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1. INTRODUCAO

A administracdo de farmacos antineoplasicos sistémicos € uma das principais
modalidades terapéuticas na oncologia humana e veterinaria (CASSALI et al., 2014).
Entre esses farmacos destaca-se a carboplatina [cis-diammine (1,1-
cyclobutanedicarboxylate) platinum (I1)], um platinado de segunda geracao indicado
para o tratamento de diversos carcinomas, obtendo resultados particularmente
positivos em carcinomas mamarios, epiteliais e urogenitais. Entretanto esse farmaco
apresenta efeitos deletérios como a mielossupresséo, ototoxicidade e a expressiva
liberagdo de radicais livres (HUSAIN et al., 2001; WHEATE et al., 2010). Visando
controlar essas alteracfes a medicina humana e veterinaria busca novos recursos
para atenuar esses efeitos, entre 0s quais se destacam 0s compostos naturais. Os
fitoterapicos de maior interesse para esses pacientes sdo 0S que atuam como
citoprotetores, tais como o LCEA 205, planta da familia das Malvaceaes rica no
fitoquimico Antocianina, um poderoso antioxidante citoprotetor (OZKOL et al., 2015;
AFSHARI et al., 2015).

O objetivo deste estudo foi avaliar o potencial mieloprotetor do extrato aquoso
de LCEA 205 na concentracdo de 125 mg/kg e 250 mg/kg em modelo murino
submetido a quimioterapia com carboplatina.

2. METODOLOGIA

O experimento recebeu parecer favoravel da Comissdo de Etica em
Experimentacdo Animal da UFPel (CEEA - 10447). Foram utilizadas 32 ratas Wistar
adultas com 80 dias de idade e peso médio de 241 gramas. Os animais foram
mantidos em regime de 12 horas de claro/escuro, com temperatura de 21 graus
Célsius. Apoés um periodo de adaptacdo de 15 dias as mesmas foram
aleatoriamente distribuidas em quatro grupos: G1 - controle negativo tratado com
solucdo fisiolégica; G2 - controle positivo tratado com solugéo fisioldgica; G3 -
tratado com extrato aquoso de LCEA 205 na concentracédo de 125mg/kg G4 - tratado
com extrato aquoso de LCEA 205 na concentracao de 250mg/kg.

Iniciou-se realizando o protocolo modificado descrito por CASSALI e
colaboradores (2014) utilizando carboplatina 300mg/m? por via intraperitoneal no dia
zero nos animais dos grupos G2, G3 e G4, enquanto nos animais do G1 foi
administrado 1ml de solucao fisiologica pela mesma via. Os animais foram tratados
diariamente durante 21 dias por gavagem orogastrica (0,5ml) de acordo com seu
respectivo grupo experimental. Para a realizacdo de analises sanguineas, foram
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coletadas amostras de sangue nos dias trés, sete e 21 por capilaridade através da
puncgéo do plexo retrobulbar com auxilio de colirio anestésico e pipetas tipo Pasteur.
Findado 21 dias de tratamento, foi realizada a eutanasia dos animais por sobredose
anestésica com Isoflurano, seguindo as recomendacgdes do Conselho de Etica em
Experimentacdo Animal.

A andlise do hemograma foi realizada nos dias trés, sete e 21 no analisador
hematolégico PocH-100iV Diff®* onde foram avaliados os seguintes parametros:
contagem de células vermelhas do sangue (RBC), hemoglobina, hematdcrito,
volume corpuscular médico (MCV), hemoglobina corpuscular média (HCM),
concentracdo da hemoglobina corpuscular média (CHCM), contagem de células
brancas do sangue (WBC), neutrdfilos, linfocitos, mondcitos, eosindfilos e plaguetas.
Os dados obtidos foram submetidos a andlise de variancia com comparacédo das
médias pelo teste Tukey. Diferencas entre os grupos foram consideradas
significativas se p<0,05.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A inducdo da mielossupresséo pela carboplatina foi constatada pela reducéo
de leucdcitos totais no hemograma do G2 quando comparadas ao G1. Esse
resultado vai de acordo com a literatura (HUSSAIN et al.,, 2001 ; CASSALI et al.,
2014) demonstrando o efeito mielotéxico desse agente antineoplasico.

A verificagdo do potencial mieloprotetor do extrato foi constatada pela analise
dos hemogramas os quais revelaram que os animais do G3 e do G4 apresentaram
contagem de leucécitos totais superiores aos animais do G2 durante todo o periodo
experimental; sendo significativamente superiores (p<0,05) nos dias trés e 21 para
os animais do G4 e no dia 21 para animais do G3 (tabela 1). Sugerindo que a
medula 6ssea dos animais do G2 necessitou aumentar a producdo da série
granuldcitica para compensar os efeitos gerados pela carboplatina, diferentemente
dos grupos tratados com extrato aquoso de HRS.

A acdo mieloprotetora do extrato aquoso de LCEA 205 possivelmente é
decorrente da presenca do fitoquimico antocianina que em estudos anteriores
mostrou-se eficaz no controle de injurias quimicas causadas por farmacos
mileossupressores (SANKARAN ; VADIVEL 2011) e radia¢cdes oncogénicas (OZKOL
et al., 2015).

Grupo Dia0 Dia3 Dia7 DiaZ2l

G1 5500 5592% 53202 62802
G2 5500% 3715° 4426° 4133°
G3 5500 5345% 54012 6270%
G4 5500° 59682 54402 54962

Tabela 1 - Variagdo do numero de leucécitos totais nos dias zero, trés, dez e 21: G1
— Salina 0,9%, sem aplicacdo de carboplatina; G2 — Salina 0,9%; G3 — extrato
aquoso de LCEA 205 125mg.Kg; G4 - extrato aquoso de LCEA 205 250mg.Kg.

! Analisador hematolégico PocH-100iV Diff ® Sdo Paulo, SP
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!Letras diferentes na mesma coluna representam valores estatisticamente distintos
(p<0.05).

4. CONCLUSOES

Conclui-se que o extrato aquoso de HRS representa um eficaz recurso para
reducdo do impacto mielossupressor da carboplatina.
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