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INTRODUGAO:

Estudos mostram um indice elevado de
infertilidade masculina, sendo considerado um
problema de saude publica global."? Assim, é
essencial pesquisas que investiguem a causa e
0s mecanismos relacionados a problematica.
Nesse sentido, sabe-se que para a fecundacao,
0s espermatozoides precisam passar por etapas
dependentes do  suprimento  energético
adequado.® Ademais, a metabolizagdo de
substratos energéticos pelos testiculos é crucial
para a qualidade espermatica*, sendo a glicose
um desses principais substratos®. A captagdo da
glicose pelas células da linhagem espermatica,
células de Sertoli e Leydying é facilitada por
transportadores de membrana e é fundamental
para a produgcdo de ATP, influenciando a
diferenciagdo espermatica, motilidade e a
capacidade de fertilizagdo®. Assim sendo, a
baixa producdo energética é associada a
astenospernia e ao declinio da fertilidade
masculina, porém o0s mecanismos de controle
energético no testiculo ainda sao pouco
descritos na literatura cientifica.*”#

Ademais, os hormdnios tireoidianos (HT),
desempenham um papel crucial na homeostasia

energética do corpo, o gasto energético total

reduz com o hipotirecidismo. Devido a
mecanismos como a metabolizagdo da glicose,
a sensibilizagdo a insulina e a autofagia®. O
controle da homeostase da glicose é importante
para a reprodugdo humana e essencial para a
vida, dentre os fatores que controlam esse
processo encontram-se os HT, como ja esta
bem descrito na literatura', porém como estes
afetam a homeostase da glicose no testiculo
nao esta claro. Pesquisas indicam a associacao
entre o hipotiroidismo e a resisténcia a insulina
e a intolerancia a glicose'®, mas nao se sabe se
isso é observado no testiculo. Nesse contexto, é
valido ressaltar que a regulacdo do HT é
complexa e o desequilibrio na concentragéo de
tais hormbnios, leva a quadros de
hipotireoidismo ou hipertireoidismo, afetando a
homeostasia energética.’. Dado a importancia
da homeostasia energética na reprodugéo, o
projeto visa estudar a sinalizag&o da insulina no
testiculo em modelo animal de hipotireoidismo,
area ainda pouco explorada. O objetivo é avaliar
como o hipotireoidismo influencia na
sensibilidade a insulina no testiculo, o que afeta
0 balango energético e causa alteragbes

morfofuncionais ja descritas na literatura.

Com esse fim, dividiu-se ratos machos Wistar

em dois grupos: eutireoideo e hipotireoideo. O


http://ecib.sites.uff.br/jose-antonio-silva-ribas/
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hipotireoidismo foi induzido com metimazol
(0,03%) diluido na agua de beber por 21 dias.
Apds a eutanasia, os espermatozoéides foram
coletados da cauda do epididimo para analises
espermaticas, e os testiculos foram retirados,
pesados e armazenados para analises
moleculares das proteinas que compdem a via
de sinalizagdo de insulina, Receptor de
Insulina(lR), o Substrato 1 do Receptor de
Insulina (IRS-1), a Proteina Quinase B (AKT),
Proteina Quinase B fosforilada (p-AKT) e
Proteina Tirosina Fosfatase (PTP1B), por
Western Blotting. O sangue foi coletados para
analises da glicemia e das concentracdes de T4
livre e total. O protocolo experimental foi
aprovado pelo CEUA/UFF n°® 2488110221.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os resultados encontrados indicam
uma relagao significativa entre o]
hipotireoidismo, o metabolismo energético e a

infertilidade masculina.

Observou-se uma queda significativa
nas concentragdes sericas do T4 total e T4
livre, comprovando a inducao do
hipotireoidismo e validando o modelo

experimental.

O grupo hipotirecideo demonstrou
redu¢gdo na concentracdo da glicemia,
indicando a importancia do HT no controle da
glicose, a medida que o nivel desse horménio
decai com a queda do HT. Confirmando a
associacao ja esperada e descrita na literatura
entre o HT e a metabolizagdo da glicose,
sendo de extrema importancia nesse estudo,

visto que a glicose € um substrato importante

para o controle da homeostasia energética

testicular.

Os ratos hipotireoideos apresentaram
uma diminuigdo significativa nos parametros
de qualidade espermatica: numero de
espermatozoides, da motilidade total, do Vigor
e da reatividade ao meio hostil. Em relagao a
morfologia do espermatozoide, os ratos
hipotireoideos tiveram um aumento no numero
de espermatozoides defeituosos.
Corroborando dados da literatura, que
mostram redug¢ao da quantidade e qualidade

espermatica no hipotireoidismo.

Em relagdo aos niveis das proteinas
da via de sinalizacdo de insulina, (IR, IRS-1,
AKT, p-AKT e PTP-1B) observou-se nos ratos
hipoteireoideos um aumento significativo na
expressdo da IRP total e pIRB e uma
diminuicdo significativa da AKTtotal. Ja a
expressao de pIRS, pAKT e PTP-1B nao foram
alteradas com o hipotireocidismo. Apesar da
expressdo aumentada da fosforilagdo do
receptor da insulina, a AKT, proteina efetora
posterior na cascata de sinalizagdo, nao tem
sua fosforilagdo aumentada, sugerindo que o
sinal gerado pela insulina ndo se propagou de
forma eficaz. Esse dado, possivelmente,
indica que o hipotireoidismo gera um disturbio
na sinalizagdo da insulinica, afetando o
metabolismo energético no testiculo e,

interferindo na fertilidade masculina.

CONCLUSOES:

Os resultados mostraram a influéncia
do hipotireoidismo sobre o metabolismo

energético e a qualidade espermatica,



apresentando um impacto negativo e
sustentando a hipétese de que a diminuigao
de HT compromete o balango energético no
testiculo e impulsiona a infertilidade

masculina.
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INTRODUGAO:

A obesidade (Ob) tem como decorrente a
Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), doengas
crbnicas  multifatoriais. Mas, os fatores
desencadeantes para o0 desenvolvimento
dessas doengas podem ser de origem genética
e ou ambientais. Este segundo, apresenta-se
predominantemente através da adogdo de
habitos alimentares nao saudaveis, como a
ingestdo de alimentos altamente caldricos e de
um estilo de vida sedentario (1). Segundo o
Atlas Mundial de Obesidade, 2024 os dados
para o Brasil foram que os adultos, o
crescimento sera de 2,8% por ano, enquanto
nas criangas o crescimento anual sera de 4,4%
até 2035 (2). A literatura cientifica vem
enfatizando que o tecido adiposo, considerado
um o6rgdo metabdlico, sofre uma disfungao
durante o progresso da Ob. Os adipdcitos
alterados provocam um desequilibrio na
homeostase = metabdlica, aumentando a

produgdo de adipocinas pré-inflamatérias
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reduzindo a produgdo de adipocinas
anti-inflamatérias, culminando na inflamagao
cronica de baixa intensidade (3 e 4). Com o
compilado de estudos sobre Ob e suas
consequéncias fisio metabdlicas no tecido
adiposo, a adogao de dietas hipercaléricas vem
sendo utilizada como modelo de indugao da Ob
em animais devido a sua semelhanca com a
génese e as respostas metabdlicas decorrentes

dessa doenga em humanos (5).
METODOLOGIA:

A indugéo experimental de Ob iniciou com 10
camundongos fémeas da linhagem SWISS
divididos em dois grupos: G1 com agua
suplementada, G2 sem suplementagéo durante
32 semanas. Semanalmente eram avaliados o
consumo residual de agua e ragéao,
quinzenalmente verificado o peso até a 32°
semana, mensalmente a glicemia até a 28°
semana. Ao final da 31° semana foi realizado a

gavagem com glicose para verificar a



resisténcia insulinica. Na dultima semana, foi
feita a coleta de sangue para avaliagdo das
concentragbes lipidicas e eutanasia dos
animais. Na necrépsia, foi coletado bago, rins,
pancreas e figado. Também os diferentes
tecidos adiposos, gonadal, abdominal,
cervical e subcutaneo. Estes foram, apos a
fixagdo, processados, cortados a 5u, corados
por H&E para analise histopatoldégica com
registro fotografico. Todos os dados foram
analisados no programa de estatistica
GraphPad Prism®v.8.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foi possivel observar o ganho de peso no G1
desde a semana 0 a semana 32, com aumento
aproximado de 106%. Sendo perceptivel a
diferenca de peso entre os grupos nas 12
primeiras semanas. O mesmo ocorreu em
relacdo a glicemia dos grupos respectivamente
até a 28° semana. Quanto a curva glicémica,
observou-se que o G1, apdés ingerir o
concentrado de glicose, teve um pico de
glicemia de 400 mg/dl. A estabilizagao glicémica
do G1 ocorreu de forma lenta, pois ao final dos
120 minutos tinha animais com valores
glicémicos acima de 190 mg/dl. Em
contrapartida, o grupo G2 n&o registrou um pico
glicémico alto comparado ao G1. Sua
estabilizagcdo foi rapida e, ao final dos 120
minutos, havia valores abaixo de 100 mg/dl. Tais
resultados indicam que o grupo experimental,
G1, provavelmente ndo estava respondendo de
forma adequada a acdo da insulina em seu
organismo, enquanto o G2 permanece estavel.
Na histopatologia foi observado os danos

causados, por exemplo, nos figados dos

animais do grupo G1, esteatose hepatica,
quando o comparamos os do controle, G2,
figado saudavel. Os resultados obtidos séo de
acordo com os publicados para alteragdes em
Ob (STOLARCZYK, 2017) (6). Portanto, nosso
laboratério tem para continuagdo dos estudos

um modelo animal Ob/DM2.
CONCLUSOES:

O biomodelo desenvolvido para Ob/DM2 em
camundongos fémea SWISS apresentou
resultados similares as doengas que acometem
milhares de pessoas em todo o mundo. Além do
mais, este modelo animal ira permitir um avanco
nos estudos do processo inflamatério

correspondente a Obesidade/DM2.
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INTRODUGAO:

As lagoas costeiras representam uma
zona de transi¢ao entre os ambientes terrestre e
marinho, sendo caracterizadas pela baixa
profundidade e por funcionarem como depésito
natural de matéria organica e inorganica, o que
pode ser acentuado devido a agéo antrépica. No
sudeste do Brasil estima-se que as lagoas
costeiras atuais surgiram a cerca de 5-7 mil
anos atras devido a flutuagbes do nivel do mar,
embora a agcdo de ondas e marés também
possa contribuir. As lagoas costeiras séao
marcadas por flutuagbes constantes das
condigdes fisico-quimicas em um curto periodo,
0 que proporciona elevado grau de estresse
fisiolégico. A variagéo dos fatores ambientais ao
longo do tempo pode afetar os aspectos da
histéria de vida e da dinamica populacional de
uma espécie, ja que diferentes regimes de
selecdo podem resultar em  diferentes
estratégias de vida por parte das coortes de
uma populagdo. Apesar de muitos estudos de
dindmica populacional demonstrarem isso em
relacéo sazonalidade poucos buscam
compreender as diferengcas na histéria de vida
entre populagdes distintas, ou seja, consideram

a variagdo temporal, mas ndo a variagao

espacial. No estado do Rio de Janeiro ha uma
série de sistemas lagunares que formam uma
paisagem descontinua para populagbes de
invertebrados  bentonicos. Dentro  desse
contexto, o poliqueta Laeonereis acuta se
destaca por ser uma espécie dominante ao
longo das diferentes lagoas costeiras do estado
e importante fonte de nutrientes para espécies
de crustaceos e peixes. Sendo assim, este
trabalho deve como objetivo analisar a dindmica
populacional da espécie L. acuta em seis lagoas
costeiras com diferentes niveis de estruturacao
geogréfica. Para isso foi descrita a flutuagéo da
densidade populacional e do tamanho dos
individuos através de acompanhamento mensal

por um periodo de dois anos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Ao final das coletas mensais no periodo
de 24 meses foram analisadas um total de 720
amostras. Ao longo de todo o estudo foram
coletados 11801 individuos. A Lagoa de
Guarapina foi a que teve maior abundancia total
(6235 ind.), seguida de Jaconé (2966 ind.),
Marica (1857 ind.), Saquarema (517 ind.), ltaipu
(225 ind.) e Piratininga (1 ind.). De modo geral a
variacao temporal da abundéncia seguiu um

padrao parecido em todas as lagoas, com



excecao de Piratininga e Itaipu. Foi possivel
observar que o inverno e a primavera foram as
estacbes que tiveram as maiores abundancias
em todas as lagoas. Por outro lado, o verao foi a
estacdo com a menor quantidade de individuos
amostrados. Os meses de inverno e primavera
de 2022 foram marcados por um aumento
populacional, que foi bastante acentuado na
lagoa de Guarapina. O verdo de 2023 foi
marcada por declinio populacional, também
bem-marcado na Lagoa de Guarapina. Diferente
da primavera de 2022, a de 2023 foi
caracterizada por uma redug¢do da abundancia
em todas as lagoas. Apds essa redugcdo as
populagdes se mantiveram constantes durante
os dois primeiros meses do outono 2024, com
excecdo da Lagoa de Guarapina que
apresentou um aumento populacional. redugao
essa que se manteve no verdao 2024. Em
relagdo ao tamanho dos individuos, a populagao
de Marica foi a que teve os maiores individuos,
seguido das Lagoas de Guarapina, Jaconé e
Saquarema. Durante o segundo ano de estudo,
o tamanho dos individuos foi maior do que o
primeiro ano, embora a abundancia no primeiro
ano tenha sido maior. Na Lagoa de Marica,
considerando a mediana, durante o inverno de
2022 (ano 1) houve uma redugdo do tamanho,
seguido de aumento gradual ao longo dos
meses da primavera, verdo (2023) e outono
(2023). O padréo observado no primeiro ano de
estudo se repetiu no segundo ano. Em
Guarapina, durante o inverno (2022) houve uma
leve reducdo do tamanho seguido de aumento
durante a primavera (2022) e nova redugdo no
verao (2023). Apos tal redugdo, o tamanho dos

individuos se manteve constante ao longo do

segundo ano de estudo. Em Jaconé, a mediana
do tamanho se manteve constante ao longo das
estacbes do primeiro ano de estudo. No
segundo ano, houve um aumento no tamanho
em relagdo ao primeiro ano. Na Lagoa de
Saquarema, durante o primeiro ano, o0s
individuos no geral apresentaram maiores
tamanhos nos meses de inverno (2022). Na
primavera (2022) houve uma leve reducgéo do
tamanho que se manteve constante até o ultimo
més do outono (2023). Apds esse periodo, 0

tamanho se manteve relativamente constante.

CONCLUSOES:

Os meses do inverno e primavera foram
aqueles com a maior quantidade de individuos
de L. acuta, enquanto no verdo as populagdes
apresentaram a menor quantidade de
individuos, o que sugere uma baixa taxa de
recrutamento e/ou alta mortalidade no final da
primavera/ inicio do verao. Tal resultado sugere
uma forte relagdo com a temperatura da agua.
Além disso, houve uma relagao inversa entre a
abundancia e tamanho dos individuos ao longo
dos dois ciclos anuais. Enquanto no primeiro
ano as populacdes, em geral, apresentaram
maiores abundancias em relagdo ao segundo
ano, os individuos amostrados no segundo ano
foram maiores do que aqueles coletados no
primeiro ano. Tal resultado sugere um trade-off
entre taxa de crescimento individual e
fecundidade, contudo essa questao precisa ser

melhor investigada.
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INTRODUGAO:

As algas pardas sdo o grupo
taxondbmico mais conhecido em relagdo a
quimica de produtos naturais e destacam-se
espécies da familia Dictyotaceae tém sido
estudadas por suas propriedades
anti-inflamatarias, antioxidantes e
neuroprotetoras, demonstrando o potencial
deste grupo para o tratamento de doencgas
neurolégicas (WU et al., 2021; QI et al., 2023;
MARTIC et al., 2023). Diante do aumento dos
casos de Autismo e o crescente interesse
cientifico, é urgente investigar como compostos
de algas da familia Dictyotaceae podem
contribuir no desenvolvimento de novas
terapias, especialmente, para inflamagéo e
estresse oxidativo associados ao transtorno

(COURY et al., 2020; MATTA et al., 2019).

Sendo assim, o objetivo deste trabalho
é explorar o perfil quimico de populagbes de
Dictyota pinnatifida, visando auxiliar a obtencao

sustentavel dos seus produtos naturais para

avaliacao de atividade antioxidante envolvida no

Autismo.

Para isso, foram coletadas quatro
populacbes de D. pinnatifidla no Nordeste
brasileiro em 2015 e 2016 que, posteriormente,
foram submetidas a triagem, secagem e
extracdo com diclorometano. Os extratos foram
analisados por cromatografia em camada
delgada (CCD) com revelagdo por Iluz
ultravioleta e solugéo de sulfato cérico, além de
avaliacdo da atividade antioxidante com DPPH.
Técnicas adicionais de analise quimica
incluiram ressonancia magnética nuclear ('H
RMN) e cromatografia gasosa acoplada a
espectrometria de massas (CG-MS), com
analise de redes moleculares via GNPS.
Produtos de interesse foram isolados por
cromatografia em camada fina preparativa

(TLC) e cromatografia em coluna.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Ao total, foram obtidos 12 extratos

organicos de D. pinnatifida. Nas anadlises de



CCD destas amostras, foram observadas entre
5-6 bandas, revelando uma alta mistura de
compostos de média polaridade nestas
amostras. A partir da revelagdo com DPPH,
pode-se observar que os trés extratos da
populagdao 1 apresentaram maior numero de

bandas com potencial antioxidante (Figura 1).

Figura 1: Cromatoplaca dos extratos de D. pinnatifida
revelada com solugao acida (a direita) e DPPH (a

esquerda).

Através dos resultados da analise de 'H
RMN  foi possivel identificar  alguns
deslocamentos quimicos de diterpenos do tipo
guaiano prenilado (Figura 2). Além disso, foi
dificil encontrar nas amostras analisadas
padrées semelhantes aos dos espectros
descritos na literatura para D. pinnatifida

(RUBIANO-BUITRAGO et al., 2019).

pIE1

p2EL

p3EL

p4E1

Figura 2: Comparagéo dos espectros RMN 'H

daextracéo inicial em diclorometanico da alga D.

pinnatifida. (P1: Flecheiros, P2: Areia Vermelha, P3:

Praia da penha, P4: Ponta grossa).

De modo geral, a analise quimica
usando CG-MS revelou um perfil lipidico
interessante composto principalmente por
acidos graxos e esterdis. As analises realizadas
por CG-MS, utilizando a plataforma GNPS,
sugerem a presencga dos acidos graxos linoléico
e oléico e dos esterois colesterol e campesterol.
Além disso, também foram sugeridas a
presenca de xantofilas, glicerolipidios e de
outros compostos com esqueleto diterpénico.

A TLC preparativa permitiu o isolamento
de 8 substancias. Ja com a técnica de
cromatografia em coluna, ao total, foram obtidas
35 fragbes (15 da primeira coluna e 20 da
segunda coluna) que, entdo, foram analisadas
por CDD e reunidas em seis fragdes (R1-R6) de
acordo com a similaridade das bandas a fim de
obter uma maior biomassa. Apds a analise por
CDD-DPPH das fragdes (Figura 3), foi possivel
perceber que as substancias ndo separaram de
forma desejada, embora apresentaram potencial

atividade antioxidante.

Figura 3: Cromatoplaca das fragées de D. pinnatifida



revelada com solugao acida (a direita) e DPPH (a

esquerda).

CONCLUSOES:

As analises de CCD-DPPH revelaram
extratos e fragbes com potencial atividade
antioxidante, especialmente a populagédo de
Ponta Grossa e fragdo R1, que se mostram
importantes para o tratamento de individuos

com Transtorno do Espectro Autista.

Através das anadlises dos espectros de
RMN, foi possivel observar a presenca de
diterpenos do tipo guaiano prenilado, contudo,
ainda ¢é necessario que processos de
isolamento e purificagdo sejam feitos para
comprovagdo. A partir da comparagao dos
espectros de RMN com aqueles presentes na
literatura de D. pinnatifida percebemos que o
perfil quimico ndo corresponde a espécie da
alga, estes dados foram corroborados com
analises de CG-MS utilizando a plataforma
GNPS. Esta Ultima analise ndo encontrou
nenhuma substéncia biomarcadora de D.
pinnatifida descrita na literatura e detectou a
presenga, principalmente, de acidos graxos o
que pode estar relacionado ao longo tempo e

condi¢des de armazenamento da alga.

Possivelmente, devido ao tempo e
consequente oxidacao e degradagao de
moléculas que poderiam estar presentes nas
algas, o fracionamento dos extratos pela técnica
de cromatografia em coluna nao foi efetivo para

isolar um produto natural. Sendo assim, ainda é

necessario estudos adicionais sobre as
possiveis bioatividades e monitoramento

quimico dessa alga.
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INTRODUGAO:

Os tumores gliais sdo os tumores
cerebrais primarios mais comuns do sistema
nervoso central (SNC) (OSTROM et al., 2021).
Entre eles, o glioblastoma (GBM) é considerado
o tumor mais frequente e devido as suas
caracteristicas histopatolégicas, moleculares e
clinicas, apresenta um progndstico desfavoravel
(SILANTYEV et al,2019). Apesar dos
consideraveis avangos nas terapias para
tumores cerebrais (SHAH; KOCHAR, 2018; YU;
QUAIL, 2021), a doenga permanece incuravel,
demonstra alta resisténcia ao tratamento e
propensdo a recorréncia (SINGH et al., 2021;
WEN et al., 2020).

Os gliomas s&do atualmente agrupados
em GBM IDH tipo selvagem, que representa a
forma mais agressiva do glioma difuso e
astrocitomas IDH mutado e o oligodendroglioma
IDH mutado e 1p/19q codeletado, que
compreendem tumores menos agressivos
(BERZERO et al., 2021; LOUIS et al., 2021).
Esses tumores serdo por ndés chamados de
gliomas ndo-GBM. Um dos fatores que contribui
para essa maior agressividade e natureza
infiltrativa do GBM ¢é a matriz extracelular
(MEC).

As mucinas sao componentes da matriz
e sao subdivididas em mucinas secretadas e
mucinas ancoradas na membrana
(BROCKHAUSEN; MELAMED, 2021). O estudo
dos genes e transcritos dessas mucinas como
possiveis marcadores para auxilio no
diagnéstico em gliomas é uma questao recente.
Portanto, este trabalho tem como objetivo
explorar as mucinas ancoradas a membrana
MuUC17, MUC1, MUC4 e MUC16 como

possiveis alvos diagnosticos em GBM.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Verificamos a expressao dos genes das
mucinas e observamos que houve um aumento
de expressao de MUC1 nos gliomas. No GBM,
a expressdao foi maior em comparagdo aos
ndao-GBM. Com relacdo a frequéncia de
mutagcdo dos genes das mucinas nos gliomas
em amostras de GBM IDH tipo selvagem e de
ndo-GBM IDH mutado, foi possivel notar que
com exce¢cdo de MUC1, todas as mucinas
analisadas apresentaram maior frequéncia de
mutag¢do no GBM.

Analisando mutagbes individuais em

amostras de pacientes do The Cancer Genome



Atlas (TCGA) e o numero de mutacdes para
cada gene, vimos que MUC17 esta entre os
genes significantemente mutados nos pacientes
com glioma. A maioria dos pacientes com essas
mutacgdes é classificada como ndo-GBM, grau 4
da OMS e apresentam um pior prognéstico do
que seus equivalentes do tipo selvagem.

A metilagdo do gene MUC17, por sua
vez, foi correlacionada ao estadiamento dos
gliomas e estd aumentada em pacientes com
GBM e em gliomas de grau 4.

Mutagdes em MUC17  também
demonstraram ter significAncia clinica em
pacientes com glioma. Pacientes com o MUC17
mutado apresentam a segunda pior sobrevida
global se comparados aos genes mais
frequentemente mutados no grupo nao-GBM.
Ademais, observando o perfil de mutacdes de
MUC17 em pacientes com GBM, vimos que a
maioria apresentou uma mutagao missense

A partir desses dados referentes as
mutagdes em MUC17 dos pacientes de GBM,
iniciamos a busca por estas em modelos in vitro.
Amplificamos entdo as regides potencialmente
mutadas em MUC17 utilizando o DNA de
linhagem celular de GBM. Todas as regides
foram devidamente amplificadas, exceto para
MUT1.

Com o intuito de otimizar as reagbes de
PCR, cinco temperaturas distintas (50°C, 52°C,
54°C, 56°C e 58°C) foram testadas para os
primers de MUC17; estabelecendo como
temperaturas ideais 50°C (MUT2.1), 54°C
(MUT2.4) e 58°C (MUT1, MUT2.2, MUT2.3).
Uma analise comparativa também foi realizada
através do teste de DNA da linhagem de

glioblastoma U87 e o DNA contido em amostras

de amigdala embebidas em blocos de parafinas.
Os resultados dos sequenciamentos
confirmaram que todas as sequéncias
correspondem a MUC17, sendo do tipo
selvagem. Com isso, foi possivel comprovar a
eficiéncia da amplificagdo dos primers tanto em
DNA de linhagens celulares quanto em

amostras de parafina.

CONCLUSOES:

Através desse trabalho, observamos
que o gene MUC17 compbe o burden
mutacional dos gliomas e quando mutado, esta
associado a uma menor sobrevida. Além disso,
suas mutagdes apresentam relevancia clinica
comparavel a genes amplamente reconhecidos.
Em gliomas ndo-GBM e em GBM, demonstram
um valor prognéstico importante.

Em adicdo, a metilagdo de MUC17
apresenta uma correlagdo proporcional ao
aumento do grau de malignidade dos gliomas.

Por fim, constatamos também que os
primers desenvolvidos para detectar essas
mutagbes em gliomas foram eficazes na
amplificagdo das regides alvo, tanto em
amostras de DNA de linhagens celulares quanto
em amostras de parafina e apresentam grande
potencial para usos futuros.

Futuras perspectivas do projeto incluem
continuar estudando outras mucinas ancoradas
a membrana e seus possiveis usos diagnésticos
para GBM.

REFERENCIAS:
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INTRODUGAO:

Os percevejos Pentatomideos Euschistus heros
(Fabricius, 1798) sdo atualmente a praga
entomoldgica mais importante da cultura da soja
[Glycine max (L) Merril] no Brasil, tendo
presenga também em outras culturas como do
milho (Zea mays L.), amendoim (Arachis
hypogae L.) e algodao (Gossypium hirsutum L.).
Sendo antes considerado uma praga de carater
secundario, a partir dos anos 1970, as suas
populagdes cresceram continuamente devido a
fatores ainda pouco compreendidos. A criagédo
de colbnias de insetos em laboratério é um
passo importante para o estudo de espécimes
praga, tanto para a compreensdo de sua
biologia geral como para a realizagao de testes
de produtos biotecnoldgicos e metodologias de
controle.

O objetivo desse trabalho foi o estabelecimento
da criagdo destes hemimetébolos pragas em um
ambiente de baixo controle ambiental. A anélise

da saude da colénia foi feita a partir de

experimentos de séries compostas grupos
reprodutivos formados por machos e fémeas
(figura 1) em situacdo de maior ou menor
atividade sexual, com réplicas em periodos
distintos do ano. A umidade e a temperatura do
ambiente foram medidas continuamente durante
a realizacdo das séries, visando-se averiguar
quaisquer relagbes entre as variaveis
ambientais e os parametros observados nas
séries. A longevidade média dos adultos e a
fecundidade foram comparadas entre as
replicatas utilizando-se o teste T-Student

bicaudal homoesdatico.

Figura 3. Princpal caracterisica para sexagem de machos e femeas de
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Figura 1: Principal caracteristica para a sexagem:
ultimo segmento do abdébmen dos machos é

diferenciado. Imagem retirada de Borges et al (2006).

RESULTADOS E DISCUSSOES:

As quatro séries foram realizadas de um
periodo que se estendeu 23/06/2023 até o dia
14/05/2024, durante quase um ano completo.
Dos 43 insetos que fizeram parte do
experimento, foram 20 machos e 23 fémeas. A
média total do tempo de vida dos machos foi
maior que a das fémeas (50,25+/-36,5 M:
47,91+/-20,66 F) entretanto o coeficiente de
variagdo dos machos foi muito alto devido a
grande amplitude de tempos de Vvida
registrados, enquanto o das fémeas foi
consideravelmente menor (72,64% X 43,12%).
Tais diferencas nas médias ndo foram
significativas (p = 0,7941).

Foram realizados teste T-Student entre as
populacbes de machos, fémeas e as
populagcdes totais das séries experimentais,
comparando todas entre si. Quanto ao tempo de
vida, apenas a diferenga entre o tempo de vida
das fémeas da série TA e TB foi
estatisticamente significativa (p-valor </= 0,05),
indicando que o tempo de vida dos adultos nao
foi um pardmetro adequado para avaliar a
diferenca entre os tratamentos. Também nao
houve resultados significativos entre o tempo de
vida dos individuos por grupo reprodutivo.

Por outro lado, a comparagdao dos valores
referentes a fecundidade das fémeas nas séries
experimentais apresentou valores significativos,
principalmente em relagdo a comparagao entre

0s outros grupos com o grupo TD, onde houve

mudangas drasticas na temperatura e umidade
durante o periodo da série experimental.

A equivaléncia entre o tempo de vida de
machos e fémeas foi congruente com o trabalho
de Costa e Borges (1998), do qual esse modelo
experimental foi extraido. Outro trabalho que
chega a resultados semelhantes é o de
Cividanes e Parra (1994), onde os autores
também avaliaram a longevidade de machos e
fémeas em diferentes temperaturas e
constataram que a variagdo, considerando
ambos separadamente, ndo era significativa.

No total foram registrados 1783 ovos durante
toda a série experimental, dentre esses, cerca
de 85% pertenciam as séries experimentais TB
e TC. Tal padrao provavelmente foi associado
as temperaturas estaveis na faixa de 26°C
registradas durante a duracdo destas séries.
Essa faixa de temperatura foi identificada no
trabalho de Cividanes e Parra (1998), como a
6tima para a fecundidade da espécie. Este
resultado indica uma hipotese que a
temperatura apresentou um maior efeito sobre a
ovoposicdo das fémeas do que o fotoperiodo
irregular e outras condigbes variaveis presentes
no experimento TA. Este dado corrobora com os
trabalhos de Barrufaldi et al. (2023) e Cividanis
e Parra (1994), nos quais ha a constatacao da
baixa performance reprodutiva dos insetos em
temperaturas mais baixas, similares as
condigdes encontradas no experimento TD

(<20°C na maior parte de sua duragéo).

CONCLUSOES:
A criacdo de E. heros em um ambiente de
condigdes ndo controladas apresenta desafios

significativos.



O tempo de vida dos insetos adultos nao se
demonstrou um paradmetro significativo para
avaliar diferencas entre as séries, 0s grupos
reprodutivos e 0s sexos.

A frequéncia de ovoposigcdo e a fecundidade
foram parametros Significativos, principalmente

entre as séries experimentais.
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INTRODUGAO:

Streptococcus agalactiae ou estreptococos do
grupo B (EGB), € um coco Gram-positivo que
coloniza os tratos intestinal e geniturinario e
pode causar infecgbes graves, especialmente
em neonatos.

Seu principal fator de viruléncia e marcador
epidemioldgico é a capsula polissacaridica. De
acordo com a sua diversidade antigénica sao
conhecidos 10 sorotipos capsulares (la, Ib, Il a
1X).

As infecgbes neonatais podem ser de inicio
precoce, quando se manifestam na primeira
semana, ou tardio, com manifestacbes
adquiridas um total de entre 7 dias e 3 meses
de idade. Para evitar essas infeccbes, é
recomendado a antibioticoprofilaxia no trabalho
de parto, para mulheres colonizadas pelo EGB.
Os antibidticos preconizados sdo a penicilina,
ampicilina, cefazolina, e clindamicina como
alternativa para gestantes alérgicas a

beta-lactamicos.

Durante a pandemia de COVID-19, a
azitromicina, um antibiético da classe dos
macrolideos, foi usada excessivamente. Como o
uso de macrolideos induz o aumento da
resisténcia, e esta pode se manifestar também
para a clindamicina, o estudo visa investigar um
possivel impacto na populagédo de S. agalactiae
circulante. Os objetivos especificos sao
determinar a prevaléncia de tipos capsulares, o
comportamento frente aos antimicrobianos e os
fendtipos e gendtipos de resisténcia a

macrolideos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram estudadas 204 amostras bacterianas,
isoladas no periodo de janeiro de 2019 a julho
de 2024, provenientes de secrecdo vaginal
(123) e urina (81) de gestantes atendidas nos
servicos de pré-natal do Hospital Universitario
Anténio Pedro e do Instituto Fernandes Figueira.

Todas as amostras tiveram sua identificagao
confirmada pelos testes de hidrélise do hipurato
de sodio e de CAMP.



Um total de 194 amostras foi submetido a
tipificacdo capsular. Os tipos capsulares
prevalentes foram la (35,1%), Il (21,1%), V
(18%) e 1l (14,9%). Esses resultados estdo de
acordo com estudos prévios que demonstraram
a prevaléncia destes sorotipos no Brasil
(Palmeiro et al., 2010; Dutra et al., 2014).

Em relagdo ao comportamento frente aos
antimicrobianos, as 204 amostras foram
sensiveis a penicilina e a vancomicina. O MIC
de penicilina variou entre 0,012 e 0,064 pg/ml.
Apesar da sensibilidade observada, amostras
resistentes tém sido reportadas ao redor do
mundo (Kimura et al., 2018).

Foi observada resisténcia a clindamicina
(4,4%), tetraciclina (77,4%) e levofloxacina
(2,4%). Estas taxas estdo de acordo com
estudos prévios.

Em relagdo aos macrolideos, 25% das
amostras foram ndo suscetiveis. Entre estas, o
fendtipo de resisténcia M foi predominante
(82,3%), acompanhado do gene mef/A. Esta
taxa de resisténcia encontra-se entre as mais
altas ja relatadas no pais.

O estudo identificou nove amostras
multirresistentes (MDR), ou seja, resisténcia a
trés ou mais classes de antimicrobianos. As
amostras MDR foram resistentes a clindamicina
e eritromicina, além de tetraciclina e/ou
levofloxacina. Esse fendbmeno de
multirresisténcia & preocupante, pois limita as
opgcdes de tratamento e aumenta o risco de
complicagcbes e mortalidade. Desde 2014, a
OMS considera a multirresisténcia uma ameaca
global, e o EGB foi incluido na lista de bactérias

de prioridade média tanto pelo CDC em 2019

quanto pela OMS em 2024 devido ao aumento
da resisténcia.

Embora ndo se possa estabelecer uma
relagdo direta entre o uso excessivo de
azitromicina e o aumento da resisténcia, é
crucial intensificar a pesquisa, monitoramento e
coleta de dados sobre as amostras de S.
agalactiae, considerando-se sua importancia
como patégeno humano e a tendéncia de

resisténcia crescente.

CONCLUSOES:

- O tipo capsular la foi prevalente, seguido dos
tipos lll, V e ll.

- Todas as amostras foram sensiveis a

penicilina e a vancomicina. Foi encontrada
elevada taxa de resisténcia a tetraciclina e baixa
taxa a levofloxacina.
- Um total de 25% das amostras nao foi
suscetivel a eritromicina. Entre estas, o fenétipo
M de resisténcia aos macrolideos foi
predominante.

- A resisténcia a eritromicina observada nao
confere resisténcia cruzada a clindamicina, o
que, em teoria, garante a eficacia deste ultimo
quando administrado em pacientes alérgicas a
penicilina.

- Amostras MDR foram detectadas, o que
demanda continuo monitoramento do perfil de
suscetibilidade de amostras de S. agalactiae

circulantes em nosso meio.
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INTRODUGAO:

O Parvovirus Humano B19 (B19V) é classificado no
género Erythroparvovirus da familia Parvoviridae. A
infeccdo pelo B19V é comum e apresenta um
padréo epidemioldgico ciclico a cada 4-5 anos,
definido por um aumento de casos de eritema
infeccioso, uma doenga exantematica aguda da
infancia. Como o B19V tem tropismo por células
progenitoras de eritrécitos na medula 6ssea, a
infeccdo causa uma parada transitéria da
eritropoese (3-7 dias) e consequente anemia grave
(Hb<b5g/dL) em
constitucionais. A malaria continua sendo a

pacientes com  anemias

parasitose de maior relevancia no mundo e varios
estudos demonstram que a anemia grave é comum
em criangas em regides onde a malaria causada
pelo Plasmodium falciparum é endémica. No Brasil,
aproximadamente 99% da transmissdo da malaria
ocorre na regido da Amazobnia Legal, com uma
prevaléncia de infec¢gdes causadas por P. vivax.
Sabe-se que a presenga de outras infecgbes

aumenta a incidéncia de complicagdes por esta

espécie. Portanto, é importante investigar o efeito
da infecgado pelo B19V na populacao residente em
area endémica de malaria. No periodo de
outubro/2014 a novembro/2015, o Prof. Dr. Ricardo
Machado (MIP/CMB/UFF) coordenou um projeto
em que se coletaram amostras de sangue de
individuos residentes no municipio de Oiapoque,
Amapa. Os soros dos pacientes com confirmagao
laboratorial de infecgdo pelo P vivax foram
testados, e foi possivel confirmar a infecgdo aguda
por B19V em aproximadamente 60% (84/148) dos
pacientes. Para podermos avaliar se a infecgéo por
B19V é mais significativa na populacado infectada
por P vivax, ha necessidade de realizar a
investigagdo laboratorial da infeccao em individuos
residentes na mesma regido, cujos soros foram
coletados no mesmo periodo e que testaram

negativos para o parasito.
RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os soros de 152 pacientes, com confirmagéo
laboratorial do diagndstico de malaria, foram

inicialmente testados para a presenca de



anticorpos anti-B19V  IgM e anti-B19V IgG
utiizando o ensaio imunoenzimatico (EIE)
comercial (Serion, Brasil), conforme instrugbes do
fabricante. Os anticorpos IgM anti-B19V foram
detectados em 35% (53/152) das amostras, sendo
45 IgG positivas, 7 1gG negativas e 1 IgG
inconclusiva. Em 43% (65/152) das amostras,
somente anticorpos IgG  anti-B19V  foram
detectados. A seguir, os 152 soros foram testados
para a presenga do genoma viral tanto pela reagéo
em cadeia da polimerase convencional (cPCR)
como quantitativa (qPCR), sendo que 10 amostras
testaram positivas por cPCR e 32 por gPCR. O
DNA-B19V foi detectado por qPCR em 17/53
(32,1%) amostras IgM positivas, em 13/88 (14,7%)
das IgM negativas. A carga viral variou de 4,2x103
a 4,6x106 Ul/mL, mas nao houve diferenca na
média da carga viral entre amostras IgM positivas
(média: 4,6x105 Ul/mL) e IgM negativas (média:
1,55x105 Ul/mL). Como até o momento ndo existe
um teste considerado “padrdo ouro” para
discriminar entre infecgdo recente e/ou passada
pelo B19V, existe um consenso de que mais de
uma metodologia pode ser necessaria para
estabelecer o diagnéstico. Utilizando ambas as
metodologias (sorolégica e molecular), a infeccéo
recente por B19V, definida pela deteccdo de IgM
anti-B19V e/ou DNA-B19V, pode ser confirmada
para 38,2% (58/152) dos individuos. A infecgao
passada foi determinada para 48,7% (74/152) dos
individuos que testaram IgG positivo e IgM
negativo/inconclusivo, na auséncia do DNA-B19V
ou com carga vira < 104 Ul/mL. Cerca de 13%
(19/152) das amostras testaram negativas para
ambos os marcadores, €, portanto, estes individuos
foram considerados suscetiveis a infecgdo. Ainda
assim, o status da infeccdo nao pode ser

estabelecido para um individuo. Apesar da maioria

das amostras terem sido coletadas de jovens
adultos, a infecg¢ao recente por B19V foi confirmada
em aproximadamente 40% dos individuos. Existem
evidéncias que 2014-2015 foi um ano epidémico de
B19V no Brasil, conforme também observado em
outros estudos. Neste estudo, pode-se observar um
aumento de casos de B19V em abril € no periodo
de agosto a outubro, coincidindo com a
sazonalidade da infecgdo em outras regides do
pais. Entre os 58 pacientes com infecgdo aguda,
32,7% (19/58) apresentaram anemia branda e
moderada de acordo com o0s niveis de
hemoglobina, variando de 9,4 a 11,9g/dL para o
sexo feminino e, 10,7 a 12,5g/dL para o sexo
masculino; nenhum paciente desenvolveu anemia
grave. Pode-se observar que mais de 60% (39/58)
ndo estavam anémicos. Ao comparar o0
desenvolvimento de anemia com o status da
infeccdo por B19V, recente ou passada, ndo foi
observado diferenca significativa (Teste
Qui-quadrado, p=0,2948). Uma das limitagcdes
deste estudo foi que a maioria das amostras
testadas era de jovens adultos, e os estudos de
coinfeccdo P. falciparum/B19V foram realizados
principalmente na Africa,com criancas até 6 anos
de idade, onde a ocorréncia de anemia grave nesta

faixa etaria € comum e multifatorial.
CONCLUSOES:

A infecgédo por B19V é comum na regido amazénica
€ 0s nossos resultados corroboram a necessidade
de utilizar ambas as metodologias sorolégica e
molecular para distinguir entre infecgdo recente e
passada, e que 2014-2015 foi um ano epidémico

para B19V no Brasil.
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PISTAS QUIMICAS DE MANGUE UTILIZADAS PELO MINUCA RAPAX (Smith, 1870) NO
MANGUEZAL DE ITAIPU, NITEROI, RIO DE JANEIRO

Agatha F. Pinheiro, Renato C. Pereira , Carlos Souza, Felipe V. Ribeiro

Universidade Federal Fluminense/Instituto de Biologia/Departamento de Biologia
Marinha/Laboratério de Ecologia Quimica Marinha

INTRODUGAO:

Manguezais sao ecossistemas de transi¢cao de
zonas Umidas tropicais e subtropicais que
fornecem bens e servicos valiosos. Atuam como
bercario para diversas espécies terrestres e
marinhas e sdo caracterizados pela alta
produtividade primaria.

Os caranguejos braquiuros séo considerados
um dos grupos mais importantes das espécies
benténicas que compdem o manguezal. Séo
responsaveis pela transformacdo da matéria
organica, aumento da produtividade,
oxigenagao e drenagem do solo.

A distribuicdo da comunidade bentdnica dos
manguezais esta ligada as variaveis ambientais,
a distribuicdo de matéria organica no substrato
e a vegetagdo, porque proporciona estrutura e
protegao para o habitat.

Os caranguejos Minuca rapax sao crustaceos
decapodes  semiterrestres, que habitam
substratos sombreados de florestas de mangue
ou planicies de maré ensolaradas adjacentes a
elas e apresentam alta densidade de individuos.
A capacidade de perceber e identificar
compostos quimicos no ambiente condiciona a

sobrevivéncia, a reproducao e a persisténcia de

muitos seres vivos. O uso desses compostos

como pistas quimicas influencia o]
comportamento dos organismos e a forma como
eles se relacionam uns com os outros e com o
ambiente que o0s cerca. Os caranguejos
(Brachyura) sdo modelos eficazes no uso de
sinais e pistas quimicas, e alguns deles
possuem papel-chave no funcionamento de
manguezais.

Uma calha de escolha de duas correntes foi
utilizada para avaliar a preferéncia desses
crustaceos ou ndao a uma fonte de agua
contendo pistas

quimicas de Rhizophora

mangle, Laguncularia racemosa, Avicennia
schaueriana e Coespecificos.

Neste trabalho foi investigada a utilizagéo de
pistas quimicas oriundas de espécies vegetais
de mangue e de individuos da mesma espécie
(coespecificos) pelo caranguejo Minuca rapax

da Lagoa de ltaipu, Niterdi, RJ.

RESULTADOS E DISCUSSOES:
Os caranguejos M. rapax foram indiferentes aos
exsudados de R. mangle e A. schaueriana, e

repelidos pelos de L. racemosa. A neutralidade



& esperada visto que sdo organismos altamente
generalistas e até pioneiros no habitat,
indicando que nao necessitam da presenca de
plantas especificas para seu assentamento e
construcdo de suas galerias no solo do
manguezal. Sob essa perspectiva, é pertinente
considerar que o adensamento de galerias no
entorno dessas plantas se deva a outros
fatores, possivelmente abiodticos. O efeito
repelente de exsudados de L. racemosa sobre
M. rapax foi corroborado por censos visuais que
constataram numeros de galerias menores no
entorno desta espécie comparados aqueles ao
redor das outras plantas e no controle. Estes
resultados sugerem um possivel papel-chave da
mediacdo quimica na estruturagcdo de
manguezais brasileiros, com  zonagao
caracterizada por maior abundancia de L.
racemosa no supralitoral, um estrato de solo
mais firme, enquanto que M. rapax é mais
abundante em areas mais alagadas do meso e
do infralitoral.

