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Resumo

A hipdxia é uma condicdo caracterizada pela oxigenacdo inadequada de células e
tecidos, a qual pode ocorrer por fluxo inadequado de sangue (hipdxia isquémica),
pressdo parcial de oxigénio inadequada (hipoxia hipoxica) ou baixa capacidade de
carreamento do oxigénio no sangue arterial (hipoxia anémica). A hipoxia durante fases
iniciais do desenvolvimento podem levar a encefalopatias, bem como, o decréscimo do
tamanho corporal e nascimento pré-maturo. A sinalizacdo adenosinérgica tem sido
proposta como parte dos mecanismos adaptativos em resposta a condigbes de
disponibilidade limitada de oxigénio. De fato, durante um evento hipoxico as
concentragOes de adenosina podem aumentar em 100 vezes. Diversos modelos in vivo e
in vitro foram desenhados para o estudo da hipoxia em fases iniciais do
desenvolvimento. Entretanto, o desenvolvimento intratuterino dos mamiferos apresenta-
se como uma barreira para estudos em tais fases iniciais. A utilizagdo do zebrafish tem
se demonstrado um modelo de rapida resposta as diversas questdes cientificas. Modelos
de hipoxia em zebrafish tém sido também desenvolvidos, em especial se utilizando da
reducdo do oxigénio dissolvido na agua de manutencdo dos animais. Outro método de
inducdo de hipoxia é a exposicdo ao cloreto de cobalto (CoCly) o qual é capaz de
promover 0 aumento da expressdo de marcadores de hipdxia, como o0 HIF-1a, um fator
indutivel por hipoxia. Desta forma, o objetivo deste estudo é caracterizