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JUSTIFICATIVA: o acidente vascular encefalico (AVE) é a segunda maior causa de
morte e morbidade no mundo. Um dos principais processos responsaveis pela
propagacao do dano tecidual e consequente prejuizo a recuperagao de sequelas é a
neuroinflamac&o. A microglia, célula imune do sistema nervoso central (SNC), € o
primeiro tipo celular a reagir ao dano causado pela isquemia e iniciar uma série de
respostas locais que leva a neuroinflamacéo, fendmeno denominado de ativacao
microglial. Por isso, a modulacdo da micréglia ativada vem sendo extensivamente
estudada como possivel alvo terapéutico no tratamento do AVE. Entretanto, modelos
in vitro baseados no cultivo da microglia em monocultura apresentam limitagdes
substanciais para o estudo da modulagao da ativagao microglial. Quando isolada de
outras células do SNC, a micrdglia deixa de receber sinais imunomodulatérios
necessarios para manter suas caracteristicas homeostaticas e sofre um processo de
desdiferenciagdo acompanhado de uma resposta anormal aos estimulos
inflamatdrios. Portanto, novos modelos de cultura capazes de reproduzir de maneira
mais robusta o processo inflamatério no SNC e a interacéo entre os diferentes tipos
celulares envolvidos na neuroinflamacdo tornam-se necessarios. OBJETIVO:
padronizar e validar um modelo de co-cultura primaria contendo neurénios, astrocitos
e micréglia isolados do cortex cerebral de ratos neonatos. METODOLOGIA: um
protocolo previamente descrito sera adaptado e validado quanto aos seguintes
critérios: tipos celulares presentes na cultura e suas proporgdes (imunocitoquimica e
citometria de fluxo para Iba1, GFAP e B-Ill Tubulina), viabilidade da cultura ao longo
do tempo (Kit de Viabilidade Invitrogen™-L3224) e expressdo de marcadores de
diferenciagao e ativacao microglial (citometria de fluxo para Tmem119, P2y12, CD32
e CD86). RESULTADOS: espera-se identificar a presenca de neurdnios, astrocitos e
micréglia com pelo menos trés semanas de viabilidade em cultura, maior expressao
de marcadores de diferenciacdo e menor expressdo de marcadores de ativagao
microglial comparado a microglia em monocultura.



