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INTRODUCAO: A hemorragia intracerebral (HIC) consiste no extravasamento
sanguineo espontaneo e agudo do leito vascular para o interior do parénquima cerebral, sendo
responsavel por altas taxas de morbidade e mortalidade. A ativacdo glial em resposta as lesdes
do sistema nervoso central (SNC) é marcada por astrogliose reativa e ativacdo microglial no
entorno da lesdo. O acido arundico (AA) é um inibidor da sintese de S100B, uma proteina
ligante de célcio utilizada como biomarcador de lesdes no SNC, predominantemente
astrocitaria. Uma vez que, tanto a ativacao glial quanto a liberacdo de S100B desempenham
papéis criticos nos eventos ap6s a HIC, o objetivo deste trabalho foi avaliar os efeitos
neuroprotetores do AA no modelo de HIC sobre parametros comportamentais, morfolégicos e
bioquimicos. METODOLOGIA: Foram utilizados 57 ratos Wistar machos, provenientes do
biotério do Departamento de Bioquimica da UFRGS, previamente aprovados pelo CEUA
UFRGS (N° 30944). A HIC foi induzida pela injecdo estereotaxica de colagenase do tipo 1Vs
(0,2 U) no estriado esquerdo dos animais (sob anestesia com isoflurano). O AA foi
administrado por via intracerebroventricular (ICV), na dose de 2 pg/ul, imediatamente antes
da leséo. Os ratos foram divididos nos grupos experimentais: controle cirdrgico injetado com
solugdo salina (Sham), animais submetidos a HIC e sem tratamento (HIC), e animais
submetidos a HIC que receberam AA (HIC+AA). Trés e 7 dias apds a lesdo, os animais foram
submetidos ao teste da escada horizontal (TEH), a fim de avaliar o déficit locomotor através
da analise dos erros de colocacdo dos membros anteriores e posteriores. Para as analises
histolégicas, os animais foram eutanasiados por perfusdo transcardiaca e os encéfalos foram
extraidos, pos-fixados, crioprotegidos e congelados. Apds, as amostras foram seccionadas em
cortes coronais no criostato para a montagem de laminas histologicas. Para a analise do
volume de lesdo estriatal, os cortes foram corados com hematoxilina-eosina e analisados
através do software Imagel. Além disso, foi realizada a técnica de imunofluorescéncia para
mensuracdo dos niveis de S100B, proteina fibrilar glial &cida (GFAP) e microglia/macréfagos
no estriado ipsilateral a lesdo. A andlise estatistica foi realizada no software SPSS.
RESULTADOS: No TEH, os animais tratados com AA tiveram reducéo dos déficits motores
nos membros anteriores e posteriores quando avaliados 3 e 7 dias apos a lesdo, comparados
aos animais ndo tratados. Além disso, 7 dias pos-HIC o grupo HIC+AA apresentou menor
volume de lesdo estriatal quando comparado ao grupo HIC. Nas analises de
imunofluorescéncia, o tratamento com AA reduziu a ativacao de astrocitos (GFAP; em 7 dias)
e de microglia/macrofagos (CD11b; em 3 e em 7 dias), e diminuiu os niveis de S100B 3 e 7
dias ap6s a lesdo. CONCLUSAO: O tratamento com AA diminuiu o volume de lesido
estriatal e reverteu o déficit motor causado pela HIC, além de modular a atividade astrocitéria,
impedindo a astrogliose reativa através da inibicdo da sintese de S100B. Além disso, o AA foi
capaz de diminuir a expressdo de microglia/macréfagos no estriado pos-HIC. Desta forma, o
AA demonstrou elevado potencial protetor, sendo capaz de reduzir a neuroinflamacdo, a
perda tecidual e o comprometimento motor causados pela HIC.



