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APRESENTACAO

A obra “Principios da Farmacia 2” consiste de uma série de livros de publicacéo
da Atena Editora, em seus 9 capitulos, a qual apresenta contribuicdes originais para
a pesquisa clinica na area da farmacia, além de perfil de consumo de medicamento
e padrdes de producéo.

A pesquisa e o desenvolvimento de medicamentos € um processo que se inicia
com a pesquisa basica de um novo composto, passando em seguida para os ensaios
pré-clinicos, os ensaios clinicos e finalizados com o registro do medicamento. E um
processo longo, burocratico continuo e interligado que envolve diversos profissionais,
perpassando desde a utilizagcdo, prevencao de reacOes adversas, a aspectos
regulatorios e epidemioldgicos.

Desta forma, com o intuito de colaborar com os dados ja existentes na literatura,
este volume traz atualizagcbes sobre o desenvolvimento, padrdes de producéo
e utilizacdo de medicamentos, bem como perfis epidemiolégicos atualizando
e capacitando futuros profissionais da area, assim esta obra é dedicada tanto a
populacdo de forma geral, quanto aos profissionais e estudantes da area da saude.
Dessa forma, os artigos apresentados neste volume abordam: a Diversidade nas
alteragcdes da hemoglobina associada as hemoglobinopatias; aspectos gerais e
imunoldgicos das doencas inflamatérias pulmonares e o uso da Punica granatum L.
como produto natural anti-inflamatério; estudo preliminar do efeito fotoquimioprotetor
de Campomanesi aguaviroba frente a radiacdo uvb; influéncia da proteina ligadora
do retinol 4 (rbp4) no desenvolvimento de resisténcia insulinica em obesos; magnésio
como condutor do calcio: prevencao e tratamento de osteoporose e infarto agudo
do miocardio; padrao de consumo do metilfenidato em uma instituicdo de ensino
superior; utilizacdo do brief medication questionnaire na avaliacdo da adeséo de
pacientes iniciantes em terapia antirretroviral, dentre outros temas pertinentes na
atualidade.

Sendo assim, almejamos que este livro possa colaborar com informacdes
relevantes aos estudantes e profissionais de salude que se interessarem por
pesquisa original em farmacia, nos campos de desenvolvimento de medicamentos,
testes farmacoquimicos, exploracdo de doencas, testes e perfis epidemioldgicos
colaborando e instigando-os a conhecer o desenvolvimento de novas drogas e
impacto social e econdmico do seu uso pela sociedade.
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CAPITULO 2

ESTUDO PRELIMINAR DO EFEITO
FOTOQUIMIOPROTETOR DE Campomanesia
guaviroba FRENTE A RADIACAO UVB

Lilian dos Anjos Oliveira Ferreira
Universidade Estadual de Maringa

Maringa — Paranéa

Camila Cristina lwanaga
Universidade Estadual de Maringa
Maringa — Parana
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Celso Vataru Nakamura
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Maringa — Parana

Maria da Conceicao Torrado Truiti
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Maringa — Parana

RESUMO: Os raios UV séo responsaveis
por lesbes cutdneas mediadas pelo estresse
oxidativo, levando ao fotoenvelhecimento e
até ao desenvolvimento de céanceres. Insumos
vegetais antioxidantes vém sendo estudados
como alternativa para a prevengao/atenuagao
dos efeitos deletérios dessa radiacdo na
pele. Campomanesia guaviroba D.C Kiaersk
(Myrtaceae),
estudada, pertence a género com espécies
com potencial antioxidante, podendo ser fonte
promissora de agentes ativos contra a radiagéo
UVB. O objetivo deste trabalho foi determinar o

