5Se8@ZnS-MuHL 

bioconjugate was shown to be toxic and genotoxic, probably due to the interaction 

between MuHL's DRC and carbohydrate residues on the cell surface. In 

conclusion, while quantum dots by themselves appear to be safe, their 

bioconjugation with the lectin MuHL can induce toxic effects, probably due to the 

lectin's DRC. Thus, the QD-lectin bioconjugate shows promising potential as a 

fluorescent probe, aiding in the understanding of biological processes triggered 

by lectins. 

 

Keywords: Quantum dots, lectins, bioconjugation, genotoxicity, toxicity, 

Drosophilas. 
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1. INTRODUÇÃO 

1.1 Lectinas 

Lectinas são um grupo heterogêneo de proteínas de origem não imune, 

caracterizadas pela presença de pelo menos um domínio não catalítico capaz de 

se ligar de maneira específica e reversível a um mono ou oligossacarídeo, assim 

como a glicoconjugados (Peumans; Van Damme, 1995; Van Holle; Van Damme, 

2018). Essas proteínas já foram nomeadas de aglutininas ou hemaglutininas 

devido à sua capacidade de aglutinar células sanguíneas vermelhas. No entanto, 

as lectinas monoméricas não demonstram atividade aglutinante, tornando essa 

propriedade relevante apenas quando a especificidade é desconhecida, não 

sendo, portanto, um critério essencial para classificar uma proteína como lectina 

(Lagarda-Diaz; Guzman-Partida; Vazquez-Moreno, 2017; Macedo; Oliveira; 

Oliveira, 2015).  

A maioria das lectinas são di ou polivalentes, permitindo-lhes interagir com 

carboidratos ou glicoproteínas em solução, fluidos fisiológicos ou que estejam 

conectados ao envoltório celular (Peumans et al., 2001). Essa capacidade 

possibilita a detecção da presença de lectinas em uma amostra através de 

ensaios de aglutinação, nos quais as lectinas formam múltiplas ligações 

reversíveis por meio de seus sítios de ligação ao interagir com as células. O teste 

de hemaglutinação é frequentemente utilizado para evidenciar essa capacidade 

aglutinante, utilizando eritrócitos humanos ou de outros animais (Naithani et al., 

2021). 

Embora as lectinas tenham sido primeiramente identificadas em plantas, 

sabe-se, hoje, que estão amplamente distribuídas na natureza, incluindo 

vertebrados, invertebrados, microrganismos, vírus e frequentemente na 

superfície das células ou intracelular. São capazes de interagir com glico-

componentes específicos de fluidos biológicos e que se projetam para fora das 

membranas celulares, atuando como moléculas de reconhecimento e 

decodificação da informação biológica que é apresentada sob a forma de 

glicoconjugados (Ingale; Hivrale, 2013; Ribeiro; Catarino; Ferreira, 2012; Sharon; 

Lis, 2004). A variabilidade de glicanos da superfície celular permite que eles 

funcionem como moléculas de sinalização, reconhecimento e adesão. A 
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interação entre as lectinas e os glicanos presentes na superfície celular 

desempenha um papel de suma importância em inúmeros processos biológicos. 

Por exemplo, elas podem se ligar a receptores de membrana, desencadeando a 

ativação de linfócitos, além de promover o estímulo ao crescimento e à 

proliferação celular (Sharon; Lis, 2004; Silva et al., 2012).  

1.1.2 Características estruturais e classificação de lectinas de plantas 

Estruturalmente as lectinas são proteínas com alta diversidade e 

especificidade para diferentes carboidratos. O aspecto comum entre lectinas é a 

presença de, pelo menos, um sitio específico de ligação a carboidrato, 

denominado domínio de reconhecimento de carboidrato (DRC) (Naithani et al., 

2021).  

A capacidade das lectinas de se ligarem a carboidratos é determinada por 

suas estruturas tridimensionais, que exibem uma sequência altamente 

conservada de aminoácidos. Esta estrutura contém um domínio de 

reconhecimento de carboidratos (DRC), naturalmente não catalítico, composto 

por sítios de ligação hidrofóbicos e íons metálicos que amplificam a afinidade e 

especificidade da ligação. Esses elementos posicionam os resíduos de 

aminoácidos de maneira específica dentro do DRC, preservando a integridade 

da subunidade (Chettri et al., 2021; Silva et al., 2019). Além disso, a interação 

entre a lectina e o carboidrato no DRC acontece através de pontes de hidrogênio, 

impulsionadas pela presença abundante de grupos hidroxila nos açúcares, que 

atuam como doadores ou receptores de hidrogênio. Adicionalmente, as 

interações hidrofóbicas e as forças de Van Der Waals também contribuem para 

essa interação lectina-carboidrato (Martínez-Alarcón; Blanco-Labra; García-

Gasca, 2018).  

Baseado na organização estrutural e número de domínios de 

reconhecimento a carboidratos, as lectinas vegetais são divididas em quatro 

classes: merolectinas, hololectinas, quimerolectinas e superlectinas 

(Mazalovska; Kouokam, 2020; Peumans; Van Damme, 1995; Van Damme et al., 

1998). A Figura 1 ilustra as classes e estrutura de cada lectina. 
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Figura 1. Classificação estrutural das lectinas de plantas. 

 

Fonte: Osterne (2016). Imagem adaptada de Van Damme et al. (1998). DRC: 
Domínio de Reconhecimento a Carboidratos. 
 

