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A HIPERTENSAO RENOVASCULAR ASSOCIADA A OBESIDADE APRESENTA DIMINUIGAO DA ATIVIDADE
ANTIOXIDANTE NO MIOCARDIO APOS EXERCICIO FISICO DE ALTA INTENSIDADE

VALVERDE, A. P.12, TERCIOTTI, L. G.1'2, ORZARI, L. E.X %, ALVES, A. A%, OLIVEIRA, C. A L2
DALIA, R. A2 FELONATO, M.%2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

A hipertensdo arterial sisttmica secundaria é causada por uma lesdo obstrutiva parcial ou completa em uma ou ambas as artérias
renais. O clampeamento de um dos rins no modelo experimental promove aumento progressivo na pressao arterial. Individuos obesos
apresentam dislipidemias, levando ao estreitamento da luz dos vasos, desencadeando hipertensdo e aumento do trabalho cardiaco. A
restricdo calérica de 40% como tratamento reduz a incidéncia dessas doencas e beneficia o obeso, como reducdo da glicemia,
insulinemia e tecido adiposo. Sabe-se que o exercicio fisico reduz o risco de doencas cardiovasculares, exercendo reducdo dos niveis
de angiotensina Il e maior capacidade antioxidante. Objetivou-se, neste trabalho, analisar a presenca do estado redox no musculo
cardiaco por meio de marcadores antioxidantes e pro-oxidantes associados ao quadro de hipertensdo renovascular em animais com
dieta hiperlipidica, submetidos a restrigdo caldrica e exercicio fisico de alta intensidade. Como métodos, foram utilizados ratos Wistar,
com peso de 180g/200g, divididos em sete grupos — (Sham): submetidos a laparotomia, sem introducdo do clipe (n=4); (H):
hipertensos (n=6); (O): dieta hiperlipidica (n=6); (HO): hipertensos com dieta hiperlipidica (n=6); (HOR): hipertensos com dieta
hiperlipidica e restri¢do calérica (n=6); (HOT): hipertensos com dieta hiperlipidica e exercicio fisico (n=6); (HORT): hipertensos com
dieta hiperlipidica, restri¢do caldrica e exercicio fisico (n=6). A inducéo da hipertensdo arterial foi realizada por meio da colocagéo
de um clipe de prata, com abertura de 0,2 milimetros, sobre a artéria renal esquerda. A dieta hiperlipidica foi iniciada ap6s a
comprovacao do estado hipertenso, contendo 45% da sua composi¢do na forma de lipidios, por oito semanas, de forma ad libitum.
Os demais animais receberam dieta padrdo para roedores. A restri¢do caldrica foi administrada durante quatro semanas, na qual
receberam 60% do total ingerido pelos animais controles respectivos a cada dieta, portanto, adotando uma restricdo de 40%.
Decorridas as 14 semanas, 0s grupos treinados foram submetidos ao exercicio de natacdo durante quatro semanas, suportando
sobrecargas progressivas de chumbo atadas ao térax. O tempo de execucdo do protocolo foi inversamente proporcional ao peso da
carga. Ao término, os animais foram eutanasiados, o coracdo foi coletado para analise bioquimica (Thars e grupos SH) e Western
Blotting (SOD-1). Os resultados foram analisados pelo teste de varidncia (ANOVA) e Tukey post-test (p<0,05), expressos como
média + erro padr&o. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da FHO|Uniararas (042/2016). Como resultados, obteve-se: Niveis
de Thars no coracdo (mmols Thars/mg tecido) — sham=0,117+0,025, 0=0,159+0,018, H=0,112+0,024, HO=0,128+0,014a,
HOR=0,105+0,011, HOT=0,122+0,022b,c,d,e, HORT=0,116+0,011a,f. Niveis de grupos SH no cora¢do — sham=0,797+0,050,
0=1,037+0,126, H=1,146+0,105, HO=1,346+0,096, HOR=1,123+0,077, HOT=0,545+0,097, HORT=1,226+0,098. ap<0,05 vs
sham; bp<0,05 vs H; c¢p<0,05 vs O; dp<0,05 vs HO; ep<0,05 vs HOR; fp<0,05 vs HOT. Concluiu-se que o treinamento fisico de alta
intensidade consumiu os tiois reduzidos, um componente antioxidante. O coracéo dos animais hipertensos pode apresentar acumulo
de fibras colagenas e diminui¢do no nimero de midcitos que, associado ao treinamento fisico, sobrecarregam sua atividade.
Possivelmente a restricao caldrica diminui a deposicdo de colageno e por consequéncia preserva os midcitos mantendo a atividade
antioxidante.

ADAPTACAO DO SISTEMA REPRODUTOR DE RATOS WISTAR MACHOS OBESOS APOS DIETA RESTRITIVA
E PROTOCOLO DE ATIVIDADE FISICA

ALVES, G. A%2; DALIA, R. AL % MENDES, M. F.52, THOMAZINI, B. F.12,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

De acordo com a Organizacdo Mundial da Salde, a obesidade é uma doenca crnica que consiste num acimulo anormal e excessivo
de gordura, gerando problemas para a sadde. A atividade fisica, entdo, € uma manobra importante para o tratamento da obesidade,
entretanto, sozinha ndo possui tanta eficacia. Uma restri¢do calérica de 30% a 40% pode levar a melhora funcional do organismo e
da saude. Sugere-se também que a obesidade é uma doenca capaz de levar a infertilidade masculina, com alteragdes na contagem de
espermatozoides, morfologia dos espermatozoides e no tamanho dos 6rgdos sexuais. Os animais foram separados em quatro grupos
(n=6): Obeso (O), Obeso Treinado (OT), Obeso Restrito (OR) e Obeso Restrito Treinado (ORT). Aos dois meses de idade, 0s animais
do grupo O receberam uma dieta hiperlipidica contendo 60% de lipideos na sua composicao, por oito semanas. Ap6s dois meses, 0s
grupos OR e ORT receberam uma intervencéo de restricao caldrica de 40%, por quatro semanas, e 0s animais dos grupos OT e ORT
iniciaram o protocolo de atividade fisica de natacdo. Os testiculos direitos foram fixados em formalina a 10% e os testiculos esquerdos
foram congelados a -20°C. Para a analise morfométrica, foi utilizado o testiculo direito, com cortes em espessura de 4um e coradas
com Azul de Toluidina (pH: 4.0), e analisados o diametro tubular seminifero e a altura do epitélio tubular seminifero. Para a analise
espermatica, os testiculos esquerdos foram homogeneizados para a contagem de espermatozoides para definicdo da produgdo diaria
de espermatozdides. Os dados foram comparados pelo teste ANOVA one-way com post teste de Tukey (p <0,05). CEUA-
FHOlUniararas (042/2016). Apo6s as analises, o esperado foi definir as adaptacfes estruturais encontradas no epitélio germinativo
testicular e, com isso, na contagem espermatica ap6s o protocolo selecionado.

http://www.uniararas.br/revistacientifica



Revista Cientifica da FHOJUNIARARAS v. 6, n. 1/2018 — Suplemento 1

ADAPTAGAO DO TRATO GASTROINTESTINAL OBSERVADA PELA ESTRUTURA DA MUCOSA COLONICA
DE RATOS WISTAR MACHOS OBESOS APOS DIETA RESTRITIVA E PROTOCOLO DE ATIVIDADE FISICA

BARBOSA, AL, DALIA, R. AY% THOMAZINI, B. F.12,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

A prevaléncia de obesidade é universalmente crescente e esta associada a uma incidéncia elevada de patologias clinicas e cirlrgicas.
Um dos tratamentos é a préatica regular de atividade fisica. O objetivo deste trabalho foi descrever as alteragdes histoldgicas no célon
de ratos adultos obesos, apds protocolo de restricdo caldrica e atividade fisica, observando a mucosa, indices mitético e apoptético
nas criptas col6nicas. Para a metodologia, utilizou-se ratos machos da linha Wistar (Rattus novergicus albinus), originarios do
CEA/FHO|Uniararas, divididos nos grupos (n=6) — Obeso (O): dieta hiperlipidica; Obeso Treinado (OT): dieta hiperlipidica e
treinamento fisico; Obeso Restrito (OR): dieta hiperlipidica, seguida de restricdo (60%); Obeso Restrito Treinado (ORT): dieta
hiperlipidica seguida de restricdo (60%) e treinamento fisico. Os animais foram mantidos em gaiolas individuais, em biotério com
umidade e temperatura controlada (23+1°C), ciclos de claro/escuro (12 horas), acesso a ragdo hiperlipidica para roedores e agua
filtrada. Os animais passaram a receber a dieta hiperlipidica por oito semanas e, nesse mesmo periodo, 0s animais dos grupos com
treinamento de natacdo. A eutanasia aconteceu ao final de 14 semanas, com aprofundamento anestésico. Por¢des do c6lon ascendente
foram fixados por 48 horas em solugdo de Formalina 10%, seguindo para rotina usual de inclusdo em Paraplast®. A microtomia
envolveu cortes com espessura de 5um e intervalo de 30pm para técnica histoquimica Alcian Blue pH2,5 e Acido Periddico de Schiff
(AB+PAS), Reticulina e Tricromio de Mallory. A imuno-histoquimica foi feita nessas mesmas amostras com antigeno nuclear de
proliferacdo celular (PCNA) e indicador de apoptose (Caspase-9). CEUA/FHO|Uniararas (#042/2016). Como resultados,
compreendeu-se a interferéncia causada pela obesidade na histologia col6nica, observando o epitélio e sua capacidade de proliferagéo,
e comparou-se com os resultados descritos em bases indexadas.

