Fisetina reduz atividade mmp-9 em sinoviécitos de equinos com
osteoartrite
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Objetivos: A osteoartrite (OA) € uma patologia articular degenerativa, conhecida
por ser uma das principais causas de dor, incapacidade e perda econdémica em
equinos. Uma abordagem promissora para combater a OA € a inibicdo de
moléculas responséaveis pela inflamacdo e degradacdo dos tecidos, como as
metaloproteinases de matriz (MMPSs), especialmente a gelatinase MMP-9, que
desempenha um papel crucial na inflamagé&o e degeneracao articular. A fisetina,
um composto fendlico encontrado em alimentos como morangos e macas, €
conhecida como um nutracéutico com elevada atividade antioxidante e anti-
inflamatoria, mas nunca foi testada em equinos com OA. O objetivo principal
deste trabalho foi explorar o potencial da fisetina como nova abordagem para o
tratamento da OA em equinos, utilizando uma metodologia de alimentos
funcionais ou nutracéutica, com vista ao desenvolvimento de novas linhas de
investigacao.

Material e Métodos: Com vista a protecdo do bem-estar animal, foi desenvolvida
uma linha de sinoviocitos semelhantes a fibroblastos (SSF). Para tal, foram
utilizadas amostras de liquido sinovial de equinos com OA, recolhidas pelo
Hospital Veterinario Escolar de Equinos da FMV-Uluséfona. Foram selecionados
animais clinicamente afetados, com grau de claudicacao de 1/5 a 2/5 (de acordo
com a escala da American Association of Equine Veterinary (AAEP)), com
evidéncia radiografica de osteoartrite nas projecbes de referéncia para a
respetiva articulacdo. O liquido sinovial foi recolhido seguindo técnicas
assépticas padrdo. Para os ensaios de inibicdo, a fisetina ou extratos de
alimentos foram adicionados em diferentes concentracfes ao liquido sinovial e
as culturas de SSF. A presenca e a atividade da MMP-9 foram quantificadas por
kits especificos e por zimografia de substrato. Paralelamente, foram também
avaliados biomarcadores de inflamacgé&o (TNF-alfa e interleucinas) e a viabilidade
celular nas culturas de SSFs.

Resultados: A fisetina e os extratos de alimentos ricos em fisetina induziram
uma redugédo muito significativa e dose-dependente da atividade e da producéo
da MMP-9 tanto nas amostras de liquido sinovial e na cultura de SSF, com
reducao da atividade e da expressao da enzima. Concomitantemente, verificou-
se uma reducdo significativa dos marcadores de inflamacéao celular, sem
alteracdes significativas na viabilidade celular.

Conclusao: A fisetina parece ter atividade inibitéria contra a MMP-9 tanto no
liquido sinovial como nos sinovidcitos, sugerindo assim um possivel potencial
como um agente terapéutico na OA.
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