1. Merolectinas: Apresentam apenas um domínio de reconhecimento a 

carboidratos na sua estrutura. Devido sua natureza monovalente, esse 

grupo de lectinas são incapazes de aglutinar eritrócitos ou precipitar 

glicoconjugados; um exemplo é a heveína, obtida a partir do látex de Hevea 

brasiliensis (Tsaneva; Van Damme, 2020; Van Damme et al., 1998).  

2. Hololectinas: Apresentam dois ou mais domínios de reconhecimento a 

carboidratos idênticos ou com alto grau de homologia e se ligam aos 

mesmos carboidratos ou a carboidratos estruturalmente similares. Estas 

lectinas têm a capacidade de aglutinar células e/ou precipitar 

glicoconjugados (Tsaneva; Van Damme, 2020); Exemplos dessa classe é 

a Concanavalina A (ConA), obtida de sementes de Canavalia ensiformis 

(Van Damme et al., 1998). 

3. Quimerolectinas: São lectinas com um ou mais domínios de 

reconhecimento a carboidratos e um outro com atividade biológica distinta 

(ex: atividade catalítica), cuja ação é independente dos DRCs (Macedo; 

Oliveira; Oliveira, 2015; Van Damme et al., 1998). A ricina e a PPL, obtidas 

respectivamente de sementes de Ricinus communis L. e Parkia 
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platycephala exemplificam este grupo de lectinas (Cavada et al., 2006; Van 

Damme et al., 1998). 

4. Superlectinas: Este grupo de lectinas apresenta pelo menos dois domínios 

de reconhecimento a carboidratos, como as hololectinas, porém 

reconhecem carboidratos estruturalmente e funcionalmente diferentes. 

Exemplo dessa classe é a lectina TGL da Tulipa gesneriana L., com um 

domínio de ligação a manose e outro para N-acetil-D-galactosamina 

(Tsaneva; Van Damme, 2020; Van Damme et al., 1998).  

 

Um método alternativo de classificação de lectinas está associado à sua 

especificidade por carboidratos, como os ligantes para manose, manose/glicose, 

GlcNAc, manose/maltose, galactose/GalNAc e as lectinas específicas para 

fucose. Embora esse sistema de classificação seja valioso na escolha de lectinas 

para aplicações específicas, ele é considerado artificial e não oferece 

informações relevantes sobre das relações moleculares e taxonômicas entre as 

espécies de plantas (Van Damme et al., 1998; Van Damme, 2014).  

O sistema de classificação mais recente, que demonstrou ser útil para 

lectinas de plantas, leva em conta dados de análises complexas do genoma e 

transcriptoma de plantas. Esse método organiza essas lectinas em 12 famílias 

com base na similaridade das sequências de seus polipeptídios, na conservação 

da estrutura de seus DRC e sobre as relações evolutivas. A representação 

dessas famílias pode ser observada no Quadro 1 (Macedo; Oliveira; Oliveira, 

2015; Tsaneva; Van Damme, 2020; Van Damme, 2014).  

 

Quadro 1 – Famílias de lectinas vegetais classificadas de acordo com a 
similaridade de sequência, conservação do DRC e relações evolutivas. 
 

Família de lectinas Especificidade 

Agaricus bisporus  Antígeno T, 

N-glicanos  

Amarantina Antígeno T, 

GalNAc  

Quitinase N-glicanos, 

Manose especifico  
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Cianovirina N-glicanos, 

Manose específico 

Euonymus europaeus Galactosídeos,  

N-glicanos,  

manose específico 

Galanthus nivalis  Subgrupos manose,  

N-glicanos específicos  

Heveína GlcNAc e (GlcNAc) n 

Jacalina Subgrupos manose,  

Subgrupos galactose específicos 

Leguminosa Man/Glc, Gal/GalNAc, 

(GlcNAc) n, fucose, 

Gal/GalNAc-sializado 

N -glicanos específicos 

LysM (GlcNAc)n 

Nicotiana tabacum (GlcNAc)n, 

Manose específico,  

N-glicanos específicos 

Ricina-B Gal/GalNAc,  

Gal/GalNAc-sializado  

Fonte: Adaptado de Van Damme (2014). 

1.2 Lectinas vegetais 

 A maioria das lectinas isoladas e identificadas são de origem vegetal, 

formando um conjunto diverso de proteínas que variam em suas origens, 

evolução, propriedades bioquímicas e físico-químicas, estrutura molecular, 

função, especificidade para moléculas e atividades biológicas (Van Damme, 

2014; Van DAmme et al., 2004). Devido à facilidade relativa de purificação, à 

especificidade por carboidratos e à conservação de suas sequências, as lectinas 

de plantas são frequentemente selecionadas para estudos moleculares (Cavada 

et al., 2001; Loris et al., 1998; Nascimento et al., 2020). 

