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Resumo: A dipirona ¢ um derivado do grupo pirazolonico, em que apresenta efeitos
analgésico, anti-inflamatério e antipirético. Comercializado principalmente na forma sddica
em solucdes orais e comprimidos. Contudo, o consumo indiscriminado da dipirona pela
populagdo devido ao fato de ser um medicamento isento de prescricdo, que sugere a livre
comercializacdo e utilizagdo. Levanta a davida sobre o enorme risco de contaminacdo
ambiental e possiveis danos a saude, causado por essa substancia. O presente trabalho ¢
resultado de discussoes teoricas em sala de aula tendo por objetivo usar o sistema teste Allium
cepa na avaliagdo da citotoxicidade de dipirona monoidratada sélida e liquida e o
entendimento dos conceitos de genética na graduagdo em farmdcia. Utilizou a formulagdo
liquida e solida do farmaco utilizando concentragdes de 500 mg, 1000 mg ¢ 1500 mg, com
tré€s (3) bulbos cada em cada formulacdo. Por fim (seis) 6 bulbos para o controle negativo
usando agua destilada, Estes ficaram em exposi¢do por 5 dias. Observou diferenga nos valores
dos crescimentos radiculares, porém nao ¢ possivel afirmar que existe toxicidade pela
diferenca entre as concentra¢des, mesmo quando comparado com o controle. Foi possivel
verificar a praticidade e eficacia do organismo modelo para experimentacao toxicoldgica. Os
resultados das medigdes demonstram, mesmo que superficialmente que a concentragdo ja
reduz e/ou inibi o crescimento das radiculas. Ainda sendo necessario a avaliagdo das células,
afim de encontrar uma padrdo genotoxico. As aulas praticas garantem que o conhecimento
visto em sala seja compreendido e de forma aplicada. Além que surge a possibilidade de
extrapolar protocolos para verificagdo toxicoldgica de diferentes farmacos, aumentando a
adesdo dos discentes pelo contetido.

Palavras-Chave: Delineamento Experimental. Toxicidade. Farmaco.

Introducio
A dipirona ¢ um derivado do grupo pirazoldonico, em que apresenta efeitos
analgésico, anti-inflamatorio e antipirético. Entretanto, ndo ¢ mais utilizada em muitos paises

do mundo, inclusive nos Estados Unidos da América (EUA), embora continue sendo
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amplamente utilizado no Brasil (VALE, 2006). “A dipirona ¢, em verdade, o principal
analgésico e antipirético da terapéutica brasileira, com 31,8% do mercado, sendo o
paracetamol com 27,9%, em segundo, € a aspirina, com 27,1%, em terceiro” (JUNIOR, 2007).
Sendo comercializada principalmente na forma sodica em diferentes formulagdes
farmacéuticas, tais como: solucdes orais, comprimidos, injetaveis e supositorios (NEVES,
2014).

Segundo Pinto (2011), “os farmacos s3o considerados potencias contaminantes
ambientais, pois, podem ocasionar efeitos indesejados sobre organismos nao alvos alterando,
consequentemente, a atividade e o equilibrio dos ecossistemas”. Contudo, o consumo
indiscriminado da dipirona pela populagdo devido ao fato de ser um medicamento isento de
prescri¢cao (MIP's), que sugere a livre comercializacdo e utilizagdo (TEIXEIRA et al. 2016).
Levanta a davida sobre o enorme risco de contaminag¢ao ambiental e possiveis danos a saude,
causado por essa substancia.

O presente trabalho ¢ resultado de discussdes tedricas em sala de aula tendo por
objetivo usar o sistema teste Allium cepa na avaliagdo da citotoxicidade de dipirona
monoidratada sélida e liquida e o entendimento dos conceitos de genética na graduagdo em
farmacia.

Material e Métodos

Para a investigagdo da citotoxicidade de dipirona monoidratada procedeu com
protocolo do Sistema Teste Allium cepa, amplamente discutido por ser uma ferramenta
bastante util para a verificacdo do potencial toxico de diversas substancias, além do facil
manejo e resultados a curto prazo (CUCHIARA et al. 2012; RIBEIRO et al. 2012).

Utilizou a formulagdo liquida e solida do farmaco, obtidos comercialmente, usando
24 bulbos de 4. cepa adquiridos no comércio do municipio de Itumbiara/GO. Sendo que nove
(9) dos bulbos seriam para o tratamento com dipirona monoidratada liquida, compreendendo
as concentragoes de 500 mg, 1000 mg e 1500 mg, com trés (3) bulbos cada. Seguindo o
mesmo procedimento para a dipirona sélida (comprimidos). Por fim (seis) 6 bulbos para o
controle negativo usando dgua destilada.

