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BASAL E VIAS CONTRATEIS (ELETROMECANICA E FARMACOMECANICA)
EM ARTERIA UMBILICAL HUMANA DE MULHERES COM PRE-ECLAMPSIA
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Resumo: Eugenol (EUG) é um fenilpropanoide de ocorréncia natural com
potencial vasorrelaxante ja descrito na literatura. Entretanto, até o momento, seu
efeito sobre a artéria umbilical humana de gestante com pré-eclampsia ainda
permanece desconhecido. Considerando a importancia dessa patologia sobre
€SSes vasos, 0 sucesso e a saude da parturiente e do feto, este estudo tem como
objetivo avaliar a atividade do EUG no ténus e mecanismo contrateis de artérias
umbilicais humanas de gestantes acometidas por pré-eclampsia. Para tanto,
anéis arteriais foram obtidos de parturientes com pré-eclampsia, e montados em
um banho de 6rgdos para registrar suas tensdes isométricas, na presenca e
auséncia de EUG (1 — 1200 puM) em trés condi¢cOes experimentais: no (1) tdnus
basal, (2) estimulos eletromecanicos por KCI 60 mmol/L e (3) farmacomecéanicos
por 10 umol/L de 5-HT. Como resultados esperados tem-se: Obtencédo de curva
concentracdo-resposta do EUG e compreender 0s possiveis mecanismos pelos
quais a atividade vasorrelaxante do EUG atua em artéria do corddo umbilical
originarios de gestantes com pré-eclampsia; Producdo um manuscrito para
posterior publicacdo; e apresentacdo dos dados em eventos cientificos.

Palavras-chave: Artéria Umbilical Humano; Pré-eclampsia; Eugenol, Banho de
Orgéos

1. Introducéo

Os disturbios presséricos relacionados a gestacdo séo classificados
como: hipertensao arterial cronica, hipertensao gestacional, pré-eclampsia (PE)
com e sem hipertensdo arterial crénica sobreposta, Sindrome HELLP e
eclampsia, sendo essas quatro ultimas desordens multissistémicas que podem
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ocasionar morbimortalidade materna e perinatal, podendo afetar cerca de 10%
de todas as gestacdes no Brasil (Chappell et al. 2021).

Dentre essas, merece destaque a pré-eclampsia, que pode ser
diagnosticada mediante a elevacdo pressorica de uma gestante previamente
normotensa, apds a 20% semana gestacional, para 0s seguintes parametros:
pressao sistolica = 140 mmHg e/ou presséo diastolica = 90 mmHg, associada a
proteinuria (2300mg em urina de 24 horas). Esse quadro clinico pode evoluir
para condicfes mais graves como sindrome HELLP (insuficiéncia renal, edema
agudo pulmonar, acidente vascular cerebral hemorragico), eclampsia (forma
convulsiva da doenca) e até morte (lves et al., 2020).

Dessa forma, evidencia-se que a busca por substancias vasodilatadoras
gue atuem na linha hipotensora, constitui uma area relevante para ensaios pre-
clinicos e clinicos com moléculas vasoativas que possam ser utilizadas como
futuros farmacos no tratamento de disturbios hipertensivos gestacionais.

Dentre os produtos naturais, os fenilpropanéides sdao um grupo de
compostos fendlicos derivados dos aminoacidos aromaticos fenilalanina e
tirosina que apresentara grande diversidade quimico-estrutural (Simdes, et al.,
2016). Pertencente a esse grupo, tem-se o EUG, um composto fendlico volatil
ligeiramente acido de férmula quimica C10H1202 presente de forma majoritaria
no Oleo essencial de vérias plantas aromaticas. Sendo o cravo da india
(Syzygium aromaticum) umas das maiores fontes de EUG, de onde é extraido
das folhas ou botdes (Kamatou, et al., 2012).