As lectinas estão amplamente distribuídas em todos os tecidos vegetais, 

com sua maior concentração sendo identificada nos tecidos ou órgãos de 
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reserva, como as sementes (Ingale; Hivrale, 2013). Devido a essa abundância, 

as sementes se destacam como fonte primária para a extração e purificação de 

lectinas em maior quantidade (Vandenborre; Smagghe; Van Damme, 2011). No 

entanto, pesquisas realizadas nas últimas décadas evidenciam que outros 

tecidos da planta vêm sendo reconhecidos como fontes promissoras para a 

extração de lectinas, incluindo: cascas (Araújo et al., 2012), cerne (Alves et al., 

2019), flores (Pontual et al., 2012), folhas (Silva et al., 2021), frutos (Wang; Ng, 

2006; Benito et al., 1998; Peumans et al., 1998), raízes (Souza et al., 2011), 

tubérculos (Cheung et al., 2018), bulbos (Bertrand et al., 1998; Parisi et al., 

2008), rizomas  (Santana et al., 2012), coleóptilos (Martinez; Cordoba, 2000), 

cotilédones (Oliveira et al., 2002; Gupta; Srivastava, 1998; Nomura et al., 1998), 

e no látex de algumas espécies (Seshagirirao; Prasad, 1995; Stirpe et al., 1993).  

Nas plantas, as lectinas desempenham múltiplas funções essenciais, 

estando intimamente envolvidas em processos como a germinação, o 

armazenamento e o transporte de carboidratos em sementes (Pereira; Silva, 

2019). Além disso, exercem funções estruturais, reguladoras e enzimáticas, 

contribuindo para o desenvolvimento e regulação do metabolismo. Essas 

proteínas também desempenham um importante papel na proteção contra 

patógenos parasitas, como vírus, fungos e bactérias (Chen et al., 2018; Santos 

et al., 2020b; Silva et al., 2019) e na defesa das plantas contra insetos nocivos 

(Tsaneva; Van Damme, 2020). 

1.2.1 Lectinas de Canavalia ensiformis (ConA)  

A lectina Concanavalina-A (ConA) é obtida das sementes da planta 

Canavalia ensiformis, também conhecida como feijão-de-porco, pertence à 

família Leguminosae e à tribo Phaseolae, sendo uma planta nativa das regiões 

tropicais e subtropicais das Américas (Figura 2). Essa lectina apresenta uma 

afinidade específica com D-glicose/D-manose (Cavalcanti et al., 2018). Em 1919, 

a ConA foi a primeira lectina a ser purificada e, posteriormente, teve sua 

sequência de aminoácidos determinada, mantendo-se até hoje como a mais bem 

caracterizada entre as lectinas derivadas de leguminosas (Cavada et al., 2019). 

Essa lectina é composta por estruturas multiméricas formadas por 

monômeros de 25,5 KDa e exibe um equilíbrio característico entre dímeros e 

tetrâmeros que é dependente do pH. As ConA são metaloproteínas que 
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necessitam de íons divalentes (Ca2+ e Mn2+) para desempenhar suas atividades 

biológicas, isto é, para manter a conformação adequada, o que favorece a 

exposição correta dos sítios de reconhecimento de carboidratos. 

Adicionalmente, cada subunidade contém sítios de ligação para íons Ca2+ e Mn2+ 

e possui uma cavidade hidrofóbica que interage com ligantes hidrofóbicos, como 

fitormônios (Cavada et al., 2001).  

Figura 2 - Planta Canavalia ensiformis: Folhas, vagens e sementes. 

 

Fonte: http://nossacasa.net/nossosriachos/agroecologia/feijao-de-porco/ 
 

A facilidade relativa na obtenção da ConA e sua capacidade de interagir 

com diversos carboidratos possibilitam inúmeros estudos sobre suas atividades 

biológicas em células de diversos organismos (Cavada et al., 2001; Mazalovska; 

Kouokam, 2020). As aplicações da ConA abrangem desde o isolamento de 

glicoproteínas por cromatografia de afinidade até a marcação de estruturas de 

membrana em células normais e tumorais. Ela é utilizada no estudo da 

glicosilação em células transformadas, exerce atividade mitogênica em linfócitos, 

induzindo a proliferação de linfócitos T, além de possuir efeitos vasoativos, 

relaxando aorta pré-contraída de coelho com fenilefrina. Além disso, demonstra 

efeitos antiproliferativos e antitumorais em diversos tipos de células 

cancerígenas, envolvendo mecanismos como autofagia, apoptose, 

antiangiogênese e imunomodulação (Cavada et al., 2019; Li et al., 2011; 

Mazalovska; Kouokam, 2020). 



20 
 

1.2.2 Lectinas de Myracrodruon urundeuva (MuHL) 

Myracrodruon urundeuva Allemão (Anacardiaceae) é uma planta nativa 

da América do Sul, amplamente distribuída no Brasil, conhecida popularmente 

como “aroeira-do-sertão” (Figura 3). Do cerne da planta é isolada uma lectina 

denominada MuHL (do inglês M. urundeuva heartwood lectin) composta por uma 

única cadeia polipeptídica e massa molecular 14,4 KDa. Essa proteína 

reconhece N-acetilglicosamina e liga-se a quitina (Alves et al., 2019; Napoleão 

et al., 2012; Sá et al., 2009).  

 

Figura 3 - Planta Inteira da Myracrodruon urundeuva. 

 

Fonte: https://faunafloraextincao.blogspot.com/2019/11/aroeira.html. 

