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Introducao

Betalainas sdo pigmentos naturais vacuolares
encontrados em um numero restrito de plantas e
fungos. Alguns derivados sdo responsaveis pela
fluorescéncia de flores de M. jalapa e P.
grandiflora.1 Estes pigmentos sdo capazes de
atravessar membranas celulares e a betacumarina
(BtC), um derivado semissintético desenvolvido pelo
grupo, foi usado como marcador fluorescente de
eritrocitos infectados com Plasmodium falciparum, o
agente causador da malaria em humanos.” A BtC
possui um Pl de 5.5 e é mais lipofilica do que
betalainas naturais. Além disso, devido a sua baixa
citotoxicidade, BtC pode ser usada em
experimentos com células vivas.” O diagnéstico de
cancer depende de diferengas entre células sadias
e tumorais. As linhagens celulares derivadas de
glioblastoma humano U-87 e de carcinoma gastrico
MKN-45 possuem pHi = 7.4, enquanto as células
sadias correspondentes possuem pHi = 6.8 e 6.0
(pHe = 7.4)*° Ha uma variagio entre os
componentes citosoélicos e de membrana entre as
células tumorais e sadias e, também, entre
linhagens diferentes. Fatores como esses podem
determinar a entrada e o acumulo de sondas
fluorescentes para marcacao celular. Neste trabalho
sao apresentados os resultados obtidos no estudo
da marcacgao de células U-87 e MKN-45 com BtC.

Resultados e Discussao

BtC foi semissintetizada e purificada, conforme
descrito  anteriormente,> e caracterizada por
cromatografia liquida de alta eficiéncia acoplada a
espectrometria de massas (Rt = 5,5 min, silica C18,
15 x 4,6 cm (Phenomenex), 5 ym; gradiente 5 —
95% B em 20 min, sendo A: agua e B: 60%
MeCN/agua; fluxo = 1 mL min™; ESI(+)-MS, m/z
[M+H]" = 369). Foram realizados experimentos de
microscopia de fluorescéncia nos quais células
MKN-45 e U-87 foram lavadas com PBS pH =74 ¢
posteriormente incubadas com BtC em diferentes
concentragdes. Apos 5 min. de incubacdo, as
células foram lavadas novamente com PBS e as
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imagens adquiridas por microscopia de

fluorescéncia (Olympus, QColor3, Figura 1).

Figura 1. Imagens de microscopia de fluorescéncia
de célula viva de glioblastoma apds incubagédo com
BtC (80 pmol L) por 5 min.; aumento de 1000 x.
EX488/EM520, filtro FITC.

Apesar de possuir baixo rendimento quéantico de
fluorescéncia (dbr. = 4.8 x 10 em agua)®, observa-
se que a sonda se acumula dentro da célula de
glioblastoma de forma difusa, ao passo que néo é
observada emissao em células de cancer gastrico.

Neobetanina foi usada como controle e, apesar de
possuir um rendimento quantico de fluorescéncia
maior que BtC (¢bf. = 0.01 em &gua), ndo foi
possivel observar a emissdo de fluorescéncia em
nenhuma das duas linhagens de célula estudadas.

Conclusoes

A sonda fluorescente betalainica BtC acumula na
linhagem celular de glioblastoma U-87 enquanto
que em células de tumor gastrico MKN-45 ndo é
observada marcagao.
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