BIOCELLULOSE GEL WITH ALGINATE ON REPAIR OF EXCISIONAL WOUNDS IN RATS

INOGUEIRA, J. R.: %, MARIANO, S. S.%2; RAMOS, E. S.1'2, ADRIANO, L. C.1%; SANTOS, G. M. T.1 %
CAETANO, G. F.12 BARUD, H. S.34 MENEGUIN, A. B.%: SABIO, R. M.%; CARBINATTO, F. M.%;
BAGNATO, V. S.5; ANDRADE, T. A. M.1:2,

!Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pds-graduacdo em Ciéncias Biomédicas;
SUniversidade de Araraquara - UNIARA,; “Seven IndUstria de Produtos Biotecnoldgicos Ltda.;
SUniversidade de Sdo Paulo — Instituto de Fisica de Séo Carlos, IFSC.

Wound healing is a natural biological response to tissue damage, which is know by a cascade of molecular events targeting tissue
reconstruction. There are several therapies for wound healing. Bacterial cellulose membrane, commercially known as Nexfill®
(Seven) have been shown as a promising biomaterial to treatment of wounds, providing a humid environment on the wound bed,
improving scar formation and reducing pain on injured patients, as well it has a low cost and is easy to apply. The relevant innovation
is to evaluate the wound healing in rats with topical application of biocellulose gel with alginate. Were used 60 male Winstar rats. It
was made two excisional wounds of 1.5 cm diameter on the dorsum of rats, which were divided into 4 groups: treated topically and
3x/week with Control gel, Nexfill, biocellulose gel with alginate (CB+AG) and Sham group (without treatment) to 0, 2, 7 and 14 days
(n=5rats/follow-up days). The wounds were photographed on all follow-up days, the wound area was determinated by ImageJ
software to calculate wound healing rate (WHRY), which correspond to the formula [(initial area - final area) / initial area]. The Sham
group showed superior WHR than Nexfill on the 2nd day. On the 7th day, Control gel was superior than Nexfill. On 14th day, all
groups showed the wounds practically reepithelialized. Thus, Nexfill and CB+AG groups did not showed important reepithelialization
by this macroscopic analysis. Other analysis will be carried out, however the results of these preliminary studies certainly relate to
the texture/moisture of gels.
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CARACTERIZACAO DO PERFIL INFLAMATORIO SISTEMICO PROVOCADO PELA RESTRICAO CALORICAE
ATIVIDADE FISICA NA HIPERTENSAO RENOVASCULAR EXPERIMENTAL 2K1C
EM RATOS SUBMETIDOS A DIETA HIPERLIPIDICA

ORZARI, L.E.¥% VALVERDE, A. P.%2, TERCIOTTI, L. G.X 2%, ALVES, A. A2, OLIVEIRA, C. AL
DALIA, R. A%?, FELONATO, M.12,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

A hipertensdo arterial sistémica secundaria é causada por uma lesdo obstrutiva nas artérias renais. O clampeamento de um dos rins
no modelo experimental promove aumento da pressdo arterial. O sistema imune desenvolve um papel ativo na progressao da doenca.
A obesidade promove dislipidemias, levando a formacédo de placas de ateromas, e aumenta os niveis de adipocinas, favorecendo um
estado inflamatdrio sistémico. O sistema imune é modulavel frente ao exercicio e restricdo caldrica, exercendo papel em tais
fisiopatologias. Este estudo objetivou analisar o perfil imunolégico sisttmico nos modelos associados de hipertensdo renovascular,
dieta hiperlipidica, restrigdo caldrica e exercicio fisico de alta intensidade. Como métodos, foram utilizados ratos Wistar, com peso
de 180/200g, divididos em sete grupos: Sham — submetidos a laparotomia, sem introducédo do clipe (n=4); H — hipertensos (n=6); O
— dieta hiperlipidica (n=6); HO — hipertensos com dieta hiperlipidica (n=6); HOR — hipertensos com dieta hiperlipidica e restri¢do
calérica (n=6); HOT — hipertensos com dieta hiperlipidica e exercicio fisico (n=6); HORT — hipertensos com dieta hiperlipidica,
restricdo calorica e exercicio fisico (n=6). Um clipe de prata com abertura de 0,2 mm sobre a artéria renal esquerda induziu a
hipertenséo arterial. A dieta hiperlipidica foi dada ap6s a comprovagao do estado hipertenso, sendo ela composta de 45% de lipidios,
por oito semanas, de forma ad libitum. O restante dos animais recebeu dieta padréo. Os animais restritos sofreram restricdo de 40%
do ingerido pelos animais controle por quatro semanas. Ap6s 14 semanas, 0s grupos treinados foram submetidos ao exercicio de
natagdo por quatro semanas, tolerando sobrecargas progressivas de chumbo fixadas ao térax. O tempo de execuc¢do do protocolo foi
inversamente proporcional ao peso da carga. Os animais foram eutanasiados, tendo gastrocnémio vermelho, figado, bago, coragéo e
rins coletados para anélise bioquimica (NAG e MPO). Os resultados foram analisados pelo teste de varidncia (ANOVA) e Tukey
post-test (p<0,05), expressos como média + erro padréo. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da FHO|Uniararas (042/2016).
Como resultados, obteve-se: Niveis de MPO no Coragéo — S=0,05684+0,008376, O=0,07571+0,004602, H=0,03907+0,005215d.f,g,
HO=0,08737+0,003087, HOR=0,05235+0,003787, HOT=0,0855+0,01186, HORT=0,08418+0,01165. Niveis de MPO no Figado —
$=0,002338+0,002586, 0=0,02411+0,001277, H=0,02209+0,002183, HO=0,02135+0,004828, HOR=0,03149+0,00280fg,
HOT=0,02297+0,002149, HORT=0,01940+0,002825. Niveis de NAG Rim Direito — S=0,1037+0,005054e, 0=0,1033+0,009645e,
H=0,1356+0,01891e, HO=0,08729+0,00624e, HOR=0,1949+0,009616f,g, HOT=0,09113+0,002149, HORT=0,09115+0,004322.
Niveis de NAG Rim Esquerdo — S=0,0345+0,001832, 0=0,02406+0,003233f, H=0,03342+0,007385, HO=0,08729+0,006240,
HOR=0,02877+0,006735f, HOT=0,06204+0,01057g, HORT=0,03364+0,03061. Niveis de MPO no Rim Esquerdo -
$=0,03321+0,0009761, 0©0=0,02387+0,00263f, H=0,00,03756+0,003933f, HO=0,03581+0,01151f, HOR=0,03499+0,005371f,
HOT=0,06796+0,008038g, HORT=0,03976+0,004398. Niveis de MPO em gastrocnémio vermelho - S=0,1614+0,01077,
0=0,1366+0,001991,  H=0,01308+0,01898,  HO0=0,01555+0,2731,  HOR=0,06504+0,01388g9, HOT=0,1643+0,03101,
HORT=0,1643+0,03101. Como conclusdo, observou-se que, com o exercicio fisico de alta intensidade associado as patologias
estudadas, a modulacdo da resposta imunolégica, baseada na polarizacdo mediada por macréfagos, exerceu um efeito pré-
inflamatdrio, devido ao maior recrutamento de neutrdfilos e macréfagos, sendo que a restricdo calérica ameniza tal efeito,
principalmente a nivel muscular.
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COLD PLASMA NO REPARO DE LESOES CUTANEAS EXCISIONAIS EM RATOS INDUZIDOS AO DIABETES

ALVES, N.1% LOPES, B. B.3; LIMA, A. C. S.%2; HUMMEL, L. H.%2; LUCIANO, L. M.% 2, FRANCA, D. 8.2
ADRIANO, L. C.%2; SANTOS, G. M. T.1"2, ANDRADE, T. A. M.%2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagdo em Ciéncias Biomédicas;
3Surface - Engenharia e Solug@es a Plasma Ltda.

