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A inflamacdo é uma resposta fisiopatoldgica normal do nosso corpo a uma lesao, com o
intuito de recuperar a homeostasia. Sendo uma resposta crucial, entender seus
mecanismos e procurar a melhor forma de resolucao sao extremamente relevantes para
evitar consequéncias futuras. Neste contexto, o presente estudo visa esclarecer a
atividade anti-inflamatdria de um novo agonista PPARg denominado de Al e E1 que
foram desenvolvidas pelo laboratério de quimica da UNIVALI. Estes compostos, em
estudos feitos prévios demostraram atividade sobre receptores PPAR. Foram avaliadas a
citotoxicidade em macréfagos Raw 264.7, investigada a mobilizacao dos neutréfilos
através da expressao de moléculas de adesao, quimiotaxia de neutrofilo, sinalizagao
celular por citocinas pré-inflamatérias IL-1B, IL-6 e TNF. Foi determinado os niveis NO e
os efeitos diretos das glitazonas Al e E1 sobre atividade da COX-1 e COX-2. Neutrdfilos
e Raw foram submetidos ao ensaio a reducao NBT. Foram realizadas a avaliacao
citomorfolégica com contagem percentual de células NBT positivas. As glitazonas
também foram avaliadas em modelo de bolsa de ar, com o exsudato foram avaliados,
dosagem IL-1B, IL-6, TNF e NO, avaliacao dos parametros de sangue periférico e medula
dssea. Uma investigacao previa sobre os efeitos determinantes foi feita através de
ensaio de eferocitose. O projeto foi aprovado pelo comité de ética de uso de animais
(025/18). A partir dos dados obtidos foi possivel constatar que as glitazonas Al e E1
possuem efeitos imunomoduladores diversos. Houve aumento da CD62L, diminuicao da
CD11b/CD18 e reducao da quimiotaxia. Houve reducao significativa de todas as
citocinas pro-inflamatdrias, tanto in vitro quanto in vivo. Reducao da atividade da COX e
NO. In vivo as glitazonas reduziram o infiltrado de neutrdéfilos na bolsa de ar. Nao houve
alteracao nos padrdes de sangue periférico e medula dssea. A glitazona E1 promoveu o
aumento da eferocitose. Os resultados apresentados em sua totalidade sao favoraveis e
sugerem uma ampla acao imunomoduladora das glitazonas Al e E1, validando com
acdes dos agonisras PPARg ja descritos na literatura.
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