As propriedades biológicas documentadas para as lectinas de M. 

urundeuva incluem seu papel como agente inseticida contra Aedes aegypti e 

Nasutitermes corniger (Napoleão et al., 2011, 2012; Sá et al., 2008, 2009). Além 

disso, demonstrou atividade antifúngica contra cepas fitopatogênicas de 

Fusarium e ação antibacteriana contra espécies patogênicas para humanos, 

como Corynebacterium callunae, Staphylococcus aureus, Streptococcus 

faecalis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa 

https://faunafloraextincao.blogspot.com/2019/11/aroeira.html
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(Moura et al., 2021; Sá et al., 2009). Recentemente, Videres et al. (2023) 

relataram também a atividade citotóxica da MuHL em linhagens celulares de 

câncer, especificamente HL60 (leucemia pró-mielocítica), NCI-H292 (carcinoma 

mucoepidermoide de pulmão) e MCF-7 (adenocarcinoma de mama). Os autores 

afirmaram que a MuHL apresentou baixa citotoxicidade e não demonstrou 

genotoxicidade nos linfócitos. 

1.3 Atividades biológicas e aplicações biotecnológicas de lectinas 

As lectinas vêm despertando interesse de pesquisadores devido seu 

potencial de ligar-se a carboidratos e/ou glicoconjugados, tornando-as capazes 

de aglutinar células e precipitar carboidratos multivalentes. Além disso, são 

proteínas oligoméricas, podendo formar dímeros ou tetrâmeros e apresentam 

múltiplos sítios de ligação a carboidratos (Loris et al., 1998).  As lectinas são 

marcadores únicos de reconhecimento celular para carboidratos. Em um modelo 

que se assemelha ao mecanismo "chave e fechadura" de Fischer, elas 

desempenham o papel de chave mestra no código dos açúcares, ou seja, são o 

"conjunto de chaves" para o código glicídico. Enquanto os açúcares são 

portadores da informação biológica, as lectinas possuem a capacidade de 

decifrar esse código, tornando-se verdadeiros "decifradores" (Gemeiner et al., 

2009). 

Devido às suas diversas propriedades biológicas, as lectinas vêm se 

mostrando uma preciosa ferramenta nas pesquisas bioquímicas e biomédicas 

devido a sua estabilidade química, fácil utilização e sua alta especificidade no 

reconhecimento de carboidratos distintos, associada a grande disponibilidade na 

natureza, sendo otimizadas em diversas aplicações biomédicas e 

biotecnológicas. Por exemplo, têm sido empregadas como ferramentas para 

investigar infecções microbianas e monitorar sua patogenicidade, além de serem 

utilizadas no diagnóstico e prognóstico de células cancerígenas, bem como em 

sondas histoquímicas para diferenciar tecidos (Cunha et al., 2018; Silva et al., 

2021). Outras atividades das lectinas incluem ação antiviral, especialmente 

notável em síndromes respiratórias agudas do coronavírus (SARS-CoV) 

(Keyaerts et al., 2007; Llivisaca-Contreras et al., 2021), efeitos antiproliferativos 

e citotóxicos em diversas células tumorais, ativando mecanismos de morte 

celular por meio da redução do potencial de membrana mitocondrial e produção 
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de espécies reativas de oxigênio (Andrade Luz et al., 2017; Faheina-Martins et 

al., 2012; Naik; Kumar, 2020). Estudos também indicaram baixa toxicidade e 

genotoxicidade das lectinas de Sebastiania jacobinensis (SejaBL) e da folha de 

Bauhinia monandra (BmoLL) em bactérias e fungos (Sisenando et al., 2009; Vaz 

et al., 2010). 

De acordo com Gemeiner et al. (2009), para aprimorar a eficiência e 

versatilidade na análise do perfil de glicanos associados às lectinas, é essencial 

explorar o potencial dessas proteínas como biomarcadores. Estudos realizados 

nas últimas décadas têm evidenciado o emprego das lectinas na criação de 

nanossondas, por meio de sua bioconjugação com nanopartículas (Cunha et al., 

2018; Pessoa et al., 2023; Wang et al., 2010). Neste sentido, lectinas conjugadas 

a pontos quânticos, do inglês quantum dot – QD, têm sido utilizadas como 

ferramentas para investigar os mecanismos envolvidos nas atividades biológicas 

destas proteínas (Alves et al., 2019, 2022). Esse bioconjugado representa uma 

ferramenta valiosa para a identificação e caracterização de estruturas ricas em 

carboidratos, tais como células e tecidos, além de possibilitar a análise dos 

glicofenótipos presentes na superfície de células cancerígenas, fúngicas e na 

membrana peritrófica de insetos (Arruda et al., 2020; Pessoa et al., 2023; Silva 

et al., 2021).  

Neste contexto, muitos estudos utilizando lectinas têm sido realizados nas 

últimas décadas para compreender a glicobiologia relacionadas a processos 

normais e patológicos (Lima et al., 2022). Os exemplos compreendem 

conjugados de QDs com (I) ConA (Concanavalina A) para detectar a glicose com 

base nas alterações da fluorescência (Wang et al., 2010); (II) ConA para marcar 

a superfície celular e biofilme de Candida albicans (Tenório et al., 2015); (III) 

Cramoll (Cratylia mollis) para avaliar o perfil de glicose/manose na superfície 

celular de Aeromonas spp. (Pessoa et al., 2023); (IV) WSMoL (lectina de Moringa 

oleifera solúvel em água) para avaliar a interação desta lectina com a matriz 

peritrófica e o lúmen de A. aegypti (Arruda et al., 2020); Cramoll (Cramoll 1,4) 

para elucidar o perfil glicose/manose em tecidos mamários normais, benignos e 

malignos (Carvalho et al., 2019). 