Além disso, por apresentar comportamento
gregario, M. rapax demonstrou atragdo pelas
pistas quimicas de coespecificos e os
resultados também corroboram com o

comportamento observado no campo.
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Figura 1. Grafico representativo da escolha de

Minuca rapax entre o controle (agua a 20 PSU) e a

pista (agua a 20 PSU com Coespecifics).

Rhizophara icennia Lagurcularia Iricfato

Figura 2. Boxplot representativo da quantidade de
galerias de Minuca rapax ao redor das 3 espécies de

arvores testadas e ao redor de artefatos.

CONCLUSOES:

De acordo com os resultados obtidos, a
mediacao quimica provavelmente exerce um
papel-chave na estruturagdo do manguezal.
Minuca rapax pode ser considerado uma
espécie generalista por ndo utilizar pistas de
atracdo oriundas de espécies vegetais e por ser
atraido por individuos da mesma espécie, o que
explica o seu papel pioneiro em sistemas semi-
ou recém estruturados como o manguezal da

Lagoa de ltaipu.
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CARACTERIZACAO QUIMICA E HISTOLOGICA DO ESTADO DE SAUDE DE
PHYLLOGORGIA DILATATA (ESPER, 1806), (CNIDARIA, ANTHOZOA, OCTOCORALLIA),
EM ARRAIAL DO CABO.

Bruna M. Saliba, Thayssa S. F. Fagundes , Mauricio A. Chagas, Andréa R. S. Baptista,

Renato C. Pereira, Davyson de Lima Moreira, Felipe V. Ribeiro

Universidade Federal Fluminense/lnstituto de Biologia/Departamento de Biologia
Marinha/Laboratério de Ecologia Quimica Marinha

INTRODUGAO:

Gorgbnias exibem ampla distribuicdo geografica

e sao componentes conspicuos em

comunidades  bentbnicas marinhas. Séao
octocorais caracterizados por produzirem ampla
diversidade de metabdlitos especializados que
as auxiliam na provisao de habitat e manutengao
da biodiversidade associada. No Brasil, a
gorgbnia endémica Phyllogorgia dilatata é
quimicamente defendida frente a epibiontes e
predadores, mas encontra-se em visivel declinio
populacional no seu limite sul de ocorréncia
(Arraial do Cabo, Rio de Janeiro). Além de
inimeras colbnias mortas, também foram
previamente reportados diversos tipos de lesbes
e elevada epibiose em colbnias remanescentes
atualmente. Apesar destas constatagdes, a
causa e a patogénese da mortalidade ainda é
pouco compreendida, assim como os diversos

efeitos sobre este octocoral. Nesse estudo

investigamos aspectos morfolégicos e
histopatolégicos de coldnias de P. dilatata sob
efeito de poluigdo costeira, relacionando-os com

parametros de saude e diversidade quimica do

metaboloma.
Nesse estudo, objetivou-se investigar os
aspectos morfolégicos e histopatologicos

observados em colénias sob efeito direto da
poluicdo costeira, relacionando os mesmos com
parametros de saude e a diversidade do

metaboloma.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Colbnias de P. dilatata vivendo sob impacto
antropico possuiam lesées macroscopicas onde
foi identificada perda da integridade tecidual,
degradagdo de escleritos, redugdo na
densidade de foto-simbiontes e perda da
diversidade quimica. Além disso, as lesdes

frequentemente estavam associadas a anomalia



na coloragdo, presenga de galhas e de diversos
morfotipos de fungos circundados por bandas

de melanina e amebdcitos granulares.
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Fig.1. Comparacdo dos escleritos e tecido entre as
categorias. Escleritos(B) e imagem da [amina(C) do
tecido da colénia saudavel(A). Escleritos(E) e
imagem da lamina(F) do tecido da col6nia roxa(D).

Fig.2. Imagens das ldminas do tecido roxo coradas
com HeE(A), Grocott (B) e Fontana-Masson(C).
Diferentes hifas (setas) encapsuladas por bandas de
melanina(m) e amebdcitos granulares (triangulos).

Fig.2. Imagem do GNPS das amostras “Saudavel -
Saco do Gato”, “Saudavel - Prainha” e “Prainha-
Dentro da mancha” com destaque das familias
separadas por sitio. O grafico de pizza mostra a
abundancia relativa de composto exclusivos e
compostos comuns dentro de cada categoria

As diferencas observadas entre as col6nias do

sitio impactado e do sitio controle, sugerem que

a infeccdo por fungos estad relacionada a
condicao de estresse fisiologico experimentado
pelas gorgdnias sob efeito dos efluentes
domeésticos. Os sinais clinicos relacionados a
pigmentacdo roxa podem ser indicadores de
presenga de fungos, perda de simbiontes e
protecao fisica, débito energético por reducao
da assimilagdo de comopostos organicos por
vias auto e heterotréficas. A producdo de
metabdlitos para a defesa quimica por sua vez
estaria comprometida, tornando P dilatata

vulneravel aos seus inimigos naturais.

CONCLUSOES:

As gorgbnias do sitio impactado possuiam
menor sinal de vitalidade relacionado com a
presencga de fungos. As alteragbes estruturais e
a quebra da simbiose nas colbnias sob efeito de
efluentes podem reduzir a protegdo mecénica, a
sustentagao da coldnia e a redugao da obtencao
de energia por meio da fotossintese. Este déficit
de nutrientes pode significar menos energia
disponivel para a produgdo de quimica
defensiva. De acordo com o modelo do estresse
ambiental para alocacdo de recursos, ha uma
produgdo menor de metabdlitos especializados
sob estresse fisiologico e, em condigbes
extremas, o nivel de defesas quimicas seria
menor e, por isso, 0s organismos estariam mais
vulneraveis a predagado, bioincrustacido e

patdégenos.
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DETECGAO DE STAPHYLOCOCCUS RESISTENTES A
METICILINA (MRS) EM AGUA DO MAR E MARISCOS DE
PRAIAS DE NITEROI, RIO DE JANEIRO

Bernardo Rodrigues Xavier, Renata Fernandes Rabello

Departamento de Microbiologia e Parasitologia/lnstituto

Biomédico/Laboratorio de Cocos Gram-positivos

INTRODUGAO:

O género Staphylococcus € constituido por
bactérias Gram-positivas que fazem parte da
microbiota da pele e de mucosas de humanos e
animais, sdo encontradas no ambiente e muitas
causam infeccbes em diferentes espécies
hospedeiras. A capacidade de adquirir
resisténcia aos antimicrobianos tornar estas
bactérias um problema de saude publica, com
destaque para as cepas de Staphylococcus
resistentes a meticilina (MRS). Dentre estas,
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina
(MRSA) que é um importante patégeno em
unidades de saude e na comunidade. MRS sao
cepas multirresistentes, logo com menos
opgbes de tratamento. Em virtude de
Staphylococcus spp. poderem ser encontrados
no ambiente e contaminar alimentos, faz-se
necessario um monitoramento da sua presenca
em reservatorios ambientais e sua
caracterizagdo uma vez que podem ser fontes
de infecgdo para humanos. Alimentos vindos do
mar contaminados por Staphylococcus spp.
podem causar surtos (Silva et al, 2015). Desta
forma, o presente estudo teve como objetivos
investigar a presenca de MRS na agua do mar e

mariscos de praias de Niterdi, Rio de Janeiro.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

A partir de 18 coletas mensais de amostras de
agua do mar das praias de Icarai, Jurujuba e
Piratininga e de mariscos de Jurujuba, entre
06/2022 e 12/2023, Staphylococcus spp. foram
isolados de todas as praias e de mariscos e em
varias coletas. Do isolamento em Agar Manitol
Salgado e CHROMagar MRSA, 12 espécies
foram identificadas por MALDI-TOF (Tabela 1).

Tabela 1. Espécies de Staphylococcus isoladas em

agua do mar e mariscos em praias de Niteroi.

Espécie Agua (n) Marisc  Total
o

I P J J
S. aureus 1 2 1 4
S. caprae 1 1 2
S. captis 2 1 3
S. cohnii 1
S. epidermidis 1 1 4 6
S. haemolyticus 1 1
S. kloosi 1 1
S. nepalensis 1 1
S. pasteuri 1 1
S. saprophyticus 1 1 3 5
S. sciuri 2 3
S. warneri 4 2 3 4 13



Total 8 9 8 16 41

I: Icarai, P: Piratininga, J: Jurujuba.

Dentre 12 antimicrobianos testados pelo disco
difusdo, 29 de 41 (70,7%) amostras de
Staphylococcus spp. apresentaram resisténcia a
pelo menos uma classe de antimicrobiano. Nao
foi observada resisténcia apenas para
linezolida. Resisténcia foi mais frequente para
penicilina (n = 25) e eritromicina (n = 13) (Figura
1). Dez

multirresistentes, ou seja, exibiram resisténcia a

amostras (24,4%) eram

trés ou mais classes de antimicrobianos ou
eram MRS (n = 4). Das MRS, duas S. aureus
(MRSA) foram identificadas pelo disco difuséo e
pela PCR para o gene mecA. A genotipificagdo
do SCCmec das MRS identificou os tipos IVa e
V. As MRS foram isoladas da agua do mar de
Piratininga e Jurujuba e de mariscos de

Jurujuba.

Resisténcia aos antimicrobianos

B Resistente Intermediéario

Amostras (n)

CEF CIP CLI CLO ERI GEN LIN NOR PEN RIF SUT TET

Antimicrobianos

CEF: Cefoxitina, CIP: Ciprofloxacina, CLI:
Clindamicina, CLO: Cloranfenicol, ERI: Eritromicina,
GEN: Gentamicina, LIN: Linezolida, NOR:
Norfloxacina , PEN: Penicilina; RIF: Rifampicina, SUT:
Sulfazotrim; TET: Tetraciclina.

Figura 2. Frequéncia de amostras de Staphylococcus
spp. resistentes a antimicrobianos isoladas de agua

de mar e mariscos.

MRSA ¢é uma bactéria multirresistente que
causa principalmente infecgdes associadas a
unidades de saude, mas também podem
acometer individuos na comunidade. Ja foi
detectada anteriormente em mariscos em praia
do municipio de Niterdi (Andrade et al. 2022).

Os dados do presente estudo refletem as
interagdes entre a comunidade e o ambiente na
regido. Portanto, a deteccdo destas bactérias
deve ser considerada como um alerta para
estimular a investigagdo de potenciais fontes de
contaminagdo e agdes para evitar o aumento

destes microrganismos nas praias da regiao.

CONCLUSOES:

Foram detectados MRS e outras cepas
multirresistentes nas dguas do mar e mariscos
de praias do municipio de Niterdi, sendo
algumas espécies envolvidas em infeccbes em
humanos como MRSA. Monitorar bactéria
multirresistentes em reservatérios ambientais é
importante, pois pode alertar quanto a
necessidade de adogdo de medidas para evitar
sua disseminacdo e aos riscos a saude da

populagao.
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CARACTERIZAGAO GENOTIPICA DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS
MULTIRRESISTENTES ISOLADOS DE GESTANTES COLONIZADAS ATENDIDAS EM

MATERNIDADE-ESCOLA NO RIO DE JANEIRO

Raquel T. Dias, Geilson C. da Silva, Renata F. Rabello

Departamento de Microbiologia e Parasitologia/lnstituto

Biomédico/Laboratoério de Cocos Gram-positivos

INTRODUGAO:

A colonizacdo de gestantes por bactérias
multirresistentes pode representar um risco para
o desenvolvimento de uma infecgao de dificil
tratamento na propria gestante ou, a partir da
sua transmissao, para seu  neonato.
Staphylococcus aureus é um  agente
comumente responsavel tanto por infecgbes
relacionadas aos cuidados a saude quanto por
infecgbes comunitarias. Esta bactéria
frequentemente exibe resisténcia a varios
antimicrobianos, reduzindo assim as opgdes de
tratamento. MRSA (methicillin-resistant ~ S.
aureus) €& uma cepa multirresistente
caracterizada pela resisténcia a todos os
beta-lactamicos, exceto as cefalosporinas de 52
geracao. Esta resisténcia é codificada pelo gene
mecA, o qual é carreado pela ilha gendmica
SCCmec, sendo descritos diferentes tipos. Além
do mecA, varios outros genes de resisténcia aos
antimicrobianos tém sido descritos em S.
aureus, com alguns deles também conferindo
resisténcia cruzada a diferentes
antimicrobianos. Macrolideos, lincosamideos e
aminoglicosideos sao opgdes para tratamento

de estafilococcias. Diferentes mecanismos e

genes de resisténcia tém sido descritos para
eles, como modificaggo do alvo do
antimicrobiano (ermA-C — resisténcia aos
macrolideos, lincosamideos e estreptograminas
B — fendtipo MLSg); bombas de efluxo (msrA-B
— resisténcia a macrolideos e estreptograminas
B — fendtipo MSg), enzimas inativadoras de
antimicrobianos  (linA - resisténcia a
lincosamideos) e enzimas modificadoras de
(aac(6’)-le-aph(2”)-la,
aph(3)-llla e ant(4)-la — resisténcia aos

antimicrobianos

aminoglicosideos) .

Surtos de MRSA tém sido reportados em
unidades de cuidados intensivos neonatais. O
isolamento de MRSA de gestantes tem sugerido
0 seu envolvimento na transmissdo para
neonatos. Portanto, os objetivos do estudo
foram pesquisar a ocorréncia de colonizagédo
por S. aureus em gestantes e neonatos,
determinar o perfil de susceptibilidade aos
antimicrobianos, identificar genes de resisténcia
e investigar a potencial transmissdo de

gestantes para neonatos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:



De 597 gestantes e 36 neonatos, apenas 39
gestantes (6,5%) estavam colonizadas por S.
aureus. Espécimes foram coletados em um
hospital maternidade-escola no municipio do
Rio de Janeiro, entre 09/2021 e 05/2023. As 39
amostras de S. aureus foram testadas por disco
difusdo, sendo observadas as seguintes
frequéncias de nao susceptibilidade (resistentes
e intermediarias): penicilina (87%), eritromicina
(62%), clindamicina (41%), gentamicina (25%),
cefoxitina (23%),

sulfazotrim (5%), cloranfenicol (2%), linezolida

ciprofloxacina (8%),

(2%), nitrofurantoina (2%), tetraciclina (2%) e
rifampicina (0%).

A maioria das cepas (n = 18, 46%) eram
multirresistentes, sendo metade cepas de
MRSA segundo disco de cefoxitina. Foram
observadas cepas resistentes a até cinco

classes de antimicrobianos (Figura 1).

5 classes (2%)
4 classes (18%)

Nenhuma (8%)

1 classes (23%)

3 classes (26%)

2 classes (23%)

Figura 1. Frequéncia de cepas em relagdo ao numero
de classes de antimicrobianos aos quais

apresentaram resisténcia.

Pelo teste D, foram observadas 16 cepas com
fendétipo MLSg (de forma indutiva, exceto uma) e
seis com fendtipo MSz. Uma cepa de MRSA

exibiu fenotipo MLSg e uma fenétipo MSg.

Em relacdo aos genes de resisténcia aos
antimicrobianos pesquisados por PCR, foram
detectados mecA em 8 das 9 cepas resistentes
a cefoxitina, sendo que na cepa mecA negativa
foi detectada a ilha SCCmec. Variantes de mecA
sao raramente encontrados e pode ser este o
motivo do fendétipo MRSA e ndo detecgdo do
mecA nesta cepa. Os tipos de SCCmec
identificados foram IVa e V, mas n&o em todas
as cepas. Neste estudo, pesquisamos as ilhas
dos tipos | a V, as quais sdo as mais frequentes.
Entretanto, ha outros tipos descritos na literatura
(Tabela 1).

Tabela 1. Perfil de resisténcia, presenca de mecA e
tipo de SCCmec de cepas de MRSA.

Cepa Resisténcia mecA SCCme
1485 Cef, Pen + :
1497 Cef, Eri*, Pen +

1529 Cef, Eri*, Pen + IVa
?530 Cef, Cli, Eri, Pen, - \%
2 Tet

1530 Cef, Cip, Eri, Pen + IVa
?534 Cef, Pen +

:13536 Cef, Pen +

<?537 Cef, Pen + IVa
3537 Cef, Pen +

Cef:  cefoxitina;  Cip:  ciprofloxacina;  Cli:
clindamicina; Eri: eritromicina; Pen: penicilina; Tet:
tetraciclina; *Intermediaria.

Entre as 17 cepas com fendtipo MLSg, em nove
foram detectados os genes ermC. No caso das
sete cepas com fendtipo MSg, trés
apresentavam mrsA e msrB e uma apenas
mrsB. As trés cepas de MRSA exibiram os

genes de acordo com seu fendtipo. As cepas



resistentes  negativas para os genes
investigados podem carrear outros que nao
foram testados neste estudo. Todas as onze
cepas ndo susceptiveis a gentamicina
(aminoglicosideo)  apresentaram o gene
aac(6’)-le-aph(2”)-la, mas nao os outros dois
genes pesquisados. Nenhuma cepa de MRSA

exibiu resisténcia para gentamicina.

CONCLUSOES:

Cepas de S. aureus multirresistentes foram
frequentes entre as gestantes colonizadas,
incluindo MRSA, semelhante ao observado em
estudos em outros paises. Os perfis fenotipicos
de resisténcia das amostras foram confirmados
pelos perfis genotipicos na maioria das cepas,
sendo detectados os genes mecA (MRSA,
SCCmec IVa e V), ermC (MLSB), msrA e msrB
(MSB) e aac(6’)-le-aph(2”)-la (resisténcia a
gentamicina). O numero limitado de neonatos
nao permitiu investigar a potencial transmissao
de S. aureus multirresistentes de gestantes para
neonatos. Portanto, estudos com maior
amostragem devem ser realizados. Todavia, a
colonizagdo de  gestantes por cepas
multirresistentes € um alerta, pois tratar uma
infeccdo causada por estas cepas pode ser um

desafio.

AGRADECIMENTOS:

UFF, FAPERJ




@:\

\ V' /
O

Grande area do conhecimento: Ciéncias Biolégicas

TiTULO DO PROJETO: INTERAGAO ENTRE OS SISTEMAS
ENDOCANABINOIDE E COLINERGICO EM RETINA EMBRIONARIA
DE AVES: MODULAGAO DO TRANSPORTE DE GABA

Autores: Vitéria Barbosa Rodrigues de Carvalho; Livia Pinto
Pinheiro; Regina Célia Cussa Kubrusly
Departamento/Unidade/Laboratério: Departamento de Fisiologia e
Farmacologia/lnstituto Biomédico/Laboratério de

Neurofarmacologia

INTRODUGAO

A retha €é um tecido laminar
pertencente ao Sistema Nervoso Central (SNC)
envolvido no

que esta processo de

fototransdugcdo. Por apresentar diferentes
circuitarias neuroquimicas, facil acessibilidade e
estrutura organizada em camadas, a retina
configura um modelo vantajoso e importante
para estudos de circuitos neurais.

O sistema colinérgico desempenha um

crucial na regulacdo da liberacédo e

papel
ativacdo de neurotransmissores. Esse sistema é
encontrado em periodos iniciais do
desenvolvimento da retina, e tém atuacao de
destaque durante a sinaptogénese.

starburst,

As células amacrinas

principais células colinérgicas, além de
expressarem maquinaria colinérgica, participam
GABA,

inibitério  do

da sinalizagao do principal
SNC de

vertebrados. O GABA exibe um perfil excitatério

neurotransmissor

em estagios iniciais do desenvolvimento da
retina. Porém, em estagios maduros, assume
sua fungao classica de inibigado, modulando a
excitabilidade dos circuitos locais.

Na retina, a liberacdo de GABA na
fenda sinaptica ocorre predominantemente de

forma n&o-vesicular, sendo mediada pelos

transportadores GATs. Na retina das aves, o
GAT-1 é o principal responsavel pelo processo
GABA,
critco na

de captacdo e liberagdo de

desempenhando um  papel
homeostase sinaptica.

O sistema endocanabindide também
estd presente na retina, com seus receptores
CB, e CB, expressos desde os estagios iniciais
do desenvolvimento em aves. A ativagao deste
sistema esta

relacionada, por exemplo, a

hiperpolarizagdo neuronal e a redugdo da
liberagao pré-sinaptica de GABA e glutamato.
Estudos tém mostrado que agonistas
de receptores colinérgicos e endocanabindides
sdo capazes de modular o transporte de GABA.
Analisar como essas maquinarias se relacionam
modula a

e como isso sinalizagao

excitatoria-inibitoria colabora para o]
entendimento do microambiente da retina em
circunstancias basais e fisiopatoldgicas.

Desta forma, esse trabalho tem como
objetivo  avaliar o transporte de GABA em
modelo ex vivo de retina de aves durante o
periodo embrionario (E15), mediante ativagéo

dos sistemas endocanabindide e colinérgico.

RESULTADOS E DISCUSSAO



Inicialmente foi realizada uma
caracterizacdo da presenga de alguns dos
transportadores/receptores alvos do presente
estudo ao longo do desenvolvimento da retina
embrionaria de aves, também sendo avaliada
sua funcionalidade. Desta forma, retinas de E8
até E18, foram submetidas a ensaio de Western
blot para avaliacdo da densidade de GAT-1 e a
ensaios de captacdo de [*H]-GABA, para
avaliacao da funcionalidade do transportador.

Da mesma forma, a caracterizacdo da
magquinaria endocanabindide foi realizada
através da ontogénese do receptor CB, (CB;R)
por meio de Western blot, abrangendo o mesmo
periodo embrionario.

Uma vez que ambas as circuitarias
estdo expressas e funcionais ao longo do
desenvolvimento, foram realizados ensaios
neuroquimicos apos tratamento com nicotina
e/lou WIN (50uM e 100nM, respectivamente)
para investigar a possibilidade de uma interagao
entre receptores endocanabindides e
colinérgicos, e se tal afetaria o transporte de
GABA. Conforme dados prévios do grupo, em
E12 a nicotina reduziu de forma significativa a
captacdo de GABA, enquanto WIN nao
promoveu alteragao. Porém, quando
desafiamos inicialmente o sistema com WIN
esse efeito redutor é prevenido, indicando que
pode estar ocorrendo alguma interagdo entre
esses sistemas e isso estar interferindo no
transporte GABAérgico. Tendo em vista que os
resultados da ontogénese da captacdo de
GABA indicavam uma maior atividade do GAT-1
ao longo do desenvolvimento, o mesmo
experimento foi realizado na idade de E15. E

embora ndo tenha sido observada diferenca

significativa, a tendéncia de reducdo da
captacado pela nicotina e reversao desse efeito
pelo desafio prévio com WIN se mantém.

Para avaliar se o efeito da nicotina no
transporte de GABA seria causado por uma
alteracdo na densidade de GAT-1, realizamos
ontogénese desse transportador apds a
exposicdo aguda a nicotina  (50uM).
Aparentemente, a exposi¢cdo aguda a nicotina
ndo afeta a densidade de GAT-1, sugerindo que
a redugcdo na captagdo causada por esse
farmaco pode ser decorrente de uma alteragéo

na funcionalidade desse transportador.

CONCLUSOES

A caracterizagao da retina de aves
mostrou que GAT-1 e CB4R estdo expressos
durante a ontogénese (E8 a E18), com GAT-1
funcional e apresentando aumento de atividade
ao longo do desenvolvimento. Em retinas E12,
desafio prévio com agonista canabindide WIN
55,212-2 preveniu a redugdo na captagao
causada pela nicotina, sugerindo possivel
interagcdo entre esses sistemas. Embora nao
tenham sido registradas alteragées significativas
na idade de E15, existe forte tendéncia ao
mesmo perfil de modulagdo no transporte de
GABA ap06s os estimulos com nicotina e/ou WIN
55,212-2. A exposicdo aguda a nicotina nao
pareceu afetar a densidade de GAT-1, o que
sugere que seu efeito ocorra por meio de uma
alteragao na funcionalidade desse

transportador.
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INTRODU(}AO:

Acido oleandlico (OA) e UVAOL sao
triterpenos pentaciclicos encontrados em
azeite de oliva extra virgem (Olea europaea).
Seu consumo € abundante na dieta
mediterranea e relaciona-se a baixa incidéncia
de acidentes cardiovasculares na populacao
que a consome. Os efeitos protetores dessas
moléculas incluem acgdes anti-inflamatérios,
anti-tumorais, anti-oxidantes e anti-apoptoticos
e ja foram descritos em diversos tipos
celulares e em diversos modelos
experimentais. Ha, porém, poucos dados de
suas atuagdes no sistema nervoso central
(SNC), sobretudo na retina, um tecido
constituinte deste sistema e sensivel a
espécies reativas de oxigénio (ROS). As ROS
sdo naturalmente formadas em decorréncia do
metabolismo celular e muitas retinopatologias
estdo relacionadas ao desbalango entre a
produgdo de ROS e a capacidade do tecido
de aliviar esse estresse. Estas doencas
podem acarretar em cegueira em decorréncia
de um desbalango oxidativo causando

severos prejuizos ao bem estar e interacao

social dos individuos acometidos. Portanto, o
estudo da acdo de OA e UVAOL na retina se
torna imperativo para a descoberta de novos
caminhos de prevengdo de dano celular e
tecidual. Assim, esse estudo visa testar o
efeito neuroprotetor de OA e UVAOL em
modelo de cultura de células da retina de

embrido de galinha.

molécula de acido oleandlico



molécula de UVAOL

MATERIAIS E METODOS:

Células da retina de embrido de galinha
(Gallus  gallus) foram  dissecadas e
plagueadas em MEM no oitavo dia embriénico
(E8). Apos 48 horas de cultivo (E8C2), as
células foram tratadas com UVL ou OA
(0.001uM, 0.01uM, 0.1uM, 0.5uM, 1uM, 5uM,
10uM, 20uM). Em E8C3 foi feito o ensaio de
MTT antes e depois de insulto com 100 pM
H202 por 2 horas. Andlise estatistica foi
realizada usando teste ANOVA e p<0.05 foi
considerado significativo. Os resultados foram
apresentados como média +/- erro padrao da
média e o controle normalizado para 100%.
(CEUA: 8882041120).

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Nao foram encontrados alteracdes
significativas na viabilidade celular em culturas
de células da retina submetidas ao tratamento
com concentragbes crescentes de UVAOL
(0,001-10 pupM) (UVL 0.001uM, 93.67%,
p=0.990, n=4; UVL 0.01uM, 108.20%,
p=0.950, n=4; UVL 0.1uM, 102.50%, p=0.999,
n=5; UVL 0.5uM, 87.71%, p=0.652, n=5; UVL
1uM, 99.71%, p>0.999, n=4; UVL 5uM,
102.60%, p=0.999, n=4; UVL 10uM, 85.59%,
p=0.544, n=4) e grupos controle, porém na
concentracdo 20 pM de UVAOL (64,85%,

p=0,003, n=4) a viabilidade celular decresceu

comparada ao controle. Também nao foram
encontrados  alteragdes significativas na
viabilidade celular no tratamento com OA de
0,001 pyM a 10 yM (OA 0.001uM, 96,13%,
p=0,999, n=4 ; OA 0.01uM, 87,59%, p=0,836,
n=4; OA 0.1uM, 85,13%, p=0,758, n=3; OA
0.5uM, 103,60%, p=0,999, n=4; OA 1uM,
96,34%, p=0,999, n=4; OA 5uM, 84,99%,
p=0,680, n=4; OA 10uM, 98,66%, p=0,999,
n=4; OA 20uM, 83,87%, p=0,607, n=4) e
grupos controle, porém na concentracado 40
MM de OA (%, p=0,0158) reduziu a viabilidade
celular.

O tratamento com H202 (74,10%, n=5)
reduziu a viabilidade celular em 30% e o
pré-tratamento com Uvaol (0.001uM, 77.62%,
p=0.999, n=7; 0.01uM, 76.94%, p=0.999, n=7;
0.1uM, 78.65%, n=7, p=0.999; 0.5uM, 83.78%,
p=0.852, n=7; 1uM, 83.68%, p=0.859, n=7;
5uM, 80.25%, p=0.993, n=7) e AO (OA
0,001uM, 51,93%, p=0,999, n=3; OA 0,01uM,
54,55%, p=0,999, n=3; OA 0,1uM, 69,28%,
p=0,983, n=4; OA 0,5uM, 76,82%, p=0,657,
n=4; OA 1uM, 49,27%, p=0,999, n=4; OA
5uM, 37,45%, p=0,765, n=4; OA 10uM,
52,19%, p=0,999, n=4; OA 20uM, 41,70%,

p=0,134, n=3) nao reverteu esta morte.

CONCLUSAO:

O pré-tratamento com UVL por 24 horas em
concentragbes menores que 10 yM nao foi
capaz de diminuir a viabilidade celular. De
modo semelhante, o tratamento com OA em
concentragdes menores que 20 yM nao foram
capazes de diminuir a viabilidade celular no
mesmo modelo. Porém nenhuma das
concentragbes utilizadas de ambos os
farmacos impediram a morte celular causada
por peroxido de forma @ significativa.

Observamos, contudo, uma tendéncia de



neuroprotecdo com o pré-tratamento de OA
em 0,5 uM contra o insulto.
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INTRODUGAO:

A retina € uma estrutura complexa do sistema
nervoso central (SNC), composta por varias
camadas celulares, incluindo fotorreceptores
(bastonetes e cones), células bipolares,
amacrinas, horizontais e ganglionares, sendo
responsavel pela transdugdo de sinais
luminosos para o cérebro. A fungdo normal da
retina depende de processos bioquimicos, como
a fototransdugdo e o metabolismo energético,
além da comunicagcdo precisa entre células
neurais mediada por neurotransmissores, como
o GABA. O GABA atua principalmente como
neurotransmissor  inibitorio, regulando a
excitabilidade neuronal e desempenhando um
papel critico no desenvolvimento retiniano. Na
retina de embrido de galinha, o GABA e seus
receptores estdo envolvidos na maturagdo das
camadas neurais e na organizagao funcional da
retina. O GABA ¢ sintetizado a partir de acido
glutdmico pela acdo da enzima glutamato
descarboxilase (GAD), que existe em duas
isoformas, GAD65 e GAD67. A retirada do
GABA do meio extracelular depende da

atividade de seus ftransportadores GAT-1,

GAT-2, GAT-3 e BGT-1. A modulagao da sintese
e liberacdo de GABA é crucial para o equilibrio
entre excitagdo e inibicdo no SNC, e disfuncdes
nesse sistema podem estar associadas a
condigdes neurolégicas, como epilepsia e
esquizofrenia. Células da retina de embrido de
galinha possuem, ao longo do seu
desenvolvimento  embrionario, todos os
componentes do sistema GABAérgico, o que
inclui suas enzimas de sintese (GADG65/67),
seus fransportadores (GAT-1 e GAT-3) e o
GABA propriamente dito, que é expresso em
células horizontais, amacrinas e amacrinas
deslocadas. Dados prévios do nosso grupo
revelaram que a imunorreatividade para o
GABA em células da retina pode ser alterada
por agentes exdgenos, como cafeina, oxido
nitrico, glicose e etanol. Apesar disso, ndo ha
muitas informacdes sobre a acdo de produtos
naturais em células da retina, o que inclui o
extrato de Fridericia chica (F. chica). F. chica é
uma planta arbustiva conhecida como “crajiru”
com grande distribuicdo na América do Sul e
utilizada pelo conhecimento popular para o
tratamento de diferentes enfermidades. As

propriedades medicinais do extrato de F. chica



incluem atividades anti-inflamatdrias,
antioxidantes e  cicatrizantes, atribuidas
principalmente aos flavonoides presentes nas
folhas, como carajurina e carajurona. Embora
trabalhos na literatura estejam corroborando as
acOes benéficas do extrato de F. chica, ndo da
dados relacionando a agdo do extrato em
células do SNC, o que abrange a retina. Dessa
forma, é interessante caracterizar esta agdo em
células neuronais através da andlise do sistema
GABAérgico, que é suscetivel a intervengdes

farmacoldégicas.

METODOLOGIA:

O extrato bruto (EB) aquoso de F. chica foi
gentilmente cedido pelo prof. Dr. Antonio Luiz
Ribeiro Boechat Lopes do Instituto de Ciéncias
Bioldgicas da Universidade Federal do
Amazonas. Embrides de galinha da raca White
Leghorn com 14 dias de desenvolvimento (E14)
foram injetados com diferentes concentragdes
do extrato de F. chica (10 mg/kg, 15 mg/kg e 20
mg/kg). Apos dois dias, em E16, as retinas dos
embrides foram dissecadas para andlise de
imunohistoquimica e  Western blot. A
imunohistoquimica foi utilizada para avaliar a
imunorreatividade ao GABA em células
retinianas, enquanto o Western blot foi
empregado para quantificar o conteudo das
proteinas GAD 65/67 e GAT-3.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Retinas de animais expostos a 10 mg/Kg do
extrato de F. chica apresentaram uma tendéncia
de aumento nas células horizontais (CTR 10mg:
100 £ 34; n= 2; F.C. 10mg: 158,5 + 48,9; n= 2;
P= 0,1423), amacrinas (CTR 10mg: 100 + 23;

n= 2; F.C. 10mg: 117,2 + 15,56; n= 2; P=
0,3360) e ganglionares (CTR 10mg: 100 * 46;
n= 2; F.C. 10 mg: 153,3 £ 66,2; n= 2; P= 0,2878)
GABA positivas (GABA+), respectivamente. O
extrato de F. chica na concentracéo de 15 e 20
mg/kg aumentou significativamente a expresséo
de GAT-3 (CTR: 100, n= 7; F.C. 10mg: 115,8
16,6 n=7, P= 0,6937; F.C. 15mg: 146,7 + 12,6
n=6, P= 0,0279; F.C. 20mg: 148,5 + 9,3 n=5, P=
0,0304) e diminuiu a expressao de GAD 65/67
(CTR: 100, n=6; F.C. 10mg: 76,27 + 10,32 n= 6,
P= 0,1418; F.C. 15mg: 61,95 + 9,37 n=5, P=
0,0113; F.C. 20mg: 59,45 + 7,90 n=4, P=
0,0109).

CONCLUSOES:

Os dados, em conjunto, revelam que o
tratamento com 10 e 20 mg/Kg do extrato de F.
chica é capaz de aumentar o transportador
GAT-3 e reduzir as enzimas de sintese
GAD65/67, o que pode implicar em uma maior
reatividade para células GABA+. Mais
experimentos precisam ser realizados para
avaliar este aspecto e se os transportadores
GAT-1 e sinapses GABAérgicas estdao sendo
modulados pelo tratamento com o extrato de F.
chica. De qualquer forma, a pesquisa avanga o
conhecimento sobre a interagdo entre
substancias naturais e sistemas
neurotransmissores, além de explorar o
potencial da Fridericia chica como modulador do
sistema GABAérgico em tecidos neurais, como
a retina. Estes achados poderiam abrir novas
perspectivas para o uso de compostos naturais
no tratamento de disfungbes do SNC e auxiliar
no desenvolvimento de novas terapias

baseadas em plantas.
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INTRODUGAO:

Ainda sdo necessarios elucidagbes sobre os
mecanismos da patogénese da alergia
alimentar. Esta pode ser classificada de acordo
com o0s mecanismos imunoldgicos envolvidos.
Assim temos reacbes mediadas por anticorpos
(IgE elou IgG) elou por células (linfécitos). O
advento da manipulacdo genica em células
embrionarios abriu caminho para geragao de
animais geneticamente modificados, e um deles
é o camundongo GFP, que ¢é a ferramenta chave
para estudo do microquimerismo feto-maternal.
No decorrer da gravidez o feto é separado do
tecido materno pela barreira placentaria. Esta é
semipermeavel e permite um transito
bidirecional de células hematopoiéticas e de
antigenos soluveis, que podem ser detectados
por décadas no sangue e nos tecidos de
individuos saudaveis. A passagem de células
fetais para o organismo materno consiste no
chamado microquimerismo fetal. O papel destas
células no organismo materno ndo esta
totalmente esclarecido, e existem especulagdes

que as células fetais que persistem no pos-parto

podem estar associadas com o
desenvolvimento de diversas desordens
imunolégicas na mae. No entanto, alguns
trabalhos a associam ao reparo tecidual. Nossa
hipotese cientifica € que o microquimerismo
tanto materno-fetal como feto-maternal é capaz
de influenciar a resposta imunitaria ao
amendoim em animais tolerantes ou alérgicos.
Nosso objetivo é analisar o status imunoldgico
(toler&dncia ou alergia) para determinar a
influéncia das células microquiméricas fetais no
desenvolvimento de inflamagdo intestinal
cronica em fémeas Balb/c WT acasaladas com
machos C57BL/10-GFP+, bem como o impacto

da imunidade materna na prole.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Experimento com as fémeas
Variagdo de Peso Corporal

A variacdo de peso corporal entre o grupo
Controle e grupo Sensibilizado foi observado
que as fémeas do grupo Controle ganham mais
peso em relacdo a fémeas sensibilizadas e

desafiadas. (Figura 1)
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Figura 1: Variagdo de peso corporal entre fémeas
do grupo Controle e grupo Sensibilizado

Inflamado.

Os segmentos de intestino foram
coletados para histologia. As sangrias para
deteccao de células GFP e anticorpos IgG e IgE
anti amendoim seguem em andlise. E, para a
técnica de citometria de fluxo, foram utilizados o
baco e linfonodo mesentérico para coleta de
células e as amostras foram lidas no laboratério
da Fundagdo Oswaldo Cruz que seguem em

analise.

O Grupo- Tolerizado- Nao Sensibilizado e
Tolerizado-Sensibilizado  foi  realizado a
inoculagdo primaria e sangria primaria. Em
breve sera feita a inoculagdo secundaria com
posterior sangria secundaria das fémeas e

acasalamento com machos C57BL/10 GFP+.
Experimento com os filhotes

Os 56 filhotes provenientes dos
acasalamentos das fémeas dos grupos

controlem e grupo sensibilizado foram marcados

e separados em 11 grupos, subdivididos em
machos e fémeas: Controle-Controle,
Controle-Imunizado, Controle-Tolerizado,
Sensibilizado-Controle,
Sensibilizado-Imunizado,
Sensibilizado-Tolerizado. Ja foram realizadas a
inoculagdo e sangria primaria, e inoculagédo
secundaria. Em breve sera realizado os ELISA's

dos soros coletados.

CONCLUSOES:
Os dados obtidos até o momento ainda ndo séo
suficientes para se obter uma conclusdo pois o

projeto continua em andamento.
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INTRODUGCAO

O Transtorno de Déficit de Atengao e
Hiperatividade (TDAH) é um transtorno do
neurodesenvolvimento  caracterizado  por
desatencao, hiperatividade e impulsividade.
Sua apresentacdo varia conforme a idade,
sexo e comorbidades como autismo,
esquizofrenia e depressado (1). A prevaléncia
global é de cerca de 7,6% em criancgas € 5,6%
em adolescentes (2). O TDAH tem uma
natureza multifatorial com causas associadas
a fatores genéticos, ambientais e epigenéticos
(3,4). As caracteristicas comportamentais do
TDAH incluem déficits na memodria de
trabalho, planejamento, controle inibitério e
avaliagdo de risco (3,5). Esses déficits
refletem disfungdes estruturais e funcionais
que comprometem a interconectividade entre
areas corticais e subcorticais, afetando o
processamento das fungdes executivas (6).

Os sistemas dopaminérgico e
noradrenérgico regulam fungdes relacionadas
a atengdo, memodria, aprendizagem, controle
motor e motivagdo por recompensa. Esses
processos sdo controlados pela ativagdo dos
circuitos mesolimbico, mesocortical e
nigroestriatal (7). As principais hipoteses
sobre a neurobiologia do TDAH sugerem que

o transtorno esta associado a um desequilibrio

nesses sistemas, com énfase na hipofungéo
dopaminérgica (8,9).

O sistema endocanabindide, que inclui
os receptores CB1 e CB2 e enzimas de
degradagédo (FAAH e MAGL), pode
desempenhar um papel  crucial na
neurobiologia do transtorno, especialmente no
circuito fronto-estriatal (10). Por exemplo, a
modulacédo de FAAH e MAGL, responsaveis
pela degradagdo dos endocanabindides
Anandamida e 2-AG , pode alterar o
desempenho de processos relacionados a
atencao e memoria (11,12). Os
endocanabindides também inibem a captagao
sinaptica de dopamina em areas do cérebro
associadas ao TDAH (13). Além disso,
estudos prévios do nosso grupo de pesquisa
mostraram que a ativagdo aguda dos
receptores CB1 e CB2 aumentam a
hiperatividade (14), impulsividade (15) e
motivagao (16).

O presente estudo teve como objetivo
investigar os efeitos da modulagdo crénica
dos receptores CB1 e CB2 na hiperatividade,
comportamento de risco e memoria de
trabalho em um modelo validado do TDAH
(17). Além disso, foram analisadas as
diferencas no conteudo proteico dos

receptores CB1 e CB2 e das enzimas FAAH e



MAGL no cortex pré-frontal e estriado dos

animais das linhagens WKY e SHR.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A atividade locomotora foi registrada
pela analise da distancia total percorrida no
Campo Aberto (CA), numero de entradas nos
bragos fechados do Labirinto em Cruz
Elevado (LCE) e o total de entradas nos
bragcgos do Labirinto em Y. Os dados
mostraram que, independentemente do
tratamento farmacolégico, os ratos SHR
apresentaram um fendtipo hiperativo em
comparacado aos WKY. Além disso, as fémeas
foram mais hiperativas do que os machos em
ambas as linhagens.

O comportamento de risco foi
analisado pelo numero, entradas e tempo
gasto nas zonas centrais (CA) e nos bragos
abertos (LCE). Os animais da linhagem SHR
se arriscaram mais do que os da linhagem
WKY. Além disso, as fémeas apresentaram
um comportamento exploratério e de risco
mais acentuado do que os machos.

O fendtipo dos animais SHR pode
estar ligado a prejuizos no controle inibitério e
nas funcbes executivas, levando-os a se
arriscar mais e avaliar o risco de forma
inadequada.

A avaliagdo da meméoria de trabalho e
da tomada de decisdo foi feita pelos
pardmetros de alternancias espontaneas e
totais no Labirinto em Y. Os resultados
mostraram que ratos da linhagem SHR tém
um déficit na memoéria de trabalho
comparados aos ratos WKY. Além disso, as
fémeas tiveram um ndmero total de
alternancias maior do que os machos,
indicando um melhor desempenho na tomada

de decisoes.

O tratamento (ip) crbénico com o
agonista WIN (0,25 mg/kg) ou com os
antagonistas AM251 (1 mg/kg) e AM630 (3
mg/kg) ndo alterou os  parametros
comportamentais avaliados.

Em geral, os dados moleculares
indicam que ratos SHR apresentam niveis
elevados de receptores CB1 no cortex

pré-frontal e da MAGL no estriado.

CONCLUSOES

Os resultados sugerem que o
endocanabinoide 2-AG e o receptor CB1
podem estar envolvidos na neurobiologia do
TDAH, além de encorajar a realizagdo de
estudos adicionais para investigar como cada
parte do sistema endocanabinoide influencia
as caracteristicas comportamentais de

homens e mulheres.
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INTRODUGCAO
A emocgdo pode ser definida como uma
condigao complexa que surge em
experiéncias de carater afetivo, provocando
alteragcdes em varias areas do funcionamento
psicolégico e

fisiolégico, preparando o

individuo para a agdo. Compreende-se a
emogdo como um processo que envolve
multiplas variaveis. Sabe-se que é possivel
sistemas

mensurar a  ativacdo dos

motivacionais que sdo modulados por
emogoes, utilizando padrdes comportamentais
e mudangas fisiolégicas mediadas pelo
sistema somatico e autondémico (Bradley et al.,
2001). O termo “Resposta Afetiva” é utilizado
para determinar qual emogéo é gerada em um
individuo quando ele visualiza uma imagem
especifica. Porém, para ser possivel trabalhar
com a emogao em laboratdrio, € necessario a
manipulagcdo de estimulos ambientais, tais
como, fotos, desenhos, filmes, musicas,
dentre outros. As fotografias afetivas possuem
uma capacidade de representar

caracteristicas  importantes dos valores
culturais, além de possuir uma diversidade de
estados afetivos. Sendo assim, a identificagao
de emogbes por meio de fotos € uma das

formas mais utilizadas em laboratério para

medir a emogdo. O catalogo internacional de
imagens afetivas
Picture System, IAPS, Lang et al. 2008) e a
escala pictérica ndo verba de auto- avaliagao
Manikin ~ Scale, SAM,

Bradley e Lang, 1994) sdo ferramentas

(International Affective

(Self-Assessment

importantes para evocar e mensurar as
emogdes em ambientes de laboratdrio,
respectivamente. Uma caracteristica

fundamental das imagens afetivas
padronizadas contidas no catélogo IAPS é a
evocagao de respostas emocionais
semelhantes entre diferentes grupos de
individuos e culturas, permitindo a
comparagao dos resultados em diferentes

laboratérios em todo o mundo.

OBJETIVO

O objetivo do presente estudo foi avaliar a
replicabilidade dos resultados obtidos através
da metodologia IAPS quando aplicada a uma

amostra brasileira.

