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Introducéo

A caquexia é caracterizada pela perda progressiva de massa muscular e tecido adiposo, muitas vezes irreversivel. Essa
condicdo esta associada & varias patologias, afeta cerca de 50-80% dos pacientes com doencas cronicas, sendo
relacionada a um mal prognostico de pacientes com neoplasias malignas (LIRA, et al .2014). No Brasil, o cancer mais
frequente é o de pele, correspondendo a 25% de todos os tumores diagnosticados. Dentre os tumores de pele, o
melanoma maligno cutaneo (MMC) corresponde a 4%, no entanto, € um tipo de neoplasia altamente agressiva e com
altas taxas de mortalidade. Apesar dos estagios iniciais do MMC nao estarem relacionados com a perda de peso, 0 seu
aparecimento esté relacionado ao desenvolvimento da caguexia (VOLTARELLI, et al. 2017). A medicina moderna tem
demonstrado grande interesse no uso de compostos que melhorem o comportamento muscular. Os compostos
fendlicos, possuem acdo anti-inflamatéria, que é fundamental para combater a inflamagdo sistémica e podem
representar uma alternativa segura e de baixo custo para a prevencéo da caquexia do cancer(LIRA et al. 2009). Nesse
contexto, o objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito da quercetina no volume muscular esquel ético apendicular
de camundongos C57BL/6 submetidos ao model o singénico de caquexia associada ao melanoma cutaneo.

Materiais e M éodos

A. Aspectos Eticos

O projeto de pesquisa foi encaminhado a comissdo técnica de ética em experimentacdo e bem-estar anima da
Unimontes (CEEBEA/Unimontes) com parecer favoravel.

B. Inducdo Tumoral

Para a indug@o do MMC utilizou-se a linhagem B16-F10. Um total de 5x104 de células foi utilizado. A suspensdo de
células foi inoculada na regido subcuténea dorsal dos animais C57BI/6. Esse procedimento é capaz de causar um ciclo
mitético em 24h e desenvolver o tumor entre trés a quatro dias a partir dessa quantidade de células viaves.

C. Animais

Foram utilizados 30animais C57BL/6 separados em trés grupos:. Grupol, com dez animais com inducdo tumoral
tratado com PBS, Grupo 2, com dez animais, com inducéo de tumor e uso de quercetina 20mg/kg e Grupo 3 composto
por animais com tumor que receberam 50mg/kg.

D. Diagnéstico da caquexia associada ao model o singénico de melanoma cuténeo
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O peso corpora dos animais foi mensurado diariamente. Para identificar o processo de caguexia nos camundongos, o
diagndstico foi feito quando o animal apresentou uma perda superior a 10% do seu peso corporal inicial.

E. Tratamento com Quercetina

Os camundongos foram submetidos a doses de quercetina de 20 e 50 mg/kg de seu peso através da gavagem uma vez
por dia, o grupo controle recebeu PBS. O tratamento se iniciou com o surgimento do tumor. O medicamento foi
fornecido pela ZhejiangChemicals (China).

F. Mensuracgéo do volume muscular esquel ético dos animais

Foi realizado exame de ultrassonografia dos camundongos utilizando o aparelho de ultrassom, modelo: Logiq E (R7),
fabricado pela Ge Medical Systems (China). O exame foi feito na pernatraseira do animal, possibilitando visualizacdo
e quantificagdo dos miscul os esquel éticos.

G. Andlises dos Dados

Foram feitos testes estatisticos de ANOVA. O nivel de confianga adotado foi fixado em 95% (0,05). Para a andlise dos
dados coletados foi utilizado o software PRISMA.

Resultados e discussao

Estudos mostram que algumas doencas degenerativas sdo caracterizadas pela presenca de inflamagao cronica, devido
um aumento na secrecdo de citocinas pro inflamatérias no plasma (MERIGGI,et al. 2015 ;RICHARDS, et al.
2012). O flavondide Quercetina, apresenta importantes efeitos bioldgicos, incluindo atividade antiinflamatéria,
antioxidante, analgésica e antitumoral, antimicrobianas, antivirais, cardioprotetoras, neuroprotetoras e
hepatoprotetoras(GEORGIEV, et al. 2014).

O presente estudo revela quendo houve diferencasignificativa entre os grupos de animais tratados com Quercetina nas
concentractes de 20 e 50ug/ml e o controle(Fig. 1, 2).0s efeitos da quercetina foram avaliados em ratos comleséo de
nervo ciatico,0 estudo mostrou que, houve regeneracéo de células de fibra nervosa ap6s administragdo quercetina
com7 e 28 dias apos alesdo(TUREDI, et al. 2018).0s compostos fendlicos de derivados de semente de uva (PCO),
foram investigamos, em um estudo onde ratos Wistas com contusdo musculo gastrocnémio, foram submetidos a PCO
por 2 semanas. A regeneracdo das fibras musculares foi eficaz no dia 14 de tratamento. A respostas de células
inflamatdrias foram cruciais na recuperagdo muscular (MYBURGH, et al. 2012).

Em um estudo onde foi utilizado o extrato de um fruto rico em flavonodide, mostrou que a suplementacéo do extrato
aumentou a forca e a massa muscular em ratos. Devido as suas propriedades antiinflamatérias, aingestéo de polifendis
pode modificar a comunicacdo entre células imunes e musculares e, conseqlientemente, o curso tempora da
regeneracdo muscular(Y OSHIOKA, et al. 2018). Os estudos possuem uma forte correlagdo com a sobrevida em
pacientes portadores de MMC, propondo assm um novo método de tratamento para pacientes com caguexia
relacionada ao cancer(LIRA, et al. 2009).
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Conclusao

Os resultados do presente estudo revelam que a quercetina ndo promoveu diferencas no volume muscul aresquel ético
apendicular de camundongos C57BL/6 submetidos a0 modelo singénico de caguexia associada ao melanoma cutaneo.
A provavel acdo inflamatéria promovida pela quercetina pode ser a responsavel pelo efeito anticaquetico como
demonstrado em estudos sobre esse tema. Percebe-se a nessecidade de novos estudos que ivestiguem mais
profundamente a acéo da quercetina, inclusive com tempos diferentes de
tratamento.
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Figural — Efeite da quercetina sobre o volume muscular esquelétice
do membro posterior direito dos camundongos C37 BL/6 com modelo
de caquexia associade a CM singénico. Imagens obtidas por exame
ulrazzonografico nos dias 2 e 11, inicie e final do tratamento
respectivamente.
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Figura 2 - Comparagio entre grupoes: controle (PBS), quercetina 20 mg'kg e
quercetina 30 mghkg Medigio do volume muscular esquelético do membro
posterior direito com auxilio de aparelhe ultrassonogrifico. As comparagdes
foram realizadas utilizando o teste Two-way ANOVA, p=0.03.

Aprovado pelo Comité de Etica em Experimentacéo e Bem Estar Animal: Parecer n°131/2017

REALIZACAO:

(]
Unimontes 5.!.5!12

Gk Yt G

APOIO:

FAPEMIG FADENOR

ISSN: 1806-549X