1.4 Pontos Quânticos (PQ) 
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A manipulação de materiais em escala atômica e molecular, associada à 

nanotecnologia, teve suas origens com Richard Feynman em 1959. Desde 

então, os avanços nessa área têm sido notáveis. A nanotecnologia consiste no 

estudo e na aplicação de materiais que se encontram na escala nanométrica (10-

9 m) (Bayda et al., 2019). Entre os materiais nanométricos, destacam-se os 

pontos quânticos (PQs) ou “quantum dots - QDs”, do inglês, que são nanocristais 

semicondutores coloidais, com diâmetros variando de 1 a 10 nm, formados, 

principalmente, por elementos dos grupos periódicos II-VI (CdTe, CdSe, CdS, 

ZnSe, ZnS, PbS, PbSe e SnTe) e dos grupos III-V, como In e Ga (Ben Daly et 

al., 2017; Liu et al., 2022). Devido a essa escala nanométrica, esses 

semicondutores encontram-se em regime de confinamento quântico em três 

dimensões, o que resulta em propriedades ópticas dependentes do tamanho do 

nanocristal, as quais diferem das propriedades observadas nos mesmos cristais 

de escala macroscópica (Silva et al., 2010; Wang; Chen, 2011).  

Os PQs podem ser obtidos por meio de duas abordagens principais. A 

primeira, conhecida como "bottom-up", é mais familiar aos químicos. Nesse 

processo, precursores moleculares ou iônicos de PQs reagem em solução, 

dando origem a nanocristais que se comportam como coloides. A segunda 

abordagem, denominada "top-down", é mais comum entre os engenheiros e 

envolve a redução das dimensões de um material pré-existente (ablação) por 

meio de técnicas eletroquímicas a partir de um substrato semicondutor. Além 

disso, recentemente, uma terceira classe, conhecida como "rota híbrida", foi 

proposta como alternativa para a síntese de PQs. Nessa abordagem híbrida, 

precursores moleculares para PQs são produzidos e, posteriormente, reagem na 

fase gasosa, resultando em filmes finos depositados em substratos. Até o 

momento, a rota coloidal se estabeleceu como o método mais popular para a 

síntese de PQs, especialmente quando se trata de bioaplicações, em que 

exclusivamente nanocristais coloidais são utilizados (Mansur, 2010; Silva et al., 

2010). 

Similar ao que ocorre com os semicondutores em escala macroscópica, 

os PQs têm suas propriedades eletrônicas descritas de forma simplificada pela 

teoria de bandas. A banda de valência (BV) é composta por orbitais ligantes de 

menor energia completamente ocupados, enquanto a banda de condução (BC) 

é formada por orbitais antiligantes, geralmente desocupados. A diferença de 
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energia entre essas duas bandas é referida como bandgap (intervalo de energia 

proibido - Eg), que representa a energia mínima necessária para que um elétron 

faça a transição da BV para a BC e que varia de acordo com o tamanho do 

nanocristal, como observado por Smith et al. (2004).  

Em condições específicas, como o aumento da temperatura, tensão 

elétrica ou a absorção de um fóton com energia superior a Eg, os elétrons da BV 

podem ser impulsionados para a BC, resultando na formação de um par elétron-

buraco, conhecido como éxciton (Figura 4). Esse éxciton representa um estado 

ligado entre um elétron e um buraco devido à atração Coulombiana. O éxciton 

assim gerado possui uma vida útil de alguns nanossegundos, e o processo de 

retorno de energia para a BV é denominado de recombinação excitônica 

(Mansur, 2010; Smith; Gao; Nie, 2004).  

Figura 4 - Representação da estrutura de bandas de valência e banda de 
condução, da energia de band-gap (Eg) e do éxciton (par elétron-buraco), onde 
e- representa o elétron e h+, representada o buraco. 

 

Fonte: Silva (2023). 
 

De forma geral, quando o tamanho físico do semicondutor é reduzido 

abaixo do Raio de Bohr do éxciton - a distância média entre o elétron e o buraco 

- ocorre o efeito denominado confinamento quântico. Isso acontece porque a 

natureza quântica do éxciton é exposta à escala do cristal. Esse confinamento 

resulta em um aumento na energia entre a banda de valência e a banda de 

condução dos materiais, à medida que o tamanho diminui. Em outras palavras, 

quanto menor o material, maior o confinamento dos portadores de carga e, 

consequentemente, maior a sua energia de banda proibida. Isso implica que a 
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absorção e emissão ópticas dos materiais são fortemente influenciadas por seus 

tamanhos (Santos et al., 2020a). 

O tamanho das partículas de pontos quânticos desempenha um papel 

fundamental na determinação de muitas de suas propriedades, em particular o 

comprimento de onda da emissão de fluorescência. Em resumo, quanto menor 

for o tamanho da partícula, maior será a diferença de energia entre a banda de 

valência e a banda de condução, resultando em um bandgap mais elevado. 

Como resultado, partículas menores tendem a emitir luz na região de 

comprimento de onda próxima ao azul. Por outro lado, partículas maiores 

apresentam um bandgap de menor energia e, consequentemente, emitem luz na 

região de comprimento de onda próxima ao vermelho (Figura 5) (Smith; Gao; 

Nie, 2004). Portanto, a alteração da composição química, dimensões e estrutura 

desses nanocristais pode influenciar suas propriedades ópticas, tornando 

possível a produção de PQs em uma ampla diversidade de cores (Bilan; Nabiev; 

Sukhanova, 2016; Mansur, 2010). 

 

Figura 5. Alterações no comportamento óptico dos pontos quânticos associadas 
ao seu tamanho. 