METODOLOGIA

Para participar do experimento foram
selecionados cerca de 244 voluntarios, sendo
esses, estudantes de graduagdo da UFF
Federal

(Universidade Fluminense). O



experimento foi realizado em diferentes
sessdes experimentais, com uma média de 30
voluntarios distintos em cada sessdo, e em
dias diferentes. Foram avaliadas 133 fotos do
catdlogo do IAPS. Essas imagens
compreendiam sentimentos afetivos distintos
em categorias, incluindo aquelas normalmente
classificadas como agradaveis (natureza,
familia, cachorros, esportes, aventura e
imagens eréticas), neutras (objetos, pessoas e
paisagens) e desagradaveis (poluigao,
doenga, perdas, acidentes, contaminacgao,
ataque a animais, ataque a humanos e
mutilagbes corpos). Depois de ver cada
imagem, os participantes a avaliavam em
duas dimensdes basicas da emoc¢ao usando a
escala SAM: valéncia hedbnica e ativagao.
Cada imagem foi plotada em termos de suas
classificagbes médias de valéncia e ativagao
em um plano cartesiano, resultando em um
espaco afetivo. Foi realizado uma média dos
valores de valéncia e ativacdo para cada
imagem e estes valores foram plotados em
um plano cartesiano tendo a ativagdo no eixo
X € a valéncia no eixo y. Ao plotar os valores
de valéncia e ativagao das varias imagens em
uma plano cartesiano, deve-se obter uma
distribuicdo de classificagdo no espaco afetivo
bidimensional em formato de bumerangue,
como ja relato por Bradley e Lang (2004).
Foram realizadas correlagdes de Spearman
entre as pontuacdes dos relatos de valéncia e
ativacdo dos participantes brasileiros e das
pontuagdes de valéncia e ativagdo dos
participantes norte-americanos. O p adotado

para significancia foi p <0,05.

RESULTADOS
Primeiramente foi possivel verificar que, a

distribuicdo de classificagdo no espaco afetivo

bidimensional (valéncia heddnica-ativagéo
emocional) apresentou o formato de
bumerangue esperado. As imagens
agradaveis do IAPS ficaram na metade
superior do grafico, enquanto fotos
desagradaveis do IAPS ficaram na metade
inferior do grafico. As imagens neutras do
IAPS (objetos) ficaram posicionadas no centro
do grafico. Encontramos ainda uma forte
correlagdo entre as classificagbes das
imagens do IAPS obtidas em nossa amostra e
aquelas relatadas por participantes
norte-americanos, tanto para a valéncia (rho =
0,95, p < 0,001) quanto para a ativagéo (rho =

0,90, < 0,001).

CONCLUSAO

Encontramos o padrdao esperado de
distribuicdo das figuras do IAPS no espago
afetivo em wuma amostra brasileira. A
replicabilidade dos resultados da aplicagéo da
metodologia IAPS para a populagao brasileira
implica na validagdo de uma importante
ferramenta para o estudo da emogdo em
laboratdrio no Brasil.
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INTRODUGAO:

A adenosina é um neuromodulador do sistema
nervoso central (SNC) que atua, por exemplo,
na modulagao da liberacao de
neurotransmissores e esta envolvida em
mecanismos neuroprotetores contra a morte
neuronal induzida por excitotoxicidade. As
acdes da adenosina sdo mediadas por 4 tipos
de receptores metabotrépicos: A1, A2a, A2b e
A3. Os receptores A1 e A3 estdo acoplados a
proteina Gi inibindo a adenilil ciclase e
diminuindo os niveis intracelulares de AMPc. Os
receptores A2a e A2b estdo acoplados a
proteina Gs estimulando a enzima adenilil
ciclase e aumentando os niveis de AMPc
intracelular.

O o6xido nitrico (NO) € um mediador gasoso
sintetizado a partir do aminoacido L-arginina
através da enzima O6xido nitrico sintase. No
SNC, esta molécula regula diversos eventos
como morte e sobrevivéncia celular e também

plasticidade sinaptica.

Trabalhos da literatura mostram que Oxido
nitrico (NO) aumenta a expresséo do receptor
A1 em células PC12 ou culturas de neurbnios
corticais. Além disso, dados prévios do nosso
grupo demonstram que a produgdo enddgena
de NO reduz a expressao dos receptores A2a
em culturas mistas de retina de embrido de
galinha tratadas com L-arginina. Dessa forma, o
objetivo desse trabalho é avaliar se a produgao
de NO a partir de L-arginina também pode
regular a expressdo de receptores A1 em

culturas mistas de retina.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Culturas mistas de retinas de embrides de 8
dias (E8) foram tratadas no primeiro dia de
cultura (C1) com 1 mM de L-arginina até C3. Em
seguida, as células foram processadas para
experimentos de Western Blot e RT-PCR em
tempo real. O tratamento com L-arginina
aumentou os niveis proteicos do receptor A1 e

este efeito foi bloqueado pelo pré-tratamento



com 7-Nl, inibidor da enzima NO sintase
neuronal (controle: 99.7 £ 8.1, L-arginina: 137.0
£5.2, 7-NI: 93.3 £ 19.4, L-arginina + 7-NI: 97.7
13.3, n = 3; * p <0.05). Também foi observado
aumento dos niveis de RNAm do receptor A1
apos o tratamento com L-arginina (controle: 1.0
+ 0.1, L-arginina: 3.5 + 0.8, n = 2). Para avaliar
se 0 NO produzido pela L-arginina aumenta os
niveis do receptor A1 pela via classica, as
culturas mistas foram tratadas com KT5823,
inibidor da PKG. Os resultados mostraram que a
inibicdo da PKG reduziu os niveis basais do
receptor A1, indicando que esta via de
sinalizagéo é importante para a manutengéo dos
niveis do receptor A1 (controle: 100,0 + 14,6;
KT5823: 29,1 + 3,1; n =3; **p<0,01).

Para avaliar se esta regulagdo também ocorre
no tecido intacto da retina, 1 mM de L-arginina
foi injetado em ovos de E8. Em E10, as retinas
foram processadas para experimentos de
Western Blot. Nossos dados mostraram que o
SNAP, um doador de NO, aumentou a
expressao dos receptores A1 também no tecido
da retina (controle: 100,0 + 7,2, L-arginina:
169,7 + 4,8; n=3; ***p<0,001).

Para investigar se 0 aumento da expressao do
receptor A1 esta envolvido no efeito
neuroprotetor da L-arginina, culturas purificadas
de neurdnios de retinas de E8 foram tratadas
com 1mM de L-arginina por 48h, seguido de
tratamento com 200uM de H,O, por 2h para
indugcdo de morte neuronal. Foi observada uma
tendéncia de reducgdo do efeito neuroprotetor da
L-arginina quando as culturas foram tratadas
com DPCPX, antagonista de receptor A1
(controle: 100,0 + 3,1, L-arginina: 94,0 + 4,3,
H,0,: 53,7 £ 2,8, DPCPX: 91,0 £ 3,4, L-arginina

+ H,0,: 103,1 + 4,9, DPCPX + H,0,: 49,8 + 3,1,
L-arginina + DPCPX: 91,1 + 4,1, L-arginina +
DPCPX + H,0,: 56,3 + 4,6, n=6, ***p<0,001).

CONCLUSOES:

Os resultados obtidos neste trabalho sugerem
que a L-arginina é convertida em NO através da
enzima NO sintase neuronal e aumenta a
expressdo dos receptores A1 nas culturas
mistas de embrido de galinha. Esta regulacao
também esta envolvida na neuroprotecédo
induzida por L-arginina contra a morte por
estresse oxidativo. E também foi avaliado se
esse efeito € dependente da ativagdo da via

classica da PKG.
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IDADE E CRESCIMENTO DO PEIXE-LEAO, PTEROIS
VOLITANS (LINNAEUS, 1758) (ACTINOPTERYGII:
SCORPAENIDAE), CAPTURADO NA FOZ DO RIO
AMAZONAS, ENTRE OS ESTADOS DO PARA E AMAPA,
COSTA NORTE DO BRASIL.
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INTRODUGAO:

O peixe-ledo (Pterois volitans - Linnaeus, 1758)
€ uma espécie invasora originaria do
Indo-Pacifico, agora encontrada em varias
regides, incluindo a costa leste dos EUA, Golfo
do México, Mar do Caribe e Brasil, podendo ser
caracterizada por seus 18 espinhos venenosos.
A espécie foi avistada pela primeira vez fora de
seu habitat natural na Flérida em 1985 e no
Brasil em 2014.

Os recifes de corais, onde o peixe-ledo é
frequentemente encontrado, sdo ecossistemas
marinhos de alta biodiversidade e importancia
ecoldgica, social e econdbmica. No entanto,
esses recifes enfrentam ameagas como
poluigdo, pesca ilegal, turismo n&o autorizado e
espécies invasoras como o peixe-ledo. O
peixe-ledo apresenta ampla plasticidade para
povoar novos habitats devido as suas
caracteristicas biolégicas tais como: rapido

crescimento, altas taxas de reprodugdo e

capacidade de dispersdo de ovos e larvas. No
Brasil, a espécie tem sido encontrada em
atividades de pesca artesanal e industrial,
especialmente na plataforma continental do
Para, Amapa e no Grande Sistema de Recifes
Amazbnicos. Para controlar a invasao, algumas
regides incentivam o uso do peixe-ledo como
alimento. Estudos sobre os padrbes de idade e
crescimento da espécie, utilizando estruturas
calcificadas como otdlitos e espinhos, sao
essenciais para a elaboracao de estratégias de
manejo eficazes. Dessa maneira, nossa
pesquisa mostrou-se relevante para determinar
0s padrées de crescimento do peixe-ledo,
Pterois volitans, provenientes da pesca sobre os
bancos de corais na foz do Rio Amazonas
através da contagem de anéis etarios do

espinho de sua nadadeira dorsal.

RESULTADOS E DISCUSSOES:



Foram coletados 37 peixes-ledo, dos quais 32
tinham espinhos analisaveis. Esses 32
individuos tinham, em média, 28,37 cm de
comprimento total (CT) e 348,3 g de peso. Entre
os identificados, 18 eram machos e 15 fémeas.
Os machos tinham, em média, 26 cm de
comprimento total e 358,8 g de peso, enquanto
as fémeas tinham 25 cm de CT e 336,9 g.

A idade mais comum foi de 3 anos, com 11
individuos, e a menos frequente foi de 1 ano,
com apenas um individuo. As idades de 2,4 e 5
anos apresentaram proporgdes de 25%, 21,8%
e 12,5% do total de peixes analisados,
respectivamente. As estimativas dos parametros
de crescimento encontradas com a equagéo de
von Bertalanffy foram: uma taxa de crescimento
de 0,67, com um tamanho maximo estimado de
31,7 cm.

Os peixes de 5 anos foram os maiores, com
média de CT de 32,5 cm, enquanto os de 4
anos apresentaram uma grande amplitude de
CT com média de 28,0 cm, assim os peixes da
idade 2 que apresentaram CT médio de 26,6
cm.

A maior idade encontrada entre os peixes-ledo
da foz do Amazonas foi de 5 anos, com uma
média de 3,1 anos, similar a outras regides
colonizadas pela espécie, evidenciando a
longevidade da espécie fora de seu habitat
natural. A distribuicdo etaria equilibrada sugere
uma populagdo saudavel e resiliente, com
capacidade de se reproduzir e sobreviver em
diferentes ambientes de colonizagdo. Embora
nosso “N” amostral tenha sido pequeno
podemos supor que uma populagédo
estabelecida e saudavel geralmente apresenta

uma estrutura etaria bem equilibrada, com

muitos individuos maiores e mais velhos. Além
disso, a presenca de uma ampla gama de
idades indica que a populagdo esta se
reproduzindo e neste ambiente, uma vez que
seu tamanho de primeira maturacdo sexual é
variavel, ou seja, alguns autores afirmam ser
acima de 10 cm enquanto outros atribuem
valores de 15, 17,5 e 26,2 cm para inicio do
processo reprodutivo. Neste contexto, dados
sobre idade e crescimento sdo fundamentais
para avaliar possiveis mudangas na estrutura
populacional do peixe-ledo, sendo esses dados
cruciais para criar planos de manejo e controle
populacional. O peixe-ledo, devido ao seu
tamanho, € menos suscetivel a predagéo e
pode consumir presas maiores, impactando
negativamente os ecossistemas locais. A foz do
Rio Amazonas cria uma barreira natural que
influencia a distribuicdo de varias espécies
marinhas, incluindo esponjas, corais e peixes de
aguas rasas. Entretanto, diferentemente de
regibes como o mar do Caribe, onde a
densidade de peixes-ledo é maior em recifes de
corais entre 10 a 30 metros de profundidade, os
peixes-ledo ja foram registrados em &guas
rasas Dbrasileiras, indicando uma grande
plasticidade da espécie ao ocupar novos
ambientes, assim como sua grande capacidade
adaptativa.

Outro fator que pode influenciar a capacidade
do P. volitans de colonizar os recifes do
Amazonas sao as varias ameacas enfrentadas
por esses ecossistemas, as quais podem
comprometer sua saude e biodiversidade.
Como, por exemplo, a pressao de pesca, a qual
pode causar a remogéao dos predadores de topo

de cadeia e mudangas nas cadeias troficas da



regido, podendo, assim, tornar os bancos de
corais amazébnicos suscetiveis a colonizacao
dos peixes-ledo.

O monitoramento continuo das populagdes de
peixe-ledo ¢é fundamental para o0 manejo
adequado da espécie e para manter o equilibrio
dos ecossistemas. Embora os espinhos sejam
Uteis na estimativa de idade e crescimento, em
peixes mais velhos, o nucleo ou parte
vascularizada pode sofrer reabsor¢cdo, o que
pode obscurecer ou eliminar os primeiros anéis,
resultando na subestimagéo da idade. Portanto,
a analise de otdlitos surge como uma alternativa
eficaz para validar as estimativas obtidas por
meio dos espinhos, proporcionando estimativas

mais precisas sempre que possivel.
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INTRODUGAO:

A sindrome de Down (SD) é a
aneuploidia com maior incidéncia, ocorrendo em
1 a cada 700 em recém nascidos. A principal
etiologia da SD €& a trissomia livre do
cromossomo 21 (aproximadamente 95% dos
casos), originado a partir de uma falha na
segregacao durante a divisdo meidtica dos
cromossomos. O principal fator de risco para a
trissomia 21 é a idade materna avangada na
gestagdo, assim como para todas as outras
trissomias autossdmicas humanas. Os fatores
de risco para a nao disjungdo meiotica tém sido
amplamente investigados e 0s mecanismos
moleculares que atuam neste processo ainda
nao foram completamente elucidados.

O controle preciso das diversas fases
do ciclo celular é feito por um maquinario
molecular extremamente complexo, que envolve
diferentes tipos de proteinas. A familia das
auroras quinases sao proteinas do grupo das
serina/treonina quinases, altamente
conservadas que regulam a segregacédo e o
alinhamento cromossOmico durante a mitose € a
meiose sendo essenciais para a segregacao

precisa do

material cromossdémico. Estas quinases estao
envolvidas em multiplas fases da divisédo celular,
incluindo a formacao do fuso, alinhamento dos
cromossomos e citocinese. Erros nesses
processos podem resultar em aneuploidia ou
em morte celular.

Nosso grupo tem investigado variantes
nos genes das auroras quinases A, B e C como
fatores de risco para aneuploidia. Neste
subprojeto foi avaliada a presenca de um
polimorfismo no gene da aurora quinase B
(AURKB) em maes de criangas com a sindrome
de Down (MSD) e em maes de criangas sem a
sindrome (controles MCT) como fator de risco
para o nascimento de uma crianga com SD. As
amostras foram obtidas no Instituto de
Puericultura e Pediatria Martagdo Gesteira
(IPPMG) da Universidade Federal do Rio de
Janeiro. O DNA foi extraido de células bucais e
as amostras foram genotipadas através da
técnica de PCR em tempo real. As analises
estatisticas foram realizadas por meio do
software MedCalc e foram considerados
estatisticamente significativos resultados com
P-valor < 0,05.



RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram analisadas 295 mulheres, sendo 119
MSD e 174 MCT. A média de idade materna foi
significativamente maior no grupo MSD (33,7
anos). Houve diferenga significativa entre as
frequéncias génicas e genotipicas em MSD e
em MCT para o polimorfismo em AURKB
(2241909). No grupo controle, a frequéncia
genotipica foi de 0,22 para o gendétipo AA, 0,55
para o genétipo AG e 0,23 para o genétipo GG.
A frequéncia alélica observada para o alelo G
foi 51%. No grupo caso, a frequéncia
genotipica foi de 0,43 para o gendtipo AA, 0,41
para o genotipo AG (apenas um alelo mutado)
e 0,16 para o genodtipo GG (ambos alelos
mutados). A frequéncia alélica observada para
o alelo G foi de 36% neste grupo. Calculou-se
o Odds ratio (OR) para verificar a possivel
associagdo entre a presenca do alelo G e o
risco materno para a ocorréncia de SD. Foi
encontrada associagdo significativa entre a
presenga de um ou mais alelos polimorficos; o
alelo G confere prote¢gdo quando comparado
ao alelo A em relagao a gerar uma crianga com
SD (p = 0,0009) (OR = 0,57; 95% CI, 0.40 —
0.79). Considerando que a idade materna
avangada é um fator de risco para a SD, foram
analisadas apenas 211 mulheres com idade
igual ou menor a 35 anos durante o periodo de
gestagdo e as frequéncias alélicas (p=0,03) e
genotipicas (p = 0,02) entre as maes caso e
controle  permaneceram  significativamente
diferentes. Ao serem comparadas com relagao
a ocorréncia de aborto espontaneo entre

mulheres que pertencem ao mesmo grupo

(caso ou controle), ndo houve diferenca

significativa.
CONCLUSOES:

Foi observada diferenca na média de idade
entre maes MSD e MCT, confirmando que a
idade materna avangada é fator de risco para a
Sindrome de Down. Os resultados sugerem que
o polimorfismo AURKB:2241909 atua como
fator de protecdo para sindrome de Down. O
gendtipo GG indica um menor risco de gerar
criangas com a sindrome quando comparado
aos demais genotipos. Na analise em maes
com idade menor ou igual a 35 anos, o0s
resultados sugerem que, independentemente da
idade, o polimorfismo continua associado a
protecdo de gestagbes de criangas com SD. O
polimorfismo nao foi associado a ocorréncia de
abortos espontaneos. Outros polimorfismos
estdo sendo pesquisados pelo grupo para
avaliar possiveis interagdes como fatores de
risco para a gestacdo de um filho com a

sindrome de Down.

Agradecimentos: Aos membros do
Laboratorio de Genética Humana e as agéncias

de fomento, FAPERJ, CNPq e Proppi/lUFF




Ciéncias Biolégicas

Entomologia de Parasitos e Vetores
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INTRODUGAO:

A busca de modelos na natureza para resolver
diferentes problemas que afetam ao homem e
ao desenvolvimento dele tem usado as plantas
como uma das principais fontes de estudo. A
grande variagdo climatica e geografica de um
pais como o Brasil permite entender a ampla
diversidade e as peculiaridades dos insetos e
plantas que o pais abriga. Essas caracteristicas
e a intensa interagdo competitiva com o homem,
no caso dos insetos, possibilita explicar a
ocorréncia de muitas espécies que servem
como vetores de transmissdo para diversas
infeccbes e doencas'. Com a intencdo de
controlar as diferentes pragas entomoldgicas
que afetam a saude do homem, sao realizadas
pesquisas que envolvem o uso de diferentes
metabdlitos secundarios  vegetais?. As
alteragbes que esses metabdlitos geram na

produgcao normal dos principais hormdnios que

atuam no desenvolvimento dos insetos vetores
(ecdisona e hormbnio juvenil) permitem
conhecer a agao inseticida dos mesmos. Nesse
sentido, testamos os Oleos essenciais de
Ocotea pulchella, Ocotea elegans, Xylopia
ochranta, Mpyrciaria floribunda e Ocotea
spixiana, espeécies nativas das restingas da
regido sudeste do Brasil, contra o inseto

Rhodnius prolixus, vetor da Doenga de Chagas.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram coletas folhas de O. pulchella, O.
elegans, X. ochranta, M. floribunda e Ocotea
spixiana no Parque Nacional da Restinga de
Jurubatiba, Rio de Janeiro, Brasil. O material
coletado foi submetido a hidrodestilagao,
obtendo um éleo com uma composic¢ao alta em
monoterpenos e sesquiterpenos. Para a analise
da atividade inseticida do oleo frente aos

insetos, grupos de 10 ninfas do 5° estagio foram



separadas e posteriormente foi aplicado 1 ul do
6leo sobre o dorso de cada inseto em quatro
diferentes concentragbes: 6leo puro, 500
mg/mL, 250 mg/mL e 125 mg/mL. A avaliagao
biolégica da acao inseticida de cada tratamento
foi registrada em mortalidade e muda durante
um periodo de 41 dias 3*. o tratamento topico
com os O6leos essenciais testados causou altos
niveis de mortalidade ja em 24 horas apés a
alimentacdo sanguinea. Progressivamente, este
alto nivel de mortalidade aumentou durante o
periodo de observagido (24 dias) atingindo
96,6% (p < 0.0001), 93,3% (p < 0.0001) 80% (p
< 0.0001), 76,6% (p < 0.0001) e 70% (p < 0.001)
nos grupos tratados com Ocotea spixiana, O.
pulchella, M. floribunda, O. elegans e X
ochranta, respectivamente, enquanto apenas
3,3% dos insetos do grupo controle (n&do
tratados) morreram no mesmo periodo.
Observou-se também a inibicdo total ou parcial
da metamorfose dos insetos sobreviventes nos
grupos tratados com Ocotea spixiana (0%; p <
0.01) e M. floribunda (10%, p < 0.001) enquanto
43,3% dos insetos no grupo controle atingiram a
fase adulta. Adicionalmente, nos grupos
tratados com Ocotea spixiana e M. floribunda,
todos os insetos que atingiram a fase adulta

apresentaram deformidades nas asas.

CONCLUSOES:

A variedade de efeitos dos Oleos
essenciais obtidos a partir de folhas de Canela
Branca Grande, O. pulchella, M. floribunda, O.
elegans e X. ochranta sobre o desenvolvimento

do R. prolixus indica seus metabdlitos

secundarios — neste momento  sobre
investigacao e purificagdo em nosso laboratério
— como bons candidatos para o estudo da
fisiologia de insetos e possivel utilizagcdo em
programas integrados e ecologicamente
seguros de controle das populagdes de vetores
da doencga de Chagas.
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nosso grupo. A nanotecnologia tem atraido

INTRODUGAO: grande interesse, sobretudo nos estudos de

. . A novos alvos terapéuticos e patogénese de
A esporotricose é uma doenga subcutanea

" . agentes
causada por fungos do género Sporothrix, 9
principalmente pela via zoonética. O agente do

.. . . . S infecciosos. Os Quantum dots (QDs) podem ser
cenario hiperendémico €& S. brasiliensis, Q ( )P
. C opgao or suas ropriedades de
reconhecido pela alta viruléncia e menor pe P prop

susceptibilidade ao itraconazol. Investigacbes
sobre a relagdo felino-fungo sdo de extrema
relevancia para futuro tratamento e controle
dessa dermatozoonose. Por motivos éticos, o
uso do modelo murino esta sendo reavaliado, o
que destaca a necessidade de alternativas. A
Galleria mellonella possui um sistema imune
inato semelhante ao de mamiferos, tornando-a
modelo potencial para o estudo da interagao

fungo-hospedeiro, conforme apontado por

semicondutividade e fluorescéncia. Assim, esse
estudo objetiva investigar a relacdo entre o
patégeno Sporothrix brasiliensis e 0 modelo
experimental Galleria mellonella, com
auxilio de nanoparticulas de marcacao

fluorescente.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

A curva de sobrevivéncia da G. mellonella,

revelou que a concentragdo de 1x10’



leveduras/larva a 37°C foi a melhor para avaliar
a morte das larvas e a relagao
fungo-hospedeiro. Esse resultado corrobora
parcialmente com o obtido por Clavijo-Giraldo e
colaboradores (2016), onde foi utilizada
concentracdo de 1x10° leveduras/larva, em
temperatura igual a utilizada neste estudo. A
viabilidade foi testada com azul de metileno, e
os resultados semelhantes aos obtidos por Mei
e coautores (2014), que demonstraram células
néo viaveis coradas. A toxicidade dos QDs nas
larvas foi avaliada com concentragdes de 10,
50, 100, 500 e 1000 pg/mL. Nenhuma delas foi
téxica para o invertebrado. As concentragées de
500 e 1000 pg/mL foram as que melhor
marcaram as leveduras (Figura 1), corroborando
Feder e coautores (2009) em Rhodnius prolixus.
Contudo, o teste com R. prolixus demonstrou
baixa toxicidade em trés dias, enquanto o
modelo G. mellonella em cinco. Os QDs
marcaram efetivamente leveduras de S.
brasiliensis sem afetar a viabilidade ou o
crescimento das colénias. O mesmo foi
publicado por Gomes e equipe (2011) em
Saccharomyces cerevisiae frente a exposicao
aos QDs, sem danos morfolégicos celulares

observados.

Figura 1: QDs internalizados nas leveduras de S.
brasiliensis. (A) Observa-se em campo claro o

aglomerado de leveduras ovaladas. (B) Leveduras

marcadas com QDs (1000 pg/mL) (Motic, China,
900x). Fonte: Acervo CIM-UFF, Niteréi, 2024.

Foi ainda realizada microtomografia nas G.
mellonella com 24 e 120 horas apds a
exposicdo aos QDs, sem diferencas
significativas entre o grupo controle e o
inoculado. O fluxograma de analises realizadas
a partir da interagédo do fungo e a nanoparticula,

ilustrado na Figura 2.
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Figura 2: Fluxograma dos ensaios in vitro e in vitro

de S. brasiliensis e as nanoparticulas fluorescentes.

Apds processamento histoldgico, foi verificado
que a fixacdo das larvas com 100 pL de
formalina 10% proporcionou melhor qualidade
dos cortes histologicos, em contraste com

outras condigdes examinadas (Figuras 3 e 4).



Figura 3: Seccgdes sagitais de G. mellonella coradas
com hematoxilina-eosina. (A) Formacéo de nodulos e
deposi¢do de melanina, 400x. (B) Leveduras presas
no corpo gorduroso e rodeadas por camadas de
células e defesa, 1900x. Fonte: Acervo CIM-UFF,
Niteroi, 2024.

Figura 4: Seccdes sagitais de G. mellonella coradas
com  Grocott-Gomori  evidenciando nddulos e
leveduras. (A) 100x (B) 400x Fonte: Acervo CIM-UFF,
Niterdi, 2024.
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CONCLUSOES:

O presente estudo representa abordagem
inédita, com potencial em inovagdo. A
padronizagdo da curva de sobrevivéncia em
diferentes condicbes e a avaliagao da toxicidade
com Quantum dots, proporcionam uma
compreensdao mais profunda da interacdo
patégeno-hospedeiro. Ensaios relacionados ao
uso das nanoparticulas e ao papel dos
microRNAs no modelo invertebrado infectado
pelo Sporothrix estdo em andamento em nosso

grupo.
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INTRODUGAO:

O progndstico para pacientes com glioblastoma
(GB) permanece obscuro, com sobrevida média
de 16 a 19 meses. Os GBs, além de
apresentarem elevada taxa de proliferagéo, sédo
caracterizados pela sua alta capacidade de
invasdo local e resisténcia as estratégias
terapéuticas atuais.

Essa evidente malignidade justifica a
necessidade de buscar novas estratégias contra
essa doenga.

Nesse sentido, é conhecido que a proteina Src
esta fortemente relacionada ao
desenvolvimento, manutencdo, progresséo e
disseminacdo metastatica de varios cénceres
humanos e se encontra fortemente ativa em
GBs. Assim, sua inibicdo direta por agentes
farmacolégicos vem sendo explorada no
desenvolvimento de diversos medicamentos
anticancer.

Normalmente, o potencial oncogénico da Src é
controlado pela quinase do C-terminal da Src
(Csk), que através da fosforilagdo do seu
residuo de tirosina 527, leva a sua conformacao
inativa. Apesar disso, até o momento, nenhuma
estratégia de ativagdo da Csk por agentes

farmacoldgicos foi proposta.

Trabalhos anteriores do nosso grupo, revelaram
que o acido 3-O-cafeoilquinico (3-O-CQA) é
capaz de ativar a Csk e inibir a atividade Src em
células de microglias.

O objetivo deste projeto era avaliar se esta via
apresenta relevancia para a reducdo da
viabilidade de células de GBs tratadas com

esses compostos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Na intencéo de avaliar os efeitos mais imediatos
na viabilidade de células U87MG, foram
tratadas por 48h nas condigdes de 125, 250,
500, 1000 e 2000 uM de CFA e 3-CQA, através
da contagem de nucleos positivos para hoechst,
excluindo os nucleos que co-localizavam a

sonda homodimero de etideo.

Os resultados indicaram uma tendéncia bifasica,
constituida por um aumento no numero de
células de maneira concentragdo-dependente
até 125 uM. A partir desta concentragéo, houve
a reducao de numero de células
concentragdo-dependente, conforme figura 1.
Mais repeticbes deste experimento serao
necessarias para confirmar os resultados

obtidos.
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Figura 1. Porcentagem de numero de células viaveis
(Hoechst descontadas as células EtD1 positivas) em
relacdo ao grupo controle. Painel superior: células
viaveis apos tratamento com CFA (n=2). Painel
inferior: células viaveis apods tratamento com
3-O-CQA (n=1). Valor porcento do controle U87MG:
5000 * 1225 células viaveis por pogo (média £ EPM).

Este efeito também pode ser observado no
ensaio de area da calceina (Live), ha mesma
concentracao de até 125uM. A partir dai, ocorre
uma redugdo na area da calceina
concentragdo-dependente. Em paralelo, na
concentragdo de 1mM, ha um aumento da area

de células marcadas com homodimero de

etideo (EtD1 -Dead) em relagéo a concentragao

de ao grupo controle, conforme figura 2.
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Figura 2. Média de pixels/campo de calceina (Live),
comparada a média de pixels/campo de Etd-1
(Dead), em relacdo ao grupo controle. Painel
esquerdo: células viaveis apds tratamento com CFA
(n=2). Painel Direito: células viaveis apos tratamento
com 3-O-CQA (n=1). Valor absoluto U87MG: 5000 +

1225 células viaveis por pogo (média + EPM).

Este estudo pretende avaliar o perfil de
fosforilagdo da Src nas células U87MG. No

resultado preliminar, observou-se que até a



concentracao de 300 yM houve um aumento do
nivel de fosforilacdo do residuo inibitério da Src
(Y527), enquanto na concentragdo de 500 pM
essa fosforilagdo voltou a niveis proximos ao
controle, diferente do observado no trabalho
anterior. Apesar disso, o resultado também
sugere que o CFA é capaz de suprimir a

atividade da Src, conforme figura 3.
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Figura 3. O tratamento com CFA até a concentragao
de 300 uM sugere a inibigdo da proteina Src (n=1).
Painel superior: imagem de experimento de western
blot em relagdo a p-Src Y527 e Src total; Painel
inferior: quantificagdo do experimento em relagéo a

densidade 6ptica da proteina p-Src Y527/Src Total.

Em relacdo ao padrdo de fosforilagdo da
proteina Src em seu residuo inibitério (Y527),
apos tratamento com o 3-O-CQA, é possivel
observar um aumento da fosforilagdo, embora a
diferenca tenha sido menos proeminente sob 30

MM, conforme a Figura 4.
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Figura 4. O tratamento com 3-CQA tende a aumentar
a inibicdo da proteina Src (n=2). Painel superior:
imagem de experimento de western blot em relagao a
p-Src Y527 e Src Total; Painel inferior: quantificagédo
dos experimentos em relagdo a densidade 6ptica das
proteinas pSrc Y527 e Src Total. (Média £ EPM).

CONCLUSOES:

Conforme observado nos dados acima, tanto o
3-CQA quanto o CFA, foram capazes de reduzir
a viabilidade das células U87MG, de forma
concentragao-dependente em 48h de
tratamento. Entretanto, foi observado um efeito
de aumento da viabilidade no intervalo de O -
125uM de ambos polifendis, um fendmeno que
ainda necessita ser explorado. Segundo os
ensaios de Western Blot, o tratamento com os

polifendis, parecem inibir a via da Src.
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TITULO DO PROJETO: ECOLOGIA DA CHUVA DE SEMENTES DE FLORESTA
INUNDAVEL DE RESTINGA EM RESTAURAGAO.

Autores: Julia Moreira Otero e Luiz Roberto Zamith

Departamento de Biologia Geral /Instituto de Biologia/Laboratério de Ecologia Animal e

Vegetal

INTRODUGAO:

A chuva de sementes é o conjunto de
propagulos que uma comunidade recebe
através de diferentes formas de dispersao,
sendo um dos indicadores utilizados no
monitoramento de florestas em processo de
restauragcdo, visto que sua composigao pode
fornecer informagdes sobre a estrutura e a
dindmica da comunidade. Entre 1998 e 2002, a
Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro, através
do Projeto Flora do Litoral, realizou plantios de
restauracdo ecolégica em trechos de floresta
inundavel de restinga no Parque Natural
Municipal de Marapendi com a utilizagdo de 22
espécies nativas. Esse projeto teve como
objetivo descrever e analisar a chuva de
sementes em floresta inundavel de restinga,
com cerca de 22 anos, possibilitando um maior
entendimento sobre o processo de regeneragao

destas florestas inundaveis em restauragao.
RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram amostrados 26.433 sementes de 21
espécies e um género de 16 familias e 24
morfoespecies, sendo que as espécies
identificadas representam 91% da abundéncia

total. A chuva de sementes apresentou uma

densidade estimada de 5.035 sementes.m?,
superior as descritas em outras florestas
inundavel de restinga. Esta alta densidade foi
devido a alta abundancia de Ficus clusiifolia,
com 19.525, 39,13% do IVI. Juntamente com
Ficus vermifuga as duas espécies do género
representaram 78% da abundancia. O indice de
diversidade de Shannon-Wiener de 1,19
nats.ind’ e a equabilidade de Pielou de 0,31
indicam diversidade baixa, intensificada pela
baixa equabilidade. Para as 26 espécies onde
foi possivel identificar a sindrome de disperséo,
15 (57,7%) sao zoocodricas, 10 (38,5%) séo
anemocéricas e apenas uma (3,8%) é
autocorica. Apenas 11 das 22 espécies
plantadas inicialmente tiveram sementes
coletadas na chuva de sementes,
correspondendo a 24,4% da riqueza, embora
sementes dessas espécies representaram
83,2% da abundancia, devido principalmente a
alta abundancia de Ficus clusiifolia A
contribuicdo aléctone para a riqueza de
espécies foi de 75,6%. Possivelmente, o
predominio de espécies zoocoricas entre as
sementes de origem aléctone esta sugerindo a
acado de dispersores que vém sendo atraidos
pela frutificacdo das espécies plantadas
(também em sua grande maioria zoocdricas).
Esses dados apontam que a comunidade

vegetal em recuperagdo possui espécies



capazes de atrair e manter a fauna dispersora
dentro da regido, refletidos na disperséo de
sementes com alta abundancia e frequéncia
pela area de estudo. Nao foi observada
correlagdo significativa entre o tamanho das
sementes amostradas e sua abundancia na
chuva de sementes (r = -0,19). A densidade
média mensal da chuva de sementes
apresentou diferenga significativa (p < 0,05)
entre as abundéancias dos meses de outubro e
novembro para abril e junho (F=3,44, p<0,001) e
este resultado foi por conta do pico de
abundéncia de F clusiifolia em outubro e
novembro. A observagdo que as sementes mais
abundantes e frequentes sdo compostas
principalmente por espécies nativas da restinga
é relevante, pois indica que sementes de
espécies de interesse estdo conseguindo
dispersar na floresta em restauragdo. Porém
cabe ressaltar que a quarta espécie mais
abundante foi Casuarina equisetifolia, espécie
exoética e invasora nas florestas inundaveis e
que pode limitar a regeneracdo nestes
ecossistemas. Sementes de outras trés
espécies exoticas, Terminalia  catappa,
Leucaena leucocephala e Triplaris sp. foram
amostradas mas com baixa densidade, porém a
presenca das duas primeiras, por serem
também espécies invasoras nas restingas

merecem atencao dos gestores.

CONCLUSOES:

A floresta inundavel de restinga em restauragao
do Parque Natural Municipal de Marapendi, com
cerca de 22 anos, apresenta chuva de

sementes com indices de diversidade e

equabilidade similares aos de florestas
inundaveis conservadas. A presenga de
propagulos de espécies nativas de dispersao
zoocodrica de ocorréncia nesta formagao vegetal
e que nao foram plantadas revela que esta
floresta esta atraindo dispersores que estado
promovendo aumento da riqueza. Porém a
baixa riqueza de espécies e a alta dominancia
de algumas delas merece atengdo em futuras
pesquisas € a presenga de propagulos de
espécies exoéticas chama a atengdo para a
necessidade de manejo destas espécies no
entorno da unidade de conservagao.

A avaliacdo da chuva de sementes em
ecossistemas em processo de restauragado
fornece informagdes essenciais para o
monitoramento e manejo dessas areas,
tornando-se essencial na produgdo do
conhecimento cientifico na area de ecologia de

ambientes tropicais.
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O ESTUDO DE ARVORES PROTEGIDAS COMO FERRAMENTA NO COMBATE A

IMPERCEPGAO BOTANICA
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Departamento de Biologia Celular e Molecular/Instituto de Biologia/Laboratoério de

Bioquimica das Interagées

INTRODUGAO:

O termo “impercepgdo botanica” descreve a
dificuldade das pessoas em perceber as plantas
ao seu redor, e € compreendida hoje como um
fendbmeno com trés caracteristicas principais: a
incapacidade de reconhecer a importancia das
plantas na biosfera e no cotidiano; a dificuldade
em perceber os aspectos estéticos e bioldgicos
exclusivos das plantas; e a ideia de que as
plantas sejam seres inferiores aos animais
(Wandersee and Schussler 1999). Ela é mais
uma manifestagdo de dificuldades no ensino de
biologia, e de ciéncias em geral (Chassot 2003).
No Brasil, essa dificuldade é evidenciada pelos
resultados ruins em rankings internacionais de
ensino, como o PISA (Programa Internacional
de Avaliagdo de Estudantes). Nos resultados de
2018, o Brasil foi posicionado na 57a posicao
em leitura, 70a em matematica e 66a em
ciéncia, dentre os 79 paises ou regides
participantes do teste. Nas trés areas a
pontuagdo dos estudantes ficou abaixo da
média dos paises da OCDE (Organizagao para
a Cooperacéo e Desenvolvimento Econémico).

Existem arvores ou conjuntos arbdéreos que

recebem algum tipo de protecdo da cidade de

Niter6i. Sao arvores que se espalham por
diversos bairros, mas a enorme maioria da
populagao ignora a existéncia delas, mais um
demonstrativo da  impercepgao  botéanica
enquanto fendmeno de massa, especialmente
entre as populagdes urbanas. No entanto, essas
mesmas arvores estdo presentes no dia a dia
de todos nos.

Estando espalhadas pelas cidades, € provavel
que ao menos um exemplar que recebe
protecdo esteja nas proximidades de todos os
cidaddos. A divulgacdo sobre essas arvores,
suas historias, suas caracteristicas fisiologicas,
sua ecologia e seus usos sdo uma ferramenta
poderosa de aproximagdo da ciéncia com a

populagao.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

1. Identificagdo das arvores protegidas:

Comegamos o projeto pela cidade de Niterdi,
uma vez que a UFF se encontra espalhada pela
cidade, e o acesso as arvores € bastante
facilitado. Além disso, nosso grupo possui
contatos em escolas da regido, de forma que
existe uma facilidade em apresentar nosso

material em ambientes de ensino. Uma busca



nos arquivos da cidade permitiu identificar 81
arvores notaveis na cidade de Niterdi. Niteroi
possui apenas uma arvore sob a protegao
legado do tipo “tombamento”. uma figueira de
bengala nas proximidades do forte do Gragoata.
As demais arvores recebem o status de

“Arvores Notaveis”.

2. Producao de material sobre as arvores
e construcao do site.

Fizemos buscas em arquivos sobre a histérias
das arvores notaveis. Iniciamos por 6
exemplares: a amendoeira em frente a Reitoria
da UFF, o Pau Ferro e a Figueira religiosa que
estdo no Campo de Sao Bento, a embauba e o
abrico-de-macaco do campus da Praia
Vermelha, e as mangueiras do Museu do Inga.
Geramos imagens e textos sobre as arvores,
buscando desvendar porque elas se tornaram
exemplares notaveis para a cidade. Nosso
material preza pela multidisciplinaridade,
costurando elementos da biologia e ecologia
das plantas com aspectos historicos da cidade.
Procedemos entdo a compra de um dominio da
Internet, para a construgcdo do nosso site. No
endereco “https://www.semeandohistorias.com/”
estamos depositando os materiais que
produzimos. No momento temos textos material
sobre as 6 arvores descritas acima, além de
textos acessorios sobre o tema da arborizagao
urbana.

Estamos avancando na produgdo de novos
materiais sobre outras plantas notaveis da
cidade. O site tem sido divulgado em palestras,
e tem recebido um volume crescente de visitas.
Paralelamente disponibilizamos para cada

arvore analisada, um material de apoio ao

professor que queira trabalhar com as arvores
notaveis em sala de aula.
CONCLUSOES:

O projeto caminha bem. Estamos produzindo
material de divulgagao cientifica, voltado para o
publico em geral, além de material didatico para
alimentar a pratica do ensino de ciéncias em
escolas de Niter6i. O material preza pelas
abordagens multidisciplinares, focando na
reducao da impercepgao botanica. Acreditamos
que é possivel criar uma cultura de integracao
das plantas no dia a dia da cidade, e esse
projeto, ao divulgar as arvores protegidas da

cidade, é um passo nessa diregao.
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Ciéncias Biolégicas

BLOQUEIO DA ENZIMA DE DEGRADAGAO DE ANANDAMIDA (FAAH)
AUMENTA O NUMERO DE CELULAS POSITIVAS PARA RECOVERINA EM
MODELO MURINO DE RETINOSE PIGMENTAR RD10.

Pereira, L. G. S., Jesus, M. C. S. e Fragel-Madeira, L.,

Laboratério de Desenvolvimento e Regeneragao Neural,

Departamento de Neurobiologia, Instituto de Biologia, UFF.

INTRODUCAO:

A retinose pigmentar é uma doencga
heterogénea de carater hereditario -
autossdmica dominante, autossdmica recessiva
ou ligada ao X - de alta incidéncia, que atinge
gradualmente os fotorreceptores. A grande
quantidade de mutagdes em genes diferentes
dificulta muito a criagdo de um tratamento
abrangente, principalmente na area da terapia
génica (Sancho-Pelluz e cols, 2008). Ainda nao
ha cura, porém, existem terapias para tentar
evitar ou atrasar a morte dos fotorreceptores ou
mesmo substituir essas células danificadas
através de transplantes (Radner e cols, 2001).
Estudos tém mostrado que o sistema
endocanabinoide desempenha um papel
importante na regulagdo da fungéo visual e na
protecao da retina contra danos. Esse sistema
age como neuromodulador, composto por
receptores que sao ativados por ligantes
endogenos, sendo o0s mais estudados
araquidonoil etanolamida (anandamida) e o 2-
araquidonoilglicerol (2-AG). Estes interagem sob
demanda, por isso possuem enzimas

especificas de sintese e degradacgao.

Dentre os modelos murinos usados para o

estudo de degeneragdo dos fotorreceptores,

existem aqueles categorizados como
degeneragéo retiniana (comumente chamados
de rd — retinal degeneration, em inglés). O
camundongo rd10 possui uma mutagao
missense no éxon 13 do gene da subunidade
da fosfodiesterase 6 (PDE6b), que faz com que
esta proteina ainda tenha um pouco de
atividade (Samardjiza e cols., 2012). Resultados
prévios do nosso grupo demonstraram que
injecdes intraperitoneais diarias de inibidor da
hidrolase de amida de acido graxo (FAAH),
URB597, na dose de 0,3 mg/kg, iniciando no 14°
dia pos-natal (P14) até o P19, aumentaram o
namero de células fotorreceptoras periféricas,
apesar de nado alterarem o0 numero dessas

células na area central nos camundongos rd10.

Neste estudo, apresentamos o objetivo de
analisar se o tratamento agudo com bloqueio in
vivo da FAAH por meio de injegao intravitrea
também pode levar ao efeito neuroprotetor em
um modelo murino de retinose pigmentar, o
PDE6Brd10/rd10 (RD10).

