AVALIACAO ANTINOCICEPTIVA E ANTI-INFLAMATORIA DE DERIVADOS SINTETICOS NUCLEOSIDEOS DE GERANIOL,
CITRONELOL E LINALOL EM CAMUNDONGOS

IX Reunido Anual de Iniciagao Cientifica da UFRRJ (RAIC 2021/2022) e Ill Reuniao Anual de Iniciagdo em Desenvolvimento Tecnoldgico e Inovagao (RAIDTec 2021/2022) - UFRRJ, 02
edicéo, de 15/05/2023 a 19/05/2023
ISBN dos Anais: 978-65-5465-041-0

FERREIRA; Alana Belem', SILVA; Lucas dos Santos Silva2, SANTOS; Daiane Barreto Suzano dos
Santos 3, MARINHO; Bruno Guimaraes*

RESUMO

Introducéo: Os disturbios inflamatérios estdo entre os maiores causadores de dor
aguda e crbnica, sdo responsaveis por danos teciduais muitas vezes irreversiveis e
podem ser desencadeados por diversos agentes lesivos. A modificagéo na estrutura
quimica de compostos € uma alternativa para obtengdo de novos medicamentos
com potencial analgésico e anti-inflamatorio. Nesse sentido, o composto 9-(3,7-
dimetiloct-6-en-1-il)-9H-purina-6-amina (RI-06), um derivado nucleosideo sintético
obtido a partir do 6leo de citronelol, encontra-se entre as moléculas com potencial
atividade analgésica e anti-inflamatéria. Objetivos: Avaliar a atividade
antinociceptiva, utilizando modelos de dor aguda, elucidar os mecanismos
responsaveis por essa atividade através do uso de antagonistas e avaliar a atividade
anti-inflamatéria do composto induzida por carragenina. Métodos: Utilizou-se
camundongos Swiss (20 — 25g, n= 6), foram tratados com RI-06 por via oral nas
doses de 1, 5 e 10 mg/kg nos modelos de contor¢gdes abdominais induzidas por
acido aceético, teste de formalina, retirada de cauda e edema de pata. O protocolo foi
aprovado pelo Comité de Etica para Uso de Animais da Universidade Federal Rural
do Rio de Janeiro (CEUA-ICBS/UFRRJ), sob o n°011/2017. A significAncia
estatistica entre os grupos foi realizada pela aplicagéo de andlise de variancia (One-
Way ou Two-Way ANOVA) acompanhada pelo teste de Bonferroni. Os valores de p
menores que 0,05; 0,01 e 0,001 foram usados como nivel de significancia.
Resultados e discussao: No teste de contorgdes abdominais, o composto
apresentou redugcdo no numero de contor¢gdes em relacdo ao controle, indicando
atividade antinociceptiva. No teste da formalina, o composto reduziu o tempo de
lambedura da pata nas duas fases, reforgcando a atividade antinociceptiva observada
no modelo de contorgdes. No teste de retirada de cauda, o composto aumentou o
tempo de laténcia dos animais, confirmando a atividade antinociceptiva sobre a dor
nociceptiva, ainda neste modelo foram utilizados os antagonistas naloxona (1
mg/kg), LNAME (1 mg/kg) e atropina (3 mg/kg), o composto apresentou reducéo de
sua atividade antinociceptiva com a naloxona e a atropina, indicando participagao
dos sistemas opioide e colinérgico muscarinico. No teste edema de pata, o
composto apresentou atividade anti-inflamatéria ao reduzir o edema induzido por
carragenina (1%, p/v — 0,02 mL). Conclusdao: O composto RI-06 apresentou
atividade antinociceptiva in vivonos modelos de dor aguda induzida quimicamente e
termicamente, podendo haver a participacdo dos receptores opioide e colinérgico
muscarinico, também apresentou atividade anti-inflamatéria ao inibir o edema
induzido por carragenina.
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