PROTEINA SPIKE S1-DOMINIO RBD INDUZ ATIVACAO E
SINTESE DE NO EM MACROFAGOS MURINOS RAW 264.7
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INATA INDUZIDA POR SARS-COV2
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A sindrome respiratéria aguda grave do coronavirus 2 (SARS-CoV-2) causa
uma tempestade de citocinas inflamatdérias e lesdo pulmonar aguda. Relatérios
recentes sugerem que pacientes com SARS-CoV-2apresentaram complicacdes
neuroldgicas, incluindo encefalopatia, encefalite e patologias cerebrovasculares.
Para examinar o possivel dano neuroldgico induzido pelo virus, é necessario
compreender as alteracdes imunoinflamatérias causadas por seus antigenos. A
resposta imune neural é orquestrada por um conjunto de células mieldides
residentes, as micréglias, que respondem de forma dinamica a imundgenos e
recrutam macroéfagos periféricos para o SNC. Portanto, esse estudo objetiva avaliar
o perfil de ativacao imune induzido pela proteina Spike S1 - dominio de ligacao ao
receptor RBD em macréfagos murinos RAW 264.7. Para isso, macréfagos RAW
264.7 foram tratados por 24 horas com lipopolissacarideo (LPS) (1-5 pg/ml), Poly-IC
(20-40 pg/ml) e dominio de ligacao ao receptor da proteina spike do SARS-CoV-2
(RBD) (1,5 e 10 pg/ml) Foram realizados os testes de viabilidade celular por
metil-tetrazdlio, atividade da enzima arginase, dosagem de IL-6 e nitrito (NO).
Tanto Poly-IC (p<0,001) quanto RBD (p<0,0001), exceto a dose de 1 pg/mL,
diminuiram a viabilidade celular em relacao ao controle. Em relacao a atividade da
arginase, nenhum grupo atingiu resultados significativos. Na dosagem de IL-6, o
tratamento com LPS aumentou significativamente esse parametro em relacdo ao
controle.(p<0,0001). Todos os imundgenos aumentaram significativamente
(p<0,0001) os niveis de NO em relacdao ao controle, exceto RBD (1 pg/mL).
Portanto, pode-se inferir que a via imunoinflamatéria em macréfagos murinos
ativada pela proteina Spike S1 de SARS-Cov2, é mediada pela aumento da sintese
de NO e reducao de viabilidade celular nessas células. Uma melhor compreensao
dessa via pode estabelecer ferramentas terapéuticas para reduzir as respostas
inflamatérias e complicacdes neuroldgicas induzidas pela virose.
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