N-ACETILCISTEINA PREVINE ALTERACOES DOS NIVEIS DE

TNF-a INDUZIDA PELA ABSTINENCIA DE ALCOOL EM RATOS

Rianne Remus Pulcinell

UFRGS —

Orientadora: Prof?. Dr°.
Colaboradores: Ricardo Schneider Jr., Alana W. Hansen, Greice Caletti, Solange Bandiera, Jordan Silva,
Ana Luiza Fragoso, Anthomy Petermann, Igor D. Cézar.

Rosane Gomez

&
UFRGS

UNIVERSIDADE FEDERAL
DO RIO GRANDE DO SUL

Instituto de Ciéncias Basicas de Saude

Departamento de Farmacologia — Laboratdrio de Alcool e Tabaco

INTRODUCAO

= Dependéncia ao alcool esta associado a risco a saude humana e
elevados custos aos sistemas de saude.

= Abstinéncia de alcool tem sido relacionada a alteracdoes na concentracao
sérica de citocinas inflamatorias e aumento do estresse oxidativo em

diferentes tecidos de roedores e humanos.

= N-acetilcisteina (NAC), um modulador do sistema glutamatérgico,
apresenta efeitos antioxidantes e anti-inflamatorios, além de reduzir a
fissura entre usuarios de cocaina e nicotina. Entretanto, os efeitos da NAC

apos abstinéncia de alcool ainda sao desconhecidos.

OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos da NAC sobre a
concentracao de TNF-a e glutationa (GSH) no hipocampo e cortex frontal
de ratos abstinentes de alcool. quando administrada por 4 dias, prévio ao

Inicio da abstinéncia de alcool em ratos.
METODOS

Grupos experimentais:

*CEUA-UFRGS: #23069

intragastrica 2x/dia i.p. 1x/dia
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Alcool 2 g/kg em
glicosada 3%

Distribuicao temporal dos experimentos:

” o Re—

Ratos Wistar _NACO0mgkgn=10_
machos §

N = 60 ‘ ocaqa | Solsgosainan=10.
Solucdo glicosada |

- 8% i ﬂ

salina/NAC 60/
NAC 90 mg/kg,

via i.p.

DIA 1 DIA 35

Administracao
intragastrica
alcool/glicose

Eutanasia e dissecacao do hipocampo e cortex
frontal para analise tecidual de TNF-a (ELISA)
e GSH (fluorescéncia)

Analise estatistica

= ANOVA de duas vias + teste de Tukey;
= P<0,05
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= Abstinéncia de alcool aumentou a concentragao de TNF-a no hipocampo (F, ;¢ = 18.95, P <
0.001) e no cortex frontal (F, 3 = 18.17, P < 0.001) quando comparados aos controles;

= Quatro dias de tratamento com NAC preveniram o aumento desta citocina nestas duas areas
encefalicas (F, 35 = 7.18, P = 0.003 para hipocampo; F, ;s = 11.40, P < 0.001 para cortex
frontal).
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= Nenhuma diferenca significativa foi encontrada em relacao a concentracao de GSH entre os
grupos.

CONCLUSAO

= Cinco dias de abstinéncia apos tratamento cronico com alcool aumentou
significativamente a concentracao de TNF-a no hipocampo e no cortex
frontal dos ratos, evidenciando o efeito neuroinflamatorio da abstinéncia.

= No entanto, o tratamento de curto prazo com NAC preveniu esta
resposta neuroinflamatoria.

= Esses dados reforcam a hipotese de que as propriedades anti-
inflamatorias da NAC observadas para outras drogas de abuso podem
ser estendidas para os efeitos da dependéncia de alcool.

= Os dados sao de relevancia na medida em que a neuroinflamacao
induzida pelo uso cronico de alcool vem sendo relacionada ao
agravamento dos sintomas de abstinéncia e recaida em humanos.
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