Complicac@es na cicatrizacdo associadas ao diabetes sdo crescentes, sendo importante a busca por terapéuticas cicatrizantes eficazes.
O Cold Plasma tem gerado resultados promissores no reparo tecidual de diferentes etiologias. O objetivo deste trabalho foi avaliar o
efeito do Cold Plasma no reparo de lesdes cutdneas excisionais em ratos diabéticos. Aprovado pelo CEUA-FHO|Uniararas (n.
061/2017). Como método, o diabetes foi induzido em 48 ratos Wistar (£280g), utilizando 45 mg/kg de aloxana intravenosa. A glicemia
foi aferida sete dias pds-inducdo e incluidos apenas animais com glicemia acima de 200mg/dL (glicemia de jejum). Foram realizadas
lesBes cuténeas excisionais utilizando punch de 1,5 cm de didmetro. Os grupos foram SHAM: lesGes tratadas topicamente por todos
os dias, com aparelho desligado; e CP: Cold Plasma (1 min, 30kHz, 50W, 1,0L/min de gés argdnio). As lesdes foram fotografadas no
inicio e fim do seguimento, para quantificacdo da &rea da lesdo pelo ImageJ, para posteriormente calcular a reepitelizacéo pelo ICU-
indice de cicatrizagdo das Ulceras, por meio da formula [(&rea inicial-area final)/area inicial]. Foram coletadas amostras da area da
lesdo no 29, 72, 14° e 212 dias (n=6/grupo/tempo), para serem posteriormente analisadas por histomorfometria (HE e tricromio de
Gomori), o infiltrado inflamatério, angiogénese, fibroplasia e colagénese, dosagem da mieloperoxidase (MPO-neutréfilo), N-acetil-
glicosaminidase (NAG-macr6fago), TBARS (oxidantes), -SH (antioxidantes), HO-Pro (hidroxiprolina: colageno), GAG
(glicosaminoglicanos), Western blotting (TGF-B1, VEGF, colagenos III e I) e imunoistoquimica (IL-10, IL-1B). Os resultados
(MED+SEM) foram analisados pelo t-Student, ANOVA/Tukey (p<0,05).

COLD PLASMA NO REPARO DE QUEIMADURA CUTANEA EM RATOS INDUZIDOS AO DIABETES

SILVA, J. 1. S.52;, LOPES, B. B.%; BAGNE, L.} % PEREIRA, A. T.}2, OLIVEIRA, M. AYZ LIMA, L.t
WILTLER, R.%2, SANTOS, G. M. T.12; ANDRADE, T. A. M.}2,
Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; Programa de Pés-graduacédo em Ciéncias Biomédicas;
3Surface - Engenharia e SolugGes a Plasma Ltda.

Complicagdes na cicatriza¢do associadas ao diabetes sdo crescentes, sendo importante a busca por terapéuticas cicatrizantes eficazes.
O Cold Plasma tem gerado resultados promissores no reparo tecidual de diferentes etiologias. O objetivo deste trabalho foi avaliar o
efeito do Cold Plasma no reparo de queimaduras cutaneas dorsais em ratos diabéticos. Aprovado no CEUA-FHO|Uniararas (n.
030/2017). O diabetes foi induzido em 48 ratos Wistar (+300g), utilizando 45mg/kg de aloxana intravenosa. A glicemia foi aferida sete
dias pés-indugdo e incluidos animais com glicemia acima de 200mg/dL. Foram realizadas queimaduras dorsais de 2,0 cm de didmetro
por 20s, a 120°C. Os grupos foram SHAM: queimaduras tratadas topicamente por todos os dias, com aparelho desligado; e CP: Cold
Plasma (1,0min, 30kHz, 50W, 1,0L/min de gas argdnio). Foram coletadas amostras da area de lesdo no 29, 79, 142 e 212 dias
(n=6/grupo/tempo) para analise histomorfométrica (HE/TG) do infiltrado inflamatorio, fibroplasia, angiogénese e colagénese, dosagem
da mieloperoxidase (MPO-neutr6filo), N-acetil-glicosaminidase (NAG-macrofago) e -SH (tidis-reduzidos, antioxidantes). Os
resultados (MED+SEM) foram analisados pelo t-Student, ANOVA/Tukey (p<0,05). O CP-14d apresentou maior infiltrado inflamatorio
em relacdo ao 22 e 212 dias. O CP no 29, 72 e 142 dias apresentou menos neutrofilos em relagdo ao SHAM. A NAG indicou que o CP-
14d apresentou menos macréfagos que o SHAM. Quanto ao -SH, o CP foi superior a0 SHAM-2d. O CP-14d apresentou maior
angiogénese em relacdo ao SHAM e ao CP no 22, 72 e 212 dias. Quanto a fibroplasia, 0 CP no 72, 14° e 212 dias foi superior ao SHAM.
O CP apresentou maior colagénese no 14° dia e 212 dia em relacdo ao SHAM. O Cold Plasma apresentou importante estimulo a
cicatrizacdo tecidual, controlando a inflamacéo, aumentado a angiogénese, fibroplasia e colagénese ao longo do seguimento e 0s
antioxidantes no 22 dia, tornando promissor no reparo de queimaduras cutaneas associadas ao diabetes.
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CROTAMINA EM HIDROGEL DE HIDROXIETILCELULOSE ACELERA CICATRIZAGAO
DE ULCERAS CUTANEAS

GENARI, M. C.1%; ALFANDEGA, A. A. A%2, SILVESTRINI, A. V. P.3; MACEDO, L. H.3; VITI, T. M.} 2
GOMES, A. B.12; ANDRADE, T. A. M.}2; CAETANO, G. F.1'2, MAZZI, M. V. %2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagdo em Ciéncias Biomédicas;
3Escola de Ciéncias Farmac@uticas de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo - FCFRP-USP.

A cicatrizacdo de lesbes cutaneas é um processo complexo de reparacdo, que envolve mecanismos inflamatérios, proliferativos e
remodelamento tecidual. Demonstramos, em nosso laboratério, que uma molécula isolada do veneno de Crotalus durissus terrificus
(Crotamina-CTM) induz in vitro e in vivo significativa migracdo celular e reducdo da area de lesbes cutaneas, respectivamente. Por
interferir nesses processos pontos-chave na cicatrizagdo, a molécula oferece a possibilidade de acéo especifica em diferentes vias de
reparo e sinalizacdo celular. Este trabalho objetivou (1) avaliar o potencial do peptideo isolado como agente imunomodulador e
cicatrizante, por meio das abordagens de terapia peptidica in vitro e em modelo animal; (2) compreender os mecanismos pelos quais
0 peptideo desencadeia a resposta na proliferacdo celular e tecidual; e (3) investigar o envolvimento desse peptideo na promocéo de
imunofen6tipos em modelos experimentais de fibroblastos e queratindcitos. Como metodologia, realizou-se a analise do perfil de
resposta no processo de reparo tecidual, in vivo, utilizando ratos machos Wistar, e em cultura de células de queratinécitos humanos
(HaCaT) e fibroblastos de camundongos (3T3). Os animais foram separados em grupos controles e tratados, sendo SHAM (gel de
hidroxietilcelulose); e CTM (0,05% e CTM 0,1%). A eficiéncia da formulacdo foi monitorada por meio das analises morfoldgicas,
fisico-quimicas e cinética de liberagcdo do peptideo. Nos resultados, as analises funcionais incluiram quantificacdo da resposta
imunoldgica local e sistémica, avaliagdo da imunomodulacéo e capacidade proliferativa em modelo animal. Mecanismos moleculares,
temporais e os efeitos sobre a dindmica cicatricial foram avaliados por microscopia e imunoblotting. Parametros bioquimicos (MPO
e NAG) teciduais foram determinados por espectrofotometria. Neste trabalho, esperou-se contribuir para a elucidagdo de novos
mecanismos e desenvolvimento de estratégias terapéuticas dirigidas a Ulceras teciduais, com perspectiva de aplicacdo especifica de
componentes ativos dos venenos de Crotalus durissus terrificus no tratamento de Ulceras cutaneas.

