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INTRODUGAO

Atualmente, a inflamacao & reconhecida como um processo bioquimico e celular que
acontece no tecido conjuntivo vascularizado, envolvendo o plasma, as células circulantes, os vasos e
os constituintes celulares e extracelulares desse tecido. Em resumo, a inflamagao €, na maioria das
vezes, uma resposta protetora cuja fungao € livrar o organismo da causa inicial da lesdo celular e das
consequéncias dessa lesdo (COLLINS, 1999; ROTE, 1998).

As algas compdem um vasto grupo de organismos autotréficos que podem ser encontrados
em ambientes aquaticos e terrestres Umidos, respondendo assim a inUmeras variaveis ambientais
(CAVATI & FERNANDEZ 2008). A sintese de compostos, conhecidos como polissacarideos
sulfatados (PS), tem despertado grande interesse na biotecnologia de produtos naturais, tendo em
vista as suas propriedades farmacolégicas (FONSECA et al., 2008; LAURIENZO, et al., 2010).

Dessa forma, derivados de produtos naturais apresentam-se como uma fonte atraente de
novas drogas e muitos tém mostrado resultados promissores para a clinica, seja como fonte no
desenvolvimento de novas ferramentas farmacolégicas ou como um produto adjuvante no tratamento
de patologias que envolvem o processo inflamatério (ROZA & FREITAS et al., 2007).

Assim, o objetivo geral deste projeto foi avaliar efeito o efeito antiinflamatério de um

polissacarideo sulfatado extraido de Gracilaria caudata em camundongos.

METODOLOGIA

Camundongos Swiss machos foram inicialmente tratados, por via intraperitoneal, com o
polissacarideo (PLS) testado nas doses de 2.5, 5 e 10 mg/kg ou Indometacina 10 mg/kg. Apos 60
minutos foi administrado Carragenina (0.03%) 300 pg/pata diluidas em 50 pl de solugéo salina (0,9%)
por via subplantar. O grupo controle recebeu apenas solugado salina (i.p.). Nos tempos determinados
(1, 2, 3 e 4 horas apds o tratamento com o agente flogistico) foi feita a medigdo da pata posterior
direita em pletismémetro (UGO BASILE) para verificar o efeito anti-edematogénico do PLS.

Logo apés a afericdo da quarta hora de todos os animais, os animais foram sacrificados e
uma amostra do tecido da pata que recebeu o estimulo flogistico para a avaliagdo indireta da
migracgao de neutréfilos pelo ensaio de mieloperoxidase (MPO).

Esse experimento foi realizado utilizando o tecido celular subcutaneo proveniente da pata, por
animal, de cada grupo. Essas amostras foram estocadas em eppendorfs de 1,5ml, para posterior
dosagem da atividade de MPO no tecido. A MPO é uma enzima encontrada predominantemente em
granulos azurdfilos de leucdcitos polimorfonucleares e tem sido usado como indice quantitativo para
avaliar a inflamagdo em varios tecidos. Para tanto, as amostras foram suspensas em tampéao de
hexadeciltrimetilaménio (pH 6,0; 50mg de tecido por mL de tampao) e depois trituradas com um

homogeneizador de tecidos. Posteriormente foram centrifugadas a 4500 rpm, durante 12 min a uma



temperatura de 4°C; o sobrenadante foi, entdo, colhido. Os niveis teciduais da atividade de MPO
foram determinados por meio da técnica descrita por Bradley & Cols (1982), utilizando peréxido de
hidrogénio 0,0005 % como substrato para MPO. Uma unidade de MPO foi definida como a
quantidade capaz de converter 1 umol de perdxido de hidrogénio a agua em 1 min a 22°C. No ensaio,
a medida que o peroxido de hidrogénio for degradado ocorrera a produgdo de anion superoxido,
responsavel pela conversao de o-dianisidina em composto de cor marrom. A variagdo da densidade
optica da mistura das amostras com a solugao de o-dianisidina em fungao do tempo de reagao foi
medida por espectrofotdbmetro a 450nm. Os resultados foram expressos como unidade de MPO/ mg

de tecido.

Para se avaliar a migragédo de neutrdfilos, foram injetados por via intraperitoneal, por cavidade
de cada animal, 300 pg de carragenina diluidos em 1 mL de salina estéril. Apds quatro horas, a
cavidade peritoneal foi lavada com 10 mL da solugdo de PBS heparinizado, massageada e incisada
com bisturi para coleta do liquido com pipeta Pasteur. As contagens totais e diferenciais foram feitas

de acordo com o método descrito por Souza & Ferreira (1985).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os animais tratados apenas com solugao salina nao apresentaram alteragdes relevantes no
volume da pata. Entretanto os animais tratados apenas com carragenina apresentaram aumento
significativo de volume da pata. Os resultados mostram ainda que a administragao do polissacarideo
reduziu, de forma dose dependente, o edema de pata induzido por carragenina, em todas as doses
testadas (2,5; 5 e 10 mg/kg do polissacarideo, i.p), sendo que a dose de 10 mg/kg foi a que
apresentou o maior efeito inibitério do edema de pata (85,45% de redugao).

Na avaliagdo da atividade da MPO, a injecdo subplantar de carragenina aumentou
significativamente a atividade dessa enzima em animais controle (Salina + Carragenina). Observou-
se ainda que o grupo tratado com o PLS comprova que tiveram o acumulo de neutréfilos reduzidos
quando comparados com o grupo tratado com carragenina. Mostra ainda que a melhor dose foi a de
10 mg/kg (9,38 U/mg de tecido), sendo melhor até do que a Indometacina (9,07 U/mg de tecido).

Em relacdo a migragdo de neutréfilos para a cavidade peritoneal induzida por carragenina,
observou-se que a carragenina induziu uma significativa migracao de neutrofilos para a cavidade
peritoneal. Entretanto, utilizou-se a melhor dose do PLS ja determinado pelo edema de pata, que é a
dose de 10 mg/kg e portanto o grupo do PLS selecionado recebeu esta dose e notou-se que a
migragdo diminuiu tanto na contagem total (4975 neutréfilos10%ml) quanto na diferencial (1918,75
neutréfilos10%ml) das células envolvidas na inflamagao, onde quando comparado com o grupo que

recebeu Indometacina teve um resultado que apresentou significancia (p<0,05)

CONCLUSAO
v' Este estudo sugere que o polissacarideo sulfatado extraido de Gracilaria caudata exerce

efeito antiinflamatorio no edema de pata induzido por carragenina.



v' O polissacarideo reduziu a migragéo de neutrofilos pela dosagem de mieloperoxidase, a qual
sugere tal afirmagéo por ser um marcador indireto da presenga de neutrdfilos.
v' Os dados sugerem ainda que migragdo de neutrdfilos foi diminuida pela contagem total e

diferencial através do protocolo experimental da peritonite induzida por carragenina.
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