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Introducdo: O estudo das doencas que afetam o sistema nervoso central, como os transtornos
psiquiatricos, continua sendo um desafio para os cientistas considerando o dificil acesso a
amostras de origem neural dos pacientes para pesquisa. Neste contexto, tem sido proposto que
0 modelo de diferenciacdo das células de neuroblastoma humano da linhagem celular SH-
SY5Y em células com perfil neuronal pode ser uma ferramenta relevante no estudo de
doencas que afetam este tipo celular, uma vez que essa linhagem celular é de origem humana
e apresenta a capacidade de desenvolver caracteristicas neuronais a partir de um processo de
diferenciacdo in vitro. Como o conhecimento sobre as vias envolvidas no processo de
diferenciacdo das células SH-SY5Y é fundamental para a utilizacdo deste modelo em
neurociéncias, o objetivo deste trabalho foi caracterizar o perfil de expressdo génica das
celulas SH-SY5Y utilizadas como modelo neuronal através da analise dos genes
diferencialmente expressos e dos processos biologicos relevantes de cada fenotipo (células
proliferativas e células diferenciadas).

Metodologia: As células da linhagem de neuroblastoma humano SH-SY5Y proliferativas
foram cultivadas em meio DMEM: F12 (1:1) contendo 10 % de soro fetal bovino (SFB). O
protocolo de diferenciacdo das células envolve a reducdo da concentracdo de SFB para 1 % e
adicdo de 10 uM de é&cido retindico durante sete dias. Depois desse protocolo, as células
adquirem caracteristicas morfologicas e bioguimicas de neurdnios. Entdo, o RNA das células
foi isolado e purificado para realizacdo da técnica de microarranjo utilizando o chip
GeneChip® PrimeView™ Human Gene Expression Array (Affymetrix), conforme
orientacBes do fabricante. Andlises de expressdo diferencial de genes e de enriquecimento
foram realizadas para avaliar os processos bioldgicos modulados diferentemente pela
diferenciacédo das células.

Resultados: Os dados de expressao génica no modelo de diferenciacdo das células SH-SY5Y,
obtidos a partir do microarranjo, foram depositados no repositorio publico GEO (Gene
Expression Omnibus) sob o nudmero GSE71817. Com base no grupo de genes
diferencialmente expressos nas células proliferativas e diferenciadas, identificamos os
processos bioldgicos enriquecidos em cada fenotipo celular, com diferencas marcantes entre
eles. Nas células proliferativas se destacam o0s processos relacionados a proliferacdo celular,
metabolismo, biossintese e regulacdo do ciclo celular. Ja nas células diferenciadas, o0s
processos mais enriquecidos estdo envolvidos na sinapse, regulacdo dos niveis de
neurotransmissores e do potencial de membrana. Assim, nossos dados sobre a caracterizagao
do perfil de expressdo génica das células SH-SY5Y diferenciadas reforcam o fenétipo
neuronal deste modelo in vitro e 0 uso deste modelo experimental no estudo de doencas que
afetam o sistema nervoso, como a pesquisa da fisiopatologia de transtornos psiquiatricos.