Nesse contexto, 0 EUG se apresenta com uma molécula promissora na
investigacdo da atividade relaxante de artérias umbilicais humanas de mulheres
com pré-eclampsia por ja ter demonstrado em seu efeito vasorrelaxante em
modelos animais e em artéria umbilical humana de gestantes saudaveis. Onde
varios estudos em animais mostraram efeitos relaxantes, em arteriais
mesentéricas de ratos (Neves et al., 2015), na artéria uterina média de cabras
(Jandhyam et al., 2018) na aorta toracica, e nas artérias cerebrais de ratos
(Damiani; Rossoni; Vassallo, 2003; Neves; Cardoso; Jagar, 2014).
Recentemente, o efeito vasorrelaxante do EUG foi descrito para artérias
umbilicais humanas provenientes de mulheres saudaveis (Dantas et al., 2022),
entretanto, sua acdo sobre vasos umbilicais de mulheres acometidas por pré-
eclampsia ainda permanece desconhecido.

2. Objetivo
Avaliar o efeito do eugenol sobre o tonus basal e frente a diferentes mecanismos

contratil de artérias umbilicais humanas de gestantes acometidas por pré-
eclampsia.
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3. Metodologia )
Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Humana da Universidade

Regional do Cariri, N° 3.832.881, e pelo Comité de Etica da Sociedade
Beneficente Sdo Camilo — Hospital e Maternidade Sao Francisco de Assis
(ambos em Crato, Ceara — Brasil). Segmentos de corddes umbilicais humanos
de mulheres com pré-eclampsia (10-15 cm mais proximo do neonato)
provenientes de parto cesérea, serdo coletados na referida maternidade, com
autorizagdo via Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de parturientes
sem outras complicagcdes médicas e maiores de 18 anos.

Apbs a coleta, os corddes umbilicais serdo transportados ao Laboratério
de Fisiofarmacologia das Células Excitaveis da Universidade Regional do Cariri,
em solucdo Krebs-Henseleit modificada para coleta. Os segmentos ser&o
dissecados para a obtencdo de anéis arteriais (3-5 mm), em seguida ficaram
suspensos em equipamentos banho de 6rgdos com parametros fisiologicos
ideais, isto €, pH 7,4, 37 °C, solucéo nutritiva Krebs-Henseleit e fornecimento de
oxigénio (Silva et al., 2020), para registros das tensdes isométricas.

O efeito do EUG (1-1200 pM) seré avaliado sobre o tdnus basal de anéis
de artérias umbilicais humanas e frente a contracGes pré-evocadas por KCI 60
mM (via eletromecénica) e 5-HT 10 umol/L (via farmacomecanica). O EUG sera
administrado de forma cumulativa em intervalos 5-15 minutos entre cada
concentracdo para obtencdo de curvas concentracao-resposta (Silva et al.,
2020). Os resultados serdo expressos em média + erro-padréo da meédia (e.p.m.).
Diferencas estatisticas (p < 0,05) serdo calculadas no software SigmaPlot versao
12 (testes t de Student ou ANOVA one-way seguida dos testes t de Bonferroni
ou Holm-Sidak quando apropriado). A eficacia e a poténcia serdo expressas,
respectivamente, em Ewmax (efeito maximo relaxante) e CEsp (concentracédo
efetiva média).

4. Resultados esperados

1 - O presente estudo busca compreender os o efeito do EUG frente as vias de
contracao classicas eletromecanica (KCL 60 mM) e farmacomecénica (5-HT),
explorando sua atividade vasorrelaxante em artéria do corddo umbilical
originarios de gestantes com pré-eclampsia. Os resultados contribuirdo, assim,
na validacao cientifica e no desenvolvimento de novos farmacos que venham a
reduzir os efeitos deletérios da pré-eclampsia e outras doengas hipertensivas
gestacionais.

2 — Com a realizagao deste trabalho, pretende-se produzir um manuscrito para
posterior publicacéo;
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3 — Assim como a apresentacao dos dados pareiais em congressos e outros
eventos.

5. Concluséo

Esse trabalho contribuird para a elucidacéo do efeito vasorrelaxante do EUG em
condicbes de pré-eclampsia. Elucidando também a diferenca da condicdo
fisiologia e patologica.
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