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A depressdo é uma doenca neuropsiquidtrica sendo considerada a maior causa de incapacidade
ocupacional e social em todo mundo, acometendo cerca de 364 milhdes de pessoas, a qual apresenta
como sintomas recorrentes a tristeza profunda, baixa estima e prostracdo. Estudos comprovam que
pacientes depressivos apresentam dessensibilizacdo do eixo hipotdlamo-hipéfise-adrenal (HHA),
ocasionando um aumento na producdo de cortisol desencadeando inflamacao. Essa por sua vez ativa a
via de quinurenina, fazendo com sejam gerados catabdlitos téxicos do triptofano (TRYCATS), estresse
oxidativo e disfuncao mitocondrial resultando em deficiéncia energética para a célula. A fim de minimizar
especialmente os danos oxidativos, 0 nosso organismo possui antioxidantes enzimaticos capazes de
retardar ou inibir de forma significativa a oxidacdo de um substrato. Outra adversidade observada nesta
patologia, é que cerca de 30% dos pacientes sao refratarios a medicacao ou sofrem com os efeitos
colaterais,o que justifica a necessidade da busca de novos compostos. O presente trabalho teve por
objetivo verificar os niveis da enzima antioxidante SOD, dos marcadores pré- inflamatérios COX e NF-kB
além de quantificar os niveis de ATP em células microgliais (BV-2) tratadas com LPS e quinurenina em
presenca ou auséncia de extrato de Araucaria angustifolia. Para este trabalho realizou-se o cultivo de
células BV-2, proveniente de camundongos, além do ensaio de proteinas totais pelo método de Lowry, foi
mensurada a atividade da enzima Superéxido dismutase (SOD) através medida da inibicdo da formacao
do adrenocromo, Western Blot para a deteccao de proteinas inflamatérias COX e NF-kB, além da
producao de ATP com kit Cell Titer Glo® Luminescent Cell Viability Assay (Promega, Madison, WI). Para
reproduzir o quadro tipo-depressivo, utilizou-se a concentracdo de 10 ug/mL de lipopolissacarideo (LPS),
um modelo de inflamacdo j& conhecido para essa linhagem, associado a quinurenina (KYN), um catabdlico
téxico, na concentracdo de 1000 uM, selecionada a partir de resultados prévios, pelo tempo de 24 horas.
A partir dos ensaios realizados, a associacdo de LPS+KYN gerou um aumento médio na expressao de
NF-kB e COX-2 de cerca de 15%. Quando as células receberam o AAE e foram posteriormente expostas a
LPS + KYN, contatou-se que ndao houve melhora consistente na expressao de COX2 e NF-kB e que o
extrato ndo apresentou atividade anti- inflamatéria desejada, porém, para compreender melhor este
mecanismo sao necessarios avaliar outros marcadores. A superdéxido dismutase (SOD) apresentou
aumento de 50% na atividade quando as células foram tratadas com LPS+KYN em funcdo do aumento no
estresse oxidativo, j& quando as células foram tratadas previamente com AAE a atividade da enzima
voltou a niveis basais. Em relacao a producdo de ATP, o tratamento com LPS + KYN reduziu os niveis em
cerca de 60% em relacdo ao controle. Essa reducdo foi completamente evitada pelo pré tratamento com
AAE. Com isto, compreenderemos algumas as rotas metabdlicas da depressao na qual poderdo servir
como base para estudos futuros envolvendo pacientes e para formulagdo de novos farmacos.
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