espécie nativa ainda pouco
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teor de fendlicos totais, atividade antioxidante,
citotoxicidade e potencial fotoquimioprotetor
de insumos vegetais obtidos das folhas C.
guaviroba em fibroblastos L929 irradiados com
UVB. O extrato etandlico (EE, 597,7 mg EAG/q)
e afracao acetatode etila (FA, 592,09 mg EAG/qg)
apresentaram elevado teor de fendlicos. FA
mostrou maior poder redutor do ferro (1,02 mM
ET/g) e melhor capacidade de sequestro dos
radicais DPPH" (IC,, 5,66 pug/mL), ABTS™ (4,67
mM ET/g de amostra) e O, (IC,, 0.04 ug/mL),
demostrando atividade antioxidante comparavel
aos antioxidantes BHT e quercetina. O EE (9,05
pg/mL) e FA (5,66 pg/mL) ndo demonstraram
citotoxicidade em fibroblastos tratados por
24 h. Fibroblastos irradiados com UVB (500
md/cm?) foram submetidos aos pré- e poés-
tratamentos com EE e FA. Os melhores efeitos
fotoquimioprotetores foram observados no pré-
tratamento, com a FA restaurando a viabilidade
celularem 19,57 % quando comparado ao grupo
controle (células irradiadas e nao tratadas). Os
resultados obtidos demonstram que insumos
obtidos de C. guaviroba sao promissores para
o desenvolvimento de formulagbes para o
cuidado da pele.
PALAVRAS-CHAVE:
antioxidante; fotoquimioprotecao; fibroblastos;
radiacao UVB.

Myrtaceae; atividade
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PRELIMINARY STUDY OF PHOTOCHEMOPROTECTIVE EFFECTS OF
Campomanesia guaviroba AGAINST UVB RADIATION

ABSTRACT: UV rays are responsible for cutaneous lesions mediated by oxidative
stress, leading to photoaging and even the development of cancers. Plant materials
antioxidants have been studied as an alternative for the prevention/mitigation of the
deleterious effects of this radiation on the skin. Campomanesia guaviroba D.C Kiaersk
(Myrtaceae) is a native species still little studied. It belongs to genus with species
with antioxidant potential and can be promising source of active agents against UVB
radiation. The aim of this work was to determine the total phenolic content, antioxidant
activity, cytotoxicity and photochemioprotective potential of plant materials obtained
from C. guaviroba leaves on L929 fibroblasts irradiated with UVB. The ethanol extract
(EE, 597.7 mg GAE/g) and the ethyl acetate fraction (EAF, 592.09 mg GAE/g) showed
a high phenolic content. EAF showed higher ferric reducing power (1.02 mM ET/qg)
and better scavenging ability of DPPH" (IC,, 5.66 pg/mL), ABTS™ (4.67 mM ET/g
sample) and O,~ (IC,, 0.04 ug/mL), demonstrating antioxidant capacity comparable
to antioxidants BHT and quercetin. EE (9.05 pg/mL) and EAF (5.66 pg/mL) showed
no cytotoxicity in fibroblasts treated with them for 24 h. Fibroblasts irradiated with
UVB (500 mJ/cm?) were submitted to pre- and post-treatment with EE and EAF. The
best photochemoprotective effect was observed in pre-treatment, with EAF restoring
cell viability by 19.57% compared with the irradiated unprotected cells. The findings
demonstrate that plant materials obtained from C. guaviroba are promising for the
development of formulations for skin care.

KEYWORDS: Myrtaceae; antioxidant activity; photochemioprotection; fibroblasts; UVB
radiation.

11 INTRODUGCAO

Por ser um 6rgéo de grande extens&o e que esta em contato direto com o meio
ambiente, a pele humana sofre influencias fisicas e bioquimicas dos seus diferentes
agentes agressores, dentre eles a radiacao ultravioleta (UV).

Aradiacao UV é dividida em UVC (100-280 nm), UVB (280-320 nm) e UVA (320-
400 nm). Atingem a superficie do planeta, principalmente, os raios UVB e UVA. A
radiacéao UVB é mais energética do que a UVA, atravessando a epiderme e atingindo
até mesmo as camadas superiores da derme, causando a maioria das lesdes de
pele de percepcao imediata como o eritema ou queimadura solar, pigmentagcao e
ressecamento, além do envelhecimento precoce (BURKE, 2017; SCHUELLER,;
ROMANOWSKI, 2000). Ainda, UVB é absorvido diretamente no DNA celular,
0 que geralmente leva a formacéo de dimeros de pirimidina de ciclobutano e de
fotoprodutos de pirimidina (6-4) pirimidona, podendo resultar em queratoses actinicas
pré-cancerosas, carcinomas e melanoma (BURKE, 2017; KNAK et al., 2014)but also
environmental pollutants significantly damage exposed skin by several mechanisms.
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Exposure to the noxious gases of air pollution with simultaneous exposure to UVA
can act synergistically to initiate skin cancer. Also ozone generated from pollutants
reacting with UV induces oxidative stress of the skin’s surface via formation of lipid
peroxidation products, with cascading con-sequences to deeper layers. Furthermore,
new studies have demonstrated that particulate matter (PM.