CROTOXINA, UMA FOSFOLIPASE A2 ISOLADA DO VENENO DE C. durissus terrificus
APRESENTA ATIVIDADE ANTIFUNGICA SOBRE Candida spp DE INTERESSE PERIODONTAL

CANELLI, A.%2, FURLETTI, V.12 MAZZI, M. V.12,
Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

A crotoxina (CTX), uma B-neurotoxina isolada do veneno da serpente Crotalus durissus terrificus, & um complexo proteico
heterodimérico de duas subunidades diferentes, compreendendo uma fosfolipase A2, componente B (CB) basico e fracamente tdxico,
e um acido, téxico, componente A (CA). Apesar de seus efeitos neurotdxicos e miotdxicos, tanto a crotoxina nativa quanto suas
subunidades isoladas possuem diversas propriedades farmacoldgicas, como atividades antimicrobiana, antitumoral e
imunomoduladora. O objetivo desta proposta foi avaliar o efeito citotdxico da CTX sobre Candida dubliniensis, Candida albicans e
Candida tropicalis. Para este estudo, a CTX foi submetida a analise quimica por cromatografia e espectrometria de massa. Para
determinar a sua Concentragao Inibitéria Minima (CIM) e Concentragdo Fungicida Minima (CFM) foi utilizada a contagem de
unidades formadoras de col6nia (UFC). Assim, a CTX foi isolada em duas etapas cromatograficas, por cromatografia de exclusdo
usando uma coluna de DEAE-celulose, seguido de cromatografia de bioafinidade em coluna de Heparin-Sepharose FF. O grau de
pureza do peptideo foi confirmado por SDS-PAGE e MALDI-MS/MS. A CTX apresentou atividade antiflngica contra Candida
dubliniensis (CIM e CFM: 23,4ug / mL), Candida albicans (MIC: 187,5ug / mL e MFC: 1500ug / mL com 26 UFC) e Candida
tropicalis (MIC e MFC: 11,7ug / mL com 65 UFC). Concluiu-se que esses resultados corroboram a hipétese de que, além do potencial
citotdxico contra Candida spp, a CTX pode contribuir para o0 conhecimento de suas propriedades antibi6ticas, bem como sua possivel
utilizacdo na infecgéo oral, particularmente na clinica odontolégica.
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EFEITO DA FOTOBIOMODULAGAO NA ORGANIZAGAO TECIDUAL DA CARTILAGEM ARTICULAR
DO JOELHO DE RATOS ADULTOS NA ARTRITE MICROCRISTALINA EXPERIMENTAL

FELIZATTI, A. LY2, BOMFIM, F. R. C.12; BOVO, J. L.}2; AMARAL, M. E. C.52, ARO, A. AL
ESQUISATTO, M. A. M.1:2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

Este estudo teve por objetivo examinar os efeitos da fotobiomodulagio, utilizando GaAs (A=830nm) e InGaAlIP (A=670nm), sobre a
cartilagem articular do joelho de ratos Wistar adultos (~200g) afetados por artrite microcristalina experimental (CEUA-FHO|Uniararas
— n. 048/2015). Quatro grupos de dezoito animais: A (controle), B (artrite induzida), C (artrite induzida+laser GaAs) e D (artrite
induzida+laser InGaAlP). Os animais de B a D foram anestesiados e a artrite foi induzida por injecéo intra-articular de Na4P207
(4mg/mL) no joelho direito (2x-24h). Os tratamentos com AsGa (DE=18J/cm?, Poténcia=40mW, Energia=0,36J, Feixe=0,02cm2/9s)
e InGaAlP (DE=13,5J/cm2, Poténcia=30mW, Energia=0,27J, Feixe=0,02cm2/12s) foram aplicados diariamente na regido patelar do
joelho direito, ap6s 48 horas da inducdo. Apds 7, 14 e 21 dias de tratamento, 0s animais foram eutanasiados e as articulacdes foram
removidas e processadas para a analise histomorfométrica, imuno-histoquimica e ultraestrutural da cartilagem articular do fémur (F) e
da tibia (T). Os dados quantitativos foram comparados por ANOVA e p6s-teste de Tukey (p<0,05). AT e F do grupo B apresentaram
reducdo na basofilia da matriz extracelular aos 14 e 21 dias. A espessurade F e T do grupo B foi significativamente maior que os outros.
O numero de condrdcitos foi menor em B em relagdo aos demais em todos os periodos experimentais. O ndmero de condrocitos
marcados para a reagdo TUNEL foi maior em B do que nos demais aos 14 e 21 dias. A area ocupada pelas fibras colagenas
birrefringentes foi maior em A em todos os periodos experimentais. A analise ultraestrutural mostrou em B, aos 14 e 21 dias, varios
condrdcitos com caracteristicas apoptoticas e numerosas vesiculas com material amorfo na matriz territorial. C e D apresentaram
caracteristicas semelhantes a B no 142 dia e semelhantes a A no 212 dia. A laserterapia preserva a basofilia da matriz, reduz as alteragdes
celulares nos condrdcitos e melhora os parametros teciduais em relagéo aos ndo-tratados.

EFEITOS DA MICROCORRENTE SOBRE CELULAS:TRONCO MESENQUIMAIS E FIBROBLASTOS
NA CICATRIZACAO IN VITRO

DEZOTTI, D.E2; FUJII, L% % ANDRADE, T. A. M.12; SANTOS, G. M. T.1% ARO, A. A L2,
Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagédo em Ciéncias Biomédicas.

O reparo tecidual é um processo biol6gico que envolve vérios fatores sistémicos e locais, com o qual ocorrem complexas interaces
para que a integridade tecidual se restabeleca. O modelo de cicatrizacdo in vitro denominado scratch assay € um ensaio que se
baseia na criagdo de um “arranhdo” na monocamada de células que, uma vez separadas, irdo mover-se em dire¢do ao arranhdo para
o fechamento deste. Assim, é possivel estudar, isoladamente, a migracao e proliferacdo celular, a secrecdo de diversas moléculas
sinalizadoras, bem como o perfil de expressdo de genes envolvidos no fechamento do arranhdo. Células-tronco mesenquimais
derivadas de tecido adiposo (CTMA) vém sendo aplicadas no reparo tecidual devido a sua multipoténcia e potencial paracrino e
imunomodulatério, com o objetivo de tornar o processo de reparo mais efetivo. Sabe-se que as funcoes fisiologicas dos tecidos
biologicos sdo intermediadas por correntes elétricas endogenas e que possuem intensidade na faixa de microamperes (LA). Assim,
estimulagdes elétricas exdgenas teriam maiores efeitos se fossem realizadas com intensidades semelhantes as das correntes
endogenas. A terapia com estimulagdo por microcorrente (MC) pode, entéo, ser vista como catalisadora nos processos iniciais e de
sustentacdo de numerosas reagdes quimicas e elétricas que ocorrem no processo cicatricial. A MC desencadeia uma série de eventos
que resultam na proliferacdo celular, no aumento da sintese de coladgeno e de outras proteinas na contracdo da ferida, na
neovasculariza¢do, no aumento da permeabilidade das membranas celulares e na normalizagéo da bioeletricidade tecidual. Sendo
assim, 0 objetivo do presente projeto é estudar o efeito da MC sobre fibroblastos cocultivados com as CTMA no modelo de
cicatrizacdo in vitro. Para isso, foram analisados os seguintes parametros: taxa de migracdo e viabilidade celular, assim como o
perfil da expressdo de genes relacionados a apoptose, proliferacdo, migracdo e a diferenciacdo celular, assim como genes
relacionados ao remodelamento da matriz extracelular.
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EFEITOS DA NICOTINAMIDA NO METABOLISMO DE FEMEAS OVARIECTOMIZADAS

LIMA, N. C. G. C.1'2, AMARAL, M. E. C.%2%, SOUZA, S. A. RY % RIZZI, J. S.52, VIEIRA, B. S.1°2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

