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CONOCARPAN ISOLADO DAS RAIZES DE Krameria Tomentosa INDUZ
APOPTOSE NA LINHAGEM CELULAR DE ADENOCARCINOMA DE
MAMA MCF-7

Introducao

O cancer de mama é terceira causa de morte no mundo. O
tratamento evoluiu muito ao longo dos anos, portanto,
pode ser dividido em: tratamento local (cirurgia e
radioterapia, além da reconstrugdo mamaria), e tratamento
sistémico (quimioterapia, hormonioterapia e terapia
biolégica). A quimioterapia nem sempre é eficaz, devido
aos mecanismos de resisténcia que podem limitar o efeito
do tratamento. A pesquisa de medicamentos antitumorais a
partir de plantas medicinais tem se mostrado promissora.
Entre os medicamentos ja utilizados derivados de produtos
naturais temos a vinblastina e vincristina que foram
isolados das folhas da Catharanthus roseus; além do
etoposideo e teniposideo, derivados semi-sintéticos
extraido da raiz da planta Podophyllum peltatum. Tem sido
relatado o género Krameria é rico em lignanas. As lignanas
tém uma longa histéria de uso medicinal, sendo que os
primeiros registros a mais de 1.000 anos atrds, relatam o
uso de uma pomada com as raizes de uma planta rica neste
composto para tratar cancer.

Objetivos

O presente trabalho teve por objetivo avaliar o efeito do
composto conocarpan isolado das raizes de K. tomentosa
na linhagem celular de adenocarcinoma de mama MCF-7.

Material e Métodos

O composto foi previamente isolado no laboratério de
Fitoquimica e Farmacognosia da ULBRA. Neste sentido, a
linhagem celular MCF-7 foi tratada com concentra¢des do
conocarpan variando de 0 — 100 pg/mL por 72 h. O
antineoplasico etoposideo foi utilizado como controle
positivo. O efeito citotdxico foi avaliado utilizando o ensaio
colorimétrico de sulforodamida B (SRB) e a apoptose foi
avaliada por citometria de fluxo com um Kit comercial
(Annexin V-FITC Apoptosis Detection Kit).
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Resultados

Os resultados demonstraram que o conocarpan apresentou
efeito citotdxico na linhagem MCF-7 (valor de IC50 5,9 = 1,7
ug/mL), comparavel ao controle positivo etoposide (valor de
IC50 3,5 + 0,8 pug/mL). A citometria de fluxo evidenciou um
aumento de células em apoptose causado pelo conocarpan
(67,5 £ 2,7%), quando comparado com o controle negativo

(11,3 £0,6 %).
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Figura 1: A) Fragdo de células em Apoptose (%) da linhagem celular de
adenocarcinoma de mama MCF-7 ap6s tratamento com Conocarpan (ICg,) e
etoposide (controle positivo, ICs,). *Diferente do controle negativo (p<0,001).
B) Representagdo da analise de citometria de fluxo com Annexin V FITC-A vs
lodeto de propideo na linhagem celular de adenocarcinoma de mama MCF-7
apds tratamento com Conocarpan (IC,) e etoposide (controle positivo, I1Cq).

Conclusdes parciais

Juntos os dados sugerem que o Conocarpan é citotoxico na
linhagem celular MCF-7 e que este efeito parece estar
associado com uma maior indugao de apoptose.
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