RESULTADOS E DISCUSSOES:



Projeto aprovado pelo CEUA-UFF sob o numero
1464280219. Camundongos RD10 no 18° dia
pés-natal (P18), no inicio da degeneragédo dos
fotorreceptores, foram anestesiados por meio de
injecdo intraperitoneal de cetamina e xilazina
(75mg/kg e 7,5mg/kg, respectivamente). Foi,
entdo, realizado uma injecao intravitrea de 1l
da diluigdo do inibidor de FAAH, URB597, nas
concentracbes de 30 nM e 100 nM. O farmaco
foi diluido em 0,1M de PBS:DMSO (0,01%) € o
grupo de controle foi tratado com PBS:DMSO
(0,01%). O material histolégico foi coletado 24
horas apés o tratamento seguido pelo
processamento histologico. As retinas foram
imunomarcadas e os fotorreceptores positivos
para recoverina foram contados a partir de
fotomicrografias das regides central e periférica
dessas retinas, através do programa Imaged.
Os ensaios foram realizados em quatro
experimentos individuais, e os dados séao
apresentados como média *+ erro padrdo da

média.

O numero de células recoverina-positivas por
toda extensdo da retina apresentou diferenga
significativa entre o controle e os grupos
tratados (CTR= 496.3+ 21.4; 30nM= 604.5+
43.3; 100nM= 642.0+ 40.0). Contudo, quando
analisados individualmente, nas areas de centro
e periferia da retina, foi possivel observar um
aumento de células recoverina positiva na
regido central na maior concentragdo de
URB597 (CTR= 470.5+ 25.6; 30nM= 598.6+
49.1; 100nM= 615.4+ 46.3) mas nao na regiao
da periferia  (CTR= 522.1+33.25; 30nM=
610.31£76.38; 100nM= 668.7+67.93).

Em seguida, analisamos a espessura da CNE,
tanto na retina total quanto separando em
centro e periferia, para comprovarmos o
aumento desses tipos celulares apdés o
tratamento com URB597. Na retina total foi
possivel aferir uma tendéncia de aumento da
espessura da CNE no tratamento com 100nM
de URB597 (CTR: 25.9+0.15; 30 nM: 25.942.00;
100 nM: 32.2+8.80). Analisando individualmente
cada area da retina, tanto o centro (CTR:
21.95+0.05; 30nM: 25.15+1.35; 100 nM:
31.5£9.00) como a periferia (CTR: 29.45+0.85;
30nM:  26.454+5.25; 100nM: 33.05%8.35),
podemos observar uma tendéncia a aumento da
espessura principalmente no grupo de 100 nM
URB597 em ambas as regides da retina. Tais
dados reiteram que a ativacdo do sistema
endocanabinoide pode influenciar no atraso da

degeneracgéao dos fotorreceptores.

A morte celular programada dos fotorreceptores
€& uma caracteristica presente nos modelos rd,
apesar de ainda nao estar muito claro quais as
vias apoptoticas de fato levam a degeneragéo
dessas células (COTTET, SCHORDERET,
2015). Como dito anteriormente, em P18-P19 é
possivel observar o inicio da degeneragdo dos
fotorreceptores nos animais RD10. Dados
prévios do grupo, através do método de
citometria de fluxo, mostrou que estes animais,
em P19, possuem 26,2% de fotorreceptores em
apoptose (MAGALHAES, 2020). Como foi
observado que o tratamento de injegao
intravitrea com o URB597 tem uma tendéncia a
aumentar o numero de fotorreceptores,
investigamos se ocorreu, entdo, uma diminui¢ao
no numero de células recoverina-positivas em

apoptose.



CONCLUSOES:

Portanto, nossos resultados sugerem que o
bloqueio da enzima degradagdo de FAAH, por
meio de injegdo intravitrea de URBS597,
apresentou um efeito neuroprotetor na
degeneracdo dos fotorreceptores no modelo

murino de retinose pigmentar.
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A DINAMICA NA EXPRESSAO DE
MARCADORES INFLAMATORIOS
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INTRODU(}AO:

O cérebro neonatal é capaz de se adaptar
de forma eficiente em resposta ao
ambiente, e também no contexto de lesdes
ao sistema nervoso central (SNC),
caracterizando-o, entdo, como uma
estrutura plastica. Em adultos, entretanto,
essa plasticidade ¢é reduzida. Tais
diferengas sdo inerentes a existéncia de
janelas temporais bem definidas durante o
desenvolvimento conhecidas como
periodos criticos. Esses periodos sao
especificos do desenvolvimento dos
diversos circuitos que compdem o SNC. No
sistema visual de ratos, mais
especificamente, na via retinocolicular, o
periodo critico se restringe as 3 primeiras
semanas apos o hascimento. Assim, com
a maturagdo do sistema, os circuitos
retinocoliculares se apresentam mais
resistentes a influéncia ambiental (Serfaty
et al, 2005).

Evidéncias apontam o envolvimento
intrinseco do  sistema imune na

manutengdo da homeostasia do SNC. O

uso de inibidores farmacolégicos em
modelos de lesdo ja demonstrou que a
plasticidade axonal depende da reatividade
microglial e da liberacdo de TNF-a (Chagas
et al 2019). Quando ativada, a microglia
pode assumir diferentes fendtipos,
identificados pela sua morfologia, esse
espectro variando entre o perfil amebdide e
ramificado, e pela expressdo de
marcadores especificos.

A expressdo molecular auxilia na
identificacdo de um contexto funcional
pro-inflamatério ou pré-regenerativo. A
expressdo de moléculas como iINOS,
TNF-a e IL-6 pelas células gliais atuam
como marcadores de inflamagé&o, enquanto
a expressdo de Arg-1, por exemplo,
relaciona-se a um contexto
anti-inflamataério.

Neste projeto, avaliamos a expressao
temporal de diferentes indicadores
inflamatérios no contexto da enucleagéo
monocular dentro ou fora do periodo
critico. A expressdo de NFkB, um dos
principais fatores de transcricdo associado
a inflamagdo e ativagdo microglial, esta
intimamente ligado a liberagdo de TNF-a.
Este pode atuar de duas formas
dependendo do receptor com o qual
interage: o TNFR1, promove a inflamagéo,
ja o TNFR2, associa-se a um contexto de
homeostasia.

Ja a expressdo de GFAP (marcador de
astrocitos) e I1B-4 (marcador de endotélio)
viabilizam o estudo da participagdo da
unidade neurovascular no  contexto
inflamatério pds-lesdao dentro e fora do
periodo critico.

Em suma, o objetivo do estudo ¢é
determinar se a expressao diferencial de

marcadores inflamatérios, endoteliais e

1



gliais em diferentes sobrevidas justificam
as diferengcas observadas na plasticidade
estrutural induzida por lesdo no SNC em
diferentes fases do desenvolvimento,
utilizando o sistema visual de roedores

como modelo de estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Ratos Lister Hooded enucleados nos dias
pos-natal 10 (durante o periodo critico) ou
21 (ap6és o periodo critico) foram
analisados em diferentes sobrevidas entre
24h-14d  pos-lesdo. O conteudo e
expressdo de marcadores inflamatérios foi
avaliado por Western Blot ou
imunofluorescéncia no coliculo superior

(CEUA/UFF 4983140219).

Em relacdo ao conteudo de iNOS, os
dados indicam um pico em 7 dias apés a
lesdo em P21, sugerindo efeito da lesédo
nas diferentes sobrevidas, ao se comparar
o lado ENU (maior deaferentagéo) ao lado
CT (menor deaferentagdo), o que nao se
observa em P10. Ja a expressdao de
ARG-1, marcador anti-inflamatério, que se
opde a atividade da iINOS ao competir por
substrato, caracteriza dferentes contextos
inflamatérios do microambiente neural. Na
lesdo em P10, a lesdo parece promover
uma redugédo no conteido de ARG-1 em
todas as sobrevidas analisadas, enquanto
em P21, o efeito parece reverter, com um
pico virtual em 24h, sugerindo efeitos
opostos da lesdo sobre o conteudo de
ARG-1, principalmente em 24h, quando se

compara os efeitos em P10 e P21.

Em relacdo aos receptores de TNF-a, nao
se observa variagdes significativas no

conteudo de ambos na lesdo em P10.

Entretanto, na lesdo em P21, verifica-se o
aumento gradual do TNFR1 a partir de 72h
apo6s a lesdao, e um aumento transitério do
TNFR2, também a partir de 72h e que

retorna ao basal 14 dias apods a leséo.

Em relagdo ao NFkB, observamos um
efeito temporal significativo na leséo
promovida em P10, com um pico em 24h,
sendo este 35% maior que o efeito da
lesdo em 72h (p-valor < 0,054) e 45%
maior que 7 dias (p-valor < 0,01) ao se
comparar os coliculos ENU e CT. Tanto em
P10 quanto em P21, observa-se o efeito da
lesdo apenas na sobrevida de 24h com um

aumento rapido e transitério de NFkB.

O cross-talk entre astrocitos e endotélio foi
avaliado através da imunorreatividade para
GFAP e IB-4 no coliculo superior. Apds a
lesdo em P21, a analise qualitativa apontou
um aumento da expressdo de IB-4 no
coliculo ENU, contralateral a lesdo, em
todas as sobrevidas analisadas. A analise
da dindmica da reatividade endotelial
sugere que em 24h ha um aumento da
imunorreatividade para IB-4 em relagao ao
grupo nado lesionado, enquanto em 72h
ocorre pico de interagdo entre astrocitos e
vasos, porém em 14 dias apés a leséo,
apesar da astrogliose persisti, a
imunomarcacado para IB-4 apresenta um
perfil mais difuso e espalhado. Esses
dados nos ajudam a entender o contexto
inflamatorio do SNC pods-lesao, utilizando a
associacao entre astrécitos e vasos da
unidade neurovascular como um parametro
para avagao das possiveis interagcdes entre
0 sistema nervoso e outros componentes
imunes sistémicos que contribuam com

processos inflamatérios.



CONCLUSOES:

Os resultados sugerem a existéncia de
diferengas no padrao de expressao de
marcadores inflamatérios que possam
contribuir na compreensdo dos efeitos
distintos da lesdo sobre a plasticidade
estrutural em fases precoces e tardias do
desenvolvimento, respeitando os limites
dos periodos criticos. As alteragdes
observada na lesdo em P21, que diferem
da lesdo em P10, como o aumento relativo
e pontual da expressdo de Arginase-1 e
uma variagdo temporal no conteudo de
iINOS, TNFR1 e TNFR2 e IB-4 propbe
possiveis alvos moleculares envolvidos nas
interacdes  neuroimunes que podem
influenciar a plasticidade induzida pela
lesdo quando esta ocorre em fases mais

avancadas do desenvolvimento.
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INTRODUGAO

Segundo a classificagdo Nova, os alimentos
ultraprocessados (AUP) sao resultado de uma
cadeia de processos industriais,
caracterizados pela combinagéo de agucares,
amidos, gorduras e fibras, e até carcagas de
animais, porém, contendo pouco ou nenhum
alimento in natura (Monteiro et al., 2019). Os
alimentos fabricados tém um grande tempo de
prateleira e apelo sensorial. De acordo com
Louzada e colaboradores (2023) os AUP
contribuem em torno de 20% das calorias
consumidas diariamente pela populagao
brasileira. Ainda, houve um aumento médio

alarmante de 5,5%, nos ultimos 10 anos.

A escolha por AUP em detrimento de
alimentos in natural minimamente
processados pode ser influenciada por
diversos fatores, como, por exemplo, o prego
competitivo dos AUP, o que os torna mais
acessiveis para a populagao de baixa renda.
Além disso, independente da renda familiar, o
consumo de alimentos ultraprocessados
associa-se na literatura a sintomas de adicgéo

alimentar (Gearhardt and Schulte, 2021).

Embora existam estudos que associam a

renda familiar e a adiccdo alimentar ao

consumo de AUP de forma isolada, ainda ndo
existem estudos que avaliem o impacto destes
dois fatores em conjunto sobre o consumo de
AUP. O presente estudo teve o objetivo de
investigar, individual e conjuntamente, o
impacto da renda familiar e da presenca de
sintomas de adiccdo alimentar sobre o

consumo de AUP.
METODOLOGIA

Estudantes de graduagdo da Universidade
Federal Fluminense (n = 368, 247 mulheres,
idade média = 21.8; DP = 2.9) participaram de
um estudo transversal online que foi
conduzido de entre maio e novembro de 2021.
O consumo de AUP foi mensurado atraves do
Nova score (Costa et al., 2021). Também
foram coletados dados antropométricos, como
peso (Kg) e estatura (Metros) estimados para
célculo do indice de Massa Corporal (IMC) e
dados sociodemograficos como género, raca
e renda familiar. A amostra foi dividida de
acordo com a renda familiar mensal baseada
no salario-minimo (SM): Classe A — renda
acima de 10 SM; Classe B — renda entre 5-10
SM; Classe C - 2-5 SM; Classe D/E - renda
abaixo de 2 SM. Utilizamos a escala a
Modified Yale Addiction Scale 2.0 (mYFAS



2.0; Schulte and Gearhardt, 2017), a fim de

avaliar sintomas de adicgéo alimentar.
RESULTADOS E DISCUSSOES

No estudo encontramos que os sintomas de
adiccdo alimentar e a renda familiar sao
variaveis preditoras importantes do consumo
de ultraprocessados na amostra. Os sintomas
de adiccao alimentar aumentaram o consumo
de AUP em 17% (IRR=1.17 [1.02-1.33];
p=0.023), assim como pertencer as classes
D/E ou C comparados a classe A resulta em
aumentos de consumo entre 39-42% (D/E:
IRR=1.39 [1.09-1.79; p=0.008]; C: IRR=1.42
[1.11-1.81]; p=0.005), incluindo o IMC como
potencial confundidor.

Foi visto também uma associagao entre raca e
renda familiar na amostra (X?=44.8; p<0.001).

As classes D/E sao compostas
predominantemente de pessoas negras,
enquanto a classe A é formada
majoritariamente por pessoas brancas, no
qual, reflete o padrdo de desigualdade
presente na populacao brasileira. Uma grande
parte da amostra (84.4%) da classe D/E
relatou ter consumido um ou mais substitutos
de refeicdes (embutidos, refeigbes prontas,
etc...) no dia anterior em relagdo a classe de
maior renda (67.5%; X2=7.84; p=0.049),
indicando a substituicdo de carnes in natura
por alternativas ultraprocessadas nesta
populagdo. A mudanga do consumo de carne
para alternativas AUP, pode ter sido causada
pela perda do poder de compra durante a
crise econdmica passada durante a pandemia
COVID-19.

CONCLUSAO

A presenca de sintomas adicg¢ao alimentar e a
renda familiar contribuem conjuntamente para
o consumo de AUP. Os resultados
encontrados podem contribuir positivamente
para discussbes sobre politicas publicas que
promovam ambientes alimentares mais

saudaveis e sustentaveis
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PRODUTOS NATURAIS DE DICTYOTA MERTENSII (PHAEOPHYCEAE) PARA AVALIAGCAO
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INTRODUGAO:

As algas pardas sdo o grupo taxonémico mais
conhecido, em relacdo a quimica de produtos
naturais e sdo caracterizados por diversos tipos
de esterdis, carotendides, presenca de
polifendis (florotaninos), de hidrocarbonetos
volateis e sintese de terpenos exclusivos com
diversas atividades bioldgicas (CUNHA, 2022,
TEIXEIRA, 2013, CAVALCANTI et al, 2011;
DOMINGOS et al, 2012). Algas da familia
Dictyotaceae (Phaeophyceae) vém sendo
obtidos com sucesso associadas a
bioatividades, tais como antiviral
(CIRNE-SANTOS, et al 2020), antioxidante (Ql,
et al 2023) e anti-inflamatéria (BARBALACE et
al, 2019). Neste projeto foi feita uma
investigacdo sobre a composi¢do quimica de
populacdes da alga marinha Dictyota mertensii,.
6 populagbes de D. mertensii coletadas em
P1-Ferrilhdes, P2-Praia de Cumuruxatiba-BA,
P3-Ponta do Corumbal-BA, P4-Praia dos
Coqueiros-BA, P5-Parrachos e P6- Placafor-BA
(no litoral brasileiro) e que estavam

armazenadas no Laboratério de Produtos

Naturais de Algas Marinhas (ALGAMAR) — UFF.
Biomassa das populagdes foram submetidas a
extragcdo organica com diclorometano, para
analisar o seu perfil de diterpenos usando
cromatografia de camada delgada (CCD) e
Ressonancia magnética nuclear de prétons
(RMN-'H). Adicionalmente foi monitorado seu
potencial antioxidante com CCD-DPPH. Nossos
resultados confirmaram a presenca dos
diterpenos Pachydictyol A, Dictyol B, Dictyol C,
Dictyol H, Dictyoxido, Isopachydictyol A e
variagdes qualitativas nos perfis das populagdes
foram identificadas. Também foram feitos duas
técnicas de para para o fracionamento dos
compostos dos nossos extratos. Sendo elas
a Cromatografia de Camada Delgada

Preparativa (PTLC) e a cromatografia de coluna.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

As amostras foram primeiramente pesadas e
separadas, e depois maceradas com um pilao e
um socador. Para obtengdao do extrato bruto
(EB) suas biomassas foram submetidas a

extracdo exaustiva em diclorometano, e apés 10



dias realizava-se a filtracdo do extrato, com este

processo obteve-se 17 extratos
diclorometanicos.
Os rendimentos obtidos para cada populagado

podem ser vistos no Quadro 1.

Quadro 1. Resultados obtidos das extragdes das seis
populagdes de D. mertensii. * R (%) = Peso apos
extracdo /Peso biomassa alga (apés macerar) x 100.

Pop’s | *R(%)1ra | *R(%)2ra | *R(%)3ra
Extracdo | Extragao | EXtracao
1 E1P1 E2P1 E3P1
4,148% | 1,891% | 0,6067%
2 E1P2 E2P2 E3P2
0,609% | 0,300% | 0,217%
3 E1P3 E2P3 E3P3
0,0609% | 0,258% | 0,334%
4 E1P4 E2P4 -
0,6746% | (0,101%
5 E1P5 E2P5 E3P5
1,103% | (0,385%) | 0,08%
6 E1P6 E2P6 E3P6
0,629% | 0,263% | 0,207%

Os extratos foram monitorados com técnicas
como CCD para avaliar qualitativamente os
perfis cromaticos correspondentes a seu estado
quimico e taxondmicos (Figura 1A) além, da
técnica e CCD-DPPH (1,1-difenil-2-picrilhidrazil)
para avaliar o potencial antioxidante da alga
(Figura 1B). Apds a realizacdo das placas de
CCD, pudemos realizar o teste CCD-DPPH
para triagem de fragbes antioxidantes. A cor
amarela/branca desenvolvida contra o fundo
roxo da superficie do DPPH indica compostos
ativos antioxidantes nas amostras. Como

podemos observar na (Fig. 1B).
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Figura 1. A. Resultado da placa de CCD (Hex:
EtOAc) com os extratos diclorometanicos das
populagdes de D. mertensii. As cores sublinhadas
diferenciam cada populagdo (Vermelho:Ferrilhdes,
Verde: Praia de cumuruxatiba, Amarelo: Ponta do
Corumbal, Preto: Praia dos coqueiros, Azul:
Parrachos, Rosa: Placafor). B. Resultado do teste
CCD-DPPH para a triagem de agentes oxidantes na
D. mertensii. Fotos de autoria prépria.

Os resultados do teste CCD-DPPH nos
mostram que as populacbes tém potenciais
antioxidantes diferentes entre elas e que as
algas das populacbes da Ponta de
Corumbal-BA, Praia dos coqueiros, Parrachos e
Placafor possuem um potencial antioxidante
maior que as outras populagdes.

Através do RMN-'H

espectros de cada populagdo, e com isso

conseguimos  obter

monitoramos a composicdo quimica de 6

produtos diterpenoides presentes nestas
populagdes de D. mertensii. A comparagao dos

perfis quimicos mostra-se na Figura 2
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Figura 2. Espectros de RMN-'H das seis populagdes
de D. mertensii.

Usando a populagdo com mais biomassa (P3-
Ponta do Corumbal) foi podssivel separar 17
fragbes. Foi feita uma placa de CCD para a
juncao de fragdes semelhantes (Figura 3A) e
depois um teste de CCD-DPPH para triagem de
fracbes antioxidantes. Ao final, concluimos que
todas as fragbes que os compostos quimicos
das fragbes possuem ativos antioxidantes,
principalmente no CP31 (Figura 3 B).

Figura 3.A Revelagdo dos componentes das fragdes
na camara de UV, B. teste de CCD-DPPH dos
mesmos componentes das fragdes. Fotos de autoria
propria.

CONCLUSOES:

As técnicas de CCD e CCD-DPPH mostraram a

presenga de compostos com potencial

antioxidantes. As analises quimicas de RMN-"H
confirmaram a composi¢do quimica de produtos
diterpenoides presentes nestas populacgdes.
Também ja foi fracionado os extratos organicos
e comprovado seu potencial antioxidante. Este
projeto, forneceu dados da variabilidade quimica
da alga alvo deste estudo, o qual vai auxiliar de
maneira eficiente o isolamento e purificacdo de
substancias para integrar e ajudar na criagao de
Banco de substancias naturais para avaliagéo
em modelos biolégicos de Autismo do Nucleo

de Estudos e Pesquisa em Autismo (NEPA).
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INTRODUGAO:

De acordo com a OMS, a hesitagdo vacinal &
uma das maiores ameacas globais a saude.
Esse problema também pode existir entre os
profissionais da area da saude (PAS). Estudos
prévios realizados no Brasil mostraram uma
baixa cobertura vacinal entre graduandos de
cursos das areas da saude. Como futuros PAS e
modelos a serem seguidos pela populagéo,
avaliar seus status vacinais e compreensao
sobre as possiveis causas da baixa adesao a
vacinagao é de suma importancia,
principalmente  durante seus anos de
graduacdo. O objetivo foi avaliar possiveis
fatores associados a hesitagao vacinal e a baixa
cobertura vacinal entre estudantes da area da
saude. Um estudo transversal vem sendo
conduzido desde julho/2021. Em posse do
documento vacinal, um total de 645 estudantes,
majoritariamente dos 2 primeiros anos de todos
0s cursos da area da saude da Universidade
Federal Fluminense (UFF), responderam a um
questionario com perguntas relacionadas a
vacinas e hesitagdo vacinal. Os registros
vacinais foram checados para as vacinas do
adulto/SUS (dT, triplice viral, hepatite B e febre

amarela) e para aquelas indicadas para PAS
(influenza, hepatite A, varicela e
meningococica). Para investigar a associagédo
entre fatores de hesitagdo vacinal com a
completude das cadernetas de vacinagao, foram
utilizados testes Qui-quadrado e Exato de
Fisher (p<0,05).

RESULTADOS E DISCUSSAO:

A mediana de idade dos participantes foi de 21
anos e 70,2% era do sexo feminino. Uma série
de possiveis fatores comportamentais
envolvidos na hesitagédo vacinal foram avaliados
em relagcdo a completude do esquema vacinal
do PAS e do adulto/SUS. As respostas
evidenciaram que os estudantes reconhecem a
importancia da vacinagdo, uma vez que 99,4%
acreditam que as vacinas podem proteger de
doengas sérias, 78,3% entendem como as
vacinas funcionam e 99,2% acreditam que os
beneficios das vacinas, em geral, sdo maiores
que os riscos. Porém, esse reconhecimento nao
é convertido em uma boa cobertura vacinal, ja
que nenhuma vacina alcangou a cobertura
preconizada pelo PNI de 95%. A avaliagéo da
situacao vacinal evidenciou que apenas 57,2%

dos estudantes possuem o esquema vacinal



completo das vacinas do SUS, e apenas 6,7%
estdo com a carteira em dia para todas as
vacinas indicadas para os PAS. O
desconhecimento sobre como as vacinas sao
produzidas mostrou-se fortemente associado
com a incompletude vacinal para as vacinas do
adulto (0,001) e do PAS (0,050). A auséncia da
completude para as vacinas do adulto foi
também influenciada pela existéncia de duvidas
em relacdo a necessidade de se vacinar (0,024)
e o custo das vacinas (0,024). A influéncia
positiva, negativa ou neutra de uma série de
fatores sociais sobre o ato de se vacinar foi
avaliada em relacdo a completude vacinal. A
influéncia positiva foi relatada majoritariamente
em relagdo a familia, nucleo social, informagoes
cientificas, redes sociais e profissionais de
saude. Por outro lado, apresentaram uma
influéncia predominantemente neutra a religiao
e a politica. Nenhum fator investigado exerceu
influéncia negativa relevante sobre o ato de se
vacinar. No entanto, ndo houve significancia
estatistica em nenhuma dessas analises.
Apesar disso, tais resultados demonstram
possiveis vias de auxilio a uma melhora das

taxas de completude vacinal.
CONCLUSOES:

Estudantes dos cursos da area da saude
apresentam atitudes muito positivas em relagao
as vacinas. No entanto, seu conhecimento e
comprometimento integral com a vacinagéo
demonstram certas lacunas que devem ser
discutidas ao longo de sua formagdo. Uma
parcela significativa dos alunos da area da
saude ndo esta imunizada como deveria. Este

fato € muito preocupante, ndo somente no que

diz respeito a saude dos discentes, como
também em relagdo a populagdo com a qual
muitos ja tém contato durante a graduacao. Fica
claro que novas estratégias precisam ser
implementadas visando reverter este cenario, a
exemplo da solicitagdo da carteira de vacinagao
como um dos documentos de matricula no
ingresso da universidade, juntamente com a
devida orientagdo sobre as vacinas que devem
possuir. Além disso, diante da relagdo da
incompletude vacinal ao desconhecimento
sobre a produgdo vacinal e a duvida da
necessidade de se vacinar, evidencia-se que
atividades educativas, como as implementadas
por este projeto, sdo essenciais como uma
estratégia auxiliar na redugéo da hesitagédo e no
aumento da cobertura vacinal, bem como para
trazer a tona a discussdo deste tema tdo
relevante para a saude publica. Precisamos,

mais do que nunca, falar sobre vacinas!
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INTRODUGAO:

No Brasil, o cancer ocupa a segunda posi¢ao
como principal causa de morte por doenga, e é
previsto um aumento significativo de casos até
2030, devido ao envelhecimento da populagéo.
As mutagdes genéticas e  alteragbes
epigenéticas desempenham um papel crucial na
formacao do cancer, incluindo os gliomas, que
constituem a grande maioria dos tumores que
afetam o Sistema Nervoso Central.

Apesar dos tratamentos convencionais, como
cirurgia, radioterapia e quimioterapia, a maioria
dos gliomas apresenta resisténcia ao
tratamento, resultando em taxas elevadas de
mortalidade. O glioblastoma multiforme (GBM),
o tipo mais agressivo de astrocitoma, pode ser
distinguido pelo seu perfil epigenético. O
tratamento desses tumores é desafiador devido
a resisténcia das células cancerosas e a
dificuldade dos medicamentos atravessarem a
barreira hematoencefalica.

A NKA, para além da sua fungéo primordial no
transporte de ions, participa em varias fungdes
celulares, tornando-se um alvo promissor no
tratamento do cancer. Compostos que visam a

NKA, como os esteroides cardiotbnicos, estao

atualmente sob investigacdo como potenciais
agentes anticAncer. A NKA emerge como um
alvo terapéutico promissor no tratamento de
glioblastomas e de outros tipos de cancer,
devido a sua multifuncionalidade celular e a sua
relagGo com a progressdao do tumor. O
desenvolvimento de compostos especificos
direcionados a NKA pode representar uma nova

abordagem inovadora no combate ao cancer

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Neste estudo, empregamos células da linhagem
U87 de dlioblastoma humano para nossa
investigacao. As células foram cultivadas em um
ambiente controlado com meio DMEM-F12,
enriquecido com 10% de soro fetal bovino
inativado e suplementado com antibidticos.
Mantivemos essas culturas em uma estufa a
uma temperatura de 37°C e com uma atmosfera
composta por 5% de CO2.

Com o objetivo de avaliar os efeitos citotoxicos
do Poligodial e seus derivados (DR-P10 e
DR-P27), realizamos a quantificagdo da
atividade da enzima lactato desidrogenase

(LDH), que é liberada no meio quando ocorre



dano celular em cultura tradicional e em
matrigel, a qual mimetiza o ambiente in vivo..

Os resultados revelaram que, apés 24 horas,
concentracdes superiores a 20 uM de Poligodial
e DR-P27, e acima de 50 uyM de DR-P10,
reduziram a viabilidade das células, sendo o
Poligodial o mais citotdxico. Apds 48 horas,
observou-se um aumento na atividade citotoxica
de DR-P27, enquanto em 72 horas, o DR-P27
apresentou maior atividade citotéxica.

J&4 no cultivo em matrigel observamos que
Poligodial e DR-P10 tiveram seus efeitos
citotoxicos potencializados, ao passo que
DR-P27 perdeu seu efeito citotoxico na
presenga de Matrigel. Padronizamos A fim de
estabelecer a capacidade da poligodial e seus
derivados DR-P10 e DR-P27 de impedir a
migragao celular, foram realizados testes
utiizando a técnica de Scrafch Assay.
Padronizamos o ensaio de ranhura utilizando a
ouabaina em diferentes concentragbes. Foram
utilizados os compostos poligodial, P10 e P27
na concentragdo de 10uM, 20uM e 30 uM e a
ouabaina na concentragdgo 50 puM. Nao
observamos, nas condi¢des utilizadas, alteragao
significativa na migragdo celular frente aos
derivados de poligodial. Experimentos
adicionais de migragdo celular deverdo ser
feitos para a confirmagéo dos resultados iniciais
obtidos.

CONCLUSOES:
Todos os compostos testados demonstraram
atividade citotoxica nas células U87, cada uma

com um perfil temporal de atividade distintivo.

A complexidade das respostas celulares ao
tratamento ressalta a relevancia  do
microambiente tumoral na avaliagdo da eficacia
de agentes citotoxicos. Além disso, a
variabilidade nas respostas ao DR-P27 em
comparagao com Poligodial e DR-P10,
dependendo do tempo de exposicdo e da
presenga de matrigel, contexto tumoral
especifico, destaca a necessidade de
abordagens terapéuticas personalizadas.

Essas informacgdes iniciais fornecem elementos
importantes para o desenvolvimento de
estratégias terapéuticas mais eficazes no
tratamento do glioblastoma. Além disso,
incentivam pesquisas adicionais para avaliar o
potencial clinico desses compostos,
contribuindo para avangos significativos na
area.
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DESEMPENHO DOS ESTAGIOS INICIAIS (SEGUNDO ANO) COM O USO DE COMPOSTO
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INTRODUGAO

Muitos paises, em diferentes partes da Terra,
tém enfrentado graves problemas ambientais.
Paisagens modificadas pelo homem prejudicam
a conservagao da biodiversidade e a prestagao
de servigos ecossistémicos, por vezes de modo
irreversivel. Restaurar esses ambientes é
urgente, mas ha pouco incentivo e envolvimento
dos 6rgaos governamentais.

Hoje, o bioma Mata Atlantica abrange 12,4% do
nosso territério. Abriga a segunda maior floresta
Uumida no Brasil, um dos 36 hotspots mundiais
de biodiversidade. A criacdo de centros urbanos
e industriais gera grandes impactos pela
reducdo da cobertura vegetal. A especulacéo
imobiliaria acentua ameagas ao bioma
restringindo-o, nas cidades, a fragmentos vitais
ao equilibrio do ambiente.

Em Niter6i, na orla de Boa Viagem, o Morro do
Gragoatd abriga um fragmento da Mata
Atlantica com papel relevante na conservagao
da biodiversidade regional. Ele ameniza o clima
para a comunidade do entorno e funciona como
trampolim ecolégico para aves que dispersam
sementes em encostas de dificil acesso na
cidade. Na década de 1970, parte dele sofreu

desmonte para aterro, construgdo da Aw.

Litoranea criagdo dos campi da UFF do
Gragoata e da Praia Vermelha, com perda de
vegetagdo e do solo. Fatores como pouca
umidade, temperatura elevada e solo pobre
dificultaram a recuperagcdo da vegetagao,
principalmente no topo do morro. Em 2003, foi
criada a Area de Protegdo Ambiental (APA) do
Morro do Gragoata.

Ha varios anos, o LAHVI se dedica a estudar e
a recuperar areas degradadas e de preservacao
permanente da APA, usando composto organico
resultante da varricdo do campus da UFF como
tecnologia de baixo custo (SILVA et al. 2023).
Tal estratégia tem criado micro habitats,
reestruturado o solo e desenvolvido a cobertura
vegetal, constatado por sensoriamento remoto.
Esta pesquisa, iniciada em 2021, visa reproduzir
e avaliar os estagios iniciais de sucessao
vegetal na APA, apds o uso do composto em
técnicas de nucleagdo. Se justifica por contribuir
para preencher uma lacuna sobre o
comportamento das espécies vegetais que
ocorrem nesta fase inicial sobre esse substrato
que seria descartado e, assim, passa a ter uso.
A Técnica de nucleagéao foi adaptada com o uso
de composto organico proveniente dos residuos
de varricdo das folhas do Campus da Praia

Vermelha/UFF produzido préximo ao LAHVI. Em



uma area no topo, previamente capinada, foram
montados 10 nucleos. Cinco, receberam uma
camada de 10 cm de composto orgénico e cinco
ficaram sem composto (controle). Ocorreram
mensuragcdes € monitoramento. Para a
identificacdo botanica, houve consulta a
literatura especializada, amostras de herbario e
a expertise da equipe.

As morfoespécies sem identificacdo completa,
receberam nomes provisorios. Em uma planilha,
foram inseridos os nomes botanicos, o habito de
vida das plantas adultos e as medigbes. Fotos
da flora, da fauna, dos nucleos e do ambiente
serviram para documentar atividades, auxiliar na
identificagdo, comparer o desenvolvimento das
morfoespécies e uso em relatérios. Elas foram
organizadas em pastas por data em um banco

de imagens com legenda, vinculadas a planilha.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram registradas 58 espécies inseridas em 53
géneros e 19 familias botanica. As familias mais
numerosas sao Poaceae, Asteraceae e
Fabaceae. As duas primeiras, tem maior
numero de invasora. A terceira, se destaca por
ter espécies associadas a bactérias que fixam
nitrogénio no solo, um fator positivo para
recuperar o solo (grafico 1).

Houve avancgos na identificagcdo botanica, 69%
das plantas estdo identificadas a nivel de
espécie, 25,8% a nivel de género e 7% a nivel
de familia. A identificagdo de plantas,
inicialmente chamadas como morfoespécies foi
facilitada pelo acesso a literatura especifica de
familia, género, listas de flora regional, de

ruderais ou de invasoras. Para as plantas nao

identificadas a nivel de espécie, o termo

morfoespécie ainda é usado.

Grafico 1: Familias botanicas encontradas

Familias Mais Representativas

cannaceae

Sapindaceae s < Poaceae

Urticaceae 13 (22,8%)
Solanaceae
Commelinaceae 12 (21,1%)

Asteraceae
Rubiaceae

7 (12,3%)

Malvaceae
Fabaceae

Neste segundo ano, como esperado,
predominam plantas herbaceas (83,3%). Mas ja
surgem arbustos (11,7%), com destaque para
alecrim do campo (Baccaris dracunculifolia DC),
importante fonte de alimento para abelhas e
jurubeba (Solanum paniculatum L.) e arvores
(5%), destacando-se cambara (Moquiniastrum
polymorphum (Less.) G. Sancho, dispersada
pelo vento, camboata (Cupania emanginata
Camb.), chau chau (Alophyllus puberulus
(Cambess) Radlk) que sao frugivoras para a
avifauna e leucena (que apesar de exatica, fixa
nitrogénio no solo e produz massa foliar para
ciclagem de nutrientes (grafico 2).

Assim, ha uma tendéncia positiva na evolugao
da sucessdo vegetal. Espécies nativas
presentes nos arredores ja conseguem de
estabelecer, algumas das quais, do estrato
arbdéreo. Mas requer manejo de invasoras, pela
origem dos residuos proceder de uma area
urbana, para evitar o abafamento de outras em

desenvolvimento.



Grafico 2 - Morfoespécies quanto ao habito

Habito

Arvore Arbusto Erva

Ha nitida diferenga na diversidade de
morfoespécies (grafico 3) de nucleos com e sem

composto (controle).

Grafico 3 - Diversidade de morfoespécies nos

nucleos

Diversidade de Morfoespécies

I Nucle 1 c/composto Nucleo 10 s/composto

25

20
17
14 14 14
5
o
Me m7 ms M9 mM10

N
=]

-
o

-
o

CONCLUSOES

Neste segundo ano, o uso do composto
organico produzido por varrigdo de folhas do
campus da UFF em técnica de nucleagao para
restaurar areas degradadas do morro do
Gragoatd vem se mostrando uma estratégia
promissora e sustentavel, com avangos
significativos. Mas este processo é lento.

Requer um monitoramento continuo para

compreender melhor as dindmicas da

comunidade vegetal ao longo do tempo.
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INTRODU(}AO
o Simplexvirus humanalpha1,

amplamente conhecido como virus Herpes
simples tipo 1 (HSV-1), é o agente etioldgico do
herpes, uma infeccdo comumente caracterizada
por lesbes cutaneas ulcerativas vesiculares que
afeta mais de 3,7 bilhées de pessoas no mundo.

Apesar disso, manifestagbes mais
graves podem ocorrer, como encefalite. Além
disso, as infecgoes por HSV-1 tém sido
associadas a diferentes doengas
neurodegenerativas, como doenca de Alzheimer
e esclerose multipla, o que gera grande
preocupagao.

Atualmente, o tratamento dessas
infeccbes é realizado com o farmaco aciclovir
(ACV) e seus analogos, que, embora reduzam
os sintomas, ndo eliminam o virus
completamente do organismo. Somado a isso, a
emergéncia e disseminacdo de cepas
resistentes a esses farmacos impulsiona a
busca por novas terapias farmacoldégicas.

Nesse sentido, a macroalga vermelha
Dichotomaria marginata é relevante devido as

suas atividades bioldgicas ja descritas, como

atividade antifungica e antiparasitédria. No
entanto, ainda ndo ha relatos sobre seu
potencial antiviral.

Posto isso, o objetivo deste trabalho foi
avaliar o potencial antiviral da macroalga
vermelha calcificada Dichotomaria marginata

contra o HSV-1 em células Vero.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, a citotoxicidade do extrato
foi avaliada em células Vero através do método
de MTT. Para tal, as células foram tratadas em
diferentes concentragdes do extrato (10, 50,
125, 250, 500 pg/mL) por 72 h e, entdo, a
viabilidade das células foi determinada e a
concentragdo necessaria para reduzir a
viabilidade celular em 50% (CCs;) foi estimada.
O extrato n&o mostrou efeito citotdxico
significativo, com um valor de CCsy, de 209,01
pg/mL. Apesar deste extrato apresentar maior
citotoxicidade em relagdo ao farmaco ACV

(CCs, > 1.000 pg/mL), ele ainda apresenta baixa

citotoxicidade, especialmente nas
concentracdes analisadas nos  ensaios
antivirais.



Em seguida, o extrato foi avaliado
contra a multiplicagcdo do HSV-1 sensivel ao
ACV (cepa KOS) em células Vero (MOI = 1,0)
apos tratamento com diferentes concentragbes
do extrato (1,25-50 uyg/mL) por 24 h. O titulo
viral foi determinado por ensaio de redugéo de
placas e a concentragdo necessaria para reduzir
em 50% a produgéo de particulas virais (ECs)
foi estimada. O extrato inibiu 84,4% da
multiplicagdo do HSV-1 a 50 pg/mL, se
equiparando ao ACV, que reduziu em 100% a
multiplicagdo viral na mesma concentragao.
Com um ECs de 21,09 pg/mL e um indice de
seletividade (IS) de 9,91, o extrato demonstrou
alta poténcia antiviral sem causar danos
significativos as células. Em comparagdo com o
ACV, o extrato apresentou menor atividade e
seletividade (ECs, = 0,03 pg/mL; IS = > 33,333).

Entéo, foi avaliada a atividade antiviral
deste produto frente a multiplicagdo do HSV-1
resistente ao ACV (cepa AR-29), utilizando as
mesmas metodologias. O extrato demonstrou
elevada acado antiviral contra o HSV-1
resistente, inibindo 93,98% da multiplicac¢ao viral
a 50 pyg/mL, enquanto o ACV néo exibiu efeitos
inibitorios significativos (0%). Com um ECs. de
9,69 ug/mL, o extrato foi mais potente contra a
cepa resistente, sugerindo seu potencial como
uma nova alternativa terapéutica para
tratamento de infecgdes herpéticas por cepas
sensiveis ou resistentes ao ACV.

Por isso, o mecanismo de agdo do
extrato foi investigado. Primeiramente, foi
avaliado a capacidade do extrato em inativar
diretamente as particulas virais (atividade
virucida) e,para isso, suspensdes virais de
HSV-1 (2 x 10° PFU) foram tratadas com o

extrato (50 pg/mL) por 1 h e o titulo viral foi
determinado por ensaio de redugado de placas
em células Vero. O extrato de D. marginata
reduziu o titulo viral em 100%, superando o
ACV, que nao apresentou atividade virucida.

Além disso, foi avaliado o efeito
protetivo deste extrato frente a infecgdo pelo
HSV-1. Para tal, células Vero foram tratadas
com o extrato (50 pg/mL) por 1 h. Em seguida,
as células foram lavadas, infectadas com HSV-1
(MOI = 1,0) e incubadas por 24 h. O extrato ndo
reduziu o titulo viral de forma significativa,
demonstrando que este produto ndo apresenta
efeitos protetivos nas células hospedeiras frente
a infec¢do pelo HSV-1, assim como observado
para o ACV.

CONCLUSOES

Este estudo avaliou a citotoxicidade e o
potencial antiviral do extrato diclorometano de
Dichotomaria marginata contra o HSV-1,
incluindo cepas sensiveis e resistentes ao
aciclovir. O extrato mostrou baixa citotoxicidade
e atividade antiviral promissora, com alta
atividade virucida. Apesar de nao ter efeitos
protetivos, esses resultados sugerem que o
extrato pode ser uma nova alternativa para o
tratamento da infecgdo por herpes, justificando

pesquisas futuras.
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INTRODUGAO:

As arboviroses sdo infeccdes causadas por
virus transmitidos por artrépodes e consistem
em um problema persistente para a
humanidade. Dentre elas, pode-se citar as
infecgdes causadas pelo virus Chikungunya
(CHIKV) que passaram a ser consideradas
importantes problemas de saude publica por
causa da disseminacdo global. Mesmo que
apresentem baixa taxa de letalidade, essas
doengas podem evoluir para a forma de
poliartrite  crbnica, o que compromete
drasticamente a qualidade de vida dos
pacientes por meses ou até anos apds a
infeccdo aguda. De acordo com o Ministério da
Saude, em 2023 o numero total de casos
provaveis foi de 158.061, com 122 o&bitos
confirmados. Contudo, quando se analisa o0 ano
de 2024, até a semana epidemiologica 34
(24/08/2024) se tem um numero maior que 250

mil de casos provaveis, com 160 O&bitos

confirmados por infecgado com CHIKY,
evidenciando um aumento alarmante. Por conta
desses fatores, mais de 218 milhdes de reais ja
foram investidos para o desenvolvimento de
estratégias de respostas de emergéncia em
saude publica no Brasil, demonstrando também
0 impacto econdmico dessas arboviroses.
Apesar dos fatores alarmantes e, por mais que
ja haja uma vacina para prevencéo das infegées
pelo CHIKV, tal virus ainda permanece sem um
farmaco antiviral especifico aprovado para
tratamento. Ainda, a vacina recentemente
aprovada pelo Food and Drug Administration
(FDA) ainda ndo esta licenciada em muitos
paises, incluindo o Brasil, e é contraindicada
para pacientes menores de 18 anos e
imunocomprometidos. Por isso, a busca por
novos farmacos antivirais especificos contra o
CHIKV é de grande necessidade. Neste
contexto, a protease nsP2 do CHIKV se destaca
como um 6timo alvo terapéutico, levando em

consideragédo que esta enzima é vital no ciclo de



biossintese do virus e esta ausente na célula

hospedeira.