Os raios UVB estimulam a producao de espécies reativas de oxigénio (ERO),
alémdisso, exposicao intensa e constante aessaradiagdotambémreduz a capacidade
antioxidante natural da pele, causando um desequilibrio e podendo levar ao estresse
oxidativo, associado a diferentes alteracdes cuténeas. Assim, UVB aumenta o risco
de disturbios cutaneos mediados por processos inflamatérios e estresse oxidativo
(SOUZA et al., 2018).

O uso de protetores solares € importante no cuidado da pele, no entanto, seus
ingredientes ativos, os filtros solares, atuam filtrando ou refletindo a radiacdo UV.
O uso de antioxidantes em produtos separados ou em associacdo a esses filtros
em protetores solares agregam uma protecdo cutdnea suplementar, por serem
ativos na inibicdo da formacado e/ou neutralizacdo de ERO, podendo prevenir o
fotoenvelhecimento e fotocarcinogénese (CHEN et al., 2012; MELLADO et al., 2012).

A utilizacédo de insumos vegetais na forma de extratos ou fragées vem ganhando
notoriedade por sua capacidade antioxidante, e devido a suas composi¢cdes complexas
que podem prevenir/atenuar os efeitos deletérios provocados pela radiacao UV por
diferentes mecanismos.

Espéciesde Campomanesia(Myrtaceae) sdo utilizadasnamedicinapopularcomo
anti-inflamatério, antirreumatico, antidiarreico, antisséptico e hipocolesterolémico.
Além disso, extratos ou metabolitos isolados de C. adamantium, C. xanthocarpa, C.
phaea e C. lineatifolia demonstraram 6timo potencial antioxidante (COUTINHO et
al., 2010; MADALOSSO et al., 2012; CZAIKOSKI et al., 2015; DONADO-PESTANA
et al., 2015).

Nesse contexto, neste trabalho foi avaliada a capacidade antioxidante, além
da citotoxicidade e do efeito fotoquimioprotetor em fibroblastos L929 irradiados com
UVB de insumos obtidos das folhas de C. guaviroba D.C Kiaersk, espécie nativa
ainda pouco estudada.

2| METODOLOGIAS

2.1 Material Vegetal

Amostras vegetativas (folhas) foram coletadas em marco de 2015, no Parque do
Cinquentenério, Maringa — PR. Exsicatas encontram-se depositadas no herbario da
Universidade Estadual de Maringa (HUEM n° 19793). Ap6s secagem em estufa de ar
circulante a 40°C, o material vegetal foi moido em moinho de facas e adequadamente
armazenado.
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2.2 Obtencao e Fracionamento do Extrato Etandlico (EE)

O extrato foi obtido por percolacdo em temperatura ambiente. Ap6s remocéao do
etanol, em evaporador rotativo, e liofilizacao foram obtidos 142,3 g do EE. Parte de
EE (71,1 g) foi dissolvido em metanol:H,O (1:1; v/v) e particionado em solventes de
diferentes polaridades, resultando, apés liofilizacao, nas fracées n-hexano (FH, 16,6
g), acetato de etila (FA, 31,3 g) e hidrometandlica (FM, 18,8 g).

2.3 Determinacao do Teor de Fendlicos Totais (FT)

Cem microlitros da solucdo metandlica das amostras (4 mg/mL) foram
adicionados a 250 pL de solugao aquosa do reagente de Folin-Ciocalteu (1:1 v/v) e 1
mL de solugcédo aquosa de carbonato de so6dio 15%, e o volume completado para 5 mL
com agua destilada. Apds 2 h, a absorbancia foi medida a 760 nm (espectrofotbmetro
UV-Vis Metash, UV-5100) tendo como branco o metanol e todos os reagentes, menos
a amostra (SINGLETON; ROSSI, 1965). Uma curva de calibrac&o foi construida com
acido galico (0,05-0,15 mg/mL) e o FT expresso em mg EAG/g de amostra. Os
ensaios foram realizados em triplicata.

