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CAFEINA PROTEGE DA AMNESIA E MORTE NEURONAL EM UM MODELO
415 EXPERIMENTAL DA DOENCA DE ALZHEIMER. Oscar P. Dall’lgna, Lisiane O. Porcilncula,

Paulo Fett, Marcio W. Gomes, Diogo O. Souza, Diogo R. Lara (Departamento de Bioquimica — UFRGS;
Faculdade de Biociéncias - PUCRS)

Na doenca de Alzheimer (DA) h& acumulo do peptideo beta-amiléide (BA), e a administracdo desse em animais ou
culturas neuronais constitui um possivel modelo para essa doenga. Foi constatado que pessoas que desenvolvem DA
ingerem menos cafeina que o restante da populagdo, sugerindo um papel neuroprotetor paraa a cafeina, antagonista
ndo-seletivo de receptores de adenosina. O presente estudo tem como objetivo verificar o possivel papel protetor da
cafeina na amnésia e morte neuronal induzida por administracdo do peptideo BA e o possivel mecanismo envolvido.
Para acessar a memoria, camundongos tratados ou ndo com cafeina foram submetidos a cirurgia extereotaxica
intracerebroventricular de agua ou BA. Uma semana depois 0s camundongos executaram as tarefas de alternacgdo
espontanea, para medir memdria de trabalho, e esquiva inibitéria, para avaliar memdria de longa duragdo. Para
observar os efeitos quanto a morte neuronal foram utilizadas culturas de neurdnios cerebelares de ratos. Nelas foi
administrado BA associado ou nédo a cafeina, CPT, antagonista especifico de receptores de adenosina Al, ou ZM
241385, antagonista A2a. O tratamento com BA induziu severa amnésia em ambas as tarefas, e esse efeito foi
prevenido com tratamento prévio crénico associado com agudo de cafeina, mas ndo por somente cronico ou agudo
independente. O tratamento com BA causou severa morte neuronal, efeito que foi completamente abolido de forma
dose-dependente por cafeina. Similar efeito foi visto ap6s administracdo de ZM 241385, mas ndo de CPT. A cafeina
exerce forte protegdo contra os efeitos toxicos do peptideo BA, provavelmente mediado por receptores de adenosina
A2a, mas ndo do tipo Al. Esse resultado explica, pelo menos em parte, a associacdo negativa entre consumo de
cafeina e aparecimento da DA, estabelecendo um possivel mecanismo e alvo para futuras estratégias terapéuticas e
neuroprotetoras atuando em bloqueio de receptores A2a. (CNPg — CAPES - Fapergs).
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