 

Adaptado de Mansur, (2010). 
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Comparados aos corantes orgânicos e proteínas fluorescentes utilizados 

em técnicas de marcação celular e diagnóstico, os PQs exibem propriedades 

fluorescentes que os destacam como vantajosos para aplicações biológicas. Os 

PQs podem ser ajustados de maneira contínua e precisa para emitir luz em uma 

ampla faixa de comprimentos de onda, bastando alterar o tamanho e a 

composição das nanopartículas. Em contraste, corantes convencionais e 

fluoróforos apresentam absorção e emissão máximas em um comprimento de 

onda fixo. O controle sobre essas mudanças requer, muitas vezes, o 

desenvolvimento de novos compostos orgânicos e a implementação de 

protocolos de síntese complexos (Aladesuyi; Oluwafemi, 2020; Yao; Zhang; 

Tang, 2023).  

Fluoróforos convencionais também exibem estreitos espectros de 

absorção, o que implica na necessidade de excitação por luz de comprimento de 

onda específico, variando para cada molécula orgânica (Chan et al., 2002; 

Jamieson et al., 2007; Wang et al., 2012). Em contraste, os PQs apresentam 

estreitos espectros de emissão simétricos, possibilitando a utilização de diversos 

tipos de PQs em marcações múltiplas. Dessa forma, cada PQ pode ser 

identificado individualmente, evitando sobreposições espectrais (Smith; Gao; 

Nie, 2004). Além disso, a estabilidade dos PQs em relação à fotodegradação e 

às mudanças no pH dos eletrólitos biológicos supera a dos fluoróforos orgânicos 

convencionais. Essa característica permite a aplicação dos PQs na microscopia 

de fluorescência, possibilitando a detecção de imagens nítidas e com bom 

contraste mesmo após longos períodos de observação. Em contrapartida, 

fluoróforos orgânicos, após poucos minutos de exposição, perdem a 

fluorescência e sofrem degradação química (Smith; Gao; Nie, 2004; Wang; 

Chen, 2011). 

1.4.1 Aplicação biológicas dos PQs e toxicidade  

Dentre as diversas nanossondas disponíveis, como nanopartículas de 

conversão ascendente, proteínas fluorescentes e nanomateriais à base de 

grafeno, os PQs semicondutores destacam-se na área de imagem devido ao seu 

tamanho, que permite uma eficiente penetração nos tecidos vivos, e a 

capacidade de alcançar locais específicos. Além disso, as características eletro-

ópticas dos PQs, tais como fluorescência e brilho duradouros, desempenham um 
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papel fundamental em aplicações de detecção biológica (Filali; Pirot; Miossec, 

2020). Essas propriedades superam as limitações dos corantes fluorescentes, 

destacando assim o potencial dos PQs como fluoróforos em pesquisas tanto in 

vivo quanto in vitro, avançando continuamente desde sua descoberta na década 

de 1980 (H.R; Schiffman; Balakrishna, 2018).  

Os primeiros estudos que investigaram as propriedades dos PQs para sua 

aplicação como marcadores biológicos foram publicados simultaneamente em 

1998 por Bruchez et al. (1998) e Chan & Nie (1998). Bruchez e sua equipe 

desenvolveram nanocristais de semicondutores, utilizando CdSe no sistema 

core-shell, para servirem como sondas fluorescentes em aplicações de 

coloração biológica e diagnóstico. Por outro lado, Chan e Nie demonstraram que 

os PQs poderiam ser conjugados a biomoléculas, possibilitando a detecção 

ultrassensível de materiais biológicos específicos.  

As aplicações biomédicas demandam PQs solúveis em água, que sejam 

estáveis e funcionalizados com biomoléculas como proteínas, peptídeos, 

anticorpos ou medicamentos. Pesquisas recentes evidenciam que os PQs 

podem ser conjugados a diversas moléculas, incluindo peptídeos, anticorpos, 

ácidos nucleicos e pequenas moléculas, para serem utilizados como sondas 

fluorescentes (Smith; Gao; Nie, 2004). Contudo, a principal barreira que impede 

a incorporação dos PQs em aplicações clínicas é a sua toxicidade e não 

biodegradação. Assim, vários esforços estão sendo direcionados para o 

desenvolvimento de PQs que sejam biocompatíveis e não tóxicos, e progressos 

significativos têm sido alcançados nesse campo (Bilan; Nabiev; Sukhanova, 

2016). 

Existem muitos tipos de PQs, e cada um deles tem vários efeitos tóxicos 

potenciais relacionados a sua composição química, método de síntese e 

modificação de superfície diferentes (Xue et al., 2022). PQs são geralmente 

feitos de elementos binários dos grupos II – IV e IV – VI. Exemplos comuns 

incluem PQs de calcogenetos, como CdTe, CdSe, PbSe e HgTe (Oluwafemi et 

al., 2019). Esses PQs convencionais são os mais investigados por possuírem 

uma química sintética bem desenvolvida e propriedades físicas amplamente 

documentadas (Chang et al., 2012; Oluwafemi et al., 2020). No entanto, apesar 

de suas propriedades ópticas atraentes, a toxicidade intrínseca de metais 

pesados tóxicos, como o cádmio e o chumbo, por exemplo, que têm dificultado 
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as suas aplicações práticas, especialmente na área biomédica, devido aos riscos 

que esses materiais representam para a saúde humana e o meio ambiente (Che 

et al., 2016). Por exemplo, a oxidação superficial de PQs binários geralmente 

causa a liberação de íons metálicos das superfícies das partículas em sistemas 

biológicos, o que leva ao acúmulo de metais pesados em regiões subcelulares, 

à geração de espécies reativas de oxigênio e a consequentes danos celulares, 

incluindo ao DNA  (Chang et al., 2012; Liu et al., 2022; Radwan et al., 2019). 

