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Introducao

Ensaios de citotoxicidade sao testes in vitro, que
consistem em colocar um determinado material ou
substancia (farmaco) direta ou indiretamente em
contato com uma cultura de células de mamiferos,
verificando-se  posteriormente as  alteragGes
celulares ocorridas. Essas alteragbes podem
acontecer por diferentes mecanismos, entre os
quais a incorporagao de corantes vitais, substancias
radioativas ou ainda inibicdo da formacdo de
coldnias celulares™. O método empregado nesse
trabalho foi o teste de incorporagao de 3H-timidina, o
qual mede a viabilidade celular, através da sintese
de DNA. O objetivo do presente estudo foi avaliar,
através do testes de incorporagao de *H-timidina, a
citotoxicidade de derivados 2-(amino-substituidos)-
5-alquil-tiofenos, que afresentaram importantes
atividades antichagasicas®.

Resultados e Discussao

Oito novos derivados 2-(amino-substituidos)-5-
alquil-tiofenos (FM08, FM10, FM11, FM12, FM13,
FM14, FM17, 5T101) (Figura 1) foram sintetizados,
caracterizados e avaliados quanto a suas atividades
anti-T. cruzi. Alguns desses derivados apresentaram
valores de ICx inferiores a 0,5ug/mi 3,

Figura 1. Estrutura geral dos

substituidos)-5-alquil-tiofenos.

2-(amino-

Os ensaios de citotoxicidade foram realizado em
duplicata, utilizando meios de cultura contendo
células esplénicas de camundongos BALB/c
(isogénicos). As células foram incubadas com os
compostos em sete diferentes concentra¢des (200,
100, 50, 25, 10, 1 e 0,1 pg/ml) contendo *H-timidina
(1uCi/pogo). Apds 24h de incubacéo, a captagao de
3H-timidina foi determinada com auxilio de um
contador de beta cintilagdo. O percentual de
citotoxicidade foi determinado comparando-se a
porcentagem de incorporagdo de 3H-timidina nos
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pocos tratados em relagdo aos pogos nao tratados
(Tabela 1).

Tabela 1. Resultados dos testes de citotoxicidade
em células esplénicas de camundongos BALB/c.

Compostos | Citotox.? ‘ Compostos | Citotox.?
FM 08 1 ‘ FM 13 1
FM 10 1 J FM 14 1
FM 11 1 ‘7 FM 17 1
FM 12 1 ‘ 5TIO1

Nifurtimox 1 Benzonidazol 25

Os valores em pg/ml correspondem a maior concentragdo
testada em que as células nao apresentaram citotoxicidade.

As concentragbes atoxicas foram definidas como
aquelas que causaram uma redugdo na
incorporagdo de °H-timidina abaixo de 30% em
relagéo ao controle negativo.

Conclusoes

De acordo com os resultados obtidos, pbéde-se
verificar que 0s novos compostos apresentam
toxicidade comparavel a droga referéncia nifurtimox,
com valor de 1ug/ml. Esses resultados demonstram
também que os testes com culturas celulares (in
vitro) podem e devem ser utilizados para avaliar a
viabilidade da realizagdo de ensaios in vivo,
sobretudo quando se deseja mensurar a maior dose
maxima toleravel por um organismo vivo.
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