As bases dos bulbos (prato) das cebolas foram colocadas em contato direto com as
diferentes concentragdes da dipirona a temperatura ambiente para enraizar. As cascas mais

externas e as raizes envelhecidas ou secas de cada cebola foram retiradas para evitar o
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apodrecimento.

Experimento ocorreu durante cinco dias diretos, onde todos os dias foram realizados
reposicdo dos tratamentos com agua destilada no periodo do fuso mitético entre 6h as 9h,
tanto no periodo matutino como vespertino, afim de estabelecer um padrdo e melhores
condi¢des de contato com a substancia, compreendendo uma anélise citotoxica de exposi¢do
direta (LEME et al. 2008).

Ao fim do crescimento radicular realizou a medi¢do do comprimento das raizes com
auxilio de uma régua e célculo das médias. Toda compreensao do protocolo foi realizada em
aula pratica da disciplina de genética no curso de farmacia da Universidade Estadual de
Goids, campus Itumbiara.

Resultados e Discussiao

A metodologia simples do bioensaio Allium cepa em laboratorio para o estudo de
toxicologia, do processo de divisdo celular e a montagem de um delineamento experimental
garante um melhor aprendizado. Realiza¢ao de procedimentos cientificos parte da necessidade
de um maior embasamento teoérico, € a percep¢do que o protocolo permite utilizar materiais
convencionais para criar uma situa¢do de aprendizado baseado em investigagdo (BORGES et
al 2001).

Os resultados do crescimento radicular dos bulbos em valores médios estdo
sumarizados na Tabela 1. Possivel observar que o comprimento varia de acordo com o
aumento da concentragdo, comparado com o controle negativo.

Tabela 1: Valores das Médias do Crescimento Radicular de A. cepa submetidas a Diferentes

Concentragdes
Formulagao Liquida Solida
Tratamento CN T1 T2 T3 T1 T2 T3
Comprimento radicular (cm) 1,35 0,25 0,14 - 0,75 0,55 0,4

Legenda: CN: Controle Negativo. Concentra¢des: T1 = 500mg, T2 = 1000mg e T3 = 1500mg
Fonte: Elaboracao dos Autores (2018)

A raiz ¢ comumente a parte da planta que entra em contato com substancia presente
no seu ambiente. A observacdo deste sistema teste através do crescimento radicular tem
mostrado que A. cepa ¢ bastante sensitiva quando da presenca de substancias soltiveis em

dgua, conforme descrito por FISKEJO em 1895 e 1995 em diferentes trabalhos, sendo um
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autor referéncia no uso do bioensaio. Sobre a diferenca nos valores, ndo ¢ possivel afirmar
que existe toxicidade pela diferenca entre as concentragdes, mesmo quando comparado com o
controle.

No sistema teste Allium cepa a indicagdo macroscopica de citotoxicidade pode ser
observada através dos seguintes parametros: inibicdo do crescimento das raizes; turgescéncia;
tumores; endurecimento ¢ ou mudanga de cor. O que de modo experimental permite avaliar a
resposta dos compostos quimicos em baixas concentragdes (CARNEIRO; SILVA, 2007).

A inibi¢do do crescimento das raizes, pode ser explicada que na formulacao liquida
houve menores valores de crescimento das raizes, fato do liquido explicado pela fisiologia de
absor¢ao através da diluicdo dos compostos quimicos presentes e extensivamente
metabolizados e distribuidos para tecido vegetal (ATSDR, 2004).

Quando a concentragdo do produto for baixa e/ou o tempo de exposicao for curto o
efeito pode vir a ndo ser adverso, ou seja, nao inibindo o crescimento. Quando em altas
concentragdes poderdo ter efeitos positivos e prazos curtos de exposi¢ao o que pode produzir
efeitos toxicos (CARNIATO et al., 2007)

Consideracoes Finais

Foi possivel verificar a praticidade e eficacia do organismo modelo para
experimentacdo toxicologica. Os resultados das medigdes demonstram, mesmo que
superficialmente que a concentracdo ja reduz e/ou inibi o crescimento das radiculas, o que
pode extrapolar para pesquisas em células humanas. Ainda é necessario a avaliacdo das
células, afim de encontrar um padrdo genotoxico.

Realizagdo de novos experimentos que calculem o indice mitdtico e avalie as
alteragdes cromossomicas podem complementar o trabalho em relagdo a dipirona. As aulas
praticas garantem que o conhecimento visto em sala seja compreendido e de forma aplicada.
Além que surge a possibilidade de extrapolar protocolos para verificagdo toxicoldgica de
diferentes farmacos, aumentando a adesao dos discentes pelo contetido.
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