2.4 Avaliacao in vitro da Capacidade Antioxidante

2.4.1 Método DPPH

Um mililitro da solugdo metandlica das amostras em diferentes concentragcdes
foi adicionado a 2,0 mL de solu¢do metandélica de 2,2’-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH",
0,06 mg/mL). Apbés 30 min de reacao, protegido da luz, a absorbancia foi medida
a 516 nm. A porcentagem de inibicdo do DPPH" foi calculada pela equagao (A, —
A,/A,) x 100, onde A, é o valor da absorbancia da solugdo de DPPH" na auséncia
da amostra e A, na presenca da amostra (EL-MASSRY et al., 2002). Os ensaios
foram realizados em triplicata. Os resultados foram expressos como concentracao
da amostra necessaria para inibir 50% (IC,,) do DPPH". A atividade dos antioxidantes
butil hidroxitolueno (BHT) e quercetina (QT) também foi avaliada.

2.4.2 Meétodo do ABTS

Uma solucdo de ABTS™ [2,2’-azinobis (3-etilbenzotiazolina-6-4cido sulfénico)]
foi preparada a partir da reacédo de 5 mL de solu¢do de ABTS (7 mM) com 88 pL de
solucao de persulfato de potassio (140 mM), em temperatura ambiente e mantida no
escuro por 16 h antes do uso. A solugdo de ABTS™ foi diluida com etanol até obter
uma absorbéncia de 0,70 + 0,05 a 734 nm. Foram adicionados 30 yL da solugdo
da amostra em diferentes concentragbes a 3,0 mL da solucéo diluida de ABTS™*. A
mistura foi mantida no escuro por 6 min e a absorbéancia foi medida a 734 nm. Como
branco foi utilizado etanol (RE et al., 1999). Foi construida uma curva de calibracao
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de Trolox (0,001-2,5 mM), sendo a capacidade antioxidante expressa em mM ET/g
de amostra. Os ensaios foram realizados em ftriplicata.

2.4.3 Metodo FRAP

O método FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power) foi realizado de acordo
com Rufino et al. (2006), com algumas modificacdes. O reagente FRAP foi preparado
a partir de solugcéo tampéo acetato (300 mM, pH 3,6), solugdo de tripiridiltriazina
(10 mM) e solugao de FeCl, (20 mM) na propor¢do de 10:1:1 (v/v/v). A solugéo
metandlica da amostra (90 pL) foi adicionada a 270 pL de agua destilada e 2,7 mL
do reagente FRAP. A mistura foi homogeneizada e incubada a 37°C por 30 min, no
escuro. A absorbéancia foi medida em 595 nm em comparagéao ao branco. Uma curva
de calibragcao foi construida com Trolox (0,001-1,0 mM) e os resultados expressos
em mM ET/g de amostra. Os ensaios foram realizados em triplicata.

2.4.4 Método xantina oxidase

A capacidade das amostras em sequestrar o radical anion superéxido (O,~)
foi avaliada pelo método de inibicdo da quimioluminescéncia gerada no sistema
xantina/luminol/xantina oxidase (XO). Em 400 yL de uma solugcao de EDTA1 mM e
tampao glicina 100 mM pH 9,4 serdo adicionados 150 pL de xantina (6 mM), 10 pL
da amostra e 10 yL de uma solucéo de luminol (0,6 mM). Cem microlitros de XO (2,2
pL/mL) foram adicionados a reacao (GIROTTI et al., 2000). A leitura foi realizada em
luminémetro (Autolumat LB 953). A porcentagem de sequestro do O, foi calculada
pela equagao (L, - L, /L;) x 100, onde L, € o valor de luminescéncia na auséncia da
amostra e L, na presenga da amostra. Os resultados foram expressos como IC, . Os
ensaios foram realizados em triplicata.

