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Introducao |

Os neutrdfilos atuam na defesa do organismo contra
microrganismos invasores através de fagocitose,
degranulacdo e producdo de espécies reativas de
oxigénio (EROs).'! As EROs sdo essenciais no
combate aos microrganismos fagocitados, mas
quando liberadas em excesso para 0O meio
extracelular podem causar destruicdo de tecidos
saudaveis, processo este diretamente envolvido na
génese e progressdo de doencas inflamatérias
cronicas, cardiovasculares, neurodegenerativas e
cancer.”

Desta forma, os objetivos deste trabalho foram
avaliar os efeitos dos sesquiterpenos eremofilanos
(Xylarenonas D, F, G, C), isolados da cultura do
fungo endofitico Camarops sp., isolado da espécie
hospedeira Alibertia macrophylla® e o alternariol,
citocalasina H e a citocalasina J isolados do fungo
endofitico Phomopsis sp., associado a espécie
vegetal Senna spectabilis sobre a inibicdo das
EROs produzidas por neutréfilos ativados por
zimosan opsonizado. Para esta avaliacdo foram
utilizados os ensaios de quimiluminescéncia
dependente de lucigenina (QLIuc) e luminol (QLIum),
além de testes de viabilidade celular.

Resultados e Discussao |

O metabolismo oxidativo dos neutrdfilos foi avaliado
por meio da producéo de O, detectado por QLuc, e
da producéo total de EROs medido por QLIum. Os
ensaios foram realizados em microplaca de 96
pocos: 50,0 pL da suspensdo de neutrofilos (106
neutréfilos/pogo) adicionados em 160,0 uL de PBS
suplementado foram incubados com 5,0 pL das
substancias analisadas em diferentes
concentragdes por 15 minutos, a 37C. Apo6s a
incubacdo, foram adicionados 10,0 pL da sonda
lucigenina (10,0 pM) ou luminol (8,0 uM) e 25,0 pL
de zimosan opsonizado (1,0 mg mL'l), obtendo-se
um volume final de 250 pL em cada pogo. A
resposta de QL dos neutrofilos foi monitorada por 30
minutos (Luminémetro, Biotek- Synergy 2), e
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expressa como valores de ICsy (concentragdo de
droga capaz de inibir em 50% a produgdo QL)
(Tabela 1).

Tabela 1. Valores de ICs das substancias
estudadas.

Substancias IC so£d.p. IC50 + d.p.
(QLuc-uM) (QLum-uM)
Xylarenona C 1,44 +0,59 4,17 +0,81
Xylarenona D 4,14 + 0,08 5,90 +0,70
Xylarenona F 4,04 £0,92 5,73+0,42
Xylarenona G 1,50 £0,23 6,13 +0,41
Alternariol 1,90 £0,44 2,06 £0,55
Citocalasina H 1,19+0,16 0,91 +£0,26
Citocalasina J 1,77 £0,36 1,67 £0,20
Apocinina 4,22 £0,62 3,90 +£0,30
Quercetina 4,68 £ 0,39 4,86 + 0,36

d.p.= desvio padrao (n=6).

As substancias avaliadas inibiram a producédo de
EROs (liberadas por neutréfilos) de maneira
dependente da  concentracdo, sendo as
citocalasinas as mais potentes.

Também avaliou-se a viabilidade celular destas
substancias em diferentes concentracbes, por meio
do método do Azul de Trypan.* Os ensaios
demonstraram que as substancias nao
apresentaram acdo toxica para os neutrdfilos em
concentragbes menores que 100 uM.

Conclusoes |

Conclui-se que as substancias isoladas de
diferentes culturas de fungos endofiticos inibiram as
duas etapas da producdo de EROs, ou seja,
apresentaram alta inibicho sobre o metabolismo
oxidativo dos neutréfilos, principalmente  as
citocalasinas e o alternariol, apresentando maior
atividade que os padrbes apocinina e quercetina.
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