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Ativacao do PPAR-gama modula a
diminuicao da expressao génica

induzida pela cisplatina em um modelo de Neuropatia Periférica Induzida por
Quimioterapia A neurotoxicidade induzida por drogas quimioterdpicas que

afetam o Sistema Nervoso Periférico (SNP) é denominada Neuropatia

Periférica Induzida por Q
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induzida pela cisplatina em um modelo de Neu@%ﬂférica Induzida por
Quimioterapia

A neurotoxicidade induzida por drog ioterapicas que afetam o Sistema

Nervoso Periférico (SNP) #iginada Neuropatia Periférica Induzida por

Quimioterapia (NPIQ) 0 adverso é um dos mais comuns no tratamento

do cancer pelo uso derivados de platina (por exemplo, cisplatina e
.

oxaliplati V%entes dirigidos aos microtibulos (por exemplo paclitaxel e
alcgléi @xin a), inibidores do proteassoma (bortezomib) e agente
angogénico (talidomida). A NPIQ ¢ caracterizada pela disfungdao dos
neuronios sensoriais periféricos e se manifesta como perda sensitiva, parestesia,
disestesia, dorméncia, formigamento e dor neuropatica. Atualmente, existem
muitos mecanismos propostos para explicar o estabelecimento da NPIQ, tais
como alteracoes nos ganglios da raiz dorsal (DRG), ativacao da microglial e
liberacao de citocinas pré-inflamatdrias. Logo, muitas estratégias estao em
desenvolvimento para prevenir e/ou reverter a CIPN, incluindo a neuroprotecao.

Uma possivel estratégia poderia ser a ativacdo do Receptor Ativado por

Proliferagcao de Peroxissomo gamma (PPARy). A ativacao desse receptor nuclear
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ja foi demonstrada como neuroprotetora em muitas doencas neurodegenerativas,
incluindo a doenca de Alzheimer. Na NPIQ, a ativacao do PPAR pode ser
neuroprotetora, reduzindo a expressao de citocinas, uma vez que sua resposta
anti-inflamatéria estd bem estabelecida. A rosiglitazona preveniu a diminuicao
induzida pela cisplatina na expressao de outras isoformas de PPAR em culturas
de neurodnios periféricos de camungondos.

Referéncia: Oliveira HR, Duarte DB. PPAR gamma activation modulates decrease
in gene expression induced by cisplatin in a Chemotherapy Induced Peripheral
Neuropathy model in vitro. 50th Brazilian Congress of Pharmacology and
Experimental Therapeutics, Brazil, Ribeirao Preto, 25 a 28 de setembro de 2018.
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