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O Transtorno de Humor Bipolar (THB) é uma doenga psiquiatrica cronica, altamente incapacitante e atinge
aproximadamente 2,4% da populacdao mundial. A doenga tem sido relacionada com varias disfungdes celulares,
tais como uma resposta prejudicada ao estresse do reticulo endoplasmatico (RE), o qual se caracteriza por um
acumulo de proteinas mal enoveladas no limen da organela, processo celular que ativa varios mecanismos, como
a transcricdo de chaperonas do RE. Se esta resposta ndo reestabelecer o equilibrio no RE, vias de morte celular
sdo ativadas. O objetivo deste estudo foi avaliar o padrdo de resposta ao estresse do RE através da indugdo da
chaperona GRP78 e da morte celular induzida por este processo em linfocitos de pacientes com THB e individuos
sem a patologia. Para a analise, linfocitos de 30 pacientes bipolares e 32 controles pareados por sexo e idade
foram tratados com tunicamicina, um farmaco indutor do estresse do RE, por tempos de 12h ou 24h, com o
objetivo de quantificar os niveis protéicos de GRP78 por citometria de fluxo, e por 48h para analisar a morte
celular induzida pelo estresse do RE. No grupo controle, observamos a indugdo da chaperona GRP78 pela
tunicamicina apds 12h e 24h, ou seja, verificamos uma modulacdo da via de resposta ao estresse do RE. O
aumento desta chaperona induzido por tunicamicina ndo foi encontrado no grupo de pacientes bipolares. Além
disso, a morte celular induzida por tunicamicina foi maior nos pacientes bipolares em relagdo aos individuos
controles. Este trabalho em cultura primaria de linfécitos de pacientes bipolares corrobora com resultados
anteriores sobre a disfuncao na resposta ao estresse do RE no THB, evidenciando alteracdes em cascatas de
sinalizacdo intracelular que podem afetar a resiliéncia celular dos pacientes.
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