CAPITULO 7

AVALIACAO DO TRATAMENTO DE CANCER
DE INTESTINO E COLORRETAL BASEADO NO
USO DE MEDICAMENTOS FITOTERAPICOS
HEPATOPROTETORES EM ASSOCIACAO

Maria Osana Francelino Serra

INTRODUCAO

As neoplasias, mais conhecidas

como cancer, séo enfermidades
multicausais crbnicas caracterizadas pelo
crescimento descontrolado das células.
Elas sdo apontadas como a segunda maior
causa de morbimortalidade em &ambito
global. Algumas pesquisas mostram que no
ano de 2030, surgirdo cerca de 27 milhdes
de novos casos de cancer, resultando em
17 milhdes de o6bitos.

O cancer colorretal (CCR) constitui
a neoplasia maligna mais comum do
trato gastrointestinal é a terceira causa
de cancer associada a morte no mundo
(Brenner et al, 2010). O tipo mais comum
é o adenocarcinoma, que acomete as
porcbes mais proximais do intestino
delgado e, assim como os adenomas,
surge das glandulas e mucosas do epitélio,
podendo ser uma complicagdo rara da

doenca celiaca ou da doenca de Crohn.
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Os fatores desencadeantes

do cancer de intestino e colorretal
estdo fortemente associados a habitos
alimentares e atividade fisica, onde a
populacéo tem se tornado cada vez mais
exposta a esses fatores e menos exposta
a fatores de protecéo.

O excesso de gordura corporal
aumenta os niveis de insulina, promovendo
0 crescimento celular e a inibicdo do
processo de apoptose, promovendo
também um estado de inflamacéo crénica
do organismo decorrentes do acumulo de
gordura que promovem a carcinogénese
em células intestinais.

Atualmente, o tratamento dos
canceres, em sua grande maioria, é
considerado como um dos problemas
mais desafiadores da medicina. De acordo
com a localizacdo, a extenséo e o tipo de
cancer podem-se optar por um ou por uma
associacdo de tratamentos, dentre os quais
se destacam a cirurgia, a radioterapia e a
quimioterapia. Entretanto, observa-se cada
vez mais a procura de outros tratamentos

“alternativos e/ ou complementares” para o
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cancer por parte dos pacientes focando o uso de espécies vegetais.

O figado é o maior 6rgdo do corpo humano com aproximadamente 1,6 Kg e
desempenha muitas fungdes no organismo como: produgdo de bile, funciona como
reservatério de sangue, possui fluxo linfatico muito alto e alta capacidade de regeneracéo,
fungbes metabdlicas (sintese de carboidratos, gorduras e proteinas), produgéo de fatores
de coagulagéo além da remocao e excrecao de farmacos.

A maioria dos danos ocasionados as células do figado é provocada por agentes
hepatotdxicos, principalmente por inducao de peroxidagéao lipidica e danos oxidativos. Neste
sentido a utilizacdo de fitoterapicos hepatoprotetores, como o boldo-do-Chile (Peumus
boldus), dente-de-ledo (Taraxacum officinale) e marapuama (Ptychopetalum olacoides)
podem contribuir para a manutencao do funcionamento ideal do figado e proteger contra
danos oxidativos.

Os fitoterapicos mencionados anteriormente associados aos aminoacidos como a
metionina, o acido glutdmico e o acido aspartico podem apresentar efeitos terapéuticos
possibilitando ao organismo a recuperagéo promovendo o seu equilibrio homeostatico.

Os estudos de restituicdo tecidual em répteis sao frequentes uma vez que sao
frequentemente expostos a mutilagées e ferimentos. Em crocodilianos destaca-se a
capacidade regenerativa da cauda, da mandibula e de ferimentos na pele.

PROPOSICAO

0 presente projeto tem como objetivo analisar a eficacia do tratamento de céncer
de intestino e colorretal com base no tratamento fitoterapico hepatoprotetor associado
(dente-de-ledo, boldo-do-Chile e marapuama) com os aminoacidos (acido aspartico, acido
glutdmico e metionina melhorando as fungdes do figado, promovendo a recuperacao do
organismo com a patologia.

