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RESUMO

A disfun¢do da Na,K-ATPase renal esta relacionada a progressio da Doenca Renal Cronica (DRC), sendo agravada por processos
inflamatodrios e estresse oxidativo. Nesse cendrio, substancias com potencial antioxidante ganham destaque como alternativas terapéuticas. A
Benzilideno Digoxina 15 (BD-15), um esteroide cardiotonico derivado da digoxina, j& descrito em modelos inflamatorios, apresenta efeitos
renais ainda pouco explorados. O presente estudo teve como objetivo investigar os impactos da administragdo de BD-15 sobre parametros de
estresse oxidativo e a atividade da Na,K-ATPase nos rins de ratos Wistar. A abordagem experimental foca no tempo de 24 horas apos a
aplicacdo intraperitoneal do composto, permitindo observar respostas iniciais a BD-15 em um modelo animal. A proposta contribui para a
compreensdo dos possiveis efeitos nefroprotetores da molécula, com perspectiva para estudos futuros em modelos de lesdo renal.
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Introducao

A Na,K-ATPase renal exerce um papel fundamental na manutencao
do equilibrio hidroeletrolitico e da fung@o tubular, sendo sua
disfungfo associada a progressdo da Doenga Renal Cronica (DRC),
especialmente em condigdes de estresse oxidativo e inflamagao.
Nesse contexto, compostos com potencial antioxidante tém sido
investigados como alternativas terap€uticas. A Benzilideno
Digoxina 15 (BD-15), um esteroide cardiotdonico derivado da
digoxina, apresenta efeitos renais ainda pouco compreendidos. Este
estudo teve como objetivo avaliar os efeitos da BD-15 sobre
parametros bioquimicos renais relacionados a atividade da
Na,K-ATPase e ao estresse oxidativo em ratos Wistar tratados por
24 horas.

Experimental

Sintese da BD-15 pelo
Laboratério de Sintese Orgénica
e Nanoestruturas.
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Figura 1. Fluxograma aplicagdo do tratamento.

Ratos Wistar machos foram distribuidos em dois grupos
experimentais: Controle e BD-15 (100 pg/kg, via intraperitoneal).
Ap6s 24 horas, os animais foram eutanasiados, e os rins coletados e
homogeneizados para analises bioquimicas.

A peroxidacao lipidica foi avaliada pelo método TBARS, conforme
descrito por Buege e Aust (1978), utilizando acido tiobarbitarico a
1% e TCA a 12%. As amostras foram incubadas a 95 °C por 30
minutos, resfriadas em gelo e centrifugadas a 10 000 g por 10
minutos. A absorbancia foi medida a 532 nm, com os resultados
expressos em nmol de MDA por mg de proteina.

A concentragdo de glutationa reduzida (GSH) foi determinada
utilizando o reagente de Ellman (DTNB), em tampao Tris-EDTA
(pH 8,0), com leitura a 412 nm apds 15 minutos de incubagdo. A
curva padrao foi construida com cisteina (0—100 nM).

A atividade da Na,K-ATPase foi mensurada pelo método de Fiske
(1925), baseado na liberacdo de fosfato inorganico (Pi) durante a
hidroélise do ATP. As reagdes foram realizadas em placas de 96
pogos, utilizando amostras a 2 pg/ul, na presenca e auséncia de
ouabaina (1 mM), para determinacdo da atividade especifica da
enzima.

As concentragdes de glicose, colesterol total e triacilglicerois foram
determinadas com Kkits enzimaticos comerciais, conforme as
instrucdes dos fabricantes. Todos os experimentos foram
conduzidos em triplicata. Vale destacar que o manuseio de TCA,
TBA e ouabaina exige cuidados especificos devido ao seu potencial
toxico e corrosivo, devendo ser realizado em capela e com uso
adequado de Equipamentos de Prote¢@o Individual (EPIs).
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Resultados e Discussao
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Figura 2. Resultados experimentais.

A administragdo de BD-15 por 24 horas promoveu um aumento
significativo na atividade da Na,K-ATPase renal em comparagéo ao
grupo controle, indicando um possivel efeito estimulador sobre o
transporte ionico tubular. Esse achado ¢ relevante, considerando o
papel central da Na,K-ATPase na manutencdo da homeostase
hidroeletrolitica e da fungao tubular renal.

Apesar da observagdo de um discreto aumento nos niveis de MDA,
marcador de peroxidagdo lipidica, esse efeito ndo foi acompanhado
por reducdo nos niveis de GSH, o que sugere que o sistema
antioxidante celular manteve-se funcional e que ndo houve estresse
oxidativo significativo ou dano celular agudo.

Diante de tal realidade, a auséncia de alteragdes nas concentragdes
séricas de glicose, colesterol total ¢ triacilglicerois reforca a
seguranca metabodlica do composto no regime e tempo de exposicao
utilizados.

Os resultados presentes nesse estudo indicam que a BD-15 exerce
efeitos renais sem comprometer a integridade oxidativa ou
metabdlica do tecido, o que justifica sua investigacdo em modelos
de lesdo renal cronica ou inflamatdria, nos quais o papel da
Na,K-ATPase e o estresse oxidativo estdo mais fortemente
envolvidos na fisiopatologia.
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Conclusao

Nas condigdes avaliadas, a administragdo de BD-15 por 24 horas
promoveu um aumento significativo na atividade da Na,K-ATPase
renal, indicando possivel estimulagdo da fungéo tubular sem induzir
estresse oxidativo agudo. Apesar de um leve aumento na
peroxidag@o lipidica, os niveis de GSH e os parametros metabolicos
permaneceram inalterados, sugerindo que o composto nao
comprometeu a integridade redox ou o equilibrio metabolico renal.
Esses achados apontam para a seguranga do uso da BD-15 e
reforcam a necessidade de estudos adicionais em modelos de lesdo
renal cronica ou inflamatoria, a fim de elucidar seus mecanismos de
acdo e potencial terapéutico.
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