A transicdo na menopausa com niveis decrescentes de estrogénio afeta consideravelmente as caracteristicas fisioldgicas das mulheres,
consequentemente, participa no aparecimento de uma série de condi¢cdes médicas, incluindo a obesidade. Esse hipoestrogenismo que
ocorre na menopausa esté ligado ao ganho de peso e a diminuicdo do gasto energético, e ainda esta associado a obesidade central, a
resisténcia a insulina e aos grandes riscos de doencas cardiovasculares. A Vitamina B3 (niacina ou nicotinamida) é uma molécula
precursora de NAD+, a qual € essencial para o funcionamento do organismo e de extrema importancia para as funcdes que garantem
0 metabolismo celular e energético adequados, sendo também um ativador de sirtuinas. As sirtuinas sdo enzimas que desempenham
funcdes relacionadas com o metabolismo e longevidade. Elas tém sido conhecidas por desempenharem func@es extremamente
importantes para a longevidade em ratos e modelos experimentais. Estudos atuais tiveram resultados positivos quanto & ativacéo da
SIRT1, a qual pode prevenir obesidade induzida em camundongos. Este efeito foi obtido aumentando a concentragdo de NAD+ em
celulas e tecidos essencialmente através de suplementacéo dietética de precursores NAD + adequados. Este estudo visou compreender
a acdo da nicotinamida, como precursor de NAD+, na ativagdo das Sirtuinas (SIRT1 e SIRT3) no metabolismo de ratas
ovariectomizadas. O trabalho foi aprovado pelo Centro de Experimentacdo em Uso Animal, Parecer n. 071/2017. Foi realizada a
ovariectomia, que consiste na retirada dos ovarios. Dentre as analises feitas estdo a hemoglobina glicosilada, contagem diferencial de
leucocitos, Ip.ITT (teste de tolerancia intraperitoneal a insulina), 1.p.GTT (teste de tolerancia intraperitoneal a glicose), dosagem de
insulina, determinacéo dos conteddos de glicogénio hepatico e muscular, indice de Lee, eficiéncia alimentar e andlises de proteinas
pela técnica de Western Boltting. Espera-se que a suplementacdo com a Nicotinamida possa se mostrar uma terapia alternativa
nutricional (que ndo a reposicdo hormonal), que possa reduzir de forma segura as consequéncias da deficiéncia de estrogeno.

EFEITOS DA PREGABALINA SOBRE AS EROS NOS MUSCULOS DISTROFICOS DE CAMUNDONGOS MDX

SILVA, G. I. P.E% FRANCO, L. S.%2, FERREIRA, J. S.1%;, GEROTTO JUNIOR, L. C.¥% CARVALHO, S. C.12,
Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduacédo em Ciéncias Biomédicas.

A distrofia muscular de Duchenne (DMD) € caracterizada pela perda progressiva do musculo esquelético devido a auséncia da proteina
distrofina, uma das proteinas do complexo distrofina-glicoproteinas. A falta da distrofina desencadeia o processo de degeneragéo
muscular, através do aumento da inflamagéo e influxo de fons calcio (Ca?*), para o interior da fibra muscular. Nos pacientes da DMD,
e em seu modelo experimental, o camundongo mdx, o influxo alterado de Ca?* ativa cascatas de sinalizagdo dependentes de célcio,
como as que envolvem proteases e espécies reativas de oxigénio (EROs). As proteases e as EROs causam lesfes no sarcolema, portanto
necrose da fibra muscular, agravando a progressao da doenga. A pregabalina tem atividade bloqueadora de canais de célcio por exercer
atividade através da sua ligag&o a subunidade auxiliar 0251, do canal de célcio voltagem dependente. No presente projeto, investigou-
se se o tratamento diario (142 — 302 dia de vida) com a pregabalina (via gavagem — 20mg/Kg) protege a fibra muscular da degeneragao
causada pelas EROs. Para tanto, avaliou-se a expressdo proteica de enzimas antioxidantes (SOD-1, SOD-2, 4HNE e LC3B), nos
musculos diafragma e cardiaco, de animais controles e distroficos jovens.
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EFEITOS DA RESTRICAO CALORICA SOBRE BIOMARCADORES HEPATICOS DA COMUNICAGAO
INTERCELULAR, FIBROPROLIFERATIVOS E ANTIFIBROTICOS NA HIPERTENSAO E OBESIDADE

VICENTE, C.}2; OLIVEIRA, C. A.L2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

A restricdo calérica (RC) moderada diminui a incidéncia de doencas, como as cardiovasculares, e previne a obesidade, muitas vezes
causadora de graves doencas hepatocelulares, levando a hipertensdo. Alteracdes microvasculares modificam a comunicacdo celular
mediada por conexinas, podendo resultar no processo biolégico chamado transicdo epitélio-mesénquima (EMT). Na EMT, células
epiteliais perdem a aderéncia célula-célula, mediada por caderinas, e adquirem caracteristicas mesenquimais, contribuindo para a
diferenciacdo tecidual, podendo causar fibrose, como no reparo de tecidos lesados devido a hipertensdo. O estudo avalia o efeito da RC
sobre biomarcadores envolvidos na comunicacao intercelular, fibroproliferativos e antifibréticos em figado de ratos hipertensos e
obesos. O procedimento experimental foi aprovado pelo Comité de Etica em Uso Animal, do Centro Universitario Herminio Ometto,
n. 042/2016. A hipertensdo renovascular, modelo 2 rins, 1 Clipe (2K1C), foi estabelecida nos animais ap6s duas semanas de cirurgia.
A pressao arterial foi aferida semanalmente, por pletismografia caudal, durante as 14 semanas experimentais. Os animais foram
divididos em trés grupos: Grupo Sham (n=5), normotensos, alimentados com dieta comercial padrdo ad libitum; hipertensos,
alimentados com dieta hiperlipidica ad libitum por 12 semanas (OH= 6); hipertensos, alimentados com dieta hiperlipidica por oito
semanas, seguida de RC 40% por quatro semanas (OHR= 6). Ap6s a eutanasia dos animais e retirada do figado, o RNA foi extraido e
convertido em cDNA para analise da expressdo dos genes Cx32, Cx37, Cx40, Cx43, E-cad, N-cad, a-SMA, COL1A1, COL1A3,
MMP2, TIMP1, TIMP2, CTGF, BMP7, Smad2, Smad3, Smad7, CK19, HSP70, MnSOD, GSTM1, TGF-B1 ¢ HGF por RT-PCR
semiquantitativo. Western Blotting foi utilizado para analise proteica dos genes E-cad, a-SMA, BMP-7 e TGF-B1. Cortes histoldgicos
do figado foram corados com Tricomio de Mallory, para analise da area ocupada por hepatécitos e fibras colagenas. As analises
morfométricas do tecido foram feitas pelo software Image J® e as analises estatisticas pelo software GraphPad Prism®.

EFEITOS DA RESTRICAO CALORICA SOBRE O METABOLISMO DE LIPIDEOS NA HIPERTENSAO
RENOVASCULAR EXPERIMENTAL 2K1C EM RATOS OBESOS

MOSCA, P. C.}2 OLIVEIRA, C. AL2,
Centro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacédo em Ciéncias Biomédicas.

Dietas com densidade nutricional elevada e o sedentarismo sdo fatores que contribuem para o desenvolvimento da obesidade,
doencas cardiovasculares e desordens metabolicas. Dentre as estratégias existentes para 0 manejo dessas doengas, a restrigdo caldrica
(RC) tem se mostrado promissora. Assim, estudamos os efeitos bioquimicos de uma dieta hiperlipidica no metabolismo do colesterol
e 4cidos graxos em animais hipertensos submetidos @ RC. A hipertensdo arterial foi induzida pelo modelo 2 rins, 1 clipe (CEUA
042/2016) e os ratos Wistar machos foram divididos em trés grupos: Sham, normotensos, tratados com dieta normolipidica ad
libitum; OH, hipertensos, dieta hiperlipidica por 12 semanas ad libitum; OHR, hipertensos, dieta hiperlipidica por oito semanas
seguida de RC de 40% por quatro semanas. As analises bioquimicas realizadas foram acidos graxos, LDL-c e HDL-c. Houve
aumento do peso corpdreo do grupo OH em relagdo ao grupo Sham, enquanto que o grupo OHR apresentou peso corporeo inferior.
O grupo OH apresentou pressao arterial sistolica superior ao grupo Sham, ja o grupo OHR apresentou discreta elevagdo da pressdo
em relagdo ao grupo Sham e inferior ao OH. O grupo OHR apresentou niveis séricos de acidos graxos livres superior ao grupo
Sham, assim como niveis elevados de LDL-c vs Sham e OH. Os grupos OH e OHR apresentaram maior ingestdo calérica e de
gorduras totais em relacdo ao grupo Sham. O grupo OH apresentou uma média de ingestdo de gorduras totais de 80g, 140g de
carboidratos e 80g de proteinas. O grupo OHR demonstrou uma ingestdo meédia de gorduras totais de 55¢g, 979 de carboidratos e
55¢ de proteinas. Ja o grupo Sham apresentou uma ingestdo de gorduras de 32g, 103g de proteinas e 280g de carboidratos. Os
resultados demonstraram que a RC apresenta efeitos benéficos nos parametros bioquimicos e que dietas hiperlipidicas podem
acarretar alteracGes na composicao corporea e metabdlicas.
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EFICAFICA DA CORRENTE ELETRICA NA MALHA COMPOSITA DE PCL COM B-TCP
OBTIDA POR PROCESSO DE ROTOFIACAO COMO BIOMATERIAL PARA ENXERTIA OSSEA