Neste projeto pretende-se avaliar a administragdo em conjunto de uma vacina
extraida da medula espinal do jacaré na resposta do organismo na progressao da doenca.
Os estudos relacionados ao desenvolvimento desta vacina estdo sendo realizados pela
Orgolabs Laboratérios.

MATERIAL E METODOS

O procedimento experimental esta sendo desenvolvido na UNESP de Botucatu - SP

No primeiro dia:

ApOs as células atingirem 70% de confluéncia, foram soltas da garrafa com tripsina
por 5 minutos.

Contaram-se as células em camara de Neubauer e colocaram-se 100.000 células
por poco (HCT-8) e 30.000 células (C3A) no insert de 0,4uM.

Cultivaram-se as células com meio de cultura DMEM, acrescido de 5% de soro fetal
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bovino e 1% de anti-anti por 24h em estufa para que ocorresse a aderéncia na placa/insert.

No segundo dia:

Apo6s 24h tirou-se 0 meio dos pocos e inserts.

Nos pocos colocaram-se meio de cultura DMEM sem soro fetal bovino e nos inserts
colocou-se meio de cultura DMEM sem soro fetal bovino mais o farmaco a ser estudado em
diferentes concentragdes (3%, 1.5%, 0.75%, 0.25% e 0.12%).

Cultivou-se as células por 24h em estufa para que o farmaco obtivesse sua acéo.

No terceiro dia:

Apo6s 24h retirou-se os inserts dos pogos e nos pocos adicionou-se o MTT (0,5 mg/
mL) diluido em meio de cultura DMEM sem soro fetal bovino.

Apbs 4 horas, retirou-se o MTT e diluiu-se o sal clivado no fundo da placa com
DMSO.

Realizou-se a leitura da placa no espectrofotdmetro (490 nM).

* HCT-8 — células tumorais de c6lon

C3A — célula hepatica

* Células séo cultivadas em estufa imida de CO,a 37°C.

Preparo dos medicamentos fitoterapicos e aminoacidos

Os medicamentos fitoterapicos foram obtidos a partir dos extratos de dente-de-
ledo, boldo-do-Chile e marapuama. Estes medicamentos foram preparados pela empresa
Orgolabs Laboratérios, localizada no municipio de Descalvado — SP. Os fitoterapicos foram
preparados de acordo com informagdes presentes na literatura e Farmacopeia Brasileira. Os
aminoacidos utilizados também foram produzidos e fornecidos pela Orgolabs Laboratorios.

Preparo da vacina extraida da medula espinal de jacaré

A vacina do jacaré é produzida a partir da medula espinal do mesmo, sendo
hidrolisada em processo quimico com pH e temperatura transformando-a em hidrolisado,
neutralizado também quimicamente em pH fisiolégico, embalado em frascos de vidro de
10mL lacrados com tampa de borracha e lacre em aluminio, posteriormente sendo enviada
para a empresa Embrarad, no municipio de Cotia-SP, para o processo de irradiagéo por
Cobalto em 25 KGY, que o tornara estéril por 5 anos. Todo processo de preparo da vacina
foi realizado pela Orgolabs Laboratorios.
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Células nos pogos com o Meio de cultura DMEM  Composto fitoterapico sendo filtrado para eliminar
e O diluente DMSO particulas residuais de plantas

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina Capitulo 7 52



RESULTADOS

HCT-8 KJCC

200-

— 150

3

2 100

L]

=

5 504

o

0 T \ 4 |

2 3 4
-50- Dose (%)
CONCLUSAO

Com o presente trabalho foi possivel comprovar a eficacia do composto fitoterapico
em associagdo com os aminoacidos e o injetavel extraido da medula do jacaré, pois através
da realizacdo do processo in vitro pode se demonstrar a morte das células tumorais do
cancer de intestino e colorretal em 100% na dosagem do farmaco na concentragéo 3% em
24 h. Com os resultados obtidos pode-se comprovar que 0 primeiro passo para dizer que

eu tenho a cura do cancer de colorretal foi dado.
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