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1. INTRODUCAO

As evolucdes tecnoldgicas no campo da radioterapia e quimioterapia tém aumentado
sensivelmente a sobrevida dos pacientes com cancer e em alguns casos, 0 humero
de curas. Mesmo assim, 0s cientistas, pesquisadores e médicos se deparam com
problemas como a resisténcia as drogas e a falta de toxicidade seletiva dos
quimioterapicos, o que dificulta o tratamento desses individuos (Guest & Uetrecht,
2001). Neste sentido, a busca de alternativas mais eficientes para a terapia de
doencas neoplasicas tem atribuido papel importante aos produtos de origem natural.
Uma vez que o Synadenium umbellatum tem mostrado grande utilizagao
etnofarmacologica para o tratamento do cancer e os estudos cientificos sao
escassos, selecionamos esta planta para investigar sua atividade -citotoxica,
caracteristica esta, presente em diversos agentes antineoplasicos.

2. METODOLOGIA
2.1 Synadenium umbellatum (SU)

As folhas da planta foram colhidas, secas, trituradas e extraidas em alcool
etilico 95%. Os filtrados foram misturados e concentradas no rotaevaporador.
2.1 Cultura de células
Utilizamos células asciticas do Tumor de Ehrlich, as quais foram coletadas da
cavidade peritoneal de animais portadores. Para avaliagdo do potencial citotoxico as
células foram semeadas (2x10° cels/ml) em placa de 96 pocos e incubadas com
diferentes concentracdes (40; 20; 10; 5; 2,5; 1,25; 0,625; 0,312 mg/kg) do SU.
2.2 Avaliacédo do potencial citotéxico do SU
Método da reducdo do MTT
O principio deste método consiste na reducdo do sal MTT {brometo de [3-(4,5 -
dimetiltiazol-2-yl)-2,5-difeniltetrazolio]} (Sigma ®) no interior da mitocéndria ao
formazan. As células do tumor de Ehrlich (2x10° cels/ml) foram incubadas com
diferentes concentracdes (10; 5; 2,5; 1,25; 0,625; 0,312) do extrato alcodlico do SU
por 48 h. ApOs este periodo, adicionou-se 10 pl do corante MTT (5mg/ml) e as
células foram novamente incubadas por mais 4 h. Em seguida, o meio foi retirado
cuidadosamente sendo adicionado 0,1 ml de dimetil sulfoxido para solubilizacdo do
formazan. A leitura foi realizada em leitor de ELISA, 560nm. A absorbancia obtida
das células ndo tratadas, controle, foi considerada como 100% de viabilidade celular
(Mosmann,1983,Denizot &Lang,1986).
Método de exclusdo do azul de tripan
Neste método avalia-se a integridade da membrana celular. As células do tumor de
Ehrlich (2x10° cels/ml) foram incubadas com diferentes concentracdes (40; 20; 10; 5;
2,5; 1,25; 0,625; 0,312 mg/kg) do extrato alcodlico do SU por 12, 24 e 48 h. Apds
estes periodos de incubacdo, uma aliquota de 20 pl da suspensao de células foi
retirada e diluida em azul de tripan (0,04%, Sigma ®). As células foram observadas
por suas alteracbes morfolégicas e o niumero de células viaveis determinado em
camara de neubauer. As células viaveis, que excluiram o corante, possuiam um
aspecto translicido e as células mortas apresentavam a coloragdo arroxeada.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O potencial citotoxico do extrato alcodlico do Synadenium umbellatum foi avaliado
pelos métodos de exclusdo do Azul de Tripan e reducdo do MTT (Figuras 1 e 2).
Utilizando o método de exclusdo do azul de tripan investigamos o efeito do SU em
diferentes concentracdes (0,312-40mg/ml) sobre a viabilidade de células asciticas do
TAE em cultura por 12, 24 e 48h. Os resultados demonstraram um efeito citotoxico
dose-dependente e tempo-dependente em todos os tempos avaliados. A faixa de
concentracbes do ICsp, obtido das curvas de concentracdo resposta, foi de 2,5-
10mg/ml nos tempos avaliados.
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Figura 1- Viabilidade celular de células asciticas do Tumor de Ehrlich apés 12, 24 e
48 h de exposicéo a diferentes concentracdes do SU (0,312-40mg/ml) pelo método
de azul de tripan. Cada ponto representa a média da triplicata. A barra horizontal

representa 50% de morte celular (ICsp).

No ensaio de reducao do Tetrazolium MTT, o teste avaliou os efeitos de diferentes
concentragfes (0,312-40mg/ml) do SU sobre a viabilidade de células asciticas do
TAE apo6s 48 h em cultura. As diferentes concentracfes da planta mostraram um
efeito citotéxico dose — dependente. O valor de ICsy, obtido matematicamente da

7

curva de resposta as concentracdes foi de 2,5 mg/ml. Neste ponto € importante
ressaltar que este valor de ICsp € igual ao valor encontrado no ensaio de azul de

tripan em 48 de cultura.
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Figura 2- Viabilidade celular de células asciticas do Tumor de Ehrlich apos 48 h de
exposicao a diferentes concentracdes do SU (0,312-40mg/ml) pelo método de MTT.
Cada ponto representa a média da triplicata. A barra horizontal representa 50% de

morte celular (ICsp).

4. CONCLUSAO
Diante do exposto podemos concluir que o SU apresenta potencial citotoxico de
forma dose-dependente, tanto no ensaio de azul de tripan quanto no ensaio de
reducdo do MTT.
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