2.5 Avaliacao in vitro da Citotoxicidade e da Atividade Fotoquimioprotetora

2.5.1 Cultura de células

Fibroblastos L929 (L-M[TK-] [LM{tk-}, LMTK-]) (ATCC® CCL-1.3™) foram
cultivados e mantidos em meio DMEM suplementado com 10% de soro fetal bovino
(SFB), 100 pug/mL de sulfato de estreptomicina e 100 Ul/mL de penicilina, a 37°C I5%
de CO, e 95% de umidade.

2.5.2 Avaliacdo da citotoxicidade

A viabilidade celular foi avaliada pelo ensaio do vermelho neutro (VN)
(BORENFREUND; PUERNER, 1985). Fibroblastos foram semeados em microplacas
de 96 pocgos (2,5><105 células/pogo), incubados a 37°C/5% de CO, por 24 h, até
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a formacdo da monocamada, e entdo tratados por 24 h com a IC50 dos insumos
com maior potencial antioxidante ou da QT, verificada no método do DPPH". Apo6s
o tratamento, as células foram lavadas com PBS (tampao fosfato de salina), foram
adicionados 200 pL/poco de VN (4 mg/mL) e a placa foi incubada por 3 h a 37°C,
protegida da luz. A absorbancia foi medida em 540 nm em espectrofotdmetro
de microplacas (Bio Tek, Power Wave XS). A porcentagem de células viaveis foi
calculada em relagé@o ao grupo controle sem tratamento.

2.5.3 Avaliagdo do efeito fotoquimioprotetor frente aos raios UVB

A irradiacao UVB foi realizada em caixas de irradiacao equipadas com duas
lampadas UVB (Philips, TL 40W/12 RS). A intensidade de radiacdo foi monitorada
através de radiometro (Vilber Lourmat, VLX-3W). A dose de irradiagdo capaz de
diminuir em aproximadamente 40% a viabilidade dos fibroblastos (500 mJ/cm?) foi
determinada por analise de regressao linear e utilizada para avaliar o potencial
fotoquimioprotetor das amostras. As células foram lavadas com HBSS (Hank’s
Balanced Salt Solution) e submetidas aos tratamentos:

- Pré-tratamento: as células foram tratadas por 1 h com EE (9,05 pg/mL) ou
FA (5,66 pg/mL) ou QT (2,90 pg/mL). O sobrenadante foi substituido por HBSS e as
células foram irradiadas.

- Pés-tratamento: foram adicionados 500 pL de HBSS, as células foram
irradiadas e tratadas por 1 h com EE ou FA ou QT.

Apoés, as células foram incubadas durante 24 h com DMEM isento de SFB e
submetidas ao ensaio VN para avaliacdo da viabilidade celular. Os ensaios foram
acompanhados por grupos controle.

2.6 Analises Estatisticas

Os dados foram analisados estatisticamente por ANOVA (one-way) seguido
pelo teste de Tukey, considerando p < 0,05 significativo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A crescente preocupacdo com os efeitos fotobioquimicos deletérios que a
radiacdo UV exerce na pele humana, incluindo processos oxidativos, inflamatorios,
imunossupressores e alteragdes fisicas, que podem levar ao fotoenvelhecimento e
até mesmo ao desenvolvimento de canceres, tem estimulado a busca por produtos
naturais, principalmente os de origem vegetal, capazes de 0s prevenir/atenuar
(BOSE et al., 2017).

Insumos vegetais sdo capazes de fotoproteger a pele de diferentes formas.
Como antioxidantes sequestram / neutralizam ERO, as quais quando em excesso
promovem estresse oxidativo, podendo causar danos a biomoléculas, tais como
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DNA, proteinas e lipidios, comprometendo estruturas celulares fundamentais.
Podem também, dentre outras, atuar na inibicdo de vias pro-inflamatérias e estimulo
da resposta imune (ADHAMI et al., 2008; BOSE et al., 2017; PANICH et al., 2016).
Desse modo, insumos vegetais antioxidantes sao importantes alternativas para
minimizar os efeitos deletérios cutdneos ocasionados pela radiacdo UV, uma vez
que agentes antioxidantes sdo capazes de prevenir ou retardar danos oxidativos
celulares.