Portanto, o objetivo deste trabalho foi identificar
potenciais inibidores de protease nsP2 do
CHIKV de origem sintética com perfil
farmacocinético e toxicolégico promissor e
atividade antiviral a partir de metodologias in

vitro e in silico.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Para a triagem virtual de substancias capazes
de inibir da protease nsP2 do CHIKV foi
utilizada a biblioteca de moléculas da empresa
Sigma-Aldrich, contendo 239.486 moléculas. A
partir de um modelo farmacoférico determinado
previamente, e o uso do servidor Pharmit, foram
identificadas 102.364

caracteristicas estruturais minimas para inibir a

moléculas com

enzima do CHIKV com valores de ajuste no
modelo (RMSD) variando de 0,02 a 0,93. Em
seguida, as moléculas obtidas foram avaliadas
quanto ao seu perfil drug-like (baixos riscos
mutagénico, tumorigénico, irritante, efeito em
células reprodutivas e auséncia de

subestruturas indesejadas), propriedades
farmacocinéticas e toxicoldgicas, tais como
regra dos cinco de Lipinski, de Veber, Egan,
Pfizer 3/75 e GSK 4/400, pelo programa
DataWarrior. A partir disto, foram selecionadas
4.343 moléculas com perfil drug-like satisfatorio,
as quais foram submetidas a triagem virtual
baseada no alvo molecular. Nestas, foram
realizados estudos de docking molecular com a
protease nsP2 do CHIKV utilizando o programa
Autodock 4.2.6 e os ligantes com melhor

afinidade tedrica (top 10%) com a proteina

foram avaliados por inspeg¢ao visual de suas
interacdes intermoleculares. Dentre os ligantes
analisados, 47 moléculas apresentaram
interagdes importantes com a enzima do CHIKV
e, destas, 11 substancias (P1-P11) foram
adquiridas comercialmente para os ensaios in
vitro. Inicialmente, foi avaliada a citotoxicidade
dessas substancias (10-1.000 pM) em células
Vero apds tratamento por 72 h utilizando o
método de MTT. As substancias apresentaram
citotoxicidade variada, com valores de
concentragdo necessaria para reduzir em 50% a
viabilidade celular (CCg;) de 32,4 uM para a P8
a >1.000 pM para a P3. Entdo, a atividade
antiviral das  substancias com  baixa
citotoxicidade foi avaliada. Para tal, células Vero
infectadas com CHIKV BRA/RJ/18 (MOI = 1)
foram tratadas por 24 h com as substancias
(100 puM). Apos tratamento, o sobrenadante foi
coletado e o titulo viral determinado por ensaio
de redugdo de placas. Duas substancias
apresentaram efeito inibitorio significativo, como
a P3 (55,84%) e P4 (71,88%), confirmando seu

potencial antiviral como predito.

CONCLUSOES:

Neste trabalho, foram utilizadas diferentes
estratégias computacionais para identificar
potenciais inibidores da protease nsP2 do
CHIKV a partir de uma biblioteca de moléculas
da empresa Sigma-Aldrich. Assim, a partir de
239,486 moléculas, foram selecionados 47
possiveis candidatos a antivirais com
propriedades farmacocinéticas e toxicolégicas
promissoras. Destas, 11 substancias foram

adquiridas e avaliadas experimentalmente.



Duas (P3 e P4) apresentam baixa citotoxicidade
e elevada atividade antiviral contra o CHIKV,
validando as predigdes realizadas. Deste modo,
foi demonstrado que a combinagao de métodos
in silico e in vitro permitem a identificacdo de
substancias com arcabougo quimico ainda nao
estudado na busca por novos agentes
anti-CHIKV. Ainda, mais estudos estdo em
andamento para melhor caracterizagdo do
potencial antiviral destas substancias bem como
para confirmagao de seu mecanismo de agéo, o
que contribuird no desenvolvimento de novos
farmacos para tratamento das infecgdes pelo
CHIKV.
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INTRODUCAO:

A resisténcia a antimicrobianos & um
problema ja reconhecido pela organizacao
mundial da saude entre outros érgaos. Dentre a
classe dos fungos a Candida sp. € um relevante
agente patogénico sendo responsavel pela
maioria das infe¢cdbes humanas causadas por
fungos e é a quarta maior causa de infecgbes
nosocomiais da corrente sanguinea nos EUA. A
primeira linha de tratamento contra essas
infeccdes sdo as equinoncandinas com troca
para o fluconazol para pacientes em um estado
mais estavel.

A néo susceptibilidade em Candida spp.
a diversos antifungicos utilizados na clinica tem
se mostrado um problema em ascensdo para
pacientes com candidiase invasiva. Candida
albicans ainda é a causa etiolégica mais
frequente seguido por C. glabrata, C.
parapsilosis e C. tropicalis. A resisténcia ao
fluconazol por C. glabrata ndo € incomum

possuindo uma variagdo de 5,6% até 15,7%,

sendo reportado em populagbes nos EUA,
Dinamarca, Australia e Bélgica. Tendo em vista
o problema crescente da resisténcia a
antimicrobianos, destaca-se a necessidade da
busca de novas alternativas para enfrentar o
problema. Os derivados de quinoxalinas tem
tido um importante papel na descoberta de
novos antimicrobianos e tem mostrado atividade
em amplo espectro, como antifungicos,
antivirais, antitumoral, anticancer,
antituberculoso, entre outras. Sendo assim
temos como objetivo de o trabalho avaliar o
potencial anti-Candida in vitro E A toxicidade in

silico de seis compostos derivados de
quinoxalinas, os compostos foram cedidos pela

Dr. Thatyana Rocha Alves de Vasconcelos do
departamento de quimica organica da
Universidade Federal Fluminense nas cepas
Candida albicans ATCC 10231, Candida
glabrata ATCC 2001, Candida parapsilosis
ATCC 22019, Candida dubliniensis ATCC



34135, Candida tropicalis ATCC 750 e Candida
Krusei NCPF 3949.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os testes in vitro demonstraram
potencial promissor com os resultados das
analises de concentragao inibitéria minima e de
concentracao fungicida minima variando de 0,5
até 512ug/ml com os diferentes compostos
testados com exceg¢do dos compostos pqux30 e
pqux32 todos tiveram atividade anti-Candida
com ao menos uma das espécies com destaque
para os compostos pqux03 com sua atividade
inibitéria e fungicida frente a cepa de C. glabrata
de 0,5ug/ml e frente a cepa de C. albicans com
atividade inibitéria de 1ug/ml e fungicida de
4ug/ml e o composto pqux47 com atividades
inibitérias para todas as espécies testadas
variando de 4pug/ml a 32ug/ml. Para C. krusei
que é intrinsecamente resistente ao fluconazol o
composto Pqux47 e Pqux27 demonstraram
atividade promissora com 4ug/ml e 32ug/ml de
atividade inibitoria respectivamente.

Os resultados in silico demonstraram
que as moléculas se encontram dentro dos
padrées de drug-likeness de Lipinski e Veber,
boa biodisponibilidade, absor¢ao intestinal, nao
demonstraram sensibilizagao da pele e diversas
moléculas da série ndo apresentaram potencial

hepatotoxico

CONCLUSAO:

A série de compostos derivados de
quinoxalinas demostra potencial como novos
antifungicos, com destaque para o composto
pqux03 que demonstrou atividade inibitéria de 1

pg/ml para Candida Albicans e atividades

inibitérias e fungicidas de 0,5 pg/ml

Candida glabrata.
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INTRODUGAO:

Candidiase é uma infecgdo provocada por
fungos do género Candida, sendo Candida
albicans a espécie mais frequente. Apesar
desses fungos fazerem parte da microbiota
normal da pele, das mucosas orais, dos
intestinos e do trato vaginal, seu carater
oportunista pode levar a complicagées graves
quando ha desequilibrios ou condi¢gdes que
favoregcam seu crescimento excessivo, podendo
levar a infegbes oportunistas invasivas.1,2
Anualmente, cerca de 1.565.000 pessoas sao
diagnosticadas com infeccdo na corrente
sanguinea causada por esses microrganismos.3
A grande limitacao das classes
medicamentosas para tratar candidiase
invasiva, somada aos diversos mecanismos de
resisténcia, intrinsecos e adquiridos, por esses
patdgenos, resulta em uma significativa taxa de
mortalidade, com 995.000 mortes anuais.1,2,3

Triazéis sdo compostos sintéticos com um vasto
espectro de propriedades biologicas, que

possuem capacidade antifungica, bloqueando a

sintese de ergosterol, o principal esterol da
célula fangica, e sdo amplamente utilizados
clinicamente.2 As naftoquinonas sao produtos
naturais que podem ser obtidos por sintese
organica e apresentam significativo potencial
antifungico.4 Além disso, o selénio, um
composto bioativo com propriedades
antimicrobianas, pode potencializar os efeitos

biologicos das moléculas com as quais é
combinado.5 A hibridagdo molecular é uma
técnica que consiste na combinagdo de
diferentes estruturas de compostos bioativos em
uma unica molécula, mostrando-se promissora
ao aumentar o espectro de agdo e potencial
aumento de inibigdo.6

Com a extrema necessidade de novos sintéticos
antifungicos, esta pesquisa investigou a agao de
compostos hibridos inovadores que combinam
1,2,3-triazdis com quinonas contendo selénio,
em espécies American Type Culture Collection
(ATCC) e uma da National Collection of
Pathogenic Fungi (NCPF),

apresentado na Tabela 1.

conforme



Tabela 1- Cepas ATCCs utilizadas na testagem

Espécie Identificacao
Candida albicans ATCC 10231

Candida parapsilosis ~ ATCC 22019
Candida glabrata ATCC 2001

Candida dubliniensis ATCC 34135
Candida krusei NFCPF 3949

Para avaliar a sensibilidade antifungica, foi
realizado o teste de Concentracdo Inibitoria
Minima (CIM), técnica quantitativa que permite
avaliacdo das diferentes amostras testadas,
usando controles positivos como itraconazol e
fluconazol. Todos os parédmetros da técnica
seguiram o padrdo M27 do CLSI. Os testes

foram realizados em ftriplicata por microdiluigao

em placas de 96 pocos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:
Foram selecionados cinco compostos para
analise, e seus resultados detalhados estéo

descritos na Tabela 2.

Tabela 2- Resultado da CIM dos selenotriazéis frente
a Candida spp.
FLZ=Fluconazol. ITRA= Itraconazol. Resultados em

pg/mL

Os compostos VFC17 e VFC18 apresentaram
destaque, ao inibir o crescimento de C. glabrata
em um CIM de 16 pg/mL e 32 pg/mL,
respectivamente. VFC18 também apresentou
atividade em C. ftropicalis e C.Krusei a a 256

pg/mL, além de inibir C. parapsilosis e C.

dubliniensis a 512 pg/mL e 256 pg/mL,
respectivamente. O VFCO01 demonstrou boa
eficacia contra C. glabrata a 64 pg/mL, C.
albicans a 512 ug/mL, C. tropicalis a 256 pg/MI
e C. dubliniensis a 256 ug/mL. VFCO09
apresentou um CIM de 128 pg/L para C.
glabrata, C. krusei e C. dubliniensis, e 256
pg/mL para C. albicans. VFC04 apresentou
melhor atividade em C. parapsilosis na
concentragédo de 256 pg/mL, C. krusei a 128
pg/mL, e C. dubliniensis a 256 pg/mL.

CONCLUSOES:

Com base nos resultados obtidos, conclui-se
que a série apresentou ampla atividade
biolégica, com destaque para os compostos
VFC17 e VFC18, que demonstraram

significativo potencial contra C. glabrata.
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INTRODUGAO:

O céncer, uma doenga caracterizada pelo
crescimento descontrolado de células anormais,
continua sendo uma das principais causas de
morte em todo o mundo. Dentre as varias
formas de cancer, o osteossarcoma destaca-se
como uma neoplasia rara, mas altamente
agressiva, principalmente em adolescentes e
jovens adultos. Devido a sua alta taxa de
mortalidade e resisténcia ao tratamento, ha uma
necessidade premente de desenvolver novas
estratégias terapéuticas que possam melhorar o
prognostico desses pacientes. Nesse contexto,
modelos in vitro desempenham um papel crucial
na pesquisa de novos quimioterapicos. O cultivo
bidimensional (2D) tem sido amplamente
utilizado, mas apresenta limita¢des significativas
na reproducao do microambiente tumoral. Em
contrapartida, modelos tridimensionais (3D) tém
se mostrado promissores, proporcionando uma
melhor simulagdo das condi¢des in vivo, o0 que
pode levar a uma maior eficacia na fase clinica
de novos tratamentos. Este estudo teve como
objetivo padronizar e caracterizar um modelo 3D

de células de osteossarcoma humano U-20S,

utilizando uma técnica de sobreposicéo liquida

adaptada.

METODOS:
A linhagem celular U-20S, obtida da cole¢do da

Unidade de Pesquisa Clinica do Hospital
Universitario Antbénio Pedro-UFF, foi cultivada
em meio DMEM suplementado com 10% de
Soro Fetal Bovino (SFB). As células foram
semeadas em microplacas de 96 pogos com
fundo "V" revestidas com uma fina camada de
agar, para inibir a aderéncia celular e promover
a formacdo de esferdides. Diferentes
densidades celulares (1x10% 2x10%, 3x10% e
4x10* células/pogco) foram testadas para
determinar a densidade ideal para a formagao
de esferdides estaveis e uniformes. Apos 24
horas de agitagdo orbital, as placas foram
incubadas sem agitagdo por 7 dias, com trocas
de meio no 5° dia. Os esferdides foram entéo
caracterizados quanto ao didmetro, aspecto,
densidade e Vviabilidade celular, além de
analises estruturais por microscopia eletrénica
de varredura (MEV).

RESULTADOS E DISCUSSOES:



Os resultados indicaram que a técnica de
sobreposicao liquida em placas de fundo "V" foi
eficaz na produgdo de esferdides de U-20S, e
com a densidade de 4x10* células/pogo i
mostrando-se a mais adequada para a
formacao de agregados celulares compactos e

40.000

estaveis.

el As andlises por MEV confirmaram a integridade
estrutural dos esferéides, mostrando interagoes
celulares robustas, presenca de
microvilosidades, e formacdo de depdsitos de
célcio na superficie celular, sugerindo uma

mineralizagdo similar ao tecido ésseo.

Durante o periodo de 7 dias, observou-se uma
compactagao dos esferdides, com uma redugao
significativa no diametro, especialmente nos
primeiros dias, estabilizando-se posteriormente.
A anélise de viabilidade celular revelou uma alta
taxa de células viaveis (>90%) ao longo do
experimento, indicando que a técnica utilizada

preserva a integridade celular.
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fundo "V" facilita a formacao de esferdides com

melhor regularidade e maior estabilidade. As



células semeadas em placas de fundo "U"
apresentaram maior variabilidade no tamanho e
forma dos  esferoides, dificultando a
manipulagdo e a reprodutibilidade dos

resultados.
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Esses dados corroboram a necessidade de
padronizagao de técnicas para o cultivo 3D de
células U-20S, visando melhorar a aplicagcao
desse modelo em estudos pré-clinicos de novos

quimioterapicos.

CONCLUSOES:

A padronizagdo de um modelo 3D utilizando a
técnica de sobreposicéo liquida em placas de
fundo "V" para células U-20S se mostrou eficaz
e reprodutivel, oferecendo uma alternativa
viavel ao cultivo 2D tradicional. Os esferéides
obtidos sao adequados para testes
toxicolégicos, com potencial para aumentar a
precisao dos estudos pré-clinicos e acelerar o
desenvolvimento de novos tratamentos para o
osteossarcoma. Este modelo 3D pode servir
como uma plataforma para futuras pesquisas,
contribuindo para a redugado do uso de animais
em experimentos e para a implementagdo de
praticas mais éticas e sustentaveis na pesquisa

biomédica.
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INTRODUCAO:
A aterosclerose representa um dos maiores
problemas de saude, sendo uma das causas
mais significativas de mortalidade pelo mundo. A
aterosclerose, é wuma doenga multifatorial,
crbnica, provavelmente iniciada por uma
disfuncdo endotelial e também associada a
ativagdo do sistema imunoldgico. Diversos
estudos tém demonstrado que os receptores
NMDA  podem

significativo no desenvolvimento da doenca.

desempenhar um  papel

Trabalhos anteriores do nosso grupo de pesquisa
demonstraram um importante papel da inosina no
controle do processo de desenvolvimento da
aterosclerose. Nesse contexto, este trabalho tem
como objetivo avaliar os efeitos da inosina no
desenvolvimento e progresséo da aterosclerose,
empregando um modelo murino  de
hipercolesterolemia.

Para este fim foram utilizados ratos Wistar
machos (250-300g). Os animais foram divididos
randomicamente em 4 grupos experimentais:
Grupo controle (C), grupo tratado com inosina
(C+l), ambos alimentados com racdo comercial
padrdao por 45 dias; grupo hipercolesterolemia
(HC), grupo hipercolesterolemia tratado com
inosina (HC+l), ambos alimentados com dieta

hipercolesterolémica por 45 dias. No 31° dia de

experimento, foi administrado o veiculo (salina:
5ul/g/dia) por gavagem nos grupos C e HC. A
inosina foi administrada na dose 10mg/Kg/dia nos
grupos C+l e HC+l. Os animais foram
eutanasiados no 46° para a coleta de soro e
tecidos para analises bioquimicas e moleculares
posteriores. Durante todo o periodo o consumo
alimentar e o peso corporal foram monitorados.

Foi realizada a dosagem do perfil lipidico sérico e
aortas foram analisadas histologicamente. Para o
ensaio de Western Blot em homogenatos de
aorta foram utilizados anticorpos anti-SOD, GPXx,
catalase, Nrf2, NMDAR1, BAX, Bcl-2, caspase-3.
Todos os resultados foram analisados
estatisticamente pela analise da variancia
(ANOVA) one way seguido de pos teste de
comparagao multipla de bonferroni, para um nivel
de significAncia de *p<0,05. Os resultados foram
expressos em média + erro padrdo da média
utilizando o programa GraphPad Prism 8.0.2
(GraphPad Prism Software Inc., San Diego, CA).

CEUA UFF 1479140219.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Constatamos que a dieta hipercolesterolémica
resultou em um aumento dos niveis séricos de
colesterol total (HC: 1193 £ 57,34 mg/dL x C:
97,51 + 3,58 mg/dL), triglicerideos (HC: 234,30 +
9,72 mg/dL x C: 139,0 + 9,91 mg/dL), VLDL (HC:



46,85 + 1,94 mg/dL x C: 27,79 £1,98 mg/dL), LDL
(HC: 1118 + 58,92 mg/dL x C: 31,06 + 2,56
mg/dL), e reduziu os niveis plasmaticos de HDL
(HC: 36,82 + 1,05 mg/dL x C: 41,93 + 1,25
mg/dL) quando comparado ao grupo controle. O
tratamento com inosina foi efetivo em reduzir os
niveis de colesterol (1008 + 52,01 mg/dL),
triglicerideos (206,5 + 4,24 mg/dL), VLDL (41,31
+ 0,84 mg/dL), LDL (917,20 + 56,45 mg/dL).

Sabendo que efeitos pré ateroscleréticos podem
estar relacionados a acao do Nrf2, sua expressao
foi avaliada e constatamos que a dieta foi capaz
de induzir um aumento da expressdo do Nrf2
(370%) quando comparado ao controle e o
tratamento farmacoldgico reverteu esse efeito
(49,80%). A dieta também promoveu um
aumento das enzimas antioxidantes catalase
(373,16%), SOD (72,20%) e GPx (77,08%)
quando comparados ao grupo controle. Em
contrapartida, o tratamento com inosina induziu
uma redugao da expresséao da catalase (21,97%),
SOD (42,26%) e GPx (27,89%) quando
comparado com o grupo HC. Proteinas
envolvidas no processo apoptotico tiveram sua
expressdo aumentada no grupo HC em relagéo
ao controle: BAX (97,57%), Bcl-2 (162,71%) e
Caspase-3 (56,19%). O tratamento foi capaz de
inibir a ativacdo dessa via através da diminuigédo
da expressao de BAX (30,50%) e caspase-3
(32,68%). Tendo em vista a relagdo da atividade
do receptor NMDA com a manutencgao da funcao
vascular, estresse oxidativo e apoptose,
avaliamos a sua expressdo, bem como da eNOS
nessas condigdes. Observamos que a dieta
hipercolesterolémica foi capaz de reduzir a
expressdo de NMDAR1 (57,25%), bem como da
atividade da eNOS (49.62%) em relagdo ao

grupo controle e o tratamento com inosina
reverteu esses efeitos, tanto para a expressao de
NMDAR1 (274,13%), quanto para a atividade de
eNOS (108,56%).

Verificamos ainda por meio de analise histoldgica
da aorta que a dieta hipercolesterolémica induziu
um aumento na espessura da parede e no
didmetro do lumen em relagdo ao grupo controle.
O tratamento farmacoldgico com inosina foi
capaz de melhorar essa condigdo, reduzindo
tanto o espessamento da parede quanto o
didmetro do lumen em relagdo ao grupo que
recebeu a dieta.

CONCLUSOES:

Verificamos em nosso estudo que o tratamento
com inosina na dose 10mg/kg, por 15 dias, foi
capaz de promover marcantes efeitos
hipolipemiantes, sobre a disfungcdo endotelial,
modulagao da resposta antioxidante por meio da
via Nrf2/Keap1/SOD-catalase-GPx e da morte
celular induzida por apoptose através da redugao
da expressdo de BAX e caspase-3. Nossos
resultados indicam a inosina como um potencial
candidato para o tratamento de doencgas
cardiovasculares, como a aterosclerose.
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INTRODUGAO:

O Tributilestanho (TBT) é um desregulador
enddcrino, anteriormente amplamente utilizado
em fungicidas agricolas, biocidas e em tintas
anti-incrustantes utilizadas em cascos de
navios, causando poluicdo ambiental. O TBT
possui como caracteristica a tendéncia de se
acumular em organismos, seja por meio da
bioconcentragdo através da absorgdo dos
compostos presentes na agua e nos sedimentos
ou por biomagnificagdo através de acumulo do
composto ao longo da cadeia alimentar. Em
2003 seu uso foi banido pela Organizagao
Maritima Internacional (OMI), porém, por ser
considerado um composto organico persistente,
seus residuos no ambiente marinho ainda se
mostram elevados, excedendo 7000 ng/g. De
acordo com a Agéncia de Protecdo Ambiental
dos Estados Unidos, a ingestdo diaria maxima
toleravel é de 250 ng/kg/dia de massa corporal
(USEPA, 2000; Oehlmann & Schulte-Oehlmann,
2003). Na

negativos sobre o sistema reprodutor, endécrino

literatura, sao descritos efeitos

e imunoldgico. Entretanto, ainda persistem

lacunas a serem preenchidas sobre seus
sistema

impactos no cardiovascular,

principalmente no coragdo. Portanto, o objetivo

deste trabalho é avaliar os efeitos do composto

Tributilestanho no coragdo, através da
administragdo subaguda do TBT, em ratos
Wistar machos, investigando os mecanismos
moleculares envolvidos em suas agbes. Para
avaliar os efeitos do TBT, os animais foram
divididos

controle (C), tratado com veiculo, etanol 0,4% e

randomicamente em dois grupos:

grupo experimental (TBT), onde os animais
receberam TBT na dose de 1000 ng/kg/dia.
Ambos 0s grupos receberam o tratamento uma
vez ao dia, pela manh&, por gavagem durante
30 dias. Durante todo o experimento, os animais
foram continuamente monitorados e pesados a
cada trés dias para registrar o peso corporal. As
ragbes fornecidas aos animais foram medidas
no inicio e ao final de cada ciclo de trés dias de
observacdo. No 31° dia, os animais foram
submetidos a eutanasia para a coleta de
amostras e a realizacdo de ensaios funcionais.
A anestesia foi realizada utilizando quetamina
(100 mg/kg) e xilazina (10 mg/kg). Apos a
eutanasia, realizou-se a pesagem dos tecidos
dos animais. Os homogenatos do tecido
cardiaco foram preparados a partir do ventriculo
esquerdo dos animais de cada grupo. A
mensuragdo dos metabdlitos reativos ao acido

tiobarbiturico foi realizada pelo método de



Ohkawa et al. (1979) modificado. Para o ensaio
de Western Blotting, foram utilizados anticorpos
primarios anti-NF-kB, anti-SOD, anti-GPx,
anti-Keap1, anti-Nrf2, anti-Caspase 3, anti-Bax.
(Santa cruz Biotechnology®). Apés as etapas de
lavagem das membranas, as proteinas foram
visualizadas utilizando um reagente de
quimioluminescéncia (ECL — Amersham - GE
Healthcare Life Sciences), e a intensidade das
bandas foi registrada utilizando um equipamento
capaz de detectar a quimioluminescéncia
(ChemiDocTM MP System - BioRad). Os
resultados foram expressos em unidades
arbitrarias através das imagens adquiridas. A
densidade das bandas foi obtida utilizando um
software de imagem (imaged, versdo 1.48,
National Institute of Health).

Todos os resultados foram analisados
estatisticamente pela analise de Test-t de
Student para um nivel de significancia de
*p<0,05. Os resultados foram expressos em
média * erro padrdo da média utilizando-se o
programa GRAPH PAD PRISM versdo 8.0
(GraphPad Prism Software Inc., San Diego,
CA). CEUA-UFF 1781110419.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

O tratamento subagudo com TBT, em ratos
Wistar machos, promoveu uma diminui¢do no
peso relativo do coragéo (0,0027 * 3,53 x 10°
mg) quando comparado ao grupo controle
(0,0029 *+ 4,59 x 10° mg). Em relagdo ao
estresse oxidativo, as andlises de TBARS
mostraram um aumento nos niveis de produgao
de MDA pela exposi¢cao ao TBT (0,5837 + 0,12
nmol/mg de proteina®) quando comparado ao

grupo controle (0,1483 + 0,02 nmol/mg de

proteina™) em homogenato de tecido cardiaco.
Na analise de Western Blotting, também foi
observado que a exposicdo ao TBT, em
homogenato de tecido cardiaco, aumentou a
expressao de proteinas como catalase (1,687 +
0,19) e do fator de transcricao Nrf2 (1,611 *
0,25) quando comparado ao grupo controle
(0,660 + 0,29; 0,287 £ 0,06), respectivamente.
Por outro lado, a expressao da proteina Keap-1
no grupo TBT foi reduzida (0,778 £ 0,11) quando
comparada ao grupo controle (1,235 + 0,12).
Esses dados sugerem que a exposigao ao TBT
promoveu um aumento do estresse oxidativo e
desbalancgo dos fatores antioxidantes.
Semelhantemente, a exposi¢cdo ao TBT também
foi capaz de aumentar a expressao de proteinas
relacionadas a atividade inflamatéria, como o
NFkB (TBT: 1,949 + 1,10; C: 1,494 + 0,11) e
iNOS (TBT: 2,587 + 0,33; C: 1,472 £ 0,08).

CONCLUSOES:

Este estudo revelou efeitos pro-oxidantes e
inflamatdrios associados a exposi¢do subaguda
ao TBT. Nossos achados sugerem que o TBT
provoca cardiotoxicidade, o que pode estar
vinculado ao surgimento de doencas
cardiovasculares.

AGRADECIMENTOS: PIBIC/ UFF; FAPERJ;
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TiTULO DO PROJETO: O PAPEL DO POLIMORFISMOS -819 C>T (RS1800871)
NO GENE IL10 NA GRAVIDADE DA SILICOSE E NA SUSCETIBILIDADE A
SILICOTUBERCULOSE EM TRABALHADORES EXPOSTOS A SILICA NO ESTADO DO RIO

DE JANEIRO.
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INTRODUGCAO:

A silicose é uma doenga pulmonar causada pela
inalagéo de silica cristalina, ou diéxido de silicio
(SiO,). A silicose se estabelece a partir da
inalacdo e deposicao dos cristais de silica nos
bronquiolos e alvéolos pulmonares, ocorrendo
reacdo inflamatoéria que leva a fibrose do tecido,
comprometendo sua funcdo. Apesar dos
esforgos para conter a doenga, a silicose
permanece um problema de saude publica
global, considerada a pneumoconiose mais
prevalente no mundo. A doenca esta
relacionada a varias atividades de risco, como
mineragdo, construcdo, corte de pedras,
lapidagao, fabricacdo de vidro e jateamento de
areia. Apesar de ser possivelmente a doencga
ocupacional mais antiga do mundo, a silicose se
tornou mais frequente e de progressdo mais
acelerada apdés o século XIX gragas ao
desenvolvimento industrial.

Os achados radiograficos classificam a silicose
de acordo com a sua gravidade, em simples e

complicada. A silicose simples tem como

caracteristica o desenvolvimento de pequenos
nodulos fibréticos que n&o ultrapassam os
10mm de didmetro, bem definidos,
concentrados nas regides superiores dos
I6bulos pulmonares. Os pacientes portadores da
silicose simples sao frequentemente
assintomaticos, podendo apresentar tosse seca
e falta de ar apds esforgo. A silicose
complicada, também chamada de fibrose
maciga pulmonar, apresenta nddulos silicéticos
que se fusionam, ultrapassando os 10mm de
diametro. Os pacientes também apresentam
enfisema paracicatricial e distor¢do de traqueia,
provocando diminuicdo da fungao pulmonar. Os
sintomas dessa forma de silicose séo dispneia,
hipoxemia e cor pulmonale, uma forma de
insuficiéncia cardiaca.

Pacientes com silicose apresentam um risco 40
vezes maior de desenvolver silicotuberculose, e
individuos expostos a silica saudaveis um risco
3,7 vezes maior, quando comparados a

individuos ndo expostos saudaveis.



A manifestacdo da silicose € influenciada pela
interacdo de diversos fatores genéticos e
ambientais. A regulacdo da resposta
inflamatéria e de processos proliferativos apés a
inalacédo de cristais de silica levam a produgéao
de interleucinas (IL), que podem influenciar na
fiborose do tecido pulmonar e, portanto, na
patogénese da silicose. A Interleucina-10 (IL-10)
€ uma citocina anti-inflamatéria, produzida por
diversas células do sistema imunolégico, como
mondcitos e macrofagos. Seu efeito é inibitorio
sobre a sintese de citocinas pro-inflamatérias
pelos linfécitos T e macréfagos. O gene IL10
esta localizado em 1g32.1 e possui um
polimorfismo em sua regido promotora, -819C>T
(rs1800871), que parece ter papel importante
em diversos processos inflamatorios, uma vez
que esta associado ao nivel de transcrigao
desse gene. O presente estudo tem como
objetivo avaliar a associacdo entre o
polimorfismo -819C>T (rs1800871) e a
gravidade clinica da silicose (simples e
complicada) e a suscetibilidade a
silicotuberculose, em trabalhadores expostos a

silica no Estado do Rio de Janeiro.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Um total de 139 trabalhadores com historia de
exposicao a silica no estado do Rio de Janeiro,
classificados em silicose simples (56 pacientes)
e silicose complicada (83 pacientes) foi avaliado
nesse estudo. Do total, 68 pacientes tiveram
tuberculose. Os dados clinico-demograficos
avaliados foram tempo de exposicdo a silica
(anos), carga horaria semanal de trabalho,
tempo de afastamento do trabalho (anos) e

carga tabagica (magos/ano). As amostras de

DNA foram obtidas a partir de células bucais
dos pacientes e submetidas a amplificagdo da
regido contendo o polimorfismo -819C>T por
Reacdo em Cadeia de Polimerase (PCR) em
tempo real, através da utilizagdo de ensaio
Tagman® especifico (C____1747362_10; Thermo
Fisher Scientific, Brasil). A amostra total
mostrou as seguintes médias (xDP) para as
caracteristicas clinico-demogréficas: tempo de
exposicdo a silica 21,29 (+8,94) anos, carga
horaria semanal de trabalho 47,60 (19,52)
horas, tempo de afastamento do trabalho 13,81
(x9,36) anos, e carga tabagica 34,93 (+30,67)
magcos/ano. Nao foram observadas diferengas
estatisticamente significativas entre as duas
formas clinicas da silicose (simples e
complicada) e as variaveis clinico-demograficas
citadas acima (p= 0,116; p=0,131; p=0,774; e
p=0,694, respectivamente). Para os grupos com
e sem tuberculose, também ndo foram
observadas diferengas entre os dois grupos
(p=0,891; p=0,511; p=0,511; e p=0,990,
respectivamente).

Os gendtipos do polimorfismo -819C>T estédo
distribuidos de acordo com o equilibrio de
Hardy-Weinberg. N&o foram encontradas
diferencas estatisticamente significativas na
distribuicdo dos gendtipos (p=0,483) e alelos
(p=0,304) do polimorfismo entre os grupos de
silicose simples e complicada. Os modelos
dominante (p=0,461), recessivo (p=0,263) ou
overdominante (p=0,945) para o alelo variante
também nao mostraram associagoes
significativas. Entretanto, quando consideramos
a prevaléncia de silicotuberculose em nossa
amostra, foram  encontradas diferengas

estatisticamente significativas para a



distribuicdo dos gendétipos e alelos. O alelo T foi
associado ao risco para silicotuberculose
(p=0,03; OR=1,68, IC 95% 1,05-2,71). No
modelo dominante para o alelo T (CT+TT versus
CC), a presencga de pelo menos um alelo T foi
associada ao risco para silicotuberculose
(p=0,045; OR=1,97, IC 95% 1,01-3,83). Os
modelos recessivo (p=0,103) e overdominante
(p=0,324) ndo mostraram  associagdes

significativas.

CONCLUSOES:

A partir de nossos dados, podemos concluir que
o polimorfismo -819C>T em I/L10 nao esta
associado a gravidade da silicose, mas tem um
papel importante na  suscetibilidade a
silicotuberculose. Ja as variaveis
clinico-demografica avaliadas ndo mostraram
influéncia nos dois fendtipos. Mais estudos,
utilizando amostras maiores, sdo necessarios

para confirmacao desses resultados.
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INTRODUGCAO:

A silicose € uma doencga pulmonar causada pela
inalagao e deposigéo de cristais de silica (SiO,)
nos alvéolos, gerando resposta inflamatéria e
fibrose. Classificada como ocupacional, ela esta
relacionada com diversas atividades capazes de
liberar p6é de silica, tais como a industria
extrativa mineral (mineragdo), o beneficiamento
de minerais (moagem, lapidacdo de pedras
semipreciosas e quartzo, britagem e moagem),
a industria de transformagéo (vidro, fundigéo,
ceramicas), a industria dos cosmeéticos, o
jateamento de tecidos e a manipulagdo de
pedras artificiais. Ha ainda atividades mistas,
como realizadas por protéticos, cavadores de
pocos e jateadores de areia.

O diagnodstico se da a partir do histérico
ocupacional do paciente, podendo ser
classificada de acordo com as manifestacdes
radiologicas da doenga em silicose simples ou
complicada. A forma simples é caracterizada
pela presenga de nédulos de 1-10mm de forma

difusa, principalmente nas regides posteriores

dos lobos superiores. Ja a forma complicada é
caracterizada pela presenga de grandes
opacidades oriundas da fusdo dos nddulos
(tamanho superior a 10mm), que com o passar
do tempo o conglomerado pode aumentar de
tamanho, sofrendo confluéncia e destruindo a
arquitetura pulmonar em ambos os lobos.

A gravidade na manifestacdo do fenotipo €&
influenciada pela interacdo de diversos fatores
ambientais e genéticos. Além disso, individuos
expostos a silica possuem um risco aumentado
de desenvolvimento de silicotuberculose.
Pacientes silicoticos apresentam um risco 40
vezes maior, e individuos expostos a silica sem
silicose um risco 3,7 vezes maior, quando
comparados a individuos nado expostos
saudaveis.

As interleucinas (IL) apresentam diversas
fungdes na regulagao da resposta inflamatéria e
em processos proliferativos apds a inalagéo de
cristais de silica e podem influenciar na fibrose
do tecido pulmonar e, portanto, na patogénese

da silicose. IL-6 é uma citocina proé-inflamatoéria



multifuncional com potencial de iniciar uma
reposta fibrogénica apds exposicdo a poeiras,
através do estimulo da sintese de fibroblastos.
Varios estudos relataram a associagao entre IL6
e doencas inflamatérias crbnicas, assim como
pneumoconioses. IL-6 também pode ter um
efeito anti-inflamatério, assumindo um papel
protetor ao inibir a produgdo de citocinas
pré-inflamatérias. O gene IL6 encontra-se em
7p15.3, e apresenta um polimorfismo
(rs1800796 ou -174G>C) bastante estudado em
diversas doengas, incluindo pneumoconioses. O
objetivo do presente estudo é de avaliar a
associagdo entre o polimorfismo -174G>C e a
gravidade clinica da silicose (simples e
complicada) ou com a suscetibilidade a
silicotuberculose em trabalhadores expostos a

silica no Estado do Rio de Janeiro.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

A amostra foi composta por 139 trabalhadores
com histéria de exposigéo a silica no estado do
Rio de Janeiro. Destes, 56 pacientes foram
classificados em silicose simples e 83 pacientes
em silicose complicada. Do total, 68 tiveram
tuberculose. Tempo de exposicao a silica
(anos), carga horaria semanal de trabalho,
tempo de afastamento do trabalho (anos) e
carga tabagica (magos/ano) foram os dados
clinico-demograficos avaliados. As amostras de
DNA foram obtidas a partir de células da
cavidade oral dos pacientes e submetidas a
amplificagdo dos fragmentos contendo o
polimorfismo -174G>C por Reacdo em Cadeia
de Polimerase (PCR) em tempo real, através da
utilizagdo de ensaio Tagman® especifico
(C___1839697 20; Thermo Fisher Scientific,

Brasil). Nossa amostra total mostrou as
seguintes médias (xDP) para as caracteristicas
clinico-demograficas: tempo de exposicdo a
silica 21,29 (+8,94) anos, carga horaria semanal
de trabalho 47,60 (+9,52) horas, tempo de
afastamento do trabalho 13,81 (+9,36) anos, e
carga tabagica 34,93 (+30,67) magos/ano. Nao
foram observadas diferencas estatisticamente
significativas entre as duas formas clinicas da
silicose (simples e complicada), com p= 0,116
para tempo de exposi¢ao a silica; p=0,131 para
tempo de afastamento do trabalho; p=0,774
para carga horaria semanal de trabalho; e
p=0,694 para carga tabagica, indicando que
estas varidveis nao tiveram influéncia na
gravidade clinica da silicose em nossa amostra.
Para os grupos com e sem tuberculose, também
ndo foram observadas diferencas entre os dois
grupos quanto ao tempo de exposicao
(p=0,891), tempo de afastamento do trabalho
(p=0,511), carga horaria semanal de trabalho
(p=0,511) e carga tabagica (p=0,990).

A distribuicdo dos gendtipos do polimorfismo
-174G>C se encontra em equilibrio de
Hardy-Weinberg. Nao foram encontradas
diferengas significativas na distribuicdo dos
alelos (p=0,695), assim como na distribuicdo
dos gendtipos (p=0,559) entre os grupos de
silicose simples e complicada e o polimorfismo
em [L6. Também nado foram observadas
associagao significativas quando consideramos
0s modelos dominante (p=0,946), recessivo
(p=0,482) ou overdominante (p=0,523) para o
alelo variante. Quando consideramos a
prevaléncia de silicotuberculose em nossa
amostra, também ndo foram encontradas

diferencas significativas para os gendétipos (p=



0,804) e alelos (p= 0,947), ou para os modelos
dominante (p=0,743), recessivo (p=0,749) ou

overdominante (p=0,546).

CONCLUSOES:
A partir de nossos dados, podemos concluir que
o polimorfismo -174G>C (rs1800796) parece

ndo ter efeito importante na gravidade da

silicose, nem na suscetibilidade a
silicotuberculose. Nenhuma variavel
clinico-demografica analisada mostrou

influéncia nos dois desfechos. Mais estudos sao
necessarios para confirmacéao desses

resultados.
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INTRODUGAO:

A agua desempenha papel fundamental
na manutengdo da vida. Antes vista como um
bem natural e infinito, vem se tornando cada vez
mais escassa e os ambientes associados a ela
continuam sendo extremamente afetados pela
sua qualidade. Ambientes estuarinos sao
ambientes de transicdo entre a agua doce e
salgada, sendo extremamente dindmicos,
sofrendo alta variagdo em suas propriedades
fisicas, quimicas e bioldgicas, além de serem
essenciais no transporte e transformacao de
matéria orgéanica terrestre, inclusive de atividade
antropica (Cantinho, 2017).

Os principais nutrientes encontrados
s&o nitrogénio e fésforo, sendo estes indicativos
da qualidade da agua nestes ecossistemas.
Estes compostos inorganicos séo introduzidos
no ambiente por processos naturais, como
intemperismo e erosdo do solo, precipitagao,
decomposicao de matéria organica e processos

antropicos (Cantinho, 2017).

A Baia de Guanabara, um estuario com
aporte de 50 rios e canais, abrange os 4.081
km? da Regido Hidrografica da Guanabara,
sendo englobada pela Regidao Metropolitana do
Rio de Janeiro, e, portanto, tendo contato com
diversos municipios. E considerado um dos
ecossistemas mais degradados e ameagados
por acdes antropicas. O grande aporte de
residuos de origem industrial, somado ao
despejo de esgoto doméstico e desmatamento
do seu entorno, tornaram a regido uma das
areas mais degradadas da costa brasileira
(Filho et al., 2020).

Segundo Pedrini (2010) as macroalgas
possuem diversas aplicagdes industriais, dentre
elas estdo a industria farmacéutica, alimenticia,
téxtil, eletrbnica, cosmética, de construgcao, de
adesivos, bebidas, tintas, borracha, papéis
impermeaveis, e na medicina, por exemplo. As
macroalgas sao cosmopolitas, sendo
encontradas em diferentes partes do globo e
suas aplicagbes variam de acordo com a
utilizagdo da populagéo local, com relagdo as
regidbes estuarinas, o uso das macroalgas

apresenta papel essencial na biorremediacgao.



O presente trabalho teve como objetivo
avaliar o potencial biorremediador de duas
espécies de macroalgas, cultivadas em
laboratério em &guas provenientes da Baia de

Guanabara.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Como esperado, os Experimentos
Enriquecidos tiveram crescimento bastante
significativo em relacdo ao  Controle,
independente da alga a ser estudada. Nos
experimentos com U. lactuca o Controle teve
um crescimento de 223,6% ao final do
experimento, enquanto que o Experimento
Enriquecido teve incremento de 412,9% da

biomassa final ao término do periodo de cultivo.

Kappaphycus alvarezii teve crescimento
reduzido, tendo o Experimento Controle
alcangado aumento da biomassa final de 15,4%.
J& no Experimento Enriquecido, mostrou
crescimento 33,3% da biomassa final ao término
do periodo de cultivo. A salinidade se manteve

constante em todos os cultivos (30%).

A partir das analises de nutrientes, foi
possivel observar a retirada completa de
amonia pela macroalga U. lactuca ja a partir do
sexto dia de cultivo, com excegao do
Experimento Enriquecido Sacrificio, em que foi
observada concentragdes pequenas do
nutriente, provavelmente devido a exsudagao da
alga. Por outro lado, K. alvarezii realizou
assimilagao de aménia somente no Experimento
Controle, tendo suas concentracoes

aumentadas no experimento enriquecido. Nas

analises de nitrito, é possivel observar que Ulva
teve sucesso no esgotamento completo das
suas reservas, com excegdo do Experimento
Controle no Tempo 6, K. alvarezii, por outro
lado, teve concentragbes do nutriente
extremamente reduzidas ja a partir do inicio do
experimento, tendo suas concentragdes
ligeiramente variadas ao longo do periodo de
cultivo, tendo somente uma amostra retirado
completamente o nutriente do meio. Por fim,
fosfato nos experimentos com U. lactuca
manteve suas concentragbes ao longo do
periodo de cultivo, enquanto que em K. alvarezii
houve aumento exponencial no decorrer do
experimento. Os Experimentos Enriquecidos de
ambas as macroalgas  tiveram  altas
concentragdes de fosfato desde o inicio, isso se
da devido a presenca de fosfato na composicéo

do meio de cultura Von Stosch.

CONCLUSOES:

As macroalgas U. lactuca e K. alvarezii

apresentaram excelente potencial de
biorremediagdo, com a retirada de nutrientes da
agua da Baia de Guanabara, com conversao

para aumento de biovolume e peso.

As macroalgas U. lactuca e K. alvarezii
foram capazes de retirar as formas nitrogenadas
e fosfatada do meio em que cresceram,

chegando a valores muito baixos ou zero.

U. lactuca apresentou maior eficacia na
retrada de nutrientes da agua quando

comparada a K. alvarezii, apesar de altos



valores terem sido observados ao final dos

experimentos.

As duas espécies apresentaram o
mesmo comportamento com relagdo ao
decréscimo de proteinas ao longo do tempo de
cultivo. Para os pigmentos fotossintetizantes,

nao foi observado um padréo claro.

As duas espécies de macroalgas
apresentaram incremento diferenciado no
crescimento U. lactuca apresentou crescimento
ao final dos experimentos de 223% e 412%, no
controle e no experimento enriquecido,
respectivamente. Ao passo que K. alvarezii
apresentou um crescimento numericamente
discreto, 15% e 33% no controle e no
experimento com enriquecimento,
respectivamente. No entanto, em porcentagem
relativa entre os tratamentos, K. alvarezii
apresentou 220% de crescimento, ao passo que

U. lactuca apresentou 184%.
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INTRODUGAO:

A obesidade é uma epidemia de saude publica
(1), e sua fisiopatologia é complexa, o que exige
abordagens multifacetadas para sua prevengao
e tratamento (2). Recentemente, o tecido
adiposo marrom (TAM) interescapular tem sido
considerado um alvo potencial no tratamento da
obesidade, devido a sua capacidade de gerar
calor por meio da termogénese, embora a
obesidade cause a disfungdo do TAM (3). Esse
fendmeno prejudica seu aspecto multilocular e,
além dos danos a histoarquitetura, a obesidade
também pode prejudicar sua fisiologia,
especialmente na termogénese mediada pelo
TAM (4).

modulagcdo do sistema

Estudos recentes investigam a
renina-angiotensina

(SRA) como um dos mecanismos envolvidos no

whitening do TAM (3). No cenario da obesidade,
ocorre uma superativagao do eixo classico do
SRA [Enzima Conversora de Angiotensina
(ECA)/Angiotensina (Ang) Il/Receptor tipo 1 de
angiotensina (AT1R)] em detrimento do eixo
contrarregulatorio [ECA2/Ang 1-7/Receptor Mas
(MasR)] (4). Varios fatores podem modular o
RAS, como abordagens farmacoldgicas e
exercicio fisico. Especificamente, no TAM, a via
contrarregulatéria promove a ativagdo da
termogénese e melhorias na homeostase
lipidica, culminando em efeitos antiobesidade
(5).

