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INTRODUCAO:

No sistema nervoso central (SNC), os astrocitos
sao ceélulas gliais participantes da sinapse
tripartite e capazes de regular a atividade
neuronal. Sao responsaveis pela homeostase
do meio extracelular através da captacao de
neurotransmissores como o0 GABA. Os
astrocitos comunicam-se com neuronios atraves
de diferentes moléculas, como a proteina
S100B. A S100B, proteina ligante de calcio, é
predominantemente sintetizada e secretada
pelos astrocitos no SNC. Sua secrecao pode ser
modulada por fatores como a neuroinflamacao e
Inducao de despolarizacao em meio de alto
potassio. Entretanto, ha pouca informacoes da
sinalizacao GABAeérgica sobre a modulacao da
secrecao de S100B.

OBJETIVO:

Este trabalho visa Investigar o efeito de
antagonistas do receptor GABA, sobre a
secrecao de S100B.

METODOLOGIA:
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- Antagonistas GABAeérgico (PTZ e
bicuculina)

- TTX
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Figura 1: Efeitos dos antagonistas GABAérgicos PTZ e bicuculina na secrecdo S100B em fatias
hipocampais. Os antagonistas GABA,, PTZ e bicuculina atuam de forma oposta na secrec¢ao de
S100B (A, D). Estes tratamentos nao afetaram a viabilidade da fatia (MTT) e a integridade (LDH)
(B-C, E-F). Os valores foram expressos por média + SEM, de 6-8 animais por grupo,
experimentos independentes realizados em triplicado, assumindo o valor de controle como
100% para cada animal. Os dados foram analisados por ANOVA, seguidos pelo teste de Tukey.
Barras sem uma letra comum diferem significativamente, assumindo P <0,05.
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Figura 2: A acdo de PTZ depende da atividade astrocitaria e da iteracdo com neuronios. FLC
reduziu a secrecao de S100B (A). A co-incubacao de TTX (1 uM) ou FLC (100 pyM) impediu a
acao PTZ (15 mM) (B), no entanto, ambos inbidores n&o afetaram a acéo da bicucculina (10 yM)
(C). Os valores foram expressos por média £+ SEM, de 6-8 animais por grupo, experimentos
independentes realizados em triplicado, assumindo o valor de controle como 100% para cada
animal. Os dados foram analisados por ANOVA, seguidos pelo teste de Tukey. Barras sem uma
letra comum diferem significativamente, assumindo P <0,05.

Os valores de LDH e MTT nao séo diferentes (resultados nao demonstrados).
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Figura 3: Efeitos da modulacdo GABAérgica na secrecdo de S100B emcultura de astrécitos.
PTZ (15 mM) aumentou a secrecédo de S100B (A ). FLC (100 pM) impediu o efeito de PTZ (A).
No entanto, bicuculina (10 yM) n&o afetou a secrecao de S100B (B). A reducéo de S100B por
FLC foi impedida pela bicuculina (figura B). Os valores foram expressos por média + SEM de 6
seis experimentos independentes realizados em triplicata, assumindo o valor de controle como
100% para cada cultura de células. Os dados foram analisados por ANOVA, seguidos pelo teste
de Tukey. Barras sem uma letra comum diferem significativamente, assumindo P <0,05.

Os valores de LDH e MTT nao séo diferentes (resultados nao estdo demonstrados).

CONCLUSAO:

O mecanismo de secrecao de S100B ainda nao
é completamente esclarecido. Entretanto,
podemos observar gue antagonistas
GABAérgicos sao capazes de modular a
secrecao de S100B. Em fatias hipocampais, PTZ
e bicuculina agem de forma oposta. Além disso,
a acao do PTZ depende da comunicacao
astrocito neurdnio, assim como da atividade
astrocitica e possui efeitos diretos sobre a
secrecao de S100B de astrocitos.
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