Essa preocupação instigou os pesquisadores a investigar elementos 

menos tóxicos (desprovidos de Cd, Hg, Pb, etc) para a preparação de PQs, e 

isso levou à exploração de PQs ternários I – III – VI, como PQs de calcopirita 

CuInS2, AgInS2, Ag2Se, etc. Esses PQs são uma alternativa mais segura em 

relação aos PQs baseados em Cd e são candidatos promissores para o 

desenvolvimento de PQs ecologicamente corretos devido às suas propriedades 

ópticas favoráveis e baixa toxicidade (Aladesuyi; Oluwafemi, 2020; Kang et al., 

2015). No entanto, apenas alguns estudos in vitro foram realizados sobre a 

toxicidade dos PQs de calcopirita foram realizados (Kang et al., 2015; Oluwafemi 

et al., 2019, 2020; Xue et al., 2022). De acordo com Aladesuyi et al. (2020), é 

imprescindível realizar mais pesquisas para compreender a toxicidade dos QDs 

ternários em condições experimentais in vivo, pois eles não são completamente 

seguros para os sistemas biológicos 

1.5 Drosophila melanogaster  

Drosophila melanogaster, pertencente à família Drosophilidae (ordem 

Diptera), é um organismo modelo amplamente empregado na genética clássica 

e moderna, bioquímica e fisiologia (Mirzoyan et al., 2019; Véras et al., 2020). Sua 

estrutura corporal é relativamente simples em comparação aos vertebrados, 

apresenta um ciclo de vida rápido e curto, bem como estágios de 

desenvolvimento distintos. Além disso, demandam baixo custo operacional em 

ambientes laboratoriais e facilidade de manutenção e manejo (Pinho et al., 2014; 

Sario; Silva; Gaivão, 2018). 

Popularmente conhecida como "mosca-da-fruta", D. melanogaster tem 

sido amplamente empregada como modelo animal em estudos relacionados à 

toxicidade e genotoxicidade de substâncias ou moléculas, com o intuito de 

buscar novas abordagens terapêuticas (Mirzoyan et al., 2019). Além disso, 
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desempenha um papel fundamental na investigação dos mecanismos 

subjacentes a doenças humanas (Nunes et al., 2019; Véras et al., 2020). A 

análise comparativa entre os genomas da D. melanogaster e do ser humano, 

ambos completamente sequenciados, revela que cerca de 75% dos genes 

associados a doenças humanas têm homólogos reconhecíveis no genoma 

dessa moscas-das-frutas. Por esse motivo, tornou-se um organismo de grande 

importância para o estudo e compreensão de doenças humanas e estudos 

toxicológicos, devido à sua genética bem caracterizada e compreensão 

detalhada de sua biologia do desenvolvimento (Figura 6). Dessa forma, ela se 

configura como uma alternativa viável para reduzir o uso de organismos 

superiores, como ratos e camundongos, em triagens de compostos e testes 

toxicológicos (Ahamed et al., 2010; Amorim et al., 2020; Santos et al., 2022).  

 

 

Figura 6 - Organização corporal homóloga entre Drosophila melanogaster e 

seres humanos: comparando a similaridade organizacional e funcional entre 

ambas as espécies. Adaptado de Buchon, Silverman & Cherry (2014). 

Esses organismos se tornaram elementos essenciais em pesquisas 

genéticas e são usados em diversos estudos, tais como: avaliação do potencial 

toxico e genotóxico de agentes retrovirais, que agem no mecanismo de 

replicação do HIV (Moraes Filho et al., 2017), avaliação dos efeitos genotóxicos 

e mutagênicos do extrato de Myracrodruon urundeuva em células somáticas 
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(Amorim et al., 2020), avaliação tóxico-genética de inseticidas naturais e 

sintéticos, Dilapiol e Spinosad (Aciole et al., 2014), entre outros tantos trabalhos.  

O Centro Europeu para a Validação de Métodos Alternativos afirma que 

D. melanogaster é um organismo modelo altamente eficaz para investigar a 

toxicidade de nanomateriais (Sario; Silva; Gaivão, 2018). De acordo com Alaraby 

et al. (2020), Drosophila é considerada um modelo in vivo confiável para avaliar 

a toxicidade e genotoxicidade de diversos nanomateriais, como demonstrado em 

estudos sobre nanopartículas de cobalto (CoNPs) e óxido de zinco (ZnO). Essas 

pesquisas incorporaram diversas abordagens nessa avaliação, tais como teste 

de viabilidade celular, estresse oxidativo, dano ao DNA (Ensaio cometa) e o teste 

de mutação e recombinação somática (SMART). Notavelmente, os testes 

demonstraram sensibilidade a partículas nanométricas acima de 50 nm e 

revelaram efeitos adversos em doses tão baixas quanto 0,08 mM. 

 Em 2006, Strawn, Cohen e Rzigalinski foram os primeiros a empregar D. 

melanogaster na investigação dos efeitos das NPs, especialmente para analisar 

os impactos da exposição às NPs de cério (Strawn; Cohen; Rzigalinski, 2006). 