MENEGHETTI; D. H.12,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

Diferentes terapias, usadas separadamente ou combinadas, tém sido utilizadas na préatica clinica para melhorar a qualidade da
consolidacdo do osso. O desenvolvimento de novos materiais osteoindutores e osteocondutores biocompativeis e a busca pela
estimulacdo enddgena mais efetiva no reparo dsseo séo estratégias que visam a favorecer ainda mais a neoformacéo 6ssea. O objetivo
deste trabalho foi avaliar a efetividade da aplicagdo de corrente elétrica sobre scaffolds de PCL/B-TCP5% obtida por rotofiacdo na
regeneracdo de defeitos dsseos na calvaria. Para a pesquisa, foram utilizados 120 ratos Wistar, com 120 dias/300g, com defeitos
6sseos induzidos, divididos em quatro grupos (n=30): (C) sem tratamento; (MC) tratados com estimulacdo elétrica 10uA/5min; (S)
preenchidos com scaffold de PCL/B-TCP5%; (MC+S) preenchidos com scaffold de PCL/B-TCP5%, tratados com estimulagéo elétrica
10pA/Smin. O scaffold foi obtido pelo processo de rotofiagcdo. A eutanasia ocorreu no 309, 60° e 90° dia de tratamento com
aprofundamento anestésico para andlises histomorfométricas, histoquimicas, imuno-histoquimicas e Western Blotting. Situagdes
clinicas que envolvem fraturas com grande perda de tecido 6sseo inviabilizam a regeneracao do 0sso. E importante investigar técnicas
e métodos que visam a reconstrucao total do defeito dsseo, e a enxertia combinada a diferentes biomateriais pode estimular o processo
de reparo. Embora a estimulacéo elétrica venha sendo utilizada ha longo tempo, sua aceitacéo terapéutica necessita de investigacdes
académicas e clinicas. Ha necessidade de se estabelecer parametros elétricos de intensidade, frequéncia e tempo de aplicagdo na
utilizacdo dessa técnica no reparo de diferentes tecidos; como também estudar sua acdo nos diferentes elementos celulares e
moleculares que participam da modelacdo e remodelacdo Gssea, para que se estabeleca uma prética clinica eficaz. CEUA/
FHO|Uniararas (058/2015).

ELETROESTIMULACAO MAGNETICA.
CHARACTERIZATION OF OSTEOGENIC PROFILE IN BONE DEFECTS WITH GRAFTING SUBMITTED TO
THERAPY WITH LOW-INTENSITY ELECTRIC CURRENT AND MAGNETIC ELECTROSTIMULATION

BAGNE, L.%'2%; PEREIRA, A. T.% 2, OLIVEIRA, M. A.%2; OLIVEIRA, C. A.%2; AMARAL, M. E. C.5?;
CAETANO, G. F.1%; SANTOS, G. M. T.12, ANDRADE, T. A. M.1?; ESQUISATTO, M. A. M.12;
MENDONCA, F. A. S.%2; SANTAMARIA JUNIOR, M.%3,

ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas;
3Programa de P6s-graduacdo em Ortodontia.

The bone has high capacity for repair and regeneration. Large bone defects represent a significant health problem and one of the greatest
clinical challenges in reconstructive bone surgery. The development of new biocompatible materials and the search by the more
effective endogenous stimulation in the bone repair are the strategies most used in the studies. Biomaterials used as bone substitutes
and combined with bioinducing techniques can provide promising results in bone repair. It was intended to compare the effects of the
application of microcurrent and magnetic stimulation in the repair of bone defects that require grafting. Two hundred and seventy male
Wistar rats (90days, £350g) were divided into nine groups (n=30). In all animals a critical defect of 25 mm?2 was generated in the
calvaria using a piezoelectric system. The groups were: SHAM - no treatment; BV - filled with bioglass graft; OB - filled with bovine
bone matrix graft; MC - treated with microcurrent; MS - treated with magnetic stimulation; BV+MC -treated with graft and
microcurrent; BV+MS — treated with graft and magnetic electrostimulation; OB+MC - treated with graft and microcurrent; OB+MS —
treated with graft and magnetic electrostimulation. Ten animals per group were euthanized at 30, 60 and 120 days for sample collection.
Three samples were used for histomorphometric analysis (histology, histochemistry, immunohistochemistry and immunofluorescence),
fixed and processed by the Morse’s protocol; and seven samples were used for molecular analyzes (Western blotting and PCR), frozen
in a freezer at -80°C (CEUA.: 010/2017). It is expected to characterize the cellular and molecular responses of the different biomaterials
and their performance under the different treatments with electrical stimulation. In addition, it is intended to demonstrate that
osteoinductive agents - microcurrent and magnetic stimulation - applied in bone defects that require grafting positively modulate the
bone repair process, complement graft performance and accelerate bone neoformation.
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EXERCICIO FISICO DE ALTA INTENSIDADE X RESTRICAO CALC')RICA:‘ ALTERACOES NO ESTADO REDOX
DAS FIBRAS MUSCULARES EM RATOS 2K1C SUBMETIDOS A DIETA HIPERLIPIDICA

TERCIOTTI, L. G.%'2, VALVERDE, A. P.52; ORZARI, L. E.X %, ALVES, A. A2 OLIVEIRA, C. AtZ
DALIA, R. A%?, FELONATO, M.12,
1Centro Universitario Herminio Ometto, 2Programa de Pds-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

A hipertensdo arterial esta relacionada as doengas cardiovasculares causadas pela disfuncéo endotelial e presenca de espécies reativas
de oxigénio. A obesidade contribui com o0 aumento do fluxo de lipideos no sangue, formando ateromas, que podem causar hipertensao;
os elevados niveis de lipideos favorecem maior peroxidacéo lipidica. Estudos observam o comportamento do exercicio fisico e da
restricdo caldrica, aumentam a atividade de enzimas antioxidantes e podem estar relacionados ao estado redox dessas fisiopatologias.
O objetivo deste estudo foi analisar o efeito do treinamento fisico de alta intensidade associado a restri¢cdo caldrica no estado redox
do musculo estriado esquelético em ratos hipertensos tratados com dieta hiperlipidica. Para o estudo, foram utilizados ratos Wistar,
(180/200g), divididos em sete grupos — (Sham): submetidos a laparotomia, sem introduco do clipe (n=4); (H): hipertensos (n=6);
(O): dieta hiperlipidica (n=6); (HO): hipertensos com dieta hiperlipidica (n=6); (HOR): hipertensos com dieta hiperlipidica e restri¢do
calorica (n=6); (HOT): hipertensos com dieta hiperlipidica e exercicio fisico (n=6); (HORT): hipertensos com dieta hiperlipidica,
restricdo caldrica e exercicio fisico (n=6). A indugdo da hipertensdo arterial foi realizada por meio da colocagéo de um clipe de prata,
com abertura de 0,2 milimetros, sobre a artéria renal esquerda. A dieta hiperlipidica foi iniciada ap6s a comprovacgdo do estado
hipertenso, contendo 45% da sua composicdo na forma de lipidios, por oito semanas de forma ad libitum. Os demais animais
receberam dieta padrao para roedores. A restricdo calorica foi administrada durante quatro semanas, com a qual receberam 60% do
total ingerido pelos animais controles respectivos a cada dieta, portanto, adotando uma restrigdo de 40%. Decorridas as 14 semanas,
os grupos treinados foram submetidos ao exercicio de natacdo durante quatro semanas, suportando sobrecargas progressivas de
chumbo atadas ao térax. O tempo de execugdo do protocolo foi inversamente proporcional ao peso da carga. Ao término, 0s animais
foram eutanasiados, os tecidos musculares gastrocnémio branco, vermelho e séleo foram coletados para a analise bioquimica (Tbars
e grupos SH). Os resultados foram analisados pelo teste de variancia (ANOVA) e Tukey post-test (p<0,05) expressos como
médiazerro padréo. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da FHO|Uniararas (042/2016). Os resultados foram — Niveis do Thars
(mmol Thbars/mg tecido) no gastrocnémio vermelho: Sham=26957+1588, H=28515+416, 0=26127+2122, HO=19317+155,
HOR=27581+1037, HOT=38044+6793d, HORT= 39766+4437d; gastrocnémio branco: Sham=15604+2010, H=15890+819,
0=18284+1507, HO=14260+1067, HOR=14579+1111, HOT=9462+734c, HORT=14536+2138; sbleo: Sham=18236+2492,
H=18943+1346, 0=9841+1128, HO=8272+2672, HOR=24969+2440c,d, HOT= 11462+2537, ¢ HORT=18213+3455. Niveis de
grupos SH nas fibras musculares ndo apresentaram diferencas estatisticas. Concluiu-se que foi observado maior efetividade do
treinamento de alta intensidade nas fibras mistas no aumento da peroxidacdo lipidica, possivelmente pelo aumento da atividade
mitocondrial. Em misculos com predominancia oxidativa, a restrigcdo cal6rica provocou aumento da peroxidagdo, provavelmente pela
diminuicdo do aporte de substratos energéticos que diminuiu a atividade mitocondrial, por outro lado, o exercicio fisico diminuiu a
razdo ATP/ADP, permitindo melhor acoplamento da mitocondrial e, consequentemente, diminui¢do da peroxidacao.

