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INTRODUCAO / OBJETIVO

O estudo in-vitro utilizando a cultura celular 2D se tornou indispensavel para a
compreensao do comportamento citologico frente a determinadas substancias.
Entretanto, a cultura bidimensional possui restricoes quanto ao seu
crescimento, ndo demonstrando um ambiente 1gualitario que ocorre in vivo.
Por esse motivo, a cultura celular 3D se tornou um forte concorrente de
metodologia, chegando a um resultado mais aproximado da realidade. Este
trabalho buscou comparar a viabilidade celular da linhagem Hep-2 em um
ambiente 2D versus 3D, tratada com propolis vermelha, um composto com

variadas atividades bioldgicas como atividade antitumoral.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Fo1i possivel visualizar através da microscopia eletronica de varredura, as células
individualmente (2D) aderidas a parede, com uma circunferéncia variando de 3,8
um até 4,8um, ¢ os esferodides (3D) com uma circunferéncia variando de 121,0um
até 191,3um. E notavel também a presenca de rugosidade no citoplasma das células
no esferdide, evidenciando uma melhor analise neste modelo. Enquanto as células
2D foram tratadas somente com meio, no modelo 3D as células foram tratadas com
fracao J (25ug/ml), etanol 2,5%, biochanina (25ug/ml), DMSO 10% e meio.
Visualmente houve uma grande diferenca de integridade dos esferdides tratados

somente com meio, at¢ uma ruptura total do esferocito em DMSO.
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Figura 1: Microscopia eletrbnica de varredura realizado no Laboratério Central de Microscopia (LCMIC), A:Células 2D sem
tratamento; B: Esferdide (3D) tratado com Etanol 2,5% em aumento de 1Kx; C: Esferocito (3D) tratado com meio de cultura
em aumento de 10KXx.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

No ensaio de citometria foram realizadas as seguintes comparagoes, entre os
modelos 3D e 2D: tratamento com o solvente etanol 2,5 % (controle negativo);
tratamento com o solvente DMSO 10% (controle positivo); tratamento com a

fracdo mais citotoxica (Fracdo J) e tratamento com o padrdao mais citotoxico

(Biochanina A).

Analisando os resultados podemos observar que no controle negativo, a cultura
2D em sua grande maioria se manteve viavel, o que ja era esperado uma vez que
sua concentracao 2,5% ja era encontrada na literatura para outros testes. Porém no
modelo 3D, houve um acréscimo de apoptose tardia/necrose ressaltando a maior
sensibilidade deste modelo. O mesmo ocorreu no controle positivo, onde o modelo
2D obteve uma maior quantidade de células vidaveis do que o modelo 3D. Nos
tratamentos em que foram utilizados o padrao Biochanina A, foi observado no
modelo bidimensional na concentracdo de 50 pg/mL um aumento consideravel de
c¢lulas em apoptose tardia/necrose, o que pode ser evidenciado na morfologia
celular (figura 2). No tratamento com a fracdo mais citotoxica nao houve grande
diferenca entre as concentracoes testadas em ambos modelos, tridimensional ¢

bidimensional (figura 3).
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Figura 2: Comparagdo entre o tratamento com Biochanina A, nas concentracées de 25 e 50 ug/mL nos modelo 3D e 2D.
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CONCLUSOES

A atividade antitumoral do extrato e das fracdes da propolis vermelha esta
relacionada em partes a inducdo de apoptose, conforme os resultados obtidos.
Segundo as analises realizadas fica visivel a maior sensibilidade do modelo 3D
frente ao modelo 2D. Contudo, por se tratar de amostras complexas, onde outros
compostos podem estar atuando, outros mecanismos também podem estar
envolvidos.

Desta forma, novos ensaios sao necessdrios para que todos os

mecanismos de acao envolvidos sejam esclarecidos.
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