Efeito dos Produtos Finais de Glicacao Avancada (AGE)
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Introducao

A IC é caracterizada pela ineficiéncia do coracdo em bombear o
sangue para o funcionamento do organismo, umas das causas da IC
pode ser o IAM (Infarto Agudo do Miocardio). O processo inflamatoério
gue se instaura logo apos o IAM é responsavel pela coordenacao dos
processos de cicatrizacao, recuperacao e remodelamento que se
seguem. Os diferentes fenotipos dos macrofagos exercem um
iImportante papel no remodelamento cardiaco poés-infarto. Os
macrofagos do tipo classicamente ativado (M1) tem caracteristicas pro-
iInflamatdrias, enquanto que o alternativamente ativado (M2) apresenta
caracteristicas anti-inflamatorias. A producao de AGE é estimulada pelo
aumento da atividade das células inflamatorias. Os AGE podem modular
a polarizacao dos macroéfagos, porém seu papel funcional no contexto
do pds-infarto permanece pouco compreendido.
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ODbjetivos

Nosso objetivo é avaliar se os AGE podem polarizar os macrofagos
no pos-infarto e se eles interferem no remodelamento cardiaco.

Metodologia

Ratos Wistar machos (n = 68) foram randomicamente alocados em 4
grupos: SHAM + NaCl 0,9% (i.p), IAM + NaCl 0,9% (i.p), IAM +
metilglioxal (MGO) (indutor de AGE, 17 mg/Kg/dia; i.p.), IAM +
aminoguanidina (AMG) (agente anti-AGE; 0,5 g/L na agua de beber)
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Figure 1. Desenho experimental. Animais SHAM foram sujeitos a0 mesmo processo
cirargico, porém a artéria coronaria anterior esquerda nao foi ocluida. Transdutor usado
para ecocardiografia: HD7 Philips Systems, 12-3 MHz
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Resultados

Ecocardiografia

Nao houve diferencas entre fracao de ejecdo ou area acinética
entre os grupos infartados.
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Fig 2. Analises por Western blot do homogenato cardiaco da area remota. (a)
niveis de AGE (b) niveis de RAGE. A densitometria foi normalizada pela
coloracao de Coomassie. n=4-8/grupo
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Fig 4. Expressao génica dos marcadores de macrofagos. (a) Macrofagos
totais (b) Macréfagos M1 (c) Macrofagos M2. n=4-8/group. Dados
normalizados por B-actina. n=3-8/grupo
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Fig 3. Niveis de citocinas avaliados por ensaio multiplex. (a) (b) e (c)
Marcadores de M1. (d) Marcador de M2. *p <0,05 comparado ao grupo sham
# p <0.05 comparado ao grupo MGO. n=3-8/grupo

Conclusao

Até agora, nao é possivel concluir se, no pos-infarto, os AGE
podem induzir a polarizacdo de macrofagos in vivo.

Perspectivas

Estdo em andamento avaliacbes de AGE e RAGE na aréa
iInfartada, e imunohistoquimica para avaliacdo dos fenotipos dos
macrofagos cardiacos.



