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EFEITOS NEUROPROTETORES DO RESVERATROL FRENTE AO ESTRESSE
OXIDATIVO E A NEUROINFLAMACAO INDUZIDOS POR BMAA EM CELULAS
ASTROGLIAIS

O B-N-metilamino-L-alanina (BMAA) ¢é uma neurotoxina associada a
neurodegeneracao, através do aumento de espécies reativas de oxigénio (EROs) e
resposta inflamatéria no sistema nervoso central. Porém, pouco se sabe sobre os
efeitos do BMAA em células astrogliais, que desempenham papéis criticos tanto em
condicdes fisioldgicas como patoldgicas, estando diretamente associadas a processos
de estresse oxidativo e neuroinflamacdo. Neste sentido, o polifenol resveratrol
representa uma importante estratégia neuroprotetora através da modulacdo da
funcionalidade astroglial. Assim, investigamos os efeitos do BMAA em parametros
oxidativos e inflamatdrios de células astrogliais C6, bem como o papel protetor do
resveratrol nestas condic¢des. As células C6 foram cultivadas em meio DMEM com 5%
de soro fetal bovino e, entdo, foram pré-incubadas com resveratrol (10 puM; 1 h),
seguida da adicao de BMAA (500 uM) por 24 h. Foram avaliadas a producdo de EROs
(oxidacao do DCFH), a expressdo (RT-qgPCR) e atividade (ensaio colorimétrico) da
enzima superoxido dismutase (SOD), e a expressao (RT-gPCR) e/ou liberacéo
(ELISA) do fator de necrose tumoral a (TNF-a), das interleucinas IL-1p3, IL-6 e IL-10,
bem como das enzimas ciclo-oxigenase 2 (COX-2) e éxido nitrico sintase induzivel
(INOS). Os resultados foram avaliados estatisticamente atraves de ANOVA de uma
via seguida pelo teste de Tukey (n = 6 a 8). Observamos que o BMAA aumentou 0s
niveis de EROs, além de diminuir a atividade e a expressao da enzima antioxidante
SOD. O BMAA também induziu uma resposta inflamatéria, uma vez que aumentou a
liberacdo e/ou expressdo das citocinas pré-inflamatérias (TNF-a, IL-1B, IL-6), a
expressdo de COX-2 e iNOS, além de diminuir a expressao de IL-10, que tem
caracteristicas anti-inflamatorias. Frente esses danos, as células incubadas com
resveratrol mantiveram os parametros oxidativos e inflamatérios semelhantes aos
niveis controles, evidenciando os efeitos antioxidantes e anti-inflamatorios do
resveratrol frente a neurotoxicidade do BMAA e seu potencial neuroprotetor.



