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O receptor para produtos finais de glicacdo avancada (RAGE) é uma proteina transmembrana
que pertence a familia de moléculas de adesdo celular. Este receptor interage com diversos
tipos de ligantes extracelulares, e estd fortemente envolvido na sinalizacdo de vias
inflamatdrias, tendo um importante papel na neurodegeneracgdo. Este estudo procura analisar e
investigar o comportamento da expressdo do RAGE em diferentes tipos celulares no cérebro
de ratos Wistar, quando submetidos a um tratamento com um agente estressor. Uma
administracdo aguda de lipopolissacarideo (LPS, 5mg/kg, i.p.) foi realizada nos animais, e 15
dias apos, estes foram eutanasiados e o RAGE foi analisado no cdértex pré-frontal (PFC), no
hipocampo (HIP), no cerebelo (CB) e na substancia nigra (SN). Os maiores niveis de
expressao do RAGE foram encontrados na SN, tendo também um aumento nas outras regides,
com exce¢cdo do HIP, onde os niveis foram iguais aos de controle. Analises
imunohistoquimicas revelaram que a expressdao do RAGE em células endoteliais foi alterada
para células neuronais em todas as estruturas cerebrais investigadas. Técnicas por
imunofluorescéncia confirmaram que a expresséo do RAGE em animais controle estava
localizada principalmente em células endoteliais (RAGE/PECAM-1 co-staining), enquanto
gue nos animais tratados, a localizacdo da expressédo do RAGE estava predominantemente em
neurbnios dopaminérgicos (RAGE/TH co-staining). Como era de se esperar, houve uma
reducdo nos niveis de tirosina hidroxilase (TH, enzima passo-limitante na sintese de
catecolaminas), com um acentuado aumento de diversos marcadores pro-inflamatérios (TNF-
a, IL-1p, Iba-1, GFAP e ERK1/2 fosforilada) na SN, que ocorreram junto com a estimulacéo
da expressdo do RAGE nesta regido. De forma geral, este trabalho mostrou que a localizacéo
do RAGE se altera (a longo prazo) quando se realiza uma administracdo sistémica aguda de
LPS, sugerindo que este receptor possa estar envolvido no estabelecimento de uma via de
neuroinflamacéo-neurodegeneracao, verificada neste modelo de inflamacéo.
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