Dentre os metabdlitos secundarios que auxiliam no combate aos fotodanos
estdo os compostos fendlicos, conhecidos pela sua multifuncionalidade biolbgica,
e que atuam principalmente por mecanismos antioxidantes, por exemplo, quelando
metais de transicdo, doando atomos de hidrogénio provenientes das hidroxilas
presentes em sua estrutura aromatica e interrompendo rea¢cées em cadeia geradas
por radicais livres (MIN; EBELER, 2008). Por isso, a quantificacao de FT pode auxiliar
na busca por insumos vegetais bioativos. O EE e FA apresentaram elevado teor de
compostos fendlicos (Tabela 1).
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FT DPPH ABTS FRAP XOD

Amostra (mg EAG/g de IC,, (mM ET/g de (mM ET/g IC,,
amostra) (ug/mL) amostra) de amostra) (ug/mL)

EE 597,70 + 5,442  9,05+0,09° 2,94 +0,002 0,58 + 0,002 0,16 = 0,002
FH nd 89,05 +1,51* 1,71 £0,00° 0,07 +0,00° 1,74 £0,02°
FA 592,09 + 4,408 5,66 +£0,08° 4,67 +0,01° 1,02 + 001° 0,04 +0,00°
FM 239,16 +1,81° 9,37 £+0.09¢ 2,27 +0,01¢ 0,55 +0,00¢ 0,18 +0,05¢
BHT - 12,44 +0,50¢ - - -
QT - 2,90 £0,01¢ - : -

Tabela 1. Teor de fendlicos totais e capacidade antioxidante do extrato etandlico (EE), obtido
das folhas de Campomanesia guaviroba, de suas fragées n-hexano (FH), acetato de etila (FA) e
hidrometandlica (FM), do butil hidroxitolueno (BHT) e da quercetina (QT)

Dados experimentais: média + desvio padrdo. nd = ndo detectado. Letras diferentes na mesma coluna indicam
diferenca significativa pelo teste de Tukey (p-valor < 0,05).

A capacidade antioxidante dos insumos vegetais foi inicialmente avaliada por
métodos amplamente utilizados na busca e triagem de novos agentes antioxidantes,
como o do DPPH, do ABTS e do FRAP. O método DPPH avalia a habilidade de
reducdo do radical livre estadvel DPPH’ por substancias doadoras de atomos de
hidrogénio ou elétrons. De acordo com os valores de IC, obtidos por esse método
0s insumos séo classificados como 6timos (IC, < 15 pyg/mL), bons (IC_, de 15 a 50
pg/mL), medianos (IC,,de 50 a 100 pg/mL) e fracos (IC, > 100 pyg/mL) (MARTINS et
al., 2016). O método ABTS € baseado na capacidade de estabiliza¢ao do radical pré-
formado ABTS™ por substancias doadoras de elétrons. E o método FRAP demonstra
o poder de reducao do complexo férrico-tripiridiltriazina (Fe®* — TPTZ) em complexo
ferroso (Fe?* - TPTZ) por substancias doadoras de elétrons (RE et al., 1999; RUFINO
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et al., 2006).

FA, EE e FM apresentaram 6tima capacidade de sequestro do DPPH', superior
a verificada para o antioxidante sintético BHT, amplamente utilizado. Consideravel
capacidade de neutralizar o radical ABTS™* e de reducéo dos ions Fe*® a Fe*2também
foi verificada para esses trés insumos (Tabela 1).

Adicionalmente, a capacidade antioxidante foi avaliada pelo método XO, que
avalia a habilidade da amostra em sequestraro O, -, presente no processo de estresse
oxidativo. A exposicéo a radiacao UV pode resultar na producéo de diferentes ERO,
dentre elas o O, relacionado com a indugéo de danos oxidativos e inflamatérios e
formacao de outras espécies reativas como o radical hidroxil (PANICH et al., 2016).

A capacidade de sequestro do O,- foi mensurada pelo sistema xantina/
luminol/xantina oxidase, no qual o O, é resultante da reacdo da xantina oxidase
com o substrato xantina na presenga de O,. Posteriormente o luminol é oxidado
pelo O, e emite luz. Dessa forma, s&o proporcionais a quantidade de O, e luz
emitida pelo luminol. Substancias antioxidantes sao avaliadas pela sua capacidade
em sequestrar os radicais O,, diminuindo assim a luminescéncia no sistema (VAZ,
2013). AFA demonstrou excelente capacidade de sequestro dos radicais O, (Tabela
1) comparavel ao antioxidante natural QT (0,14 yg/mL) (OLIVEIRA et al., 2018).