O objetivo do estudo foi comparar o efeito do
treinamento aerdbio e do enalaprii na
modulagdo do SRA no TAM em modelo de

obesidade induzida por dieta hiperlipidica.



Para tanto, camundongos C57BL/6 foram
alimentados com dieta controle (SC) ou
hiperlipidica (HF), por 16 semanas. Na oitava
semana, os animais alimentados com dieta HF
foram divididos em 4 grupos (n=10): grupo
sedentario (HF), HF tratado com enalapril
(HF-E), HF com protocolo de treinamento
aerébio (HF-T) e grupo submetido as
intervengdes combinadas (HF-ET). Depois de 8
semanas de tratamento, foram avaliados:
composigao corporal, morfologia e estereologia
do TAM, marcadores de termogénese e
componentes do SRA. Os dados foram
analisados por one-way ANOVA com poés-teste
de Holm-Sidak. Aprovagcdao do CEUA/UFF
2504060718.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

O grupo HF mostrou aumento na massa
corporal (MC) e na massa do TAM
interescapular em relagdo ao grupo SC. Todas
as intervengdes foram capazes de reverter
esses parametros para niveis proximos aos do
grupo SC. Os grupos treinados apresentaram
niveis mais altos de irisina plasmatica em
relagdo aos grupos SC e HF. O grupo HF
apresentou whitening do TAM. O grupo
combinado, que recebeu enalapril e
treinamento, foi o Unico a restaurar a morfologia
do TAM.

Os animais obesos apresentaram danos na
funcdo termogénica do TAM, evidenciados pela
diminuicdo da expressao de UCP-1, Ppara e
Ppary, e ativagdo proteica do eixo classico do
SRA.

As intervengbes foram capazes de melhorar a
capacidade termogénica, com aumento da
expressdo de UCP-1 e AMPK, e a
vascularizagdo do TAM, com aumento da
expressao de Vegfa.

No entanto, apenas o tratamento com enalapril
foi capaz de promover aumento de marcadores
de manutencgéo do fenétipo marrom (Prdm16 e
Cidea), e somente os grupos submetidos a
treinamento aerdbio tiveram melhora da
biogénese mitocondrial, com aumento da
expressdo de PGC1a e Tfam. Por fim, apenas o
grupo combinado promoveu aumento na

expressao do receptor 3-adrenérgico.

CONCLUSOES:

A obesidade causou danos teciduais extensivos
no TAM, e as intervencdes isoladas atenuaram
parcialmente os prejuizos morfolégicos. Apenas
as intervengbes combinadas restauraram a
histoarquitetura do TAM. Tanto o tratamento
com enalapril quanto o treinamento aerdbio
foram capazes de reduzir a expressdo dos
principais efetores da via classica do SRA e
deslocar o equilibrio do sistema em favor da via
contrarregulatoéria, mostrando efeitos
metabolicos benéficos relacionados ao TAM,
como indugdo da expressdo de UCP1, ativacado
aumento da

da funcdo  mitocondrial,

vascularizagao e termogénese.
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INTRODUGAO:

A visdo € um sentido que tem grande
importancia em atividades basicas do dia a dia,
como na deteccdo de perigos, no
estabelecimento de interagdes interpessoais e
nas atividades laborais. A retina traduz a
informacédo luminosa e envia esta informagao
para os centros visuais encefdlicos, levando a
percepg¢ao da imagem.

Glaucoma é um grupo de doengas
neurodegenerativas  associado a  perda
progressiva e irreversivel da visdo que,
consequentemente, impacta negativamente a
qualidade de vida humana.! O principal fator de
risco € a idade, mas o aumento da pressao
intraocular (PIO) também tem grande relagéo
com o desenvolvimento da doenca e € o alvo
das intervengdes. Atualmente, ha cerca de 70
milhdes de pessoas afetadas pelo glaucoma no
mundo.? Apesar das intervencdes
farmacolégicas e/ou cirurgicas poderem reduzir
a PIO, e a progresséao da doenga, ndo ha cura e
o dano é irreversivel. Assim, diagnosticar e
intervir precocemente é a melhor forma de
proteger a retina e prevenir a cegueira, mas nao
é suficiente para curar.® Portanto, a busca de

novas intervengdes protetoras €& de grande

interesse clinico. TRPA1 sdo canais polimodais,
respondendo a estimulos mecanicos, térmicos e
quimicos, alguns desses importantes sinais
ligados a patologia da doenga.*

Nosso grupo identificou o TRPA1 na
retina de galinha, camundongos e humanos e a
auséncia genética ou seu bloqueio
farmacolégico protegeu da morte induzida em
modelos de isquemia aguda e isquemia e
reperfusdo (I/R), um modelo de glaucoma.®

As células gliais monitoram
continuamente o microambiente, respondendo a
pequenas alteragdes deste, e mantendo a
homeostasia dos tecidos. Quando ha lesdo, as
células de Mdller e os astrécitos respondem aos
sinais e sofrem varias alteragdes, num processo
chamado de “gliose reativa”. Durante esse
processo, a glia pode exercer funcdes
neuroprotetoras ou neurotoxicas, dependendo
de diversos fatores.® Essa resposta pode causar
morte das células da retina por meio da agao de
citocinas inflamatérias e gliotransmissores. O
objetivo desse trabalho é analisar a reatividade
astroglial e a resposta inflamatéria associadas a
I/R e ao tratamento com inibidores de TRPA1.

O modelo de glaucoma utilizado no

estudo foi o PIO por 1h e reperfusao por 7 dias



em camundongos C57Bl/6. A seguir, foi
realizado tratamento, uma vez/dia por 7 dias,
com colirio com antagonista de TRPA1
(A-967079, 10 mM), dipirona (10 mM) ou veiculo
(VEH, DMSO+Tween 4%). Imunofluorescéncia e
Western Blot (WB) foram realizados para
observacdo de biomarcadores associados a
reatividade glial de Muller e de astrécitos e

inflamacao.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

A anadlise da imunofluoreséncia para
GFAP, marcador de reatividade glial, mostrou
maior reatividade no grupo I/R e maior nimero
de feixes de Miiller na periferia em relagdo ao
centro, indicando reatividade glial. A analise por
WB confirmou o aumento significativo de GFAP
no grupo isquémico, mas também no tratado
com dipirona em relacdo ao controle (CTR
dmso: 100% * 0%, n = 4; CL dmso: 73,58% =
16,25%, n = 4; IOP dmso: 174,7% + 47,59%, n
= 4; CTR dip: 96,82% * 24,23%, n = 4; CL dip:
92,55% % 22,2%, n = 4; IOP dip: 252,4% +
56,92%, n = 4). Aquaporina 4 (AQP4) foi
analisada, por WB, como medida de reatividade
de Miller. Foi observada uma tendéncia de
aumento nos niveis de AQP4 no grupo PIO e
uma redugéo parcial pela dipirona (CTR dmso:
100% + 0%, n = 4; CL dmso: 157,1% * 66,99%,
n = 4; |IOP dmso: 251,4% £ 79,06%, n = 4; CTR
dip: 155,4% * 38,67%, n = 4; CL dip: 132,5% *
29,84%, n = 4; I0P dip: 208,3% % 63,89%, n =
4). Foi encontrado aumento significativo de
Arginase-1, marcador anti-inflamatério, no grupo
isquémico tratado com dipirona (CTR dmso:
100% + 0%, n = 4; CL dmso: 120,7% * 18,16%,
n = 4; IOP dmso: 366% * 162,9%, n = 4; CTR

dip: 249,1% + 91,36%, n = 4; CL dip: 169,2% %
116,6%, n = 4; IOP dip: 1495% * 1152%, n = 4).
Finalmente, VEGF, marcador classico de
inflamacéao, apresentou aumento significativo no
grupo isquémico, porém ainda maior no tratado
com dipirona em comparagdo com o controle
(CTR dmso: 100% * 0%, n = 2; CL dmso:
64,46% + 48,6%, n = 2; IOP dmso: 121,7%
34,74%, n = 2; CTR dip: 139,2% + 62,91%, n
2; CL dip: 147% + 75,46%, n = 2; IOP dip:
904,6% + 842,7%, n = 2).

+

CONCLUSOES:

A partir dos dados obtidos é possivel
observar uma importante gliose reativa nos
grupos isquémicos. Interessantemente, a
dipirona parece aumentar a reatividade glial.
Assim, a protegao observada pela dipirona pode
estar relacionada aos estagios iniciais de gliose
reativa das células de Miller e/ou astrocitos.
Porém, os dados apresentados ainda séao
preliminares, e mais experimentos serao
necessarios para estabelecer de forma
contundente a relacdo entre reatividade de
células de Miller e de astrécitos e o efeito dos

inibidores de TRPA1 no modelo de glaucoma.
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INTRODUGAO:

A visdo é um sentido crucial para a
interagdo do ser humano com o mundo. Por
meio dela, o individuo explora o ambiente onde
estd inserido, aprimorando suas relagdes
interpessoais, além de estar relacionada com
aspectos importantes para o comportamento em
sociedade. Dessa forma, problemas envolvendo
a visdo podem comprometer a qualidade de
vida e, por isso, é necessario estudar essas
doencas e seus alvos moleculares a fim de
entender como elas afetam tal sentido e como

poderia ocorrer a prevengao.

A retinopatia diabética (RD) é a principal
causa de cegueira em adultos em idade
produtiva. E oriunda de um estado
hiperglicémico crénico causando prejuizo nos
tecidos neurais e vasculares da retina, porém,
mesmo que a RD seja caracterizada como uma
vasculopatia, estudos comprovam que as
alteragbes neuronais ocorrem antes das
alteragcbes vasculares tanto em modelo animal

quanto no humano. Devido as condigoes

hiperglicémicas, diversas vias sao ativadas,
como as vias do poliol e da hexosamina,
produtos finais de glicagdo avangada (AGEs) e
a ativacdo da proteina cinase C (PKC), elas
aumentam a quantidade de espécies reativas de
oxigénio (ROS) formando um feedback positivo
que leva ao aumento do estresse oxidativo
celular. Tais eventos ativam microgilas e
astroglias (células de Miller e astrocitos) da
retina que produzem diversas interleucinas,
como IL1-beta, TNF-alfa, IL6 e galactina-3,
causando inflamag¢do, neurodegeneragdo, um
aumento da permeabilidade da barreira
hematoretiniana e, depois de um tempo mais
longo, neovascularizagao desordenada,

caracteristicas da RD.

A retina € modulada por diversas substancias,
entre elas estd a adenosina. No sistema
nervoso central, ela atua na protegdo em
situagdes de estresse, modulando a liberagéo
de transmissores, a plasticidade e a atividade
sinaptica, entre outras fungbes. Um dos
classicos dos

moduladores exdégenos

receptores de adenosina é a cafeina, um dos



psicoativos mais consumidos no mundo. Este
estd presente no café, no cha, no refrigerante,
chocolate, e apresenta um importante potencial
neuroprotetor modulando processos oxidativos,
regulando os niveis de ROS no sistema
nervoso. As pesquisas feitas no laboratorio
demonstram um aumento do estado de
resisténcia das células contra a isquemia aguda
pela exposicdo a cafeina em fases do
desenvolvimento. Porém, seu possivel efeito
protetor na retina no modelo de RD nao foi
estudado. Como objetivo do estudo,
investigaremos o papel protetor da cafeina nas
alteragbes neurais precoces da retina em

modelo de diabetes

METODOLOGIA

A pesquisa é feita com ratos do Biotério
do Instituto de Biologia. Os protocolos foram
aprovados pela CEUA da UFF. O modelo usado
foi de diabetes do tipo | feito através da injecao
intraperitoneal de estreptozotocina (STZ) em
ratos P30. A avaliagdo da glicemia sanguinea
foi 4 dias ap6s a injegdo. Os animais controles,
nao-diabéticos (ND), foram injetados com
tampao citrato ao invés de STZ. Os animais
diabéticos (DB) e ND foram tratados com
cafeina na agua de beber (0,3g/L) por 3
semanas, e o grupo controle ND recebe agua.
Ao final do tratamento, os animais sao
eutanasiados por sobredose de isoflurano e as

retinas sao dissecadas para Western Blotting.

RESULTADO:

Hemeoxigenase (HO-1) é uma
importante enzima do sistema antioxidante, e é
regulada por Nrf2 que mostramos anteriormente
estar diminuida nas retinas de animais
diabéticos. Assim, inicialmente investigamos os
niveis de HO-1 nos diferentes grupos. As retinas
de diabéticos apresentaram niveis 60%
menores de HO-1 em comparagéo ao controle
ND e a cafeina ndo modulou esse efeito (n=1).
A cafeina gerou um aumento de 35% HO-1 nos
animais ND em comparagao ao controle (ND
sem cafeina). Além disso, o Nrf2 apresenta
varios pontos de controle, e um dos seus
reguladores é a proteina REDD1 (n=1), sua
expressao foi 20% maior no grupo diabético em
comparagao ao controle ND. A cafeina
ocasionou um aumento de 70% Redd1 nos
animais diabéticos em comparacgao aos animais
ND. O estresse oxidativo, ja mostrado pelo
nosso grupo em 3 semanas de diabetes, € um
modulador bem mostrado da autofagia. A
avaliagdo de marcadores de autofagia, como a
Beclin1, sugere uma expressao reduzida no
grupo diabético ndo tratado em comparagéo ao
grupo controle ND. Outro marcador importante
de autofagia € o SQSTM/p62 (n=1), sua
expresséao € 90% menor no grupo diabético em
comparagao ao controle ND. Né&o foi observado
efeito da cafeina no grupo diabético e no grupo
ND. Finalmente, avaliamos a reatividade glial
utilizando o GFAP como marcador de gliose de
células de Miller/astrocitos e Iba1 para
microglia. Os dados preliminares sugerem um
aumento de 50% do GFAP no grupo diabético
em comparagao ao seu grupo controle (n=1). A
cafeina impede esse aumento, induzindo

inclusive uma reducao de 50% em comparagéo



ao controle ND, sugerindo uma agéo de controle
da reatividade de Miiller/astrécito na retina DB.
De forma similar, os niveis de IBA1 (n=1)
encontra-se 50% maior no grupo diabético e a
cafeina parece modular essa gliose, induzindo
inclusive uma diminuicdo em comparagéo ao

controle.

CONCLUSAO:

Os dados preliminares indicam um efeito
modulatério protetor da cafeina na reatividade
glial, estresse oxidativo e autofagia. Porém, é
necessario aumentar o numero de experimentos
de forma a possibilitar uma analise segura e
estatisticamente confiavel dos resultados para

uma conclusao contundente.
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INTRODUGAO:

A visdo constitui um dos sentidos

mais relevantes para os seres humanos.'

O glaucoma é a forma mais prevalente de
neuropatia O6ptica, onde uma degeneracao
progressiva das células ganglionares da retina
(RGCs) leva a perda irreversivel da visdo. O
aumento da presséao intraocular (IOP), um dos
principais fator de risco para glaucoma, é o
objetivo de grande parte dos farmacos em

pacientes com glaucoma. 245

Na retina adulta, como em outras partes do
sistema nervoso central (SNC), a microglia
monitora o ambiente, contribuindo para
manutengdo da homeostase. Elas s&o ativadas
em resposta a patégenos/toxinas externas ou
sinal de perigo interno diante de contextos
patolégicos e geram uma rapida resposta
inflamatoéria que pode recuperar o equilibrio
estrutural e fisiologico.® A ativagdo dos
mecanismos de desenvolvimento mediados por
microglia durante o glaucoma pode influenciar o
inicio e/ou a progressao da doenca. Portanto, o
papel da microglia esta relacionado a

abordagens terapéuticas no glaucoma.

O canal de potencial receptor ftransitério
anquirina 1 (TRPA1) s&o expressos em diversos
tecidos, sdo polimodais sendo ativados por
estimulos térmicos, mecanicos e quimicos.
Como os canais TRPA1 podem mediar
processos como condugdo mecanica, pressao
osmotica e estresse oxidativo, esses estao
diretamente relacionados no contexto do
glaucoma. O TRPA1 é um canal ibnico
permeavel a calcio, que é ativado por varias
espécies reativas de oxigénio, nitrativas e
carbonilicas (ROS, RNS e RCS,
respectivamente).® Nosso grupo demonstrou
que a inibicdo de TRPA1 protege a retina da
morte induzida no modelo de glaucoma de
aumento de pressao intraocular (IOP) e
reperfusdo (I/R). Recentemente, foi mostrado
que a dipirona inibe o canal TRPA1 e dados
preliminares indicam que a dipirona também
exerce efeito protetor na I/R. Desse modo, o
estudo propde avaliar o efeito da dipirona e o

papel da microglia no modelo de glaucoma (I/R).

Para o aumento da pressdo intraocular uma
agulha de 40G foi introduzida na céamara
anterior do olho esquerdo do animal por 1 hora,
tendo o olho direito como controle. Os animais

foram tratados com colirio veiculo (VEH)



(DMSO+Tween 4%) ou dipirona (DIP, um
bloqueador TRPA1) 10 mM diluido em DMSO,

uma vez por dia durante 7 dias.

As retinas foram coletadas para processamento

de imunofluorescéncia (IF) e western blot.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Analises qualitativas por imunofluorescéncia por
marcador de microglia (IBA1) indicou um
aumento na presenga dessas células nos
grupos isquémicos. A partir da andlise do
conteudo proteico, por Western Blotting, nao
encontramos variagdo entre os grupos para
marcador microglial |IBA1 (CTR dmso: 100% +
0%, n = 3; CL dmso: 101,1% % 34%, n = 3; IOP
dmso: 86,38% * 19,25%, n = 3; CTR dip:
107,9% + 40,46%, n = 3; CL dip: 97,76% =+
15,23%, n = 3; IOP dip: 120,9% + 64,57%, n =
3); marcador de ativagao microglial, CD68 (CTR
dmso: 100% + 0%, n = 2; CL dmso: 116% =
16,34%, n = 2; IOP dmso: 185,7% * 69,64%, n
= 2; CTR dip: 155,5% * 57,52%, n = 2; CL dip:
106,8% = 13,01%, n = 2; IOP dip: 306,2% =
228%, n = 2); nem para a proteina pro
apoptotica BAX (CTR dmso: 100% £ 0%, n =4;
CL dmso: 84,01% * 28,45%, n = 4; IOP dmso:
102,7% + 31,64%, n = 4; CTR dip: 69,6% *
16,68%, n = 3; CL dip: 65,41% + 21,56%, n = 3;
IOP dip: 79,64% + 31,2%, n = 3); ou para
proteina anti apoptotica BCI2 CTR dmso: 100%
1+ 0%, n = 4; CL dmso: 90,08% * 35,12%, n = 4;
IOP dmso: 93,14% = 12,51%, n = 4; CTR dip:
80,83% + 16,28%, n = 4; CL dip: 79,19%
20,85%, n = 4; IOP dip: 124,9% + 50,61%, n

4). Iniciamos a analise dos efeitos no estresse

+

oxidativo através da analise da subunidade
catalitica da NOX, gp91. importante gerador de
ROS (CTR dmso: 100% % 0%, n = 4; CL dmso:
159,4% * 84,78%, n = 4; IOP dmso: 178,4% +*
51,02%, n = 4; CTR dip: 156,8% + 72,87%, n =
4; CL dip: 157,5% + 74,17%, n = 4; |OP dip:
229,8% + 137,9%, n = 4).

CONCLUSOES:

A I/R parece induzir reatividade microglial. Os
dados preliminares nao indicaram efeito da
dipirona na reatividade glial. Porém, uma
analise mais detalhada, com aumento do
numero de experimentos e de marcadores é

ainda necessaria.
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INTRODUGAO:

A diabetes mellitus (DM) é uma doenca
cronica que atinge grandes proporgbes de
individuos  mundialmente. Uma das
complicagbes que a DM pode causar € a
retinopatia diabética (RD) que, clinicamente,
pode ser definida como uma complicagao
microvascular da retina, que a longo prazo tras
perda e deterioracdo da visdo, podendo ser
incorrigivel e levar a cegueira. Alteragdes como
diminuicdo da percepgdo do contraste,
adaptacao ao escuro e na visdo de cores, assim
como aumento de reatividade glial, apoptose,
danos mitocondriais € aumento na ativagao de
vias celulares, como a produgdo dos produtos
finais da glicagao avangada (AGEs) e das vias
do poliol, hexosamina e proteina cinase C
(PKC) séo encontrados presentes na retina de

pacientes com DM sem o diagnéstico de RD.

Apesar de existirem terapias para o
tratamento da RD, elas ndo sao eficientes para
impedir a progressdo da doenga, possuem
efeitos colaterais e tratam apenas o estagio
mais tardio da doenga. O canal potencial

receptor transitério anquirina 1 (TRPA1) é um

alvo interessante nesse contexto, sendo um
canal idnico permeavel ao calcio classicamente
descrito em células nociceptivas, polimodal,
sendo ativado por diversos estimulos, como
espécies reativas de oxigénio (ROS), espécies
reativas de nitrogénio, parabenos, anestésicos,
metilglioxal, entre outros. O receptor TRPA1 tem
tido seu papel estudado em diversas doencgas
inflamatdrias, e sua inibicdo mostrou prevenir a
morte de células da retina em modelo de
glaucoma. Entretanto, ndo ha nenhuma
descricao sobre seu papel na RD. Além disso,
diversos agonistas do TRPA1 estdo em grandes
quantidades na RD, como o metilglioxal e os
ROS, e o TRPA1 ativo vai aumentar a
quantidade de calcio intracelular, que além de
téxico em altos niveis, que pode desencadear
outro processo importante da RD, o estresse do
reticulo endoplasmatico (RE). Ele ocorre pelo
acumulo de proteinas mal enoveladas no
interior do RE, devido a uma perturbagdo na
homeostase, ativando as da resposta proteica
desnovelada, que tem como finalidade a
recuperacao dessa homeostase. Entretanto, a

ativacdo prolongada dessas vias provoca



aumento de apoptose celular e inflamacgao, além

de contribuir para o desenvolvimento da RD.

Na busca por agentes farmacoldgicos, a
dipirona (DIP) se torna interessante ja que foi
mostrado que inibe o canal TRPA1. Assim,
sendo um medicamento altamente conhecido,
barato com doses seguras, a dipirona surge
como um agente atrativo para ser estudado.
Portanto, o objetivo desse projeto é avaliar o
envolvimento do TRPA1 nas alteragdes
precoces na retina de um modelo de diabetes
do tipo |. Para isso, ratos saudaveis ou
diabéticos receberam colirio com veiculo
(DMSO) ou com antagonista do TRPA1 (A96) ou
dipirona (10 mM) por 3 semanas. Marcadores
de inflamagado fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF) e Arginase 1 foram avaliados

por western blot.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Para uma analise preliminar dos efeitos
da inibicdo de TRPA1 na inflamacdo da retina
de animais diabéticos, investigamos o conteudo
proteico do VEGF. O grupo diabético (DB)
apresentou uma pequena diferenga do controle
(CTR), de 13,42%. Os animais DB tratados com
dipirona (DIP) ou A96 ja apresentaram uma
diferenca maior em comparagdo ao DB, com
aumento de 35,06% no tratado com DIP e
diminuicdo de 80,97% no tratado com A96, na
expressdo de VEGF.

Também foi analisado o conteudo
proteico da Arginase 1, que pode ser utilizado
como um marcador de reagao anti-infalmatéria.
O DB apresentou uma pequena reducdo de
8,03% em comparacdo ao controle. O DB

tratado com DIP nao apresentou efeito,

enquanto o DB tratado com A96 apresentou
diminuicdo nos niveis dessa proteina.

Trabalhos anteriores do  grupo
demonstram que ha diminuigdo de glutationa e
Nrf2, com aumento de estresse oxidativo apds 3
semanas de diabetes. Assim, fomos avaliar os
niveis de HO-1, um dos marcadores da
atividade de Nrf2, ja que sua transcricao é
aumentada por NRf2. O grupo DB nédo
apresentou diferenga do CTR. Ja o DB tratado
com DIP apresentou uma drastica reducéo,
enquanto o tratado com A96 nao apresentou
diferenca.

Por dltimo, foi avaliado o conteudo
proteico de REDD1, um regulador de Nrf2 e,
portanto, com impacto no estresse oxidativo. O
DB nao apresentou diferenca do CTR. O DB
tratado com dipirona apresentou uma
diminuicdo, enquanto o tratado com A96
apresentou um aumento no conteudo proteico
de REDD1.

CONCLUSOES:

Os dados preliminares apresentados
sugerem que os efeitos de A96 e dipirona sédo
diferentes e, portanto, podem indicar que a
dipirona esta tendo um efeito além da inibicao
do TRPA1. Porém, é necessério aumentar o
numero de experimentos ja que refletem apenas
a um experimento, o que nao permite conclusao

concreta.
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INTRODUGAO:

Os RNAs circulares (circRNAs) correspondem a
uma classe de moléculas de RNA simples fita
resistentes  a

covalentemente  fechados,

exonucleases, que nao apresentam
extremidades 5’ ou 3’ livres, sendo derivados do
mecanismo de back splicing, podendo ser ou
ndo codificantes. Sdo expressos de maneira
célula e tecido-especifica, desempenhado
fungdes regulatérias no genoma. A expressao
aberrante de circRNAs tem sido observada em
diversas patologias, incluindo o céancer,
indicando papéis cruciais na tumorigénese e no
desenvolvimento tumoral. Estas moléculas tém

sido propostas como potenciais biomarcadores

e alvos para estratégias para o tratamento do
cancer, tendo se tornado um tema de fronteira
na pesquisa oncolégica e na patologia

molecular. Neste contexto, nosso grupo de

estudado o transcrito da
(OPN),

aberrantemente expressa em

pesquisa tem
Osteopontina uma fosfoglicoproteina
tumores. O
transcrito primario da OPN apresenta splicing
alternativo, gerando 5 isoformas de splicing
(OPN-SI). Temos estudado o papel funcional
dessas isoformas e suas potenciais aplicagdes
clinicas em distintos tumores. No entanto, até o
presente momento, a expressdo de circRNAs
derivados do transcrito primario da OPN ainda

nao foi descrita. Este projeto teve como objetivo



investigar a expressao de possiveis circRNAs
derivados do transcrito primario da OPN em
linhagens celulares derivadas de distintos tipos
tumorais. Foram utilizadas as linhagens
celulares TPC1 e 8505c (cancer de tireoide),
Caco-2, HT- 29, HCT-116 (carcinoma colorretal),
RS4;11 e Jukart (leucemia de células B e T,
respectivamente) e LNCap (cancer de préstata).
Estas células foram cultivadas em condigcbes
recomendadas pela American Type Culture
Collection (ATCC), a partir das quais foi extraido
RNA total, seguido de sintese de cDNA
utilizando random primers. Foram projetados
pares de primers divergentes que circundavam
as regides de jungdo dos circRNA sendo
investigados. Por meio de ensaios de PCR
convencional e em tempo real, foram
amplificados os  fragmentos de DNA
compreendidos entre os pares de primers
divergentes, de modo a identificar a expresséo
dos circRNA derivados de distintas regides do

transcrito primario da OPN.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Utilizando os pares de primers divergentes que
amplificam as juncdes entre os éxons 3 e 4
(Ex3/Ex4), 3 e 5 (Ex3/Ex5), 3 e 6 (EX3/Ex6) e 4
e 5 (Ex4/Ex5), identificamos por ensaios de
RT-PCR convencional e em tempo real que nas
amostras de cDNA das linhagens celulares
tumorais Jurkat, HCT-116, RS4;11, LNCaP e
Caco-2 foram amplificados fragmentos de DNA
com curvas de melting e tamanho compativeis
com os produtos de amplificagdo esperados
para as regides de juncdo dos circRNAs que
envolvem os Ex3/Ex4 (120 pb), Ex3/Ex5 (126
pb), Ex3/Ex6 (135 pb) e Ex4/Ex5 (120 pb). Em

seguida, testamos todos os pares de primers
projetados, que envolviam a maioria das regides
ex0Onicas do transcrito da OPN nas amostras de
cDNA das linhagens tumorais TPC1, 8505c,
Caco-2, HT- 29, HCT-116, RS4;11 e Jukart e
LNcaP. Observamos que os pares de primers
divergentes que envolviam as jungdes Ex2/Ex3,
Ex2/Ex4, Ex2/Ex5, Ex2/Ex6, Ex2/Ex7, Ex3/Ex4,
Ex3/Ex5, Ex3/Ex6, Ex3/Ex7, Ex4/Ex5, Ex4/EX6,
Ex5/Ex6 e Ex6/Ex7 geraram produtos de
amplificagdo compativeis com as regides de
juncdo de circRNA a partir das amostras de
cDNA da maioria das linhagens celulares
testadas, exceto aqueles que anelam nas
juncdes entre Ex5/Ex7 e Ex4/Ex7 (Figura 1).
Além disso, observamos que o perfil de
amplificagdo das distintas regides de juncodes
exOnicas da OPN analisadas foi linhagem
celular especifica, sugerindo um padrao tumor e
tecido-especifico de expressdo dos circRNAs
sendo investigados que apresentam origem no
RNA codificador da OPN.

Figura 1: Resumo do perfil de expressdo dos

circRNA/OPN de acordo com as linhagens



celulares testadas. A Figura apresenta o resumo do
perfl de amplificacdo das regibes de juncdes
exbnicas derivadas de circRNAs derivados do
transcrito primario da OPN. Os produtos de
amplificacdo das regides de jungdo dos éxons
Ex(2,3,4,5,6)-Ex(2,3,4,5,6,7) da esquerda e da direita
de cada jungéo, respectivamente, estéo listados para

cada linhagem celular tumoral testada.

CONCLUSOES:

Concluimos que os pares de primers
divergentes projetados para amplificar as
diferentes regides de jungdes de éxons da OPN
para formar possiveis circRNAs se mostraram
eficientes em se anelar e amplificar as regides
de interesse, possibilitando a identificagdo dos
circRNAs gerador do tipo ECRNAs ou EICiRNAs.
Além disso, mostramos que a expressao dos
circRNAs sendo investigados ocorre em
diferentes regides do transcrito da OPN,
evidenciando padrao de expressao tecido e
tumor especifico. O conjunto destes achados
evidencia que o RNA primario da OPN origina
circRNAs por back-splicing. Além disso, parece
haver maior frequéncia de expressdo de
circRNAs do tipo EcRNAs ou EIciRNAs nas
jungdes entre os éxons 2 e 6 da OPN. Este
trabalho representa informagdo pioneira a
respeito da identificagdo de circRNAs oriundos
do transcrito da OPN, o que pode indicar mais
um grau de complexidade dos mecanismos de
controle da expressdo deste gene, bem como
dos possiveis alvos dos circRNAs sendo

investigados através do presente trabalho.
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INTRODUGAO:
Leiodidae Fleming, 1821, é a segunda maior
familia de besouros de Staphylinoidea, os quais
fazem parte da fauna que vive em serrapilheira,
possuindo pequenas dimensdes e coloracao
marrom escura ou avermelhada. Os leiodideos
possuem variados habitos alimentares e
habitats, mas em geral habitam areas florestais
e alimentam-se de matéria vegetal ou animal
em decomposicdo. Algumas espécies sao
encontradas em ninhos de insetos sociais, como
vespas e formigas, assim como em tocas de
vertebrados terrestres. Os adultos sé&o
geralmente coletados através de armadilhas de
queda com iscas de carniga, peneiramento da
serrapilheira, ou armadilhas de interceptagéo de
voo. Geralmente, é possivel identificar se um
besouro pertence a Leiodidae pelo formato do
oitavo antendbmero, que € menor em relagéo ao
sétimo e ao nono, resultando em um aspecto de
"clava interrompida".

Coletas realizadas por nossa equipe no
Parque Nacional da Serra dos Orgéos e Parque
Estadual dos Trés Picos entre os anos de 2022
e 2023 resultaram em 23 espécies de
Leiodidae, 19 dessas documentadas pela
primeira vez no estado. Esses resultados

revelaram uma lacuna de conhecimento sobre a

diversidade e distribuicdo de Leiodidae em
areas de Mata Atlantica, sobretudo no estado do
Rio de Janeiro. Neste contexto, o objetivo do
presente trabalho foi contribuir com o avango do
conhecimento sobre a diversidade de Leiodidae
em areas de Mata Atlantica fluminense através
de coletas de espécimes no Parque Estadual da
Serra da Tiririca (PESET) e Parque Natural
Municipal de Niter6i (PARNIT).

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os resultados apresentados aqui foram obtidos
por meio de coletas realizadas no PESET
(Niter6i e Marica) e PARNIT (Niteréi) em datas
selecionadas do segundo semestre de 2023 e
primeiro semestre de 2024.

Foram coletados um total de 1.261
espécimes de Coleoptera: 715 no PESET e 546
no PARNIT. Dentre esses espécimes, 623
pertencem a Staphylinoidea, sendo a maioria
atribuido a Staphylinidae, com 534 espécimes
encontrados (68 Pselaphinae, 183
Scydmeninae, e 283 pertencentes a outras
subfamilias). Os outros  Staphylinoidea
coletados foram Ptiliidae, com 51 espécimes, e
Leiodidae, representada por 38 espécimes.

Os leiodideos encontrados pertencem a

duas espécies: Dissochaetus hetschkoi Reitter,



1884 (Cholevinae: Anemadini) (Figura 1), com
37 espécimes coletados no PARNIT, e
Aglyptinus sp. (Leiodinae: Scotocryptini) (Figura
2), com 1 espécime coletado no PESET.

O género Dissochaetus Reitter, 1884 ¢é
caracterizado por um espordo apical longo e
serrilhado na tibia posterior, que é igual ou mais
longo que o primeiro metatarsémero. Abrange
81 espécies, com 11 ocorrendo no Brasil,
incluindo D. hetschkoi. Essa espécie foi
identificada através da analise do edeago, o
qual apresenta caracteristicas diagndsticas.

O género Aglyptinus Cockerell, 1906
pertence a Scotocryptini, possuindo férmula
tarsal 3-3-3 e o primeiro ventrito abdominal
visivel com carena transversa, caracteristicas
diagnésticas da tribo. Podem ser diferenciados
de outros géneros de Scotocryptini por suas
antenas longas e pernas delgadas. O género
abrange 41 espécies, com 5 ocorrendo no
Brasil. A espécie encontrada nao pdde ser
identificada por se tratar de um espécime
fémea; como em outros Leiodidae, o
reconhecimento das espécies de Aglyptinus se
baseia na andlise da morfologia da genitalia
masculina.

Comparado a fauna de Leiodidae de
outras areas de Mata Atlantica, a diversidade
encontrada parece ser baixa, o que pode estar
relacionada a exposigédo dos parques estudados
a disturbios ambientais devido a proximidade
com areas urbanas. Entretanto, outros estudos
sao necessarios para compreender de modo
mais abrangente a diversidade e distribuicdo de

Leiodidae na Mata Atlantica.

Figura 1:Dissochaetus hetschkoi Reitter, 1884. Foto:

Sulamita Campos Murray.

Figura 2: Aglyptinus sp. Cockerell, 1906. Foto:
Sulamita Campos Murray.

CONCLUSOES:

Esta pesquisa mostrou pela primeira vez a
fauna de Leiodidae encontrada no PARNIT e
PESET. O numero de espécies de Leiodidae
encontradas foi muito inferior ao registrado em
outras areas de Mata Atlantica. Investigagbes
adicionais sao necessarias para elucidar os
fatores que influenciam a diversidade e

distribuicdo desses besouros.
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INTRODUGAO:

A avifauna brasileira caracteriza-se como uma
das mais importantes ao redor do mundo,
porém ¢ diversificada e pouco explorada. As
aves pelagicas possuem importancia bioldgica e
ecologica, mas sao pouco elucidadas em
territério brasileiro, especialmente em relagéo a
sua fauna parasitaria. As aves marinhas
necessitam de habitats ricos em nutrientes e em
presas para seu desenvolvimento,
alimentando-se de peixes e crustaceos. Sua
dieta piscivora tende a predispd-los a infecgbes
parasitarias.

Dentre as diversas ordens de aves atualmente
classificadas, a ordem Suliformes é composta
por 4 familias, Anhingidae, Fregatidae,
Phalacrocoracidae e Sulidae. As aves da familia
Fregatidae  habitam paises tropicais e
subtropicais e a espécie mais abundante na
costa brasileira é a Fregata magnificens
Mathews, 1914. A familia Phalacrocoracidae é
composta por corvos marinhos e cormordes
presentes na regido costeira de quase todos os

continentes e as espécies que sao encontradas

nas costas das Américas foram reagrupadas no
género Nannopterum. No Brasil, a Unica espécie
encontrada & Nannopterum brasilianus Gmelin,
1789. A familia Sulidae é representada por aves
marinhas de vasta distribuicdo que apresentam
asas compridas e estreitas e cauda bifurcada.
Na regido costeira brasileira, podem ser
encontradas trés espécies pertencentes ao
género Sula, sendo Sula leucogaster Boddaert,
1783 a mais comumente encontrada.

Os estudos sobre a taxonomia dos parasitos de
aves brasileiras s&o escassos, porém
essenciais a compreensdo de sua fauna
parasitaria. Grande parte dos estudos sobre
parasitos de aves ocorrem em espécies com
potencial  zoondtico, sendo necessarias
pesquisas mais aprofundadas sobre as demais
espécies. Esclarecer as doengas e a relagédo
parasito-hospedeiro das aves marinhas
brasileiras €& essencial para garantir sua
sobrevivéncia e eficacia dos programas de
conservagao e reabilitacdo das aves e dos
brasileiros.

ecossistemas Portanto, sao

necessarios estudos complementares sobre a



ocorréncia e a intensidade da helmintofauna de
aves marinhas brasileiras.

O presente estudo apresenta o objetivo de
registrar a helmintofauna, principalmente, os
nematelmintos, de Fregata magnificens,
Nannopterum brasilianus e Sula leucogaster do
litoral sul de Sao Paulo, analisar suas
caracteristicas morfolégicas e avaliar a
diversidade e intensidade de infecgdao em aves

silvestres suliformes do litoral sul de Sdo Paulo.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram analisados, identificados e medidos
helmintos de 20 amostras de Fregata
magnificens, 21 amostras de Sula leucogaster e
10 amostras de Nannopterum brasilianus.
Foram identificados nematelmintos do género
Contraecum e Syncuaria e acantocéfalos do
género Andracatha. Dentre os helmintos do
género Contracaecum, foram identificadas as
espécies C. australe, C. multipapillatum, C.
pelagicum, C. plagiaticium e C. rudolphii. Todos
os parasitos do género Syncuaria foram
classificados como S. squamata e o0s
acantocéfalos pertencentes ao  género
Andracantha foram classificados como A.
tandemtesticulata.

A prevaléncia de F. magnificens foi de 20% (4
de 20 aves parasitadas), das quais 2 aves
(10%) apresentaram C. plagiaticium e 1 ave
(5%) apresentou C. pelagicum. A prevaléncia de
S. leucogaster foi de 19% (4 de 21 aves
parasitadas), das quais 1 ave (4,7%) apresentou
C. plagiaticium. Nao foi possivel identificar os

helmintos das demais amostras a nivel de

espécie, pois foram coletadas apenas larvas de
suas carcagas. A prevaléncia de N. brasilianus
foi de 90% (9 de 10 aves parasitadas), das
quais 4 aves (44,4%) apresentavam C. australe,
5 aves (55,5%) apresentavam C. rudolphii e 1
ave (11,1%) apresentava C. multipapillatum.
Das aves parasitadas, 3 (33,3%) apresentavam
Syncuaria squamata e 2 aves (22,2%)
apresentavam Andracantha tandemtesticulata.
Nesta espécie de ave, foi notada co-infecgao de
2 aves (22,2%) com C. australe e S. squamata,
1 ave (11,1%) com C. rudolphii e S. squamata, 1
ave (11,1%) com C. rudolphii e C.
multipapillatum e 1 ave (11,1%) com C. rudolphii
e A. tandemtesticulata.

A intensidade média de hospedeiro para C.
australe é de 26,5 parasitos por hospedeiro, a
de C. multipapillatum é de 1,0, a de C.
pelagicum é de 2,0, a de C. plagiaticium é de
25,0, ade C. rudolphii é de 17,5.

Esses resultados condizem com os encontrados
por Fedynich e colaboradores e Torres e
colaboradores, o0s quais analisaram a
helmintofauna de aves suliformes nos anos de
1997 e 2005, respectivamente. As espécies de
parasitos encontradas ja foram descritas nas
trés espécies de aves analisadas, assim como a
co-infeccdo de hospedeiros pelos géneros
Contracaecum e Andracantha
concomitantemente. O primeiro relato do
acuariideo Syncuaria sp.,no Brasil, foi realizado
por Monteiro, no ano de 2006, ao analisar
carcagas de Biguas no Rio Grande do Sul.

A morfometria realizada neste estudo
mostrou-se fundamental para identificar as
espécies de helmintos que parasitam aves

suliformes da zona costeira de Sido Paulo. O



uso de técnicas de biologia molecular, porém, é
capaz de aprimorar os estudos sobre a
helmintofauna das aves brasileiras e auxiliar a
compreensao dos padrbes parasitarios desses
animais. Deve-se, portanto, destacar a
importancia do seu uso em futuros estudos para
pleno entendimento das espécies de helmintos

presentes em territério brasileiro.

CONCLUSOES:

Logo, é possivel notar que o conhecimento das
espécies de parasitos de aves suliformes na
zona pelagica brasileira é de extrema
importancia ecoldégica, além de auxiliar
programas de reabilitagdo e conservacao
dessas espécies. No presente estudo, as
principais espécies encontradas parasitando
aves suliformes foram os nematelmintos C.
australe e C. rudolphii, além dos acuariideos S.
squamata. Também ¢é possivel destacar a
presenga do acantocéfalo A. tandemtesticulata
em biguas brasileiros. Os estudos atuais sobre
essas aves, porém, sdo escassos e devem ser
mais aprofundados para total compreensao da
prevaléncia e da ocorréncia das espécies de

helmintos que parasitam tais animais.
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INTRODUGAO:

O Brasil possui uma avifauna diversificada e é
0 pais com 0 maior numero de aves
ameagadas. A zona costeira e marinha do
pais € vital para aves marinhas que
dependem de recursos como peixes e
crustdceos. Essas aves sdo indicadoras de
mudancas climaticas e da saude ambiental
marinha, e também influenciam ecossistemas
terrestres ao introduzir nutrientes e dispersar
sementes. O conhecimento de seus parasitos
pode trazer informagdes sobre a biogeografia
histérica das associagbes parasito-hospedeiro
e revelar amplas mudangas no ecossistema

marinho.

Na regido sudeste do Brasil, ocorrem cinco
ordens de aves marinhas de forma constante
ou sazonal (Sphenisciformes, Suliformes,
Pelicaniformes, Charadriiformes e
Procellariiformes), com destaque para as duas
Ultimas por serem as mais estudadas em
relagdo aos parasitas devido a uma maior

ocorréncia em zonas costeiras.

A ordem Procellariiformes, que inclui a maior
quantidade de aves marinhas, é
predominantemente encontrada no hemisfério
sul e estd presente nas aguas brasileiras
durante todo o ano. A familia Procellariidae,
composta por aves como grazinas, bobos,
pardelas e cagarras, é adaptada para viagens
longas no oceano e vive quase
exclusivamente no mar, exceto quando nidifica
ou é deslocada por tempestades. O Puffinus
puffinus (bobo-pequeno ou pardela-sombria) €
comum ao longo da costa brasileira e pode
estar mais exposto a parasitas devido a sua
reprodugcdo em colbnias densas. O Puffinus
gravis (pardela-de-barrete) é uma ave
pelagica que realiza migragdes
trans-hemisféricas e pode ser encontrada em
vérias regides do Oceano Atlantico, incluindo
o Brasil.

Considerando o exposto, conhecer e estudar
0s parasitos e as possiveis doengas que 0s
mesmos podem causar torna-se essencial
para a sobrevivéncia e saude destes animais,
assim como seu papel na ecologia e
conservagao das espécies e ecossistemas
brasileiros. Levando em conta a escassez de

dados sobre parasitos de aves marinhas



publicados no Brasil, informagbes adicionais
sobre a ocorréncia e intensidade de infeccao

por estes parasitos sdo necessarias.