HIDROGEL DE HIDROXIETIL CELULOSE-CROTOXINA: AVALIACAO COMO UM AGENTE
PROMOTOR BIORESPONSIVO NA CICATRIZACAO

ALFANDEGA, A. A. A%2, GENARI, M. C.%% SILVESTRINI, A. V. P.3; MACEDO, L. H3; VITI, T. M.t
GOMES, A.B. S. P.52 LIMA, N. C. G. C.52; AMARAL, M. E. C.52; ANDRADE, T. A. MY 2
CAETANO, G. F.X% MAZZI, M. V.12,

ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas;
3Universidade de Sdo Paulo, USP-FCFRP.

Um dos mecanismos propostos para explicar os efeitos bioldgicos de varios peptideos isolados de venenos de serpentes consiste nas
interacOes especificas dessas moléculas com subtipos de receptores bioldgicos expressos em células normais e/ou tumorais e inducéo
de efeitos sobre processos apoptoticos, angiogénese e adesdo. Novas abordagens, assim como uma caracterizagdo mais refinada de
sua aplicacéo farmacoldgica, sdo fundamentais para identificar o peptideo como potencial agente no desenvolvimento de bioprodutos
farmacéuticos para futuros ensaios clinicos. Dessa maneira, o presente estudo teve como objetivo avaliar o efeito da crotoxina (CTx)
isolada do veneno de Crotalus durissus terrificus no processo de reparo tecidual em ratos Wistar. A analise do perfil de resposta no
processo de reparo tecidual foi realizada in vivo, utilizando ratos machos Wistar e em cultura de células de queratinécitos humanos
(HaCaT) e fibroblastos de camundongos (3T3). Os animais foram separados em grupos controles e tratados, sendo SHAM (gel de
hidroxietilcelulose 1%); Crtx 0,025%; Crtx 0,05%; Crtx 0,075%; Crtx 0,1%; Crtx 0,15%. Todas as concentra¢des da Crtx foram
preparadas em gel de hidroxietilcelulose 1%. Como resultados, no estudo in vivo foram analisados o indice de cicatrizacao das Ulceras
(ICU) e andlise histoldgica de infiltrado inflamatorio, vasos sanguineos, colageno e fibroblastos. Nas analises in vitro foram
determinados o grau de citotoxicidade (MTT), migracéo e proliferagdo celulares (stretching) da CTX. Como conclusdo, acredita-se
que os resultados obtidos ampliam os conhecimentos sobre a relacdo estrutura/funcéo da crotoxina em sistemas biolégicos, e de seu
possivel aproveitamento na pesquisa para o desenvolvimento de novos agentes terapéuticos.
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INDICE DE CICATRIZAGAO DE ULCERAS TRATADAS COM Azadirachta indica A. Juss.
EM RATOS WISTAR DIABETICOS E NAO DIABETICOS

SILVA, A. C. C.52, TORREZAN, M.1 2, RODRIGUES, A. L.52, MARIANO, S. S.5% EUGENIO, A. N.1'2;
GASPI, F. G.1 % ESQUISATTO, M. A. M.%'2, MENDONCA, F. A. S.tZ;
ANDRADE, T. A. M.52; SANTOS, G. M. T.52,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

Complicac@es associadas a cicatrizacdo no diabetes torna importante a pesquisa por métodos alternativos que auxiliem a restauracao
dos tecidos. Neste estudo, avaliou-se o indice de Cicatrizacdo de Ulceras (ICU) tratadas com aplicagio do extrato de Azadirachta
indica no reparo tecidual de lesdes em ratos diabéticos e ndo diabéticos (CEUA — FHO|Uniararas: 025/2017). Foram utilizados 60
ratos ndo diabéticos e 60 induzidos ao diabetes (150 mg/kg de aloxana intravenoso) que, ap6s 30 dias da inducdo, apresentaram
glicemia acima de 200 mg/dL. Para a producéo das lesBes, apds a anestesia, utilizou-se um punch metélico (15mm). Os animais foram
divididos em: (C) ndo diabéticos, tratados topicamente com gel de carbopol; (N) ndo diabéticos, tratados com o extrato de A. indica;
(DM-C) diabéticos, tratados com gel de carbopol; (DM-N) diabéticos, tratados com o extrato de A. indica. Amostras foram coletadas
no 29, 7° e 14° dias apo6s a lesdo para anélise do ICU (&rea inicial - &rea final/area inicial) calculada pelo ImageJ. Os resultados foram
comparados por ANOVA e pds-teste de Tukey (p<0,05) e expressos como médiaterro padrdo. Observou-se que houve diferenga no
142 dia experimental, onde as Ulceras dos animais ndo diabéticos, tratados e ndo tratados [N (p = 0,0008) e C (p = 0,0016),
respectivamente], apresentaram reepitelizagéo superior em relacéo aos animais diabéticos tratados com o extrato (DM-N). Quando se
comparou a ICU dos animais diabéticos tratados e ndo tratados ndo se observou diferenga. O extrato hidroalcodlico de A. indica
favoreceu a reepitelizagdo das ulceras no periodo final do reparo tecidual nos animais ndo diabéticos que apresentaram melhores
indices de cicatrizacdo quando comparado aos diabéticos tratados e ndo tratados. Diante desses resultados preliminares desse modelo
experimental, podem-se evidenciar possiveis efeitos adversos do fitoterapico relacionados a cicatrizagao nos diabéticos, mas que nao
ocorre entre 0s ndo diabéticos, cuja cicatrizagdo foi favorecida com o tratamento.
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INVESTIGAGAO DO EFEITO DO JEJUM INTERMITENTE NA MODULAGAO DAS SIRTUINAS
EM CAMUNDONGOS OBESOS INDUZIDOS POR DIETA

CAMARGO, A. 0.5%, AMARAL, M. E. C.1 % OLIVEIRA, C. AL % CARVALHO, S. C. E.}?
THOMAZINI, B. F.t:2,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduagéo em Ciéncias Biomédicas.

