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O estudo de doencgas relacionadas ao envelhecimento cerebral através da cultura de astrécitos adultos
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Os astrocitos possuem um papel essencial na manutencao das condicdes fisioldgicas no sistema nervoso central (SNC), sendo
assim células-chave na fisiopatogenia de diversas doengas neuroldgicas. Nesse sentido, a cultura primaria de células astrocitarias
representa uma importante ferramenta metodoldgica para elucidar o papel destas células no SNC. Recentemente, nosso grupo
padronizou um modelo de cultivo primério de astrocitos provenientes do cérebro de animais maduros, permitindo o estudo do papel
destas células no cérebro adulto. Sepse é uma condicdo patoldgica caracterizada por uma grave resposta inflamatéria que inicia-se
de maneira sistémica e pode se estender causando graves danos neurolégicos. Neste estudo, utilizamos um modelo experimental de
sepse para comparar se 0s resultados bioquimicos observados no tecido animal sdo semelhantes aos obtidos em cultura de
astrécitos derivados destes animais. A sepse experimental foi induzida cirurgicamente em ratos machos adultos através do modelo
de ligadura e perfuracdo cecal. Para a elaboragdo da cultura os hipocampos foram dissecados e dissociados enzimatica e
mecanicamente. As células foram cultivadas em DMEM/F12 com 10% de soro fetal bovino (SFB) nas duas primeiras semanas e
DMEM/F12 com 20% SFB até atingirem a confluéncia em atmosfera com 5% de CO2. Para o estudo em tecido, os hipocampos
foram fatiados e homogeneizados em tampdo adequado. Parametros glutamatérgicos e inflamatérios foram analisados
paralelamente na cultura de astrocitos e nas fatias hipocampais. Nossos resultados mostraram que a sepse promove uma diminuigdo
na captacdo de glutamato e na atividade da enzima glutamina sintetase tanto no tecido hipocampal quanto na cultura de astrécitos.
Em relacdo ao contetido de glutationa, observamos uma modulagdo negativa promovida pela sepse apenas na cultura. Em relagéo
aos parametros inflamatérios, niveis de TNF-a, IL-1B, IL-6, MCP-1 e IL-18 mostraram-se reduzidos tanto no tecido quanto na cultura
de animais sépticos. Por outro lado, niveis da citocina anti-inflamatéria IL-10 apenas diminuiram na cultura de astrdcitos provenientes
de animais sépticos. Nossos resultados demonstram alteragBes em parametros glutamatérgicos e inflamatérios tanto na cultura de
astrocitos quanto no tecido hipocampal, indicando que nosso modelo de cultivo celular propicia uma ferramenta adequada para o
estudo de alteracGes astrocitarias em condi¢Bes experimentais in vivo relacionadas ao cérebro adulto. Unitermos: Astrdcitos adultos;
Envelhecimento; Inflamacao
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