Portanto, os objetivos deste estudo foram de
registrar a helmintofauna, sobretudo de
nematoéides, de Puffinus puffinus e Puffinus
gravis do litoral sul de Sao Paulo, estudar as
caracteristicas morfolégicas destes helmintos
e avaliar a diversidade e intensidade de
infeccdo por nematodides em aves silvestres

do género Puffinus do litoral sul de Sao Paulo.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram analisadas 14 amostras de Puffinus
gravis e 38 de Puffinus puffinus, que
continham nematédeos dos  géneros
Contracaecum e Seuratia. Esses nematddeos
foram identificados e medidos. Identificou-se o
género Contracaecum em 2 amostras de P.
gravis e em 6 de P puffinus, e o género
Seuratia em 2 amostras de P. gravis e 6 de P,
puffinus. Entre o0s nematddeos de
Contracaecum, foram identificadas as
espécies C. pelagicum, C. spiculigerum e C.
multipapillatum. Todos os parasitas do género
Seuratia foram identificados como

pertencentes a espécie Seuratia shipley.

Em P. gravis, a prevaléncia de C. pelagicum
foi de 12,5% (1 de 8 aves parasitadas) e de S.
shipleyi foi de de 25% (2 de 8 aves
parasitadas). Em P. puffinus, a prevaléncia de
C. spiculigerum e C. multipapillatum foi de
4,55% (1 ave parasitada por espécie), e de S.
shipleyi foi aproximadamente de 27,27%. A
intensidade média de parasitos em P. gravis
foi de 50,5 para o género Contracaecum, 28

para C. pelagicum e 7,5 para S. shipleyi. Em

P. puffinus, a intensidade média foi de 7
parasitos para C. spiculigerum, 8 para C.

multipapillatum e 5,67 para S. shipleyi.

Tanto helmintos do género Contracaecum
quanto os da espécie Seuratia shipleyi ja
foram descritos parasitando aves das
espécies P. puffinus e P. gravis e, assim como
no estudo de Melo e colaboradores (2012),
nao houve relato de infecgdo mista por
helmintos nas aves deste estudo, embora em
outros estudos, como no de Schramm e
colaboradores (2018), essa coinfecgdo ja

tenha sido descrita.

No estudo realizado no Rio Grande do Sul por
Schramm e colaboradores (2018) a
prevaléncia de infecgdo por Seuratia shipleyi
foi de 26,1%, semelhante a prevaléncia de
25% em Puffinus gravis e 27,27% em Puffinus
puffinus no estudo atual. No entanto, a
intensidade média de infecgdo observada no
estudo atual foi muito menor, com 7,5
helmintos por hospedeiro em P. gravis, em
comparagao com 39 helmintos por hospedeiro
no estudo do Rio Grande do Sul.

A Unica espécie do género Seuratia descrita
parasitando aves do género Puffinus é
Seuratia shipleyi, o que vai ao encontro dos

resultados do presente estudo.

Neste estudo, a identificagdo das espécies de
nematdédeos foi feita apenas com base em
morfometria, sem utilizar técnicas de Biologia
Molecular. A identificagcdo molecular poderia
ajudar a estabelecer perfis moleculares dos
nematdédeos no litoral sul de Sao Paulo.
Embora os helmintos estudados possam
afetar a saude e a sobrevivéncia das aves
marinhas, o estudo n&o aprofundou as

relagdes parasito-hospedeiro, histopatolégicas



e os impactos na saude das aves. Mais
investigacdes s&o necessarias para avaliar os
efeitos desses helmintos nas populagbes de

aves marinhas e nos ecossistemas.

CONCLUSOES:

O conhecimento dos parasitos da avifauna
brasileira e de suas relacoes
parasito-hospedeiro sdo escassos, porém
imprescindiveis para a conservagao das aves
marinhas e detecgdo de mudangas no
ecossistema marinho, visto que o Brasil
possui 0 maior numero de aves ameagadas
no mundo. Neste estudo, Contracaecum
pelagicum e Seuratia shipleyi mostraram alta
prevaléncia em Puffinus gravis, e S. shipleyi
também teve alta prevaléncia em Puffinus
puffinus. Assim, mais estudos sao necessarios
para elucidar o potencial patolégico desses
helmintos a integridade das aves e seu
impacto na conservagdo das espécies e

ecossistemas.
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INTRODUGAO:

Madeira €é um importante produto
comercial no Brasil. Entretanto, a extragao de
madeiras € uma das principais causas do
desmatamento, em muitos casos violando a
legislagdo ambiental, estando historicamente
ligada a conversdo de éreas florestais em
pastagens e plantagbes, ameagando a
diversidade dos principais biomas florestais do
Brasil e colocando espécies em risco de
extingdo. O uso sustentavel dos recursos
florestais, a fiscalizacdo e o controle da cadeia
de producdo e comércio sao alguns dos meios
de mitigar os impactos causados pela
exploragao irracional desse recurso.

A verificagdo cientifica das espécies
declaradas nos documentos de controle, por
exemplo no Documento de Origem Florestal
(DOF), é uma das acgdes de fiscalizagao e
controle. Contudo sdo necessarios métodos e
ferramentas que permitam identificar com
seguranga e precisao as espécies declaradas. A
anatomia da madeira € um dos principais
métodos para identificacdo de madeiras.

Contudo, esse método exige a

disponibilidade de dados de referéncia, como:

colecbes de madeira (amostras de madeira),
l&minas histolégicas, descricdes anatdmicas e
bancos de dados eletrénicos (por exemplo,
chaves de identificagéo interativas). Mas apesar
dos esforgos para suprir as caréncias para a
aplicacéo da identificagdo anatdomica forense de
madeiras, ainda faltam dados de referéncia e
ferramentas que facilitem o processo de
identificacdo de muitas madeiras brasileiras
presentes no comércio.

O presente estudo visou desenvolver
bases anatdmicas que permitam a identificagédo
de cinco espécies que estdo entre os taxa com
maior volume de produgao no pais e entre as
espécies com nivel alto e médio de prioridade
para desenvolvimento de pesquisas e material
de referéncia para identificacdo de madeiras do
GTTN (Global Timber Tracking Network)
(Caryocar villosum (Aubl.) Pers.; Ceiba
pentandra (L.) Gaertn.; Dipteryx odorata (Aubl.)
Forsyth f.;

Hymenolobium petraeum Ducke.).

Hymenaea courbaril L.;



RESULTADOS E DISCUSSOES:

Dezesseis duplicatas de amostras de
madeira das cinco espécies do presente estudo
foram obtidas da Xiloteca do Jardim botanico do
Rio de Janeiro (RBw) e tombadas na Xiloteca
do Herbario de Niteréi (NITw). Segmentos de
amostras (14) foram usados para a produgao de
macerados e montagem de I|&minas
semipermanentes (~10 por amostra totalizando
140 I&minas). Também foram produzidos corpos
de prova (14) que foram  descritos
macroscopicamente e outros (14) que foram
seccionados. Os cortes foram clarificados,
corados e montados laminas permanentes (~10
por amostra, totalizando 140 l|aminas
permanentes). Essas l&minas formam
observadas em microscépio de campo claro,
fotografadas e descritas microscopicamente em
portugués e inglés, seguindo padrdes
internacionais propostos pelo Comité da
Associacado Internacional de Anatomistas da
Madeira (IAWA Committee). Para a descrigédo e
categorizagdo, elementos celulares foram
mensurados (~25/amostra; didmetro de vasos
(um), frequéncia de vasos (vasos/mm2),
comprimento de vasos (um), comprimento de
fibras (um), didmetro de fibras (um), limen das
fibras (um), espessura da parede das fibras
(um), largura do raio (um e numero de células),
altura dos raios (um e numero de células) e
frequéncia de raios (/mm linear)).

Os dados anatdbmicos descritivos
(macroscopicos e  microscopicos) foram
armazenados, gerenciados e compartilhados na
plataforma Xper3 (http://www.xper3.fr/). Com

essa plataforma foram desenvolvidas chaves

interativas de identificacdo que estao
disponiveis on-line no site do Laboratério de
Anatomia da Madeira e Dendrocronologia da
UFF (http://gbg.sites.uff.br/lamad/), local onde
também estdo disponiveis outras chaves de
identificacdo desenvolvidas pelos executores
desse projeto. Essas chaves sao de acesso
gratuito e livre e estdo sendo divulgadas
amplamente, especialmente entre os érgaos de
controle e fiscalizacdo ambiental.

Abaixo apresentamos a figura de uma
das espécies analisadas (Hymenolobium
petraeum; Figura 1), com fotomicrografias
macroscopicas e microscopicas que compde a
chave de identificacdo, juntos com as

descri¢cdes anatdbmicas completas.

Figura 1.
Estereomicroscopia. (D-F) Microscopia de campo
claro. (A, D) Cortes transversais. (B, E) Cortes
longitudinais tangenciais. (C, F) Cortes longitudinais
radiais.

Hymenolobium  petraesum.  (A-C)



CONCLUSOES:

No presente estudo foram produzidos
materiais de referéncia, ampliado o acervo da
colecdo de madeiras do Herbario de Niterdi
(NITw) e da Xiloteca do Jardim Boténico do Rio
de Janeiro, com o tombamento de duplicatas e
l[&mina histoldgicas, e desenvolvidas
ferramentas  tecnolégicas  aplicaveis na
identificacdo de madeiras brasileiras. Esses
materiais sao aplicaveis na identificagdo de
madeiras brasileiras e estdo sendo divulgados
amplamente para os o6rgdos de controle e
fiscalizagdo do comércio e transporte de
madeiras.

Espera-se que 0s produtos
desenvolvidos no presente estudo se estendam
aos 6rgaos competentes, bem como para outros
setores produtivos ou de servigos relacionados
a produtos florestais e madeireiros, promovendo
a melhoria da qualidade ambiental, da
conservagao e preservagao da biodiversidade e

do uso sustentavel de recursos naturais.
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INTRODUCAO:
A pandemia do coronavirus-2 (SARS-CoV-2)
causou uma crise global, levando a milhdes de
mortes no mundo (Who, 2020), com mais de
700 mil vitimas apenas no Brasil (Saude, 2024).
Entre as manifestagbes agudas da doenga do
SARS-Cov-2 (COVID-19)

respiratéria aguda e inflamagéo sistémica o qual

estdo a sindrome
promove um ambiente pré-inflamatério e
pré-trombotico. Além disso, mesmo apds a fase
aguda da doenga, estudos sugerem que
pessoas recuperadas da COVID-19 podem
apresentar, meses apos a infecgéo, disfungéo
endotelial o que pode contribuir para o
aparecimento e permanéncia das sequelas
cardiometabdlicas, como também do
desenvolvimento de doengas cardiovasculares,
como consequéncia da condigdo p6s-COVID. O
exercicio fisico surge, entdo, com uma possivel
estratégia terapéutica sobre a saude vascular,
todavia ndo ha registro na literatura de
investigacbes sobre o impacto do exercicio
fisico sobre a fungdo endotelial na condigdo
po6s-COVID.

Desse modo, este trabalho teve por objetivo

testar o possivel efeito benéfico de uma sesséao

de exercicio submaximo na fungédo endotelial
em individuos p6s-COVID-19.

O protocolo consistiu em um estudo transversal,
randomizado, realizado em duas sessdes
experimentais n&o consecutivas com a
realizagdo de teste de esforgo progressivo em
cicloergbmetro até intensidade maxima e
exercicio submaximo. O exercicio submaximo
teve duragéo predeterminada de 40 minutos em
uma intensidade equivalente a carga de
poténcia correspondente ao primeiro limiar
ventilatério obtido no teste de esforgo maximo.
A funcao endotelial foi medida pela técnica de
dilatagdo mediada pelo fluxo (DMF), essa
técnica contrasta as mudancgas do didmetro de
artérias periféricas de condugédo em resposta ao
aumento abrupto no fluxo sanguineo laminar e
na taxa de cisalhamento na parede interna dos
vasos sanguineos (Thijssen et al., 2011). Dessa
maneira, € possivel verificar, a vasodilatacao
dependente do endotélio nos leitos vasculares
arteriais. Assim, a DMF foi determinada nos
momentos basal e 30 minutos apds o teste de
exercicio submaximo.

A DMF foi determinada nos momentos basal e
teste de exercicio

30 minutos apdés o

submaximo.



A frequéncia cardiaca (FC) e as pressdes
arteriais sistdlica (PAS) e diastolica (PAD) foram

monitoradas durante todo o protocolo.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foram recrutados 7 homens com histérico de
infeccdo por SARS-CoV-2 e 7 homens
saudaveis para o grupo controle.

O grupo Controle e pdés-Covid néo divergiu
significativamente nos  par@metros idade
22.3+2.2 vs 27.319.8 (p=0.216), indice de
massa corporal 24.2+1.8 vs 24.5+2.0 (p=0.835),
volume de oxigénio maximo 30.0+2.9 vs
25.0+12.5 (p=0.635). Em relacdo a funcao
endotelial analisada pela técnica de DMF, ndo
foram encontradas diferengas significativas
entre os grupos Controle e p6s-Covid no
momento pré-exercicio 6,11+£2% vs. 4,72+2,32%
(p=0,331), somente houve diferenga no
momento poés exercicio 7,75+1,50% vs.
4,08+2,40% (p=0,032). A analise do didmetro da
artéria braquial permitiu estimar os valores
médios de dilatagcdo maxima nos seguintes
momentos: basal e pds-exercicio. No momento
basal, os valores médios de dilatagao foram
0.369+0.02 vs. 0.381+0.07 (p=0,349), e os
valores de picos foram 0.392+0.02 vs.
0.398+0.07 (p=0,575). Apos o exercicio, o0s
valores médios foram 0.360+0.02 vs.
0.393+0.07 (p=0,026), e os valores de pico
foram 0.38710.03 vs. 0.409+0.07 (p=0,088).
Esses resultados mostram que houve uma
diferenga significativa apenas nos valores de
diametro da artéria braquial no momento

pos-exercicio entre 0s grupos.

CONCLUSOES:

Os resultados apontam que os individuos que
tiveram COVID-19  apresentaram  menor
percentual de dilatagao arterial no momento pés
exercicio em comparag¢ao ao grupo controle, de
modo que o grupo poés-COVID parece
apresentar um prejuizo na fungao endotelial no
momento pos exercicio.

Mais estudos s&o necessarios para uma melhor
compreensao dos mecanismos fisiolégicos,

sobretudo na condi¢éo pés-Covid.
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INTRODUGAO:

Os acidentes por serpentes pecgonhentas sao
considerados pela Organizagdo Mundial da Saude
(OMS) uma doencga tropical negligenciada e que
acomete, predominantemente populagdes
empobrecidas normalmente em areas rurais. Tais
regides apresentam dificuldades de transporte,
comunicagao, acessibilidade a um sistema de
saude, além de escassez e distribuicao desigual de
profissionais de na area. Estes problemas refletem
diretamente na evolugdo do quadro clinico de um
individuo acidentado com animais peconhentos.
No Brasil, existem duas Familias de importancia
médica, que s&o, a Elapidae, com o género
Micrurus, e a Viperidae, representada pelos
géneros  Bothrops, Crotalus e Lachesis,
responsaveis por 99% dos acidentes ofidicos no
pais. O género Bothrops apresenta-se como o
mais incidente, com 70% dos casos notificados. O
veneno botropico desencadeia uma reagdo
inflamatdria, alteragbes na coagulagédo do sangue,
hemorragias, necrose tecidual, e eventualmente
6bito. Os venenos de serpentes sao formados por
uma mistura complexa de componentes toxicos,
em geral de natureza protéica, que representam
95%-99% do peso seco e sdo responsaveis pelos

efeitos téxicos na vitima. O tratamento preconizado

SLABORATORIO DE SINTESE ORGANICA

pela OMS, designado de soroterapia é realizado
através da administragdo intravenosa de um
antiveneno, composto por imunoglobulinas
capazes de neutralizar algumas toxinas presentes
na peconha. O antiveneno é eficaz na prevengao
do 6bito, mas possui algumas desvantagens, como
risco de choque anafilatico, o processo de
producdo e estocagem €& custoso, e,
principalmente, a ineficacia na neutralizagdo dos
efeitos locais, podendo causar deformidades
graves ao membro afetado, necrose e, em
situagbes extremas, amputagdo do membro.
Sendo assim, a procura por tratamento alternativo
e/ou complementar a soroterapia vem sendo
incentivada baseadas em fontes naturais, como
plantas e algas, ou por moléculas obtidas por
sintese organica, chamados derivados sintéticos.
Dessa maneira, o objetivo deste trabalho foi avaliar
o efeito de 12 moléculas hibridas de triazol e
naftoquinonas designados RC29 a RC40 na
neutralizacdo da atividade coagulante in vitro
causada pelo veneno de B. jararacussu, serpente
responsavel por provocar uma série de

enfermidades na vitima.

RESULTADOS e DISCUSSAO



Os derivados sintéticos sado moléculas inéditas
quimicamente hibridos triazdlicos e naftoquinonas,
sintetizados pelo grupo dos Professores Fernando
de Carvalho e Vitor Francisco Ferreira do Instituto
de Quimica da UFF. A estrutura e parametros
fisico-quimicos foram verificados por Infravermelho
e Ressonancia Magnética Nuclear. Os derivados
foram designados de RC29, RC30, RC31, RC32,
RC33, RC34, RC35, RC36, RC37, RC38, RC39 e
RC40 e dissolvidos em dimetilsulféxido (DMSO)
para utilizagdo nos ensaios toxicos.

A atividade

jararacussu foi realizada utilizando um “pool” de

coagulante do veneno de B.

plasma humano citratado de doadores sadios,
proveniente do Hospital Universitario da UFF,
Anténio Pedro. O veneno de B. jararacussu (20
pg/mL) foi incubado com salina, DMSO, ou com os
derivados sintéticos (120 pug/mL) por 30 min a 25
°C. Em seguida, uma aliquota foi retirada da
mistura e adicionado ao plasma ou fibrinogénio
comercial e o tempo de coagulagédo foi monitorado
em segundos, em um coaguldmetro multicanal
digital (Amelung KC4A). Em geral, os doze
derivados sintéticos foram capazes de prolongar o
tempo de coagulagdo quando comparados com o
controle positivo, mas com eficacias diferentes. Os
RC32, RC36, RC39 e RC40

prolongaram em cerca de 5 vezes o tempo de

derivados

coagulagado, quando comparado com o veneno na
auséncia dos derivados. De forma similar, os
derivados (120 pg/mL) também foram capazes de
inibir a atividade coagulante sobre o fibrinogénio
causada pelo veneno de B. jararacussu (30
pg/mL). Os derivados RC33 ao RC40 foram os
mais eficazes na inibicdo da coagulagédo sobre o
fibrinogénio. Os derivados isoladamente nao foram
capazes de coagular o plasma ou fibrinogénio, e
desta forma, ndo possuem efeito pro-coagulante.
Ressalta-se que os derivados foram capazes de
interferir na coagulagéo causada pelo veneno de B.
jararacussu tanto no plasma, que tém todo os

componentes protéicos, bem como na auséncia

destes componentes, que foi o teste sobre o
fibrinogénio. Esses resultados sugerem que os
derivados atuam em diferentes pontos da cascata
de coagulagédo, mas também podem inibir enzimas
trombina-simile, que sao abundantes nos venenos

de serpentes, em especial de B. jararacussu.

CONCLUSOES

Este trabalho evidenciou o potencial inibitério de
moléculas inéditas obtidas por sintese organica
contra a atividade coagulante do veneno de B.
Jararacussu, podendo ser promissoras como
inibidores de enzimas pro-coagulante presentes no
veneno desta espécie. Ressalta-se que tal
atividade avaliada reflete os efeitos tdxicos
apresentados nos acidentes ofidicos por esta
espeécie, como coagulacdo e hemorragias. Dessa
forma, este estudo sustenta a expectativa na

descoberta de novas alternativas a soroterapia.
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INTRODUGAO:

A hemostasia € uma série coordenada de
respostas a lesdo vascular que requer
interacbes complexas entre plaquetas, proteinas
plasmaticas da cascata de coagulagcao, fluxo
sanguineo e fibrinolise’.

Uma desordem neste sistema pode levar a
disturbios vasculares, como isquemia e
trombose, que eventualmente podem levar o
individuo a ébito. A Varfarina € um medicamento
oral muito utilizado com agdo anticoagulante,
que age inibindo a sintese dos fatores Il, VII, IX
e X da cascata de coagulagdo que dependem
da vitamina K. Entretanto, este medicamento
leva a quadros de hemorragias severas e
necrose local na pele?.

Desta maneira, ha uma busca por novos
tratamentos complementares com menores
efeitos colaterais. Os produtos naturais
derivados de algas marinhas, como os
metabdlitos primarios e secundarios vém sendo
utilizados como uma fonte rica de moléculas
bioativas com potencial farmacolégico e
biotecnolégico. Entretanto, com o aquecimento
global, a temperatura e pH dos oceanos vém
mudando o ambiente marinho, e os organismos

vivos nao conseguem se adaptar as mudancas

climaticas, e por isso, vém morrendo. Desta
maneira torna-se crucial o isolamento e estudo
das moléculas com potencial biotecnologico
originarias do ambiente marinho®*.

Os derivados sintéticos da familia de
naftoquinonas se destacam por suas
propriedades farmacoldgicas. Com base em sua
estrutura  molecular, as quinonas sao
classificadas em diferentes grupos,
considerando o tipo de sistema aromatico que
sustenta o anel quinolinico; por exemplo, as
naftoquinonas possuem um anel naftalénico.
Sao reconhecidas por serem uma familia de
metabdlitos de distribuicdo natural estando
envolvidas em processos bioquimicos de
grande importancia. Estudos apontam tais
substancias como antifungica, antioxidante e
inibidoras de enzimas. Entretanto, seu potencial
anticoagulante ainda precisa ser melhor
investigado. %®

Frente ao exposto, o objetivo do trabalho foi
avaliar o efeito inibitério de seis polissacarideos
de algas marinhas e seis derivados sintéticos
naftoquinona e éster sobre a coagulagéo
plasmatica através do teste de protrombina
(TP), que é um teste clinico classico utilizado

com frequéncia na clinica.



RESULTADOS E DISCUSSOES:

Para o teste de coagulagéo, os polissacarideos
isolados das algas verdes Chlorella sorokiniana
(CS), Nannochloris sp Naumann (NN),
Scenedesmus acuminatus (SA) e Scenedesmus
obliqus (SO); e das algas pardas Fucus
vesiculosus (FVF) e Undaria pinnatifida (UPF)
foram utilizados. E, em relagdo aos compostos
organicos, seis derivados de naftoquinona e
ester, denominados de G3R001, G3R002,
G3R003, G3R004, G3R008 e G3R011 foram
utilizados.

Os polissacarideos de algas ou derivados
sintéticos (100 ug) foram incubados com o
plasma, gentiimente cedido pelo Hospital
Universitario Anténio Pedro da UFF, por 1
minuto a 37° C. Em seguida, 100 pL do
reagente do kit comercial TP Wama Diagnéstica
(Método de Quick) foi adicionado ao meio
reacional e a coagulagdo foi monitorada em
segundos no coagulémetro digital URIT610.
Como resultado, os polissacarideos foram
capazes de prolongar o tempo de coagulagéo
do plasma neste teste, em relagdo ao controle
(na auséncia dos polissacarideos). Os
polissacarideos CS e SA aumentaram o tempo
de coagulacédo em cerca de 12 segundos. E, os
polissacarideos FVF e SO aumentaram o tempo
de coagulagdo em 9 segundos. Por outro lado,
UPF prolongou o tempo de coagulagdo em 50
segundos.

Ja os derivados de naftoquinona e ester foram
capazes de prolongar o tempo de coagulagéo
em relagdo ao controle, mas com eficacias
diferentes. Os derivados G3R001, G3R002,

G3R011 aumentaram o tempo de coagulagao do
plasma em 24 segundos. Em contrapartida, os
derivados G3R004 e G3R008 n&o foram
capazes de interferir na coagulagdo. Dentre os
derivados testados, o G3R003, impediu a
coagulagado do plasma até o periodo maximo de

observagéo, que foi de 600 segundos.

CONCLUSOES:

As moléculas tanto de origem natural quanto
sintéticas tém potencial inibitério na coagulacao
do plasma, através do teste de protrombina, e
por isso, tornam-se candidatas a mais estudos

sobre seus efeitos na coagulacéo.
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INTRODUGAO:

Os acidentes ofidicos sao considerados
doengas tropicais negligenciadas pela
Organizagdo Mundial da Saude (OMS), com
cerca de 2,7 milhdes de casos registrados,
138.000 mortes e 400.000 casos de
amputagdes ou sequelas fisicas ao ano. As
serpentes sdo encontradas em regides tropicais
e subtropicais do planeta, coincidindo com a
distribuicao geografica dos paises
subdesenvolvidos que  possuem  pouca
infraestrutura e dificil acesso a rede de saude,
onde a maioria da populacdo é pobre e seus
proventos sdo de atividades na agricultura e
pesca.’

No Brasil, o género Bothrops é
responsavel por cerca de 70% dos acidentes
ofidicos®. Sua pegonha é uma mistura complexa
de proteinas e peptideos biologicamente ativos,
que produzem disturbios de coagulagéo,
inflamacao, dor, o6bito e um intenso dano
tecidual no local adjacente a picada,
ocasionando perda de fungdo ou até mesmo o
amputag3o.?

O tratamento  preconizado  pelo
Ministério da Saude e OMS para os casos de
envenenamento ofidico é a soroterapia, que

apesar de evitar o 6bito, ndo é capaz de reverter

0s efeitos locais decorrentes do
envenenamento. Desta maneira, ha uma busca
por novos tratamentos que sejam eficazes na
reverséo desses efeitos locais.?

As plantas sdo fontes de moléculas
promissoras na busca por novos principios
ativos na cura de varias patologias, bem como
no envenenamento ofidico®. Sendo assim, o
objetivo deste estudo foi investigar o potencial
inibitério in vitro dos extratos das plantas
Aesculus Hippocastanum (AH) e Melilotus
officinalis (MO) contra as atividades proteolitica,
coagulante e fosfolipasica dos venenos de B.
jararaca e B. neuwiedi, que sao efeitos téxicos
relacionados a uma agao local do veneno, como
disturbios de coagulagdo, mionecrose e

inflamacao.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

A atividade proteolitica foi realizada
utilizando-se a azocaseina (0,2% p/v dissolvida
em 20 mM Tris-HCI, 8 mM 347 CaCl2, pH 8,8)
como substrato, conforme Garcia et al. (1978).
O veneno das serpentes foi incubado com o
substrato durante 90 min a 37°C. Em seguida, a
reagao foi interrompida com acido tricloroacético
(10%, pl/v), os tubos foram centrifugados a
12.000 rpm por 3 min e NaOH 2N foi adicionado



ao sobrenadante. Os tubos foram lidos no
comprimento de onda de 420 nm no
espectrofotbmetro. A quantidade de veneno
(ug/mL) que produziu uma leitura em 420 nm de
cerca de 0,2 foi designada como concentragéo
efetiva (CE). Uma CE de cada veneno foi
incubada com solugdo salina, dimetilsulfoxido
(DMSO) ou com os extratos por 30 min a 37°C.
Em seguida, uma aliquota desta mistura foi
adicionada ao meio reacional e a atividade
proteolitica foi realizada.

Para a atividade coagulante, diferentes
concentragdes de veneno foram adicionadas ao
plasma e o tempo de coagulagdo monitorado
em um coagulédmetro digital. A quantidade de
veneno (ug/mL) que causou uma coagulagao de
cerca de 70 segundos foi designada,
concentragdo minima coagulante (CMC). Os
extratos das plantas foram incubados com 1
CMC de cada veneno por 30 min a 37°C. Em
seguida, uma aliquota de 50 pL desta mistura
foi adicionada ao plasma (200 pL) e coagulacdo
monitorada no coaguldémetro.

A atividade fosfolipasica dos venenos foi
realizada conforme Monteiro-Machado et al
(2015), em um meio reacional contendo CaCl2,
taurocolato de sddio, tampéao Tris-HCI pH 7,5 e
gema de ovo, que é o substrato lipidico. A
cinética da atividade fosfolipasica dos venenos
foi monitorada em 850 nm durante 30 min em
um leitor de microplaca. Os extratos das plantas
ou solventes foram incubados com cada veneno
por 30 min a 37°C, e, em seguida, uma aliquota
desta mistura foi adicionado ao meio reacional
contendo gema de ovo, € a cinética enzimatica

foi monitorada durante 30 min. Os resultados da

atividade fosfolipasica foram avaliados nos 5 e
30 min de reacéo.

Em geral, os extratos das plantas AH e
MO inibiram a atividade proteolitica e
coagulante dos venenos, mas com percentuais
diferentes. AH inibiu 38% e 55% a atividade
proteolitica do veneno de B. jararaca e B.
neuwiedi, respectivamente; enquanto MO inibiu
70% esta atividade para ambos os venenos.

Na coagulacdo do plasma, AH
prolongou o tempo de coagulagdo em cerca de
1,8 X para B. jararaca e B. neuwiedi; enquanto
MO prolongou em 2,1 X. Entretanto, a diferencga
de inibicdo nao é significativa.

Em relagéo a atividade fosfolipasica, em
5 min de reagédo AH inibiu 69% a atividade do
veneno de B. jararaca, e MO inibiu 32%. Em 30
min, AH e MO inibiram a atividade fosfolipasica
do veneno de B. jararaca em cerca de 57%; e,
para o veneno de B. neuwiedi, AH e MO
inibiram 35%. Em 5 min de reagéo, o solvente
DMSO interferiu no experimento e, dessa forma,
nao foi feita a analise do percentual de inibigao.
Por outro lado, em 5 min de reagao, AH inibiu a
atividade fosfolipasica do veneno de B. neuwiedi
em 90% e MO inibiu em 77%. Os extratos
isoladamente nao apresentaram atividade

proteolitica, coagulante ou fosfolipasica.

CONCLUSOES:

Os extratos de A. hippocastanum e M.
officinalis tém potencial antiveneno in vitro
contra o veneno de B. jararaca e B. neuwiedi,

que sao espécies de interesse médico no Brasil.
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ativamente com as células do sistema

INTRODUGAO:

A cafeina é o estimulante psicoativo mais
consumido no mundo e exibe um papel dual na
ansiedade, podendo  apresentar efeitos
ansiogénicos ou ansioliticos dependendo da
dose ingerida. A ansiedade esta entre os
transtornos  psiquiatricos mais comuns e
estudos indicam uma relagdo entre os
transtornos de humor, como a ansiedade, e
alteragbes na comunicagéo intestino-cérebro. O
eixo intestino-cérebro pode ser descrito como
uma rede de comunicacao bidirecional que liga
o ftrato gastrointestinal (TGl) e o sistema
nervoso central. As fungbes do TGI sao
controladas pelo sistema nervoso entérico
(SNE), também denominado segundo cérebro,
dada a sua importancia na manutencdo da
saude intestinal e geral. O ENS é composto por
neurdnios entéricos e células gliais, sendo a glia
entérica um elemento chave que modula a
barreira  epitelial intestinal, participa da

neurotransmissdo e da motilidade, conversa

imunolégico, entre outras fungdes. Um estudo
recente demonstrou a alteracdo da expressao
glial ao longo do eixo intestino-cérebro,
evocando comportamento ansiogénicos em um
modelo animal de dieta de alta gordura. O
objetivo deste estudo é avaliar o impacto do
consumo de uma dose moderada de cafeina no
trato gastrointestinal e na glia entérica de ratos

que exibem o comportamento do tipo-ansioso.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Ratos Wistar machos previamente selecionados
para altos (CHF - Carioca High-condicionado
Freezing) e baixos (CLF - Carioca
Low-condicionado Freezing) niveis de
congelamento em resposta a sinais contextuais
foram utilizados neste estudo e comparados
com animais controle. Os animais foram
expostos a agua ou a uma dose moderada de
cafeina diluida em agua (0,3g/L) por 12 dias.

Apds, os animais foram eutanasiados e as



amostras foram coletadas. O presente estudo
foi aprovado pelo CEUA-UFF sob numero de
protocolo 1707150622. O célon foi medido e foi
observado o numero e o tamanho dos pellets.
Western blot foi realizado para determinar o
conteudo protéico da proteina glial fibrilar acida
(GFAP) na camada neuromuscular, uma vez
que a GFAP é uma proteina glial comumente
utilizada para avaliar a resposta da rede glial.
Nos animais do grupo agua, foi observado o
encurtamento no célon do grupo CBC, enquanto
no grupo exposto a cafeina foi observado um
encurtamento tanto no grupo CBC quanto no
controle, sendo um indicativo de quadro
inflamatério. Em relagéo a quantidade de pellets
fecais observados dentro do cdlon, nao foi
observado diferengas entre o0s  grupos.
Entretanto, no grupo agua, foi observado uma
diminuicdo do tamanho dos pellets fecais no
grupo CBC e nos animais expostos a cafeina
houve um aumento do tamanho no grupo CAC
comparado ao controle e CBC, demonstrando
uma disfuncdo da motilidade. A analise protéica
por Western blotting da camada neuromuscular
colénica indicou um aumento da expressao da
proteina GFAP nos animais CAC em
comparagdo ao grupo controle e CBC, em
ambos o0s grupos agua e cafeina. Nao foram
detectadas alteracdes significativas  ao
comparar o grupo controle com o CBC. Esse
resultado sugerem a presenca de reatividade
glial no célon destes roedores que apresentam
um maior comportamento do tipo ansioso,

independente a exposicao a cafeina.

CONCLUSOES:

As células gliais entéricas apresentam uma
reatividade na camada neuromuscular do colén
de animais que apresenta maior comportamento
semelhante a ansiedade. Além disso, os
animais com o menor comportamento do tipo
ansioso, apresentam alteragbes anatOmicas e
funcionais no colon. Ainda é necessario de mais
investigacdes para entender o efeito da cafeina
no eixo intestino cérebro desses animais para
uma possivel intervengcao terapéutica.
Entretanto, essas descobertas apontam para
um cenario onde a glia possa ser uma
pecga-chave no controle da motilidade intestinal
diante de um quadro de transtorno de humor
como O encontrado em animais com

comportamento semelhante a ansiedade.
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INTRODUGAO:

A doenga de Parkinson (DP) é uma doenca
neuroinflamatéria e neurodegenerativa que
afeta tanto o sistema nervoso central quanto o
sistema nervoso entérico (SNE), e um de seus
principais sintomas nao-motores classicos é a
dismotilidade intestinal. As células da glia
entérica (GE) possuem um papel fundamental
na resposta imunomodulatéria no SNE. Nosso
grupo de pesquisa ja demonstrou que em um
modelo animal da DP induzido por
6-hidroxidopamina (6-OHDA), a GE responde
de forma precoce no célon, apenas 48 horas
apos a neurodegeneragdo se iniciar na camada
neuromuscular, com aumento da expressao de
marcadores como o GFAP, um biomarcador da
GE cuja expressdo aumentada em conjunto
com alteragdes morfolégicas da GE indicam um
quadro de reatividade glial, um perfil presente

em quadros de resposta inflamatéria intestinal,

como € caracteristico da DP. Além disso, a
literatura sugere que a ativagdo da via de
sinalizagao intracelular da proteina p38MAPK ¢é
responsavel por promover e regular a resposta
neuroinflamatéria através da produgdo de
mediadores  pré-inflamatérios no  sistema
nervoso central durante a DP e no SNE durante
quadros de colite. O receptor purinérgico P2X7
€ um canal iénico encontrados em diversos
tipos celulares, como em neurbnios entéricos.
Tal receptor se liga a moléculas de ATP (um
importante gliotransmissor), possuindo um papel
fundamental na liberagdo de mediadores
pré-inflamatérios em quadros ocasionados por
doengas inflamatdrias intestinais, e esse é um
dos receptores que pode ser encontrado ativado
na via de sinalizagdo da p38MAPK. O objetivo
do trabalho foi investigar o papel da p38MAPK
no SNE durante a DP na resposta inflamatoria
precoce deflagrada pela GE observada no célon
dos animais, e se tal envolvimento observado

poderia ser via ativagdo do receptor P2X7.



RESULTADOS E DISCUSSOES:

Foi realizada a cirurgia estereotaxica para
administracdo da neurotoxina 6-OHDA através
de injecdo unilateral intraestriatal em
camundongos machos C57/BI6 para obtencao
do modelo animal da DP. Os animais controle e
0s animais 6-OHDA tiveram a sobrevida de 48
horas, e apds esse tempo os animais foram
eutanasiados e as amostras foram coletadas
(aprovagdo da CEUA-UFF n° 6095200219).
Através de uma técnica que permite a afericdo
indireta do transito colbnico, utilizando a
porcentagem de agua nas fezes coletadas no
célon dos animais, foi observado que o
conteudo de agua nas fezes entre os animais
controle e 6-OHDA nao foi alterada. Entretanto,
houve uma redugcdo da quantidade de pellets
fecais observados dentro do colon dos animais
6-OHDA em comparagdo com 0s animais
controle, e um leve aumento do tamanho dos
pellets fecais no grupo 6-OHDA, confirmando
que os animais modelo da doenga de Parkinson
possuem uma modificacdo da funcdo motora
envolvida com a formagao dos pellets fecais no
[limen do intestino grosso. A analise proteica
por Western blotting da camada neuromuscular
colonica indicou um aumento da expressao da
proteina p38MAPK, porém sem alteragbes
significativas da expressdo do marcador do
receptor P2X7 nos animais 6-OHDA em
comparagao com 0s animais controle. Ja na
camada mucosa, foi observada uma redugao do
conteddo de GFAP dos animais 6-OHDA em

comparagao com 0s animais controle.

CONCLUSOES:

Os resultados indicam que a via de sinalizacao
intracelular da proteina p38MAPK pode estar
envolvida na resposta inicial de reatividade glial
entérica na inflamagéo colénica observada nos
animais modelo da DP induzida por 6-OHDA,
causando uma disfungéo gastrointestinal. Mais
experimentos sdo necessarios para identificar
através de qual receptor essas alteragbes gliais

observadas podem estar sendo ativadas.
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INTRODUGCAO

O cancer de mama é o mais frequente tipo de
cancer em mulheres e sua forma mais comum
de classificacdo €& baseada na expressao
imuno-histoquimica dos receptores hormonais
(HR) de estrogénio (ER), progesterona (PR) e
fator de crescimento epitelial humano 2 (HER2),
dividindo a doenga em HR+, HER2+ e
triplo-negativo, que ndo expressa nenhum dos
receptores acima mencionados e costuma ter

pior progndstico.

As células tumorais da mama podem se
disseminar e colonizar sitios secundarios como
pulmdo, figado, medula d&ssea e cérebro.
Apesar de avangos na pesquisa, as taxas de
sobrevivéncia de pacientes com doengas
metastaticas permanecem infimas. Na medula
6ssea, as células do carcinoma de mama
interferem no remodelamento 6sseo e séao
caracterizadas por induzir uma doenga
osteolitca. O RANKL, principal molécula
responsavel por induzir a osteoclastogénese e
subsequente degradagdo Ossea, € contra
regulada por outra molécula conhecida como a
osteoprotegerina (OPG), que interrompe a

atividade osteoclastica e inicia a

osteoblastogénese. Entretanto, tanto o RANKL
quanto o OPG também s&o secretados por
células do sistema imunitario, em especial pelos

linfocitos T e B.

Ha mais de seis décadas, estudos mostram a
relacdo entre células imunitarias e progresséo
metastéatica. Durante a progresséo do tumor e a
consequente resposta imunitaria antitumoral
que se segue, as células T CD8* citotoxicas tém
papel de destaque no controle do
desenvolvimento tumoral, por serem capazes de
eliminar as células tumorais. J& as células T
CD4" auxiliares também promovem a ativacao
das funcodes efetoras e de memoarias das células
T CD8*, e séo classificadas de acordo com a
resposta imunitaria que estd sendo induzida,
onde se destacam as células T CD4" do tipo 1
(Th1) relacionadas a uma resposta antitumoral;
células T CD4" FOXP3" chamadas de T
regulatérias (Tregs) que montam um cenario
supressor; € as células T CD4* chamadas de
Th17 relacionadas a uma resposta pré-tumoral

inflamataria.

Em particular, as Th17 sdo detectadas
intratumoralmente, mas nao em seus linfonodos
drenantes, e a IL-17 aumenta a degradagéo

6ssea ao induzir a diferenciacdo de



osteoclastos. Esses dados levaram estudiosos a
identificarem as células Th17 como o
subconjunto exclusivo de células T
pro-osteoclastogénicas entre todas as linhagens

de T auxiliares.

Outro fator cujo entendimento é essencial no
combate ao céncer, é a microbiota e a sua
importancia na manutencdo da homeostase do
hospedeiro. Ja existem trabalhos na literatura
mostrando que a microbiota intestinal é capaz
de regular a massa Ossea através da

modulagao de hormdnios e células imunitarias.

Diante do exposto, o modelo escolhido para o
trabalho foi a linhagem tumoral mamaria
metastatica, 4T1. A linhagem 4T1 é do subtipo
triplo-negativo, que se desenvolve em
camundongos BALB/c fémeas, e as células sdo
capazes de metastizar para os mesmos érgaos
acometidos na doenga humana. Por fim, a
linhagem 4T1 é singénica, o que possibilita seu

crescimento em animais imunocompetentes.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A analise das amostras fecais demonstrou que
a microbiota foi depletada nos animais tratados

com o coquetel de antibidticos (ABX).

O tumor primario n&o teve alteragdes
significativas de peso ou volume entre os
grupos 4T1 e 4T1 ABX. Em contrapartida, o
grupo 4T1 apresentou maior celularidade no
linfonodo drenante do tumor em comparagéo ao
grupo 4T1 ABX, o que pode significar um maior
numero de células tumorais se disseminando
pelas vias linfaticas, ou uma resposta imunitaria

mais robusta no grupo 4T1. Condizente com

essa tendéncia, o peso dos bagcos em animais
4T1 também foram significativamente maiores

que em animais tratados com antibioticos.

A analise morfologica intestinal revelou aumento
do cécum em animais 4T1 ABX, fato que pode
ser interpretado como um acumulo de fibra, que
sdo normalmente metabolizadas pela microbiota

intestinal.

A andlise da concentragdo de DNA gendmico
das amostras fecais dos animais 4T1 se revelou
maior que a do grupo 4T1 ABX. Além disso, os
animais 4T1 ABX apresentaram uma proporgao
de DNA por gramas de fezes em média trés
vezes menor que animais 4T1 nao tratados com
antibidticos, indicando indiretamente a deplegéo
da microbiota no grupo ABX e a sua modulagéo

nos grupos 4T1.

Paralelamente, analisamos a presenca de dois
filos na microbiota intestinal do modelo animal,
importantes para diversas doengas humanas,
Bacteroidota (B) e Firmicutes (F). Nossos dados
resultaram na diminuicdo da proporgao F/B em

animais 4T1.

Finalmente, analisamos os 6rgaos linfides e
vimos que, no linfonodo inguinal (iLN) de
animais 4T1, houve um aumento de células T
CD8" e uma diminuicdo de células T CD4",
ambas  significativas. Ja no linfonodo
mesentérico (MmLN), as duas populagdes
diminuiram em animais 4T1, diminuindo sua
celularidade absoluta, o que pode indicar uma
migracdo dessas células para outros 6rgdos a
fim de melhorar a resposta imunitaria

antitumoral.



Vimos que o tumor 4T1 induz uma maior
producao de RANKL por linfécitos T no iLN,
onde também houve um aumento de células
Treg. Esses resultados indicam alto potencial
metastatico e pior prognoéstico, visto que
trabalhos ja mostraram a influéncia das Treg na
mediacdo da metastase através da sinalizagéo
RANK-RANKL.

Por fim, vimos um aumento significativo de
linfécitos T CD4" RORyT" em animais com
tumor. A expressdo de RORyT* é essencial para
a diferenciagdo de células Th17 pré-tumorais, e
estudos relacionam sua importancia com a
exposicdo a microbiota e seu papel na

regulagdo autoimune junto a Treg.

CONCLUSOES

Diante do exposto, &€ possivel concluir que a
deplecdo da microbiota com o coquetel de
antibidticos é efetiva e influencia

significativamente no quadro da doenga 4T1.

Além disso, vimos que a microbiota de animais
com tumor apresenta mudangas mesmo sem o
tratamento com antibiéticos, o que corrobora a

importancia da sua caracterizagdo e andlise.

