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Objetivos

Este trabalho tem como objetivo caracterizar a
atividade biologica de 15 novos derivados de
dipeptidil nitrila (Fig. 1) usando ensaios com a
linhagem de células de cancer de mama (MDA-
MB-231). A seletividade também foi analisada
usando as células de fibroblastos de
camundongo nado tumorais (BALB / 3T3 clone
A31).
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Figura 1. A estrutura de dipeptidil nitrila apontando as
posicdes dos substituintes presentes no conjunto de
compostos.

Métodos e Procedimentos

O método colorimétrico MTT avaliou a
citotoxicidade dos novos produtos quimicos e a
terapia combinada com o medicamento de
referéncia doxorrubicina (Quilles Jr., 21019). O
fechamento da risca também foi avaliado para
atividade antimigratéria em todos os derivados
de dipeptidil nitrila. Todos os compostos foram
sintetizados no grupo de pesquisa com pureza
superior a 95%.

Resultados

Os novos produtos quimicos nao eram
citotoxicos (Quilles Jr., 2019). No entanto,
essas substancias funcionaram como
antimigratorias. Dos quinze compostos, o que
apresentou maior sinergia foi o Neql008,
resultando em uma melhoria da atividade
citotoxica para a doxorrubicina de 15 vezes
(Fig. 1). O mesmo ensaio foi realizado usando
a célula ndo tumoral, onde 13 de 15 compostos

usados nessas combinacdes  (incluindo
Neq1008) reduziram a atividade citotoxica da
doxorrubicina. Esses resultados apontam para
uma razdo de seletividade maior visto que
foram seletivas para a maioria dos compostos
em estudo.
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Figura 2. Efeito citotéxico da terapia combinada do
Neq1008 (10 pM) com doxorrubicina nas células MDA-MB-
231 mostrando a melhoria da poténcia e seletividade sobre
a linhagem celular ndo tumoral Balb / 3T3 clone A31.

Conclusdes

A terapia combinada de derivados de dipeptidil
nitrila com doxorrubicina foram seletivas contra
a linhagem de células de cancer de mama triplo
negativo MDA-MB-231, enguanto a
citotoxicidade foi reduzida para a maioria das
combinacdes usando linhagem n&o tumoral
Balb / 3T3 clone A31.
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