A obesidade e o sobrepeso tém se tornado um dos maiores problemas de sadde publica no mundo. A atividade fisica e as
modificagdes na alimentacdo podem ajudar a controlar o excesso de peso e suas comorbidades associadas. Dentre as mudancas na
alimentacdo destaca-se 0 jejum intermitente, que tem se proposto em diversos protocolos, nos quais os individuos se abstenham
periodicamente de comer por periodos superiores aos tipicos durante a noite. Varios estudos tém demonstrado que o jejum ativa as
sirtuinas. Essas proteinas, quando ativadas, aumentam a utilizacéo de glicose, sensibilidade a insulina e reduzem o peso corpdreo,
colesterol total, esteatose hepética, inflamacéo e estresse oxidativo, promovendo a longevidade em ratos obesos induzidos por dieta.
O objetivo deste trabalho foi verificar os efeitos fisiologicos e moleculares do jejum intermitente na modulagdo das sirtuinas em
ratos obesos induzidos por dieta. Para isso, foram analisadas as altera¢fes no metabolismo sistémico, bem como a caracterizacéo
do modelo animal com as dosagens bioquimicas de glicogénio hepatico e muscular, glicose em jejum, colesterol, triglicérides,
insulina e proteinas totais. Em adicdo, estudaremos as vias de sinalizacdo envolvidas na regulacdo das sirtuinas em tecidos
periféricos, como figado, musculo, tecido adiposo, intestino e hipotalamo, com a técnica de Western blotting, para diferentes
proteinas: SIRT1, SIRT3, SIRT4, Nampt, NNMT, AKT, IR, AMPK, IL-6 e IL-10, entre outras. O trabalho foi apreciado pelo Comité
de Etica da FHO|Uniararas. Foram utilizados 24 camundongos (Mus musculus), da linhagem C57BL6, machos, obtidos do Centro
de Experimentagdo Animal do Centro Universitario Herminio Ometto, com idade de aproximadamente dois meses e peso médio de
20g. Os animais foram alojados em gaiolas individuais, com temperatura constante (23£2°C) e umidade de 55%, sob ciclo de 12:12
horas claro/escuro, com acesso livre a agua potavel. Foram mantidos 12 camundongos magros em alimentacdo normal ou jejum
intermitente. Os outros 12 camundongos foram submetidos a dieta com alto teor de gordura (high fat diet, para induzir a obesidade
por dois meses e, posteriormente, voltaram para a alimentacdo normal ou jejum intermitente). Os grupos foram distribuidos de
maneira aleatoria, para formar os quatro grupos: Controle magros (C) — dieta normal livre todo o periodo e agua livre todo o periodo
(n=6); Intermitente magros (IC) — dieta normal livre durante dois meses e depois periodo de sete dias com 10 horas de alimentacéo
normal livre e periodo de 14 horas em jejum (n=6) e gua livre todo o periodo; Obeso (O) — dois meses de high fat diet, seguido por
sete dias de dieta normal livre todo o periodo e &gua livre todo o periodo (n=6); Intermitente obeso (10) — dois meses de high fat
diet e depois periodo de sete dias com periodo de 10 horas de alimentacéo livre com dieta normal e periodo de 14 horas em jejum
(n=6) e agua livre todo o periodo. Os resultados foram analisados comparativamente entre os grupos, utilizando o teste ANOVA
(analise de variancia), seguido do teste de Bonferroni. Os resultados foram expressos como média + erro padrdo da média (X
E.P.M.) e o nivel de significancia adotado foi de 5% (p<0,05). Os resultados esperados foram a ativagdo das sirtuinas pelo jejum
gerado nos grupos IC e 10 e que esses animais tenham reducdo do peso, beneficios no perfil lipidico e glicidico, comparado com o
grupo O e com os grupos controles C. Nesse sentido, com o estudo, pretendeu-se mostrar se 0os camundongos obesos induzidos por
dieta ganham beneficios metabdlicos ao serem submetidos a dieta intermitente.

PREGABALINA E A DEGENERACAO DO MUSCULO CARDIACO DISTROFICO (MDX)

FRANCO, L. S.52; SILVA, G. I. P.52, FERREIRA, J. $.32; GEROTTO JUNIOR, L. C.%'% CARVALHO, S. C.12,
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de P6s-graduacdo em Ciéncias Biomédicas.

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) € uma doenga muscular progressiva que causa faléncia respiratoria e cardiaca, resultando
em morte, por volta da terceira década de vida. Na DMD e em seu modelo experimental, camundongo mdx, a auséncia de distrofina
promove instabilidade do sarcolema e mau funcionamento dos canais de célcio, resultando no aumento do influxo de célcio e
consequente degeneracdo muscular. O processo de degeneracdo ativa as vias inflamatérias e, com a sucesséo de ciclos de degeneracao-
regeneracdo, ocorre déficit na capacidade regenerativa e formacdo de tecido fibroso. A pregabalina (PGB) é um farmaco
anticonvulsivante de propriedade bloqueadora de canais de célcio e seus efeitos na distrofinopatia vém sendo investigado pelo nosso
grupo de pesquisa e tém se demonstrado promissores. Portanto, no presente trabalho, propomos avaliar os efeitos da PGB sobre a
degeneracdo, inflamacéo e fibrose do misculo cardiaco de camundongos mdx (10 meses de vida). Para tanto, investigou-se a acdo da
PGB sobre a mionecrose (CK total e cardiaca), proteinas inflamatorias (Western blot: NFkB e TNF-a; histologia: areas de inflamagao)
e fibréticas (Western blot: TGF-B e fibronectina; histologia: areas de fibrose). Adicionalmente, estudou-se a agdo da PGP no
tamponamento do calcio (calsequestrina), bem como seus efeitos no masculo diafragma e biceps braquial.

http://www.uniararas.br/revistacientifica



Revista Cientifica da FHOJUNIARARAS v. 6, n. 1/2018 — Suplemento 1

SCAFFOLDS ELECTROATIVO DE POLICAPROLACTONA/GRAFENO COMBINADOS COM MICROCORRENTE
FAVORECEM O REPARO OSSEO

PASSARINI JUNIOR, P. J.2; NALESSO, P.%2; MENEGHETTI, D. H.%2, BAGNE, L.%2; PIMENTEL, V. EX %
PEREIRA, A. T.5% WANG, W.3; BARTOLO, P. J.3; MENDONGCA, F. A. S.5% CAETANO, G. F.12
ICentro Universitario Herminio Ometto — FHO|Uniararas; 2Programa de Pés-graduagdo em Ciéncias Biomédicas;
3Escola de Engenharia Mecanica, Aeroespacial e Civil, Universidade de Manchester.

Defeitos 6sseos representam importante problema de salde e deverdo aumentar conforme o envelhecimento populacional. Defeitos
6sseos criticos, como defeitos genéticos, acidentes e tumores, representam um desafio para a comunidade médica. Atualmente, o
tratamento padréo ouro é o transplante autélogo. No entanto, dependem de abordagens extremamente invasivas, pois necessitam de
procedimento cirdrgico secundario para a remocao do 0sso do doador. Diante disso, a engenharia de tecidos, campo multidisciplinar
da pesquisa que integra areas da ciéncia e da engenharia, busca uma alternativa de tratamento para o reparo 0sseo por meio de
biomateriais tridimensionais (scaffolds). Estes, produzidos a base de policaprolactona (PCL), atuam como suporte para influxo
celular em diversas areas da engenharia tecidual devido as boas propriedades mecénicas e biocompatibilidade. O emprego do
nanomaterial grafeno em scaffolds tem se tornado promissor, uma vez que podem aumentar a resisténcia mecénica, durabilidade,
além de conduzir corrente elétrica. Scaffolds de PCL/grafeno tém demonstrado promissores resultados in vitro, verificando auséncia
de toxicidade em baixas concentracdes e estimulo a proliferagéo celular. O objetivo do trabalho foi avaliar o emprego de scaffolds
eletroativos de grafeno combinado com microcorrente (MC) no reparo 6ssea em modelo animal. Como metodologia, os scaffolds
de policaprolactona (PCL) e PCL/grafeno (PCL/GF) foram produzidos por meio de um sistema de manufatura aditiva a base de
extrusdo, em colaboracdo com a Universidade de Manchester. Com base nas avaliagfes biologicas in vitro, os scaffolds com 0,75%
de grafeno foram considerados para avaliagdo in vivo. Defeitos criticos na calvaria de 25mm foram criados em 90 ratos Wistar, por
meio de um sistema piezoeléctrico, divididos em seis grupos (Aprovagdo do CEUA —026/2017): NBR (regeneracdo 6ssea natural),
NBR+MC (tratamento com microcorrente-10puA/5min duas vezes por semana), PCL (defeito dsseo preenchido com scaffolds de
PCL), PCL+MC, PCL/GF e PCL/GF+MC. A analgesia (dipirona sédica e tramadol) foi utilizada duas vezes ao dia, por 72 horas.
Os animais foram eutanasiados, por aprofundamento anestésico, no 302, 60° e 1202 dias apds o procedimento experimental para a
coleta das amostras. A avalia¢do histomorfométrica (n=6, coloragdo com hematoxilina-eosina e Tricromio de Masson) foi realizada
para avaliar o tecido formado, sua organizacdo e maturacdo (% area) durante o reparo. Os resultados apontaram que, nos 302 e 60°
dias, todos os grupos tratados com MC apresentaram maior percentagem de formacéao de tecido conjuntivo, em comparagdo com 0s
grupos ndo tratados com MC. No entanto, no 1202 dia, todos 0s grupos se apresentaram semelhantes entre si, com excec¢do ao grupo
PCL, que ainda se apresentava com menor percentagem. O tecido organizado em transicao para tecido 6sseo mineralizado também
foi mensurado. Considerando todo o tecido formado (tecidos conjuntivo e mineralizado), os grupos NBR+MC, PCL+MC e
PCL/GF+MC apresentaram maior percentagem, sugerindo impacto positivo da terapia com MC durante o reparo 0sseo,
principalmente quando associada aos scaffolds eletroativos de grafeno, corroborando com ensaios in vitro ja estudados com estes
biomateriais. Concluiu-se que o uso da microcorrente favoreceu o reparo 6sseo, mesmo nos grupos que ndo receberam scaffolds.
Além disso, scaffolds eletroativos de grafeno podem ter melhorado a propriedade osteocondutora de scaffolds de PCL.
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