Por fim, tivemos resultados significativos
relacionados aos imunofendtipos que ainda
precisamos testar nos animais tratados com

antibioticos.
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INTRODUGAO:

Ao longo dos anos a fauna de mamiferos
brasileiros vém diminuindo se destacando nesse
preocupante cenario Tapirus terrestris,
conhecida como anta. No estado do Rio de
Janeiro a anta foi extinta em 1914 e sua
reintroducdo se iniciou em 2017 na Reserva
Ecolégica de Guapiagu (REGUA). Dentre as
diferentes causas de reducao da fauna silvestre
inclui-se as infecgdes por parasitos, ainda pouco
estudadas nesses animais. Mediante o exposto,
este estudo teve como objetivo pesquisar
parasitos gastrintestinais em fezes de antas
com énfase no Grupo Ciliophora. Entre 2023 e
2024 foram coletadas 37 amostras fecais de
antas mantidas sob cuidados humanos e em
vida livre. Dessas, 17 foram obtidas de antas
mantidas em cinco Instituicdes do Rio de
Janeiro e Sao Paulo e 20 foram de antas da
REGUA. As fezes foram coletadas do assoalho
dos recintos, nas trilhas e de cadaver. No
laboratério as amostras foram submetidas a
exames parasitolégicos microscépicos incluindo
0 exame direto e as técnicas de Ritchie

modificada, Lutz e Sheather modificada e

aquelas que apresentaram formas do Grupo
Ciliophora foram inoculadas em meio de cultivo
Pavlova. Os isolados foram submetidos a
analise molecular com o alvo ITS1.5.8S.ITS2 de
protistas ciliados. Aqueles que nao foram
isolados in vifro, a analise molecular foi
realizada do DNA extraido do material fecal. As
fezes obtidas nas trilhas da Reserva também
foram submetidas a confirmacdo da espécie
hospedeira por meio de analises moleculares

com o gene coi.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Ao todo 72,9% das amostras foram positivas
para parasitos, sendo o Grupo Ciliophora o mais
identificado. Também foram detectados oocistos
de coccidios, ovos de estrongilideos e larva de
nematoide. Das 15 amostras no qual foi
possivel isolar os trofozoitas ciliados in vitro,
todas apresentaram produtos amplificados na
reacdo em cadeia da polimerase. Ademais,
cinco amostras que tiveram o DNA extraido das
fezes também apresentaram produtos
amplificados. As 20 sequéncias nucleotidicas

geradas foram interpretadas como Balantioides



coli. Destas, 11 foram classificadas como AO, 8
B0 e uma mista. Os padrdes de sequéncias de
B. coli A0 e BO foram identificadas em material
de antas que estao sob cuidados humanos e em
vida livre no Rio de Janeiro, no entanto apenas
o tipo AO foi caracterizado nas amostras de Sao
Paulo. Cabe ressaltar que B. coli € um parasito
zoondtico, sendo os suinos o0s principais
reservatorios. A variante AO j& foi identificada
em seres humanos e nestes hospedeiros as
infecgbes disentéricas determinadas por B. coli

sao graves.

CONCLUSOES:

Por fim por meio deste estudo foi
possivel confirmar de forma pioneira que a anta
no Brasil, especificamente nos estados do Rio
de Janeiro e Sao Paulo, pode ser mais um
hospedeiro para o protozoario zoonético B. coli,
atuando como mais um reservatério desse
parasito em ambiente silvestre. No entanto,
mais estudos sdo necessarios para avaliar e
confirmar a colonizagdo desse protozoario no
trato intestinal desse hospedeiro e verificar as
possiveis manifestagbes clinicas que podem

estar associadas nesta infecg¢ao.
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INTRODUGAO:

Escherichia coli  enteropatogénica atipica
(aEPEC) possui grande importancia como
agente causador de diarreia, sendo sua
presenga caracterizada em diversas espécies
de animais. EPEC atipicas ndo produzem a
fimbria BFP, caracteristica nas EPEC tipicas,
fato que sugere a participacdo de outras
adesinas, fimbriais e nao fimbriais, podem
ocorrer em cepas de aEPEC onde
desempenhariam papel semelhante a BFP no
processo de adesao e colonizagcdo das células
epiteliais  intestinais do  hospedeiro. A
demonstracdo da viruléncia e da adesao destas
cepas € importante para a caracterizagao de
seu potencial patogénico e, para isso, 0s
modelos de interacdo in vivo com G. mellonella
e Acanthamoeba castellanii e in vitro com as
linhagens celulares Caco-2 e T84 séao
aplicaveis. No presente estudo foi avaliada a
interacdo de trés cepas aEPEC isoladas de
cées, 21 e 47 (sorotipo 0O51:H40) e 77

(0117:H40),

codificantes de adesinas: IpfA, ecpA e fimH,

positivas para 0s genes

com larvas de G. mellonella apds inoculagéo
intracelomatica, tendo como parametros a taxa
de sobrevivéncia das larvas e a contagem de
hemodcitos; o modelo de interagdo com
Acanthamoeba castellanii  tendo como
parametros a associagdo e a invasado e
sobrevivéncia; a interagdo com células Caco-2 e
T84, tendo como parametros o fendtipo de
aderéncia, ensaios quantitativos de invasao
celular e indice de sobrevivéncia intracelular.
Para fins comparativos foram incluidas uma
cepa aEPEC de origem humana (0O51:H40) e a
cepa E. coli K12 (DH5a). Todos os testes nos
trés modelos propostos foram realizados ao

menos em triplicata.

RESULTADOS E DISCUSSOES:
As amostras foram cultivadas, a partir de
estoques congelados a -20°C, em caldo

tripticase soja (TSB) a 37°C sob agitagéo por 4



horas. O inéculo foi padronizado em tampao
fosfato (PBS) até se obter uma suspenséo
bacteriana de 10 UFC/mL.

No modelo in vivo de G. mellonella, os ensaios
de sobrevivéncia mostraram que, apds 96h, as
larvas inoculadas com a cepa 77 exibiram uma
taxa de sobrevivéncia de 58%, que esta dentro
da faixa de 40 a 60%, sendo entdo, segundo o
critério  utilizado, caracterizada como de
“viruléncia moderada”. As cepas H1, 21, 47 e
DH5a exibiram uma taxa de sobrevivéncia de
mais de 60% (69%, 65%, 90% e 94%,
respectivamente), portanto, foram
caracterizadas como “baixa viruléncia” (Figura
1). Todas as cepas apresentaram queda na
quantidade de hemdcitos quando comparadas a
larvas inoculadas apenas com PBS. No entanto,
as cepas 77, 47 e 21 exibiram uma
hemocitopenia mais acentuada que as cepas
DH5a e H1 (Figura 2).
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Figura 1: Sobrevivéncia de larvas de G. mellonella

infectadas com cepas aEPEC.
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Figura 2: Contagem de hemdécitos em larvas de G.

mellonella infectadas com cepas aEPEC.

Através dos ensaios de associagdo as amebas
a cepa 77 demonstrou a maior porcentagem,
seguida das cepas 21 e H1. Ao contrario, a
cepa 47 apresentou associagdo inferior ao da

cepa DH5a (Figura 3).

Figura 3: Percentual de associacéo de cepas aEPEC

em A. castellanii.

Os ensaios de invasdo demonstraram valores
baixos em geral. A cepa 77 teve a maior taxa de
invasdo seguido das cepas 21, H1 e 47, com
pequena variagdo entre elas. A cepa DH5a
apresentou valores de invasao similares a estas
(Figura 4).

Figura 4: Percentual de invasao de cepas aEPEC em
A. castellanii.

Os testes no modelo in vitro com as células T84

e Caco-2 mostraram que as amostras H1 e 21

apresentaram um fendétipo de aderéncia

“localizada-like” (localized adherence-like; LAL)

apos 6h de interagdo em tapetes polarizados da

linhagem intestinal T84. Nos ensaios com



tapetes confluentes da linhagem T84 as
microcolbénias s6 foram observadas nas regides
de borda ou quando ha exposicdo da regido

basolateral das células (Figura 5).

Figura 5: Imagem representativa, apos coloracédo das
células por solugdo de Giemsa, do fendtipo de
aderéncia em células das linhagens T84 apds 6h de

incubacgéo (cepa H1).

De acordo com os ensaios de invasao, a cepa
H1 mostrou a maior taxa de invasdo em células
T84 e Caco2. Por outro lado, a cepa 77 também
apresentou uma invasao consideravel, embora
menor que H1. As cepas 21, 47 tiveram taxas

de invasdo mais baixas. (Figuras 6 e 7).
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Figura 6: Percentual de invasdo de cepas aEPEC em
células T84
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Figura 7: Percentual de invaséo de cepas aEPEC em

células Caco2.

CONCLUSOES:

A viruléncia observada nos diferentes modelos
biolégicos foi variavel, indicando que o
comportamento patogénico das aEPEC pode
depender do tipo de hospedeiro ou célula-alvo.
No entanto, no conjunto geral a cepa 77
mostrou-se mais destacada, sendo considerada
moderadamente virulenta no modelo de G.
mellonella, apresentando os maiores valores de
invasdo em A. castellanii, e tendo desempenho
levemente inferior a cepa H1 em células
humanas. Ja a cepa H1 apresentou baixa
viruléncia em G. mellonella, contudo se
destacou em associagéo e invasdo em amebas
e células humanas, Estes resultados sugerem
que as caracteristicas de viruléncia das cepas
de E. coli podem ser especificas ao tipo de
modelo  biolégico utilizado, refletindo a
complexidade da interagéo entre o patégeno e o

hospedeiro.
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INTRODUGAO

Streptococcus pneumoniae é um importante
patégeno causador de pneumonia comunitaria,
meningite, otite média aguda e sinusite,
acometendo principalmente criangas e idosos.
Além disso, coloniza a nasofaringe de individuos
saudaveis, sendo esta uma etapa essencial para
o0 desenvolvimento de doenga pneumocdcica
invasiva (DPI). A céapsula polissacaridica é
essencial na viruléncia e permite a classificagao
deste microrganismo em mais de 100 sorotipos,
sendo alguns associados a maiores indices de
resisténcia a antimicrobianos. Altas taxas de néo
susceptibilidade a penicilina, por exemplo, vém
sendo detectadas entre cepas do sorotipo 6C,
inclusive entre amostras de colonizagdo. A
emergéncia de pneumococos ndo susceptiveis a
penicilina (PNSP), macrolideos e até mesmo
multirresistentes (MDR) é um fenémeno cada vez
mais descrito, sendo PNSP e cepas resistentes a
macrolideos classificados como séria ameaga em
relagéo a resisténcia aos antimicrobianos (RAM).
Tal classificacdo deve-se ao alto custo do
tratamento de DPl associado ao periodo
prolongado de hospitalizagdo nos casos de falhas
terapéuticas. Além de alertar para a necessidade
do desenvolvimento de novos antimicrobianos
contra estas cepas. Nesse contexto a busca por
novos antimicrobianos contra S.pneumoniae é
imprescindivel. Em vista disso, este estudo teve

como objetivo caracterizar fenotipicamente
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amostras de S. pneumoniae quanto a
susceptibilidade a antimicrobianos de amplo uso
na clinica, bem como caracterizar os genotipos
de resisténcia a macrolideos e lincosamidas.
Além disso, padronizar uma metodologia de
triagem de novas substancias antimicrobianas
(DP04, DP08, MAO5, MAQ9, SC27, SC64, SC110
e SC266), assim como determinar as CIMs de um
painel de 4 oximas recém-sintetizadas (SC27,
SC64, SC110 e SC266).

avaliadas pertencentes a diferentes grupos

As substancias

quimicos, incluindo  oximas, ftriazdis e
naftoquinonas, que tem reconhecida atividade

antimicrobiana.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Dezoito cepas, pertencentes ao sorotipo 6C,
isoladas da nasofaringe de criangas saudaveis
residentes em Niter6i-RJ, foram submetidas a
teste de susceptibilidade antimicrobiana, por
disco difusdo. A ndo susceptibilidade a penicilina
foi a mais relevante em nossa amostragem,
sendo todas as amostras PNSP. Logo em

seguida, os antimicrobianos para os quais foram

detectadas as maiores taxas de nédo
susceptibilidade foram: eritromicina (78%),
clindamicina (67%) e tetraciclina (61%),

respectivamente. Quanto a presencga de genes de
resisténcias aos macrolideos e lincosamidas, 11
amostras (61,1%) apresentaram o gene ermB, 2

amostras apresentaram somente o gene mefA/E



(11,1%) e apenas 1 amostra (5,6%) possuia
ambos os genes. Nenhuma amostra apresentou o
gene ermA. Apenas 4 amostras sensiveis
(22,2%) n&o possuiam nenhum dos genes. Tais
dados alertam para a importancia do
monitoramento da circulagdo de pneumococos
resistentes no municipio de Niterdi, RJ, tendo em
vista a deteccdao de taxas significativas de
resisténcia a penicilina e macrolideos.

A triagem inicial da atividade antimicrobiana das
novas substancias foi realizada pelo método de
difusdo em agar (0,1 e 1 mg/mL), utilizando uma
cepa clinica MDR representativa e uma cepa de
referéncia. Todas as substéncias exibiram
atividade antimicrobiana moderada a 1mg/mL,
(10-20mm), para todas as substancias avaliadas.
Pelo potencial exibido durante o teste de triagem,
todas as oximas foram submetidas a avaliagao da
concentragao inibitéria minima (CIM) por diluigdo
em agar. S. pneumoniae foi completamente
inibido por concentragdes variando entre 256 e
1024 pg/mL, dependendo da substancia avaliada
(SC27: 512 pg/mL-1024 pg/mL; SC64: 512
pg/mL; SC110: 256-512 upg/mL; SC266: 1024
pg/mL), sendo a SC110 a que apresentou menor
CIM (Figura 1).
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Fig 1. Atividade antimicrobiana de SC110. A.

Difusdo em agar (1 mg/mL). B e C. Diluicdo em

agar (256 pg/mL). C. Controle de crescimento—
S.pneumoniae (linhas 1 e 3); S.agalactiae (meio) .

As setas indicam a inibicdo das amostras de

S.pneumoniae.

Tendo em vista a escassez de novos
antimicrobianos, este resultado demonstra
interessante potencial antimicrobiano destas
substancias contra pneumococos, ja que
modificagdes estruturais podem potencializar
sua atividade, bem como futuramente pode
ser avaliado o uso sinérgico com
antimicrobianos de amplo uso, constituindo
assim importantes candidatos para
desenvolvimento de novas opgoes

terapéuticas com atividade anti-pneumocécica.

CONCLUSOES:

Nossos resultados demonstram altos niveis de
nao susceptibilidade aos principais
antimicrobianos utilizados na clinica para o
tratamento das infec¢gdes pneumocdcicas,
especialmente penicilina e
macrolideos/lincosamidas, sendo esta ultima
associada predominantemente ao gene ermB.
Tendo em vista a deteccdo de taxas
significativas de resisténcia entre
S.pneumoniae circulantes em Nitero6i/RJ,
nosso estudo também apresenta uma
importante solugao: foi capaz de padronizar
um ensaio simples para detecgédo rapida do
potencial antimicrobiano de novas substancias
antimicrobianas aplicavel a S. pneumoniae.
Todas as substancias (oximas, triazois,
naftoquinonas) testadas apresentaram
potencial de agdo moderado contra S.
pneumoniae, com CIMs entre 256 e 1024
pg/mL, dependendo da substéncia avaliada.
SC110 foi a substédncia com maior atividade

antimicrobiana contra S.pneumoniae.
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INTRODUGAO:

A inflamacao prejudica o funcionamento
do Sistema Nervoso e pode aumentar a
vulnerabilidade desse sistema a doencas
neurodegenerativas, infecgbes, lesdes, estresse
e envelhecimento. Embora a inflamagéo seja
uma resposta eficaz para manter a homeostase,
em niveis exacerbados, ela torna-se prejudicial.

O estresse é uma resposta do
organismo a estimulos perigosos e pode
resultar de varias fontes, como fatores
ambientais, psicolégicos ou fisiolégicos. Quando
a situacao persiste, o estresse pode resultar em
um perfil inflamatério créonico. O estresse
cronico pode induzir inflamagdo tanto no
sistema nervoso central quanto em tecidos
periféricos. Estudos demonstraram que o
estresse oxidativo induzido por estresse
psicolégico crbnico causa danos teciduais no
cérebro e figado de ratos, aumenta a taxa de
metastase hepatica em cancer de célon e reduz

a ativagao de vias antioxidantes no figado.

Diante disso, € importante buscar
alternativas para reduzir a inflamagéo cronica. A

pratica de atividade fisica ja é reconhecida na

literatura como um método eficaz em reduzir a
inflamacéo sistémica, além de ser um fator de
protecdo contra varias doencas inflamatérias. E
sabido que o exercicio aerébio influencia a
plasticidade neural e o estado inflamatério do
cérebro em doengas cronicas, reforcando as
vantagens da pratica de exercicios para atenuar
a inflamagdo neural e sistémica. Uma das
formas de controlar o quadro inflamatério é
através da regulacdo de fatores de transcricdo
envolvidos na via inflamatéria, como o Fator
Nuclear Kappa B (NFKB) e o Fator Nuclear
Eritréide 2 Relacionado ao Fator 2 (Nrf2), que
modulam respectivamente a transcricdo de
citocinas  inflamatérias e de enzimas
antioxidantes. Estudos ja mostraram que o
exercicio &€ capaz de modular a expressao de
NRF2 e NFkB.

Nosso objetivo é verificar se estresse
cronico variado aumenta a inflamagéao na retina,
que faz parte do sistema nervoso central, e no
figado, tendo repercussao periférica.
Avaliaremos também se o exercicio fisico pode

ter um papel anti-inflamatério nesta situacao.



Utilizamos ratos machos adultos da
linhagem Wistar, que foram submetidos ao
estresse cronico variado durante 8 dias
consecutivos. Apos quatro dias, foi iniciado um
protocolo de exercicio aerdbio, de moderada
intensidade, com duragdo de 30 minutos e
frequéncia de cinco vezes por semana, em um
total de 60 dias. Os animais foram divididos em
quatro grupos aleatdrios, sendo eles: Controle
(CT), grupo submetido somente ao exercicio
(CT_EX), grupo submetido ao estresse crbnico
variado (ECV) e grupo submetido ao estresse e
ao exercicio (ECV+EX).

Apdés a eutanadsia dos animais, as
retinas e o figado foram retirados. Apds a
obtengéo das amostras, a proteina foi dosada e
a identificacdo das proteinas de interesse (NFkB
e Nrf2) foi realizada pelo método de western
Blot.

A andlise estatistica foi realizada
utilizando one-way ANOVA e post-test de Tukey.
O projeto foi aprovado pela CEUA- UFF n°
5868211118.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Nossos resultados demonstraram que o
estresse crbnico variado aumenta os niveis de
NFKB na retina, porém o treinamento aerdbio
ndo foi capaz de reverter esse efeito
(CT=0,031+0,003; CT-Ex=0,046+0,013;
ECV=0,27910,114; ECV+Ex=0,158+0,055,
n=4-7). Nao houve diferenca significativa sobre
os niveis do Nrf2 na retina nas condigoes
avaliadas (CT=0,056+0,014; CT-Ex=0,11+0,039;
ECV=0,072+0,040; ECV+Ex=0,051+0,021;
n=3-5).

Nas amostras de figado foi observado
que o exercicio fisico aumenta os niveis de Nrf2
tanto em relagdo aos animais controle quanto
aos animais submetidos ao estresse cronico
variado (CT=0,164+ 0,019; CT-Ex=0,398+0,007;
ECV=0,20+0,006; ECV+Ex=0,498+0,086; n=3).

Nossos resultados sugerem que o
estresse crbénico variado ativa uma importante
via inflamatéria na retina, representado pelo
fator de transcricdio NFKB. Nosso proximo
objetivo é avaliar se essa mesma via é ativada
no figado, para verificar se a resposta
inflamatodria estaria sendo induzida de forma
sistémica.

Outro ponto a destacar € que embora
ndo haja aumento nos niveis do Nrf2 na retina
nos animais submetidos ao exercicio fisico,
experimentos futuros sdo necessarios para
avaliar a translocacgéo deste fator de transcrigao
para o nucleo, o que indicaria sua atividade.

No figado, os resultados sugerem
ativagdo da via antioxidante promovida pelo
protocolo de exercicio fisico. Esse aumento
observado em relagao aos animais submetidos
ao protocolo de estresse pode sugerir um
importante  fator protetor, controlando a
inflamacdo. Sabe-se que a inflamagéo
exacerbada é resultado de um aumento na
produgdo de citocinas inflamatérias e/ou uma

diminuigdo nas defesas antioxidantes.

CONCLUSOES:

Nossos resultados sugerem que o estresse
cronico variado ativa uma via inflamatéria na
retina, e que o protocolo de exercicio fisico
aerdbio aplicado neste trabalho nao foi capaz de

reverter essa ativagdo. Na retina, ndo houve



alteragdo na via antioxidante induzida pelo
estresse ou pelo exercicio fisico. No entanto,
observou-se no figado um potencial efeito
protetor do exercicio fisico, evidenciado pelo
aumento nos niveis de Nrf2, e essa protecao
antioxidante se manteve mesmo na condigédo do

estresse.
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INTRODUGAO:

As espécies reativas de oxigénio, quando ndo
metabolizadas corretamente pelos sistemas
antioxidantes celulares, podem causar danos ao
DNA, peroxidagao lipidica, oxidagao proteica e
morte celular. O desequilibrio entre a produgéo
de radicais livres e os antioxidantes leva ao
estresse oxidativo (EO), uma condigdo que
afeta especialmente o tecido nervoso devido ao
alto consumo de oxigénio e seu conteudo
lipidico. O EO esta relacionado a patogénese de
varias doengas neurodegenerativas.

O resveratrol € um polifenol encontrado em
frutas e vegetais como uvas e amendoins, e
estudos  demonstraram  seus  beneficios
antioxidantes, anti-inflamatdrios,
neuroprotetores e anticancerigenos. Ele é eficaz
contra doencas neurodegenerativas como
Alzheimer e obesidade, e também reduz
marcadores de inflamagéo e estresse oxidativo
no sistema nervoso. Além disso, o resveratrol
pode ativar NRF2 e SIRT1, regulando a
biogénese mitocondrial, defesa antioxidante e
resposta ao estresse celular em modelos de
AVC isquémico.

A adenosina é um neuromodulador do sistema

purinérgico, presente no Sistema Nervoso

Central, que atua através de receptores A1,
A2a, A2b e A3, regulando fungbes como
transmissdo sinaptica e neuroprotegcédo. Ela é
liberada em resposta a neurotransmissores e
ajuda na sobrevivéncia neuronal, prevenindo a
excitotoxicidade do glutamato. O resveratrol
pode influenciar o sistema adenosinérgico,
modulando receptores e vias de sinalizagao,
restaurando 0s receptores A1 e
dessensibilizando os A2a, o que potencializa
seu efeito neuroprotetor em modelos da doencga
de Alzheimer.

As MAP cinases sao proteinas que promovem a
sobrevivéncia e proliferagdo celular, inibindo a
apoptose. No estudo, foi utilizado um inibidor da
MEK, que fosforila a ERK, ativando-a e
influenciando processos celulares associados. A
Sir2 é uma deacetilase dependente de NAD
conservada em varias espécies, e SIRT1
(Sir2alfa) é uma de suas variantes em
mamiferos, que interage com fatores de
transcricado e participa da tolerancia ao estresse,
diferenciacdo e desenvolvimento.

O objetivo do trabalho é investigar como o
resveratrol pode modular vias envolvidas no
estresse oxidativo e na morte celular induzida
por peroxido de hidrogénio em culturas de

neurdnios da retina de galinha.



RESULTADOS E DISCUSSAO:

Culturas purificadas de neurénios foram obtidas
a partir da retina de pinto com 8 dias. As células
foram tratadas em C2 com resveratrol na
presenga ou auséncia de antagonistas de
receptores A1 (DPCPX) ou A2a (ZM 241285), e
de inibidores da MEK (U0126), e da SIRT1
(Ex-527) e em C3 com H202. Em C4 foram
realizados os testes de viabilidade celular
segundo o protocolo do MTT ou a marcacgéo
para estresse oxidativo com DHE.

Em primeiro lugar, caracterizamos a morte e a
marcagao para estresse oxidativo ao longo do
tempo para o H202 (10uM). Observamos o
aumento do estresse oxidativo nas trés
primeiras horas, seguido de uma morte
progressiva dos neurdnios em cultura, em 12,
18 e 24h, o que acaba diminuindo a marcagao
de DHE.

Também avaliamos o potencial neuroprotetor do
Resveratrol contra o estresse oxidativo. Foi
observado que as células pré-tratadas com
resveratrol apresentaram menor perda da
viabilidade, quando comparadas com o grupo
H202 10uM, se equiparando com o controle.
Posteriormente, avaliamos se o sistema
adenosinérgico, através de seus receptores A1
e A2a, participava da neuroprotegdo promovida
pelo resveratrol. Os resultados obtidos
mostraram que a viabilidade nao foi alterada no
grupo tratado com o antagonista do receptor
estudado, quando comparada com o grupo que
recebeu apenas o pré-tratamento com o

resveratrol, indicando que os dois receptores de

adenosina estudados ndo participam da
neuroprotegao promovida pelo resveratrol.
Também verificamos se o efeito neuroprotetor
do resveratrol dependia do aumento extracelular
de adenosina, através do inibidor dos
transportadores equilibrativos de nucleosideos,
NBI (10uM). Na&ao observamos diferenca
significativa na viabilidade na condigéo
experimental NBI mais resveratrol + H202 em
comparagao com o grupo Resveratrol + H202,
mas encontramos esse inibidor gerando uma
tendéncia de protecdo frente ao insulto sozinho,
0 que esta em concordancia com outro trabalho
em que o inibidor do ENT1 preveniu morte
celular em modelo de AVC isquémico.

Por fim, avaliamos se o resveratrol protege as
culturas contra a morte promovida pelo peréxido
de hidrogénio através da modulacdo da via da
ERK 1/2. Observamos que a utilizagdo do
inibidor da MEK, UO0126, ndo causou efeito
sobre a sobrevivéncia das células tratadas com
Resveratrol e H202.

O inibidor da SIRT-1, EX-527, também n&o
preveniu os efeitos neuroprotetores do polifenol,
sugerindo que a SIRT1 ndo é modulada por
esse composto em neurbnios da retina de

galinha.

CONCLUSOES:

Os resultados indicam que o tratamento com
Resveratrol tem um efeito neuroprotetor contra
a morte neuronal induzida por H202,
evidenciando que esse composto pode ser um
potencial agente no tratamento de doencas
retinianas. No entanto, a agao neuroprotetora do

resveratrol ndo parece ser mediada pelos



receptores A1 ou A2a ou pelo aumento
extracelular de adenosina. O resveratrol
também parece nao modular a via das proteinas
MEK/ERK e da sirtuina 1 (SIRT1) em nosso

modelo.
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INTRODUGAO:

A proteina precursora de amiloide (APP) é uma
glicoproteina transmembranar conhecida por
estar envolvida na fisiopatologia da doenca de
Alzheimer (DA) como fonte do peptideo
B-amiloide, que contribui para a
neurodegeneragcdo na doenga. No entanto, a
APP desempenha papéis fisioldgicos em varios
eventos celulares, como sinaptogénese e
plasticidade sinaptica. O metabolismo da APP
envolve a clivagem proteolitica por secretases
através das vias amiloide e ndo amiloide. Na via
nao amiloide, a clivagem enzimatica sequencial
leva a liberagdo de sAPPa, um fragmento
soluvel com efeitos neurotroficos. Na via
amiloide, temos a formacao de sAPP[ e do AB.
Assim, a APP pode desempenhar um papel
importante tanto na fisiologia sinaptica quanto
em processos patoldgicos. Os efeitos da solidao
sdo considerados problemas de saude publica,
estando associados a depressdo e sendo um
fator de risco para a DA. Um dos modelos
usados para simular os efeitos da solidao em
laboratério € o protocolo de Isolamento Social

(IS), um fator ambiental que pode causar deficits

cognitivos e emocionais. Outro fator ambiental
que pode alterar os resultados neuroquimicos e
comportamentais em modelos animais é o
Enriquecimento Ambiental (EA), que envolve
enriguecer o ambiente do animal com diferentes
objetos, proporcionando um efeito de novidade.
Considerando que tanto o IS quanto o EA sejam
capazes de alterar a circuitaria neuronal, e
considerando que a APP e seus metabdlitos
desempenham papéis na organizagdao do
sistema nervoso, este estudo visa avaliar: se o
IS e o EA podem modular os niveis de APP e
seus metabdlitos no hipocampo, area sensivel
ao estresse e, se o EA seria capaz de reverter

ou atenuar alteragbes no comportamento e nos

niveis proteicos avaliados apés o IS.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Utilizamos ratos Lister-Hooded com idade p21
(CEUA n° 4901040522). Eles seguiram o
protocolo de IS, sendo divididos em dois grupos:
Isolados e Agrupados, e permaneceram
isolados por 30 dias. Apods tal periodo, o
protocolo de EA foi implementado por 7 dias, e

os animais foram divididos em quatro grupos:



Controle, Enriquecido, Isolado Controle e
Isolado Enriquecido. Utilizamos o teste de
campo aberto (CA) para quantificar o tempo
gasto explorando diferentes zonas do labirinto e
a técnica de Western blotting para analises
neuroquimicas. Na analise de campo aberto, os
grupos enriquecidos tiveram a sua locomogao
modulada em relagdo aos outros grupos, o
grupo IC demonstrou se locomover em média
mais do que os outros grupos mostrando
também alteracbes de locomogao a partir do
isolamento ambiental sem enriquecimento e a
capacidade do enriquecimento em modular o
comportamento de volta ao padréo esperado.
Nesse sentido, no reconhecimento de objetos o
IC demonstrou ter uma capacidade
significativamente menor de discriminar os
objetos no teste em relacdo ao grupo
enriquecido, mostrando  modulagbées no
comportamento a partir do isolamento social,
que reduziu a capacidade de discriminagao. Ja
0 grupo do enriquecimento ambiental melhorou
a sua capacidade de discriminagdo dos objetos
no teste. Além disso, a partir das analises
neuroquimicas desses animais pode-se

perceber modulagdes da APP no hipocampo.

CONCLUSOES:

Os resultados demonstram que o]
enriquecimento ambiental possui capacidade
modulatéria do comportamento exploratério,
discriminagao de objetos, memodria,
aprendizado. Além disso, o enriquecimento
ambiental foi capaz de modular os niveis
proteicos da APP total, APP solluvel e da enzima

BACE em amostras extraidas do hipocampo,

sugerindo que os protocolos utilizados sejam
capazes de alterar a circuitaria hpocampal

envolvida com fendbmenos plasticos.
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INTRODUGAO:

A mesoterapia, desenvolvida em 1952 pelo
médico francés Michel Pistor para tratamento de
dores e disturbios vasculares, passou a ser
utilizada como uma alternativa nao-cirdrgica
para eliminagdo dos depodsitos de gordura
localizada - a mesoterapia para gordura
localizada (SIVAGNANAM, 2010). A ioimbina é
uma das substancias utilizadas na mesoterapia
com o proposito de estimular a lipdlise
diretamente no depdsito de gordura. Trata-se de
um alcaloide extraido das cascas da
Pausinystalia yohimbe, planta nativa da Africa,
que atua como um bloqueador de receptores
alfa-2 adrenérgicos (JABIR et al, 2022).
Ademais, a ioimbina aumenta o nivel sérico de
epinefrina e norepinefrina, sendo usado ha
décadas como um vasodilatador para melhora
de impoténcia sexual. Outra caracteristica
conhecida € seu potencial lipolitico, sendo
utilizada em forma de pomada de ioimbina na
cosmetologia para redugdo da gordura local
(JAYASINGHE et al., 2013).

Portanto, o objetivo foi investigar os efeitos da
ioimbina apds uma unica aplicagdo subcutanea

em camundongos Swiss fémeas.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os animais foram divididos em trés grandes
grupos, que receberam uma Unica injecao
subcutanea na regido inguinal direita de 100 pL
de salina como controle ou ioimbina nas doses
de 80 pg (10-80) ou 800 pg (I0-800). Foram
realizadas analises a partir da eutanasia 2h ou
24h apos a intervencgao.

Foram avaliados os seguintes parametros:
massa corporal (MC), glicemia, colesterol total
(CT), triglicerideos (TG), glicerol, peso do tecido
adiposo branco genital (TABg) e inguinal (TABI)
e do tecido adiposo marrom (TAM), area da
goticula de lipideos no TAM, TG no TAM,
didametro dos adipdcitos no TABI, densidade de
volume (Vv) dos adipécitos brancos e beges
presentes no TABi, imunomarcagdo para a
proteina desacopladora 1 (UCP-1) e para a

lipase hormdnio-sensivel (HSL).



Quando avaliada a MC pré vs pés aplicagao,
houve aumento no grupo 10-80-2h (+1,8%) e
diminui¢do no grupo 10-800-24h (-3,8%) quando
comparados com O0OS mesmos grupos pré
injecdo. Em relacao a glicemia pés intervencgéao,
houve diminuicdo no grupo 10-800-2h em
relagdo ao controle de mesmo tempo (-21%).
Quando comparado pré vs poés aplicagdo, o
grupo 10-800-2h teve uma diminuicdo da
glicemia (-16%).

Na analise da bioquimica sanguinea, o CT foi
menor no grupo 10-800-24h frente ao controle
de mesmo tempo (-59%). Sobre TG, houve
queda no grupo 10-800-24h comparando com
I0-800-2h (-46%). Na dosagem de glicerol, o
grupo 10-800-24h foi maior que o controle
(+110%) e 0 10-80-24h (+88%).

Nos dados morfolégicos, o peso do TABg, do
TAM e do TABi direito no grupo 10-80-24h foi
menor que o |0-80-2h (-36%, -22% e -26%,
respectivamente). O peso do TABi direito
também reduziu no grupo 10-800-24h frente ao
mesmo grupo em 2h (-35%) e houve um
aumento do grupo 10-800-2h frente ao controle
(+55%). Néo houve diferenga no peso do TABI
esquerdo, nem no acumulo de TG no TAM.
Outro estudo com administracdo oral de
ioimbina em ratos também encontrou redugao
da MC e do compartimento de gordura (DUDEK
et al., 2015).

Quanto ao didmetro dos adipdcitos no TABI, o
grupo 10-80-24h foi menor que o Sal-2h (-22%)
e do que o mesmo grupo em 2h (-22%). A
mesma diferenga ocorreu com O grupo
I0-800-24h frente ao Sal-24h, 10-80-24h e
10-800-2h (-58%, -44% e -53%,
respectivamente). Além disso, 10-80-24h foi

menor que o Sal-24h (-24%) e o 10-80-2h
(-34%).

Analisando o Vv dos adipécitos brancos
presentes no TABI, o grupo 10-800-2h foi menor
que o 10-80-2h. Ja o Vv dos adipdcitos beges
no grupo 10-800-2h foi superior ao 10-80-2h, e
no grupo 10-80-24h em relagdo ao mesmo
grupo em 2h. A fim de confirmar a presenga dos
adipécitos beges, foi realizada a
imunomarcagao para UCP-1, que mostrou sua
presenga neste tipo de célula. Ja foi
demonstrado que a ioimbina € capaz de elevar
a expressao génica de UCP-1 in vitro (BISWAS,
2018). Nao foram encontradas diferencas na

imunomarcagao de HSL.

CONCLUSOES:

Uma unica aplicacado subcutanea de ioimbina foi
capaz de alterar a massa corporal, glicemia, CT
e TG sérico em camundongos. No local da
injecdo, a ioimbina foi capaz de diminuir o peso
do TABi e o diametro dos adipdcitos, além de
estimular o surgimento de adipdcitos bege.
Apesar disso, nenhuma alteragdo foi vista na
expressdo de HSL. Conclui-se que o uso da
ioimbina pode estimular o surgimento de
adipécitos bege de maneira localizada, mas
deve ser feito com cautela, sendo necessarios
mais estudos para entender de forma mais

ampla a agao dessa substancia no organismo.
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INTRODU(;AO:

O cancer cervical é causado pela infecgao
persistente  por tipos oncogénicos do
Papilomavirus Humano — HPV, sendo os tipos
16 e 18 os mais predominantes. No Brasil, se
excluido o cancer de pele ndo melanoma, é o
terceiro mais incidente nas mulheres e quarta
maior causa de morte por cancer dessa
populacdo, além de ser o segundo mais
diagnosticado na populagao feminina no mundo.
O tratamento em fase inicial da doencga é feito
com intervengao cirurgica, sendo empregado o
uso de quimioterapia e radioterapia para casos
mais avancados. Porém, os quimioterapicos
também sao téxicos para células n&o tumorais,
0 que leva a ocorréncia de efeitos adversos, e
as células cancerosas desenvolvem
mecanismos de resisténcia aos medicamentos
comumente utilizados, o que causa a redugao
de sua eficacia para o tratamento. Assim, é
necessario que seja feita a busca por novos
compostos com efeito anticancer.

Os produtos naturais sdo de grande
contribuicdo na busca de novos medicamentos

para o tratamento de diversas doencas. Nesse

sentido, tem-se que, de 1981 a 2019, dos
medicamentos aprovados pela Food and Drug
Administration (FDA), 49,5% s&o produtos
naturais ou tém sua formula derivada desses.

A Eugenia brasiliensis € uma planta nativa da
Mata Atlantica brasileira pertencente a familia
das Myrtaceae. Estudos anteriores indicam
propriedades anti-inflamatoérias, antimicrobianas,
antioxidantes e antifungicas presentes nessa
espécie. A agdo antioxidante da planta
possivelmente estd associada a grande
presenca de compostos secundarios fendlicos e
carotenoides que ja foram identificados, como
quercetina, apigenina, cianidina,
all-trans-B-criptoxantina e all-trans-luteina.
RESULTADOS E DISCUSSOES:

Os extratos obtidos das folhas de E. brasiliensis
(EBD e EBAE) foram testados frente a linhagem
de céncer cervical HeLa para avaliagdo da
viabilidade celular apés o tratamento. A partir
disso, foram obtidos os valores de IC50 para
cada amostra, sendo respectivamente: 31,03
pg/mL e 57,67 ug/mL. A Doxorrubicina (DOXO)
e a Carboplatina (CARBO) foram usadas como

controle, por serem medicamentos ja utilizados



no tratamento de céncer, e obtiveram como
respectivos IC50 os valores de 0,47 pg/mL e
52,45 ug/mL.

Posteriormente, foram feitos testes dos extratos
frente a linhagem de células n&o tumorais de
fibroblasto (NIH-3T3) para a analise da
seletividade celular das amostras. Foram
obtidos os seguintes 1C50: 32,27 ug/mL (EBD);
92,70 ug/mL (EBAE); 0,78 pg/mL (DOXO) e
69,50 pg/mL (CARBO). A partir disso, com a
razdo entre os valores de IC50 frente a HelLa e
NIH-3T3, foi calculado o indice de seletividade
(IS) para cada amostra, que deve ser
idealmente acima de 2, apresentando, assim,
maior seletividade para as células tumorais. Os
valores obtidos para EBD, EBAE, DOXO e
CARBO foram respectivamente: 2,30; 2,46; 1,65
e 1,32.

Foram realizados ensaios para a quantificacédo
de fendlicos totais e flavonoides presente nas
amostras. Os resultados obtidos demonstram
uma elevada concentragdo desses compostos
nas amostras, sendo, 14438 + 16,17
MgAGE/mg (EBD); 93.48 + 9,72 pgAGE/mg
(EBAE) para compostos fendlicos e 32.45 +
4,27 ugQE/mg (EBD); 24.24 + 1,73 pugQE/mg
(EBAE) para flavonoides. Esses compostos
secundarios sdo apontados como provaveis
responsaveis pelo potencial antiproliferativo das
plantas e, como analisado, estdo em maior
quantidade na amostra que apresenta o menor
IC50, sendo assim, condizente com a literatura
atual.

O ensaio de migragao celular foi feito apenas
com a amostra EBD, que apresentou melhores
resultados. Para a obtencdo dos dados, foram

feitos riscos nos pogos na placa de cultivo com

as células Hela e foi analisada a sua migragao
0, 12, 18 e 24 horas apds o tratamento com a
amostra em duas diferentes concentragbes
(EBD6 e EBD5). A porcentagem de area livre de
migragdo nos tempos T1, T2 e T3 foram
respectivamente: 70,50 %; 68,36 % e 66,94 %
para EBDG6 e 63,00 %, 56,87 % e 57,14 % para
EBD5. A Doxorrubicina foi utilizada como
controle e ndo apresentou diferenga estatistica
significante quando comparada com o controle
negativo. Pelos dados, é possivel analisar que a
amostra foi capaz de inibir a migragcdo das
células no risco feito.

O experimento de citometria de fluxo foi feito
para a andlise da parada de ciclo celular pela
amostra aplicada. Como resultados, foi obtido
que, em fase GO0/G1, estavam 63,26% das
células tratadas com a amostra EBD, 58,80% de
células do controle negativo e 43,71% das
tratadas com DOXO. Isso indica que a amostra
leva a parada do ciclo celular na fase G0/G1, na
qual ainda n&o ocorreu a diviséo celular.
CONCLUSOES:

Os resultados obtidos da pesquisa apontam o
potencial antiproliferativo dos extratos da
Eugenia brasiliensis. A fragdo diclorometano
(EBD) se apresentou como a mais promissora,
com maior toxicidade contra as células tumorais
HelLa, assim como maior presengca de
compostos fendlicos e flavonoides. Além disso,
seu indice de seletividade é considerado ideal e
a amostra é capaz de inibir a migracgao celular e
causar a parada do ciclo celular da linhagem

tumoral utilizada.
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INTRODU(}AO: Essa ilha oceanica brasileira,
descoberta em 1503, vem sofrendo grande
. ) pressao antropogénica nas Uultimas décadas
As barracudas s&o peixes predadores o

) o ] principalmente por conta do aumento do

que se alimentam principalmente de peixes e
turismo. Tendo em vista que estamos imersos
na década dos Oceanos (2021 — 2030), um

desafio constante é envolver a sociedade na

estdo em um nivel elevado na cadeia tréfica,
realizando a regulagdo das populagdes de

niveis tréficos inferiores. Em Fernando de
. resolugao das questdes ambientais. Uma
Noronha, essa espécie (Sphyraena barracuda)
) estratégia interessante pode ser a ciéncia
agrega valores tanto como recurso pesqueiro
, o cidada, que consiste em uma parceria entre o
importante, como espécie icdnica para o
) ] meio cientifico e n&o cientistas, que podem
mergulho contemplativo. Uma caracteristica
participar de maneira ativa nas variadas
marcante da barracuda é a presengca de
. o ] pesquisas académicas, incluindo a coleta de
padrdées unicos de manchas laterais, sendo
) ) ) dados, também conhecida como ciéncia cidada
caracteristica acurada para diferenciagdo de
o . contributiva. Nesse contexto, por meio de uma
individuos. O Projeto “Barracudas de Noronha”
o iniciativa de ciéncia cidada, o Projeto
(@barracudas_de noronha) tem como objetivo
B , L Barracudas de Noronha buscou envolver a
utilizar a fotoidentificagdo dessas marcas
. o comunidade local e visitantes na captacdo de
naturais de individuos de barracudas (S. . _
o » imagens de barracudas em diferentes
barracuda), para entender fidelidade de sitios e
o ) ) localidades do arquipélago. As fotos enviadas
contribuir para o monitoramento populacional da
o o foram avaliadas quanto ao padréo de qualidade
espécie no Arquipélago de Fernando de
(resolugdo e posicionamento) e inseridas no
Noronha.
banco de dados do projeto. Posteriormente,

foram analisadas com o software [3S-Spot,



muito utilizado para analise e comparagcdo de

marcas naturais de individuos.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Até o momento, o banco de dados
possui 243 laterais de barracudas (126 direitas
e 117 esquerdas, ou seja, no minimo 126
individuos diferentes) e 8 individuos foram
re-identificados pelo menos uma vez durante 1
ano e 3 meses de analise. O intervalo de tempo
entre as reavistamentos variou de 2 a 296 dias,
com multiplos periodos de reavistamento para
alguns individuos, sendo que todas as
barracudas reavistadas estavam muito proximas
(0,0 a 0,1 Km) do local onde foram primeiro
registradas, indicando um potencial de
fidelidade de sitios para o arquipélago. Contudo,
a quantidade de fotos recolhida de cada ano e
de cada ponto foi altamente desigual, nao
colaborando para uma melhor exatiddo dos
resultados de fidelidade, visto que a maioria das
barracudas presentes no banco de dados nao
foi reavistada, o que pode indicar maior
movimento, pressdo da pesca ou apenas

lacunas de informacgdes (falta de fotos).

CONCLUSOES:

As barracudas sao predadoras ageis e
muito abundantes no Arquipélago de Fernando
de Noronha. Por meio de uma iniciativa de
ciéncia cidada, o Projeto Barracudas de
Noronha coletou um numero significante de
imagens das laterais desses peixes com uma
amplitude espacial e temporal que apenas uma

metodologia com colaboragdo de multiplos

agentes permitiia, a fim de monitorar a
populacao de barracudas e avaliar uma possivel
fidelidade de sitios. Para evidenciar uma
fidelidade de sitios mais exata ainda sera
preciso a coleta de mais dados, pois obtivemos
diversos anos com amostragens altamente
divergentes. Contudo, as barracudas que foram
reavistadas indicaram um certo grau de
residéncia aos sitios, ocorrendo nas mesmas
localidades onde foram primeiro registradas.
Dessa forma, é necessario conquistar cada vez
mais a participagao de mais cientistas cidadaos,
a fim de preencher as lacunas de informagdes
acerca do movimento dos individuos nao
reavistados no nosso banco de dados ao longo

dos anos.

AGRADECIMENTOS:

Agradecemos a todos os cientistas cidadaos de
Fernando de Noronha que contribuiram e
continuam contribuindo com as imagens das
barracudas, sem sua ajuda o projeto ndo seria
possivel. Agradecemos também o ONDA ILOC
e PIBIC UFF

Imagem 1: Imagem PIEIC