Desde então, vários estudos têm empregado com sucesso a Drosophila para 

avaliar a toxicidade, a internalização, a geração de espécies reativas de oxigênio 

- EROs (estresse oxidativo), a pigmentação, as deformidades morfológicas, as 

alterações na expressão genética e a genotoxicidade (Ensaio Cometa) 

decorrentes da exposição a diversas nanopartículas (Alaraby et al., 2016).  

Portanto, a utilização da D. melanogaster como uma ferramenta de estudo 

oferece a vantagem de obter resultados em um período mais curto, facilitando a 

compreensão da toxicidade e viabilizando a produção de estudos sobre 

substâncias emergentes. Isso, por sua vez, contribui para a formulação de 

aplicações seguras dessas substâncias em diversas áreas. 
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2. OBJETIVOS 

2.1 Geral: 

Investigar os potenciais efeitos tóxicos e genotóxicos das lectinas isoladas 

das sementes de Canavalia ensiformis (ConA) e do cerne da Myracrodruon 

urundeuva (MuHL), do ponto quântico AgIn5Se8@ZnS-GSH e do bioconjugado 

AgIn5Se8@ZnS-MuHL, por meio de testes in vivo.  

2.2 Específicos:   

1. Isolar e purificar as lectinas ConA e MuHL em coluna de cromatografia de 

afinidade; 

2. Sintetizar e caracterizar o PQ AgIn5Se8@ZnS-GSH e o bioconjugado 

AgIn5Se8@ZnS-MuHL por via eletroquímica;   

3. Avaliar a toxicidade em D. melanogaster após exposição às lectinas ConA 

e MuHL, ao PQ e ao bioconjugado, através dos testes de sobrevivência, 

geotaxia negativa e análise fenotípica.  

4. Avaliar a viabilidade celular (MTT) de homogenatos de D. melanogaster 

expostas as lectinas ConA e MuHL, ao PQ e ao bioconjugado; 

5. Avaliar marcadores de estresse oxidativo, como a peroxidação lipídica 

(TBARS), os níveis de tióis proteicos e não proteicos, o teor de Fe2+ livre 

e de óxido nítrico em D. melanogaster expostas às lectinas ConA e MuHL, 

ao PQ e ao bioconjugado; 

6. Determinar o potencial genotóxico das lectinas ConA e MuHL, do PQ e do 

bioconjugado por meio do Ensaio Cometa em D. melanogaster. 
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3. RESULTADOS 

Os resultados deste trabalho serão apresentados em forma dos artigos 

científicos cada um compondo um capítulo, conforme descrição abaixo: 

Capítulo 1 – Artigo: Canavalia ensiformis lectin induced oxidative stress mediate 

both toxicity and genotoxicity in Drosophila melanogaster. 

 

Capítulo 2 – Evaluation of the toxic and genotoxic effects of exposure of 

Drosophila melanogaster to the AgIn5Se8@ZnS-GSH nanoparticle. 

 

Capítulo 3 – Manuscrito: AgIn5Se8@ZnS quantum dots conjugated with 

Myracrodruon urundeuva (MuHL) lectins as a potential fluorescent nano-tool for 

glycobiological studies in Drosophila melanogaster. 
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4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Este estudo resultou na obtenção de um nanossistema fluorescente, 

alcançado por meio da bioconjugação por adsorção da lectina MuHL com os 

pontos quânticos de calcopirita AgIn5Se8@ZnS-GSH (AISe@ZnS). Os 

resultados indicam que o sistema AgIn5Se8@ZnS-MuHL foi conjugado por 

adsorção após a reação, evidenciado pelo aumento do tamanho de partícula e 

maior homogeneidade em comparação com os pontos quânticos não 

conjugados. Além disso, ao longo de um período de até 30 dias, as propriedades 

ópticas e funcionais do sistema AgIn5Se8@ZnS-MuHL foram mantidas, 

demonstrando alta estabilidade coloidal e funcional.  

Na avaliação de toxicidade utilizando D. melanogaster como organismo 

modelo, foi observado que as lectinas ConA e MuHL apresentaram toxicidade e 

genotoxicidade, com ausência desses efeitos nas formas inibidas por D-manose 

e desnaturadas, sugerindo que essa atividade depende do DRC das lectinas. 

Acredita-se que a interação do DRC das lectinas com N-glicanos complexos e 

quitina na matriz peritrófica do inseto interfira nos processos de digestão e 

absorção de nutrientes, levando ao estresse oxidativo e danos ao DNA. Por outro 

lado, os pontos quânticos AISe@ZnS não demonstraram toxicidade, estresse 

oxidativo ou danos ao DNA, destacando sua biocompatibilidade e potencial 

biotecnológico como uma ferramenta não tóxica para estudos em D. 

melanogaster. No entanto, o bioconjugado AgIn5Se8@ZnS-MuHL mostrou-se 

tóxico e genotóxico, provavelmente devido à interação entre o DRC da MuHL e 

os resíduos de carboidratos na superfície celular. 

Os resultados sugerem que os pontos quânticos AISe@ZnS são uma 

ferramenta segura para estudos em D. melanogaster e que sua bioconjugação 

com lectinas MuHL pode elucidar os alvos moleculares e os mecanismos 

envolvidos nos efeitos tóxicos, com vistas à aplicação futura dessa lectina na 

área clínica. 

 

 


