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Resumo:

Muito tem se estudado, sobre os beneficios promovidos por compostos
naturais com relacdo ao tratamento de doencas. Isso pode ser verificado pelo
crescente numero de pesquisas e publicacdes nesta area. Um desses
compostos naturais € a Zingerona. A Zingerona € um composto fendlico
derivado do Zingiber officinale, popularmente conhecido como Gengibre. Esse
derivado possui diversos efeitos bioloégicos, como capacidade antioxidante,
lipolitica, radioprotetora, entre outras. Diante disso, o presente estudo teve
como objetivo avaliar outro efeito bioldgico desse composto, a citotoxicidade. O
potencial citotoxico foi quantificado em células tumorais de mama humana
(MCF-7) pelo método colorimétrico MTT. Para o teste as células foram tratadas
com dez concentragbes de Zingerona (5, 10, 20, 30, 40, 50, 100, 200, 300 e
500 uM), Controle (DMEM suplementado) e agente indutor de danos
(Doxorrubicina), nos tempos de 24, 48 e 72 horas. As absorbancias foram
submetidas a analise estatistica e os resultados demonstraram que nenhum
dos tempos de exposicdo e concentragBes avaliadas foram citotdxicas. A
auséncia de citotoxicidade e o alto percentual de viabilidade celular, pode estar
relacionado com a sua estrutura quimica, diferente de outros compostos
presentes no gengibre com efeitos diversos e com o fator de transcricdo Nrf2.
No entanto, mais estudos devem ser desenvolvidos, variando as
concentracfes, as linhagens celulares e os tipos de ensaios, a fim de
esclarecer os mecanismos de acao e a interacao deste composto.

Introducao
A utilizacdo de plantas com efeitos biologicos esta intrinsecamente

relacionada a existéncia e a evolucdo da humanidade. O uso de plantas ou
compostos nhaturais com fins medicinais € denominado fitoterapia, uma pratica
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largamente empregada pelo baixo custo e o facil acesso a esses compostos
(BRAGA, 2011). Zingiber officinale € uma erva anual de origem asiatica,
amplamente empregada na culinaria e na medicina popular, possuidora do
composto fendlico Zingerona, presente em aproximadamente 9,25% da planta
(AHMAD et al., 2015). A Zingerona possui diversos efeito biolégicos sendo o
principal o potencial antioxidante (AESCHBACH et al., 1994).

Embora exista varios trabalhos explorando os diversos efeitos biolégicos
provenientes desse composto, poucos buscam analisar o possivel potencial
citotoxico da Zingerona. Portanto, o objetivo deste trabalho foi avaliar a
atividade citotoxica da Zingerona, pelo teste do MTT em células tumorais de
mama humana (MCF-7).

Materiais e métodos

Teste de Citotoxicidade (MTT): Foram utilizadas placas de cultura celular
de 96 pocos, onde cada poco foi semeado com 0,7x10” células, com excecao
dos pocos controle sem células (branco). As células foram cultivadas por 24
horas com 100uL de meio de cultura suplementado com 10% de Soro Bovino
Fetal (SBF). ApoOs este periodo, o meio de cultura da placa foi descartado e
adicionado 100yL de meio novo contendo os tratamentos: Controle (100uL
meio de cultura DMEM suplementado com 10% de SBF e alcool absoluto
(0,01%)); Agente citotéxico Doxorrubicina (DOX, 18uM); Zingerona inscrito
sobre o CAS 12248-5 (Sigma-Aldrich) nas concentragbes (5, 10, 20, 30, 40, 50,
100, 200, 300 e 500 yM).

As células foram incubadas por 24, 48 e 72 horas. Posteriormente, 0
meio de cultura foi substituido por 100uL de meio livre de soro acrescido de
MTT (0,167mg/mL). A placa foi incubada por 4 horas, e na sequéncia, 0 meio
contendo MTT foi descartado e aos pocgos foi adicionado 100uL de
dimetilsulféxido (DMSO), para a diluicdo dos cristais de formazan. A leitura foi
realizada em leitor de microplacas Labtech Microplate Reader (Modelo: LT-
4000) a 550nm e os dados foram expressos pelas médias das absorbancias
obtidas nas trés repeticdes bioldgicas. A viabilidade celular média foi expressa
como porcentagem em relacdo as células do grupo Controle (ndo tratadas)
(considerando essas como 100% de células viaveis). Os dados obtidos foram
submetidos a analise de variancia (oneway ANOVA), seguido de Teste do
Tukey (a=0,05, p<0,05, n=3). Estas andlises foram realizadas com auxilio do
programa GrafPad Instat versao 3.02.

Resultados e Discussao

Os resultados de absorbancia, obtidos no teste do MTT com células
MCF-7 tratadas com Zingerona (Figura 1), demonstraram que nao houve
potencial citotéxico. Nenhuma das concentracdes e em nenhum dos tempos de
tratamento apresentaram viabilidade celular inferior a 90% no teste estatistico,
demonstrando assim, que este composto nado foi citotéxico para as células
MCF-7, nestas condi¢cdes de tratamento. Ja que apenas a viabilidade celular
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inferior a 80% ¢é considerada citotoxica. Isso sugere, que néo houve reducdo na
atividade da enzima succinato desidrogenase, nas condi¢bes apresentadas.
Como esperado, o tratamento com Doxorrubicina foi citotoxico em todos os
tempos de exposicéo, o que assegura a fidelidade dos dados obtidos.
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Figura 01 - Médias e desvio padrdo das absorbancias dos tratamentos com Zingerona (5, 10,
20, 30, 40, 50, 100, 200, 300 e 500 uM), Doxorrubicina (DOX, 18uM) e Controle, por 24, 48 e
72 horas.

* Diferenca estatisticamente significativa em relagdo ao Controle (p<0,001).

Conclusodes

Os resultados obtidos pelo teste de citotoxicidade (MTT), permitem
demonstrar que a Zingerona ndo apresentou atividade citotoxica em células
tumorais de mama humana MCF-7, nas dez concentra¢cbes avaliadas (5, 10,
20, 30, 40, 50, 100, 200, 300 e 500 pyM), nos tempos de 24, 48 e 72 horas,
possivelmente devido as caracteristicas da sua estrutura quimica.

No entanto, mais estudos devem ser desenvolvidos, variando as
concentracbes, as linhagens celulares e os tipos de ensaios, a fim de
esclarecer os mecanismos de acdo e a interagcao deste composto na biologia
das células, principalmente, quanto ao seu efeito citoprotetor e
quimiopreventivo.
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