Revista Multidisciplinar em Salide DOI: 10.5116Viii-conbrasau/7441

I='Brasileiro de

(o4

» 11l Congresso
% Saude On-line

)
<
o
)
z

EXPRESSAO FUNCIONAL DE AGO2: POSSIVEL PAPEL NA MATURACAOE
MIGRACAO NEURONAL

JULIA MARIA GODOI LIMA; MARILIA INESMOVIO; GABRIELI BOVI DOS SANTOS;
ALEXANDRE HIROAKI KIHARA

Introducao: MicroRNAs (miRNAS) sdo pequenos RNAs néo-codificantes que controlam a producéo
de proteinas de forma pos-transcricional. A acdo dos miRNAs depende de mecanismos mediados pelo
complexo de silenciamento induzido por RNAs (RISC), mas h4 uma compreenséo limitada da
expressao de seus componentes, sendo a proteina Argonauta 2 (AGO2) um desses. Objetivo: O
principal objetivo deste trabalho foi caracterizar o papel de AGO2 durante o desenvolvimento da
retina. Ratos Long Evans neonatos foram provenientes do biotério da UFABC e mantidos em ciclo
claro-escuro. Material e métodos: A eutanasia ocorreu por sobredose de uretana (25%) e posterior
decapitacdo. As retinas foram isoladas e dissecadas para andlise da distribuicdo de AGO2 por
imunofluorescéncia (n=6), e a correlacdo de AGO2 com a proteina ki67 foi calculada baseado na
colocalizacdo de Spearman (n=6). Para inducdo do knockdown de AGO2, morfolino (MO) ou seu
controle scramble foram injetados no espaco subretiniano de animais PO sob anestesia, e as retinas
coletadas ap0ds 2 e 5 dias para andlise de imunofluorescéncia (n=6) e western blotting (n=8). Os
resultados foram analisados usando estatistica descritiva e comparados por teste-t. Todos o0s
procedimentos com animais foram feitos de acordo com as normas de NIH e aprovadas pela
CEUA/UFABC (16/2014 and 9965240217). Resultados. Nossos resultados demonstraram que a
localizacdo de AGO2 depende do estado de diferenciacéo celular. Em PO, a correlagdo de Spearman
demonstrou colocalizagéo das células AGO2+ na camada neurobl astica externa (ONBL) e ha camada
de células ganglionares (GCL) (0.25+0.18 vs. -0.04+0.22, p<0.05). Corroborando este achado,
correlacdo forte desta proteina com a proteina Ki67 localizada na ONBL foi observada (0.8+0.1,
p<0.05). Nos experimentos com MO, obtivemos knockdown significativo de AGO2 5 dias apbs
injecdo (44% de reducdo), e uma tendéncia a reducdo apos 48 horas (14%, p=0.054). As proteinas de
ciclo celular analisadas (Ciclina B1 e D1), entretanto, ndo demonstraram alteracdo. Por outro lado, o
DCX+, um marcador de migracdo celular de neurbnios imaturos, teve diminuic¢do significativa em
seus filamentos. Conclusdo: Portanto, nossos resultados mostram que a distribuicdo de AGO2
depende do estégio de maturacgéo celular, e que a proteina de interesse tem especial relacdo com os
processos de maturacdo e migragéo celular.
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