Culturas de células presentes na pele tém sido frequentemente utilizadas
para avaliar o efeito fotoquimioprotetor de insumos vegetais, particularmente as de
fibroblastos (JUNG et al., 2014; THIESEN et al., 2017; OLIVEIRAet al., 2018; SOUZA,
DE et al., 2018), que sao de facil cultivo e respondem aos estimulos provocados pela
radiacdo UV.

Os diferentes tipos celulares cutaneos reagem a exposicao intensa a radiagcéo
UV, levando, por exemplo, a formacao de ERO e consequente reducéo da viabilidade
celular. Ainda, a incidéncia de raios UV promove a redu¢édo, em numero e tamanho,
dos fibroblastos (OLIVEIRA et al., 2018). Assim, os efeitos citotoxicos do EE e FA,
que apresentaram maior potencial antioxidante, foram avaliados em fibroblastos
L929 com a concentracao inibitéria para 50% do radical DPPH". EE (9,05 pyg/mL) e
FA (5,66 pg/mL) ndo demonstraram citotoxicidade, nao diferindo significativamente
do controle negativo (CN, células cultivadas e nédo tratadas) nem da QT (2,90 pyg/mL)
(Figura 1A).
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Figura 1. Citotoxicidade em fibroblastos L929 tratados com extrato etandlico (EE, 9,05 pyg/mL)
ou com fracao acetato de etila (FA, 5,66 pug/mL) ou com quercetina (QT, 2,90 pyg/mL) por 24 h
(A). Efeito fotoquimioprotetor de EE, FA e QT em fibroblastos L929 irradiados com UVB (500
mdJ/cm?). Células foram tratadas por 1 h antes (Pré) ou por 1 h depois da irradiacao (Po6s) (B).
#p-valor <0,05 indica diferenca significativa quando comparada ao controle nao irradiado e
nao tratado (CN). *p-valor <0,05 indica diferenca significativa quando comparada ao controle
irradiado e néo tratado (UVB).

Estudos recentes reportam que insumos vegetais ricos em compostos
fendlicos combatem os efeitos deletérios provocados pela radiagcao UV devido suas
propriedades antioxidantes. A viabilidade celular foi substancialmente aumentada
quando fibroblastos foram pré-tratados durante 24h com o extrato metandélico (10
pg/mL) da casca do caule de Pinus densiflora e expostos a radiacédo UVB (100 mJ/
cm?) (JUNG et al., 2014), com o EE das folhas de Litchi chinensis (10 ug/mL) em
fibroblastos irradiados com UVB (35 mJ/cm?2) (THIESEN et al., 2017) e com EE ou EAF
(10 pug/mL) das folhas de Nectandra hihua e expostos a radiacdo UVB (600 mJ/cm?)
(OLIVEIRA et al., 2018). Neste estudo, foi avaliada a capacidade fotoquimioprotetora
do EE (9,05 yg/mL) e da FA (5,66 yg/mL) das folhas de C. guaviroba em fibroblastos
pré- e poés-tratados e irradiados com UVB (500 mJ/cm?) (Figura 1B). Airradiacédo com
UVB reduziu a viabilidade dos fibroblastos L929 em ambos os tratamentos. Nao foi
observada citoprotecéo significativa para nenhuma das amostras testadas no pos-
tratamento. O melhor efeito fotoquimioprotetor foi verificado no pré-tratamento com
FA, que restaurou a viabilidade celular em 19,6%, proximo significativamente ao
da QT (15,6%), em comparagao ao controle irradiado e ndo tratado. Os resultados
obtidos confirmam o potencial desses insumos na prevencdo de danos cutaneos
oxidativos.

41 CONCLUSAO

Os presentes dados mostram que os insumos obtidos das folhas de C. guaviroba
apresentam grande potencial antoxidante e de fotoprotecao aos fibroblastos expostos
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a radiacdo UVB, especialmente FA, justificando a continuidade dos estudos por
terem demonstrado serem promissores ingredientes ativos para o desenvolvimento
de formulac¢des para o cuidado da pele.
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