“’SEMINAISIO DE
INICIAGAO CIENTIFICA

3 Mostra Cientifica de Integracéo
entre Pos-Graduagdo e Graduagdo
3*Jornada de Tecnologia e Inovagdo

AVALIAGAO IN VITRO DOS EFEITOS DE UM NOVO AGONISTA PPAR;,
SOBRE A NEUROINFLAMAGAO

Maria Eloyza Rocha Ribeiro, Fernanda Capitanio Goldoni, Ozana Kethilen Franga Fernandes, José Roberto Santin, Fatima
de Campos Buzzi, Larissa Benvenutti, Maria Eduarda Signorini Pereira, Nara Lins Meira Quintao
Farmacologia - Farmacologia Bioquimica e Molecular

Os casos de cancer tém aumentado significativamente, sendo uma das principais causas de morte e uma barreira
importante para o aumento da expectativa de vida, visto que a terapéutica anticancer estad associada a uma importante
toxicidade, destacando-se a neuropatia periférica induzida por quimioterapia. Dois dos quimioterapicos mais utilizados para
tratar o cancer, o paclitaxel e a oxaliplatina, sdo responsaveis pela indugdo de neuropatia periférica altamente debilitante,
provocada por mecanismos neuroinflamatérios. Pesquisas recentes tém demostrado a capacidade de receptores ativados
por proliferadores de peroxissoma, especialmente o PPARy, em proporcionar um efeito anti-hiperalgésicos, reduzindo o
estresse oxidativo e a inflamacdo em modelos de dor neuropética. O projeto proposto visou investigar os efeitos da
glitazona D3 em células BV-2 (micréglia) a fim de avaliar suas implicagdes sobre a neuroinflamacé&o. Para tal, as células
foram mantidas em cultivo e posteriormente estimuladas com LPS (1 pg/mL) co-tratados ou ndo com o composto D3
(0,1, 1 ou 10 uM). No sobrenadante do cultivo destes ensaios, foram mensurados os niveis de NO2 -, de proteinas totais,
e da citocina TNF. Para a avaliagdo da possivel citotoxicidade do composto, foi realizado o ensaio de MTT. Além disso, foi
realizado um teste piloto de estimulo das células in vitro com os quimioterdpicos paclitaxel e oxaliplatina, para verificar
a resposta das mesmas frente ao estimulo. Os resultados obtidos demonstram que o agonista D3 é capaz de modular
respostas neuroinflamatérias, diminuindo significativamente as concentragdes de TNF, uma importante citocina mediadora
de processos inflamatérios, bem como de NO2-. As células estimuladas com os quimioterapicos ndo demonstraram
alteragbes na producdo de mediadores como NO2-. Por meio do teste de MTT, foi possivel concluir que o agonista D3
ndo demonstrou atividade citotoxica sobre as células, em nenhuma das concentragdes testadas. Ademais, durante o
periodo experimental, foi desenvolvido e aplicado um novo equipamento no laboratério para avaliagdo automatizada de
comportamento animal, o qual sera utilizado em posteriores testes com a molécula. Estudos seguem em andamento para
a avaliagao de possiveis mecanismos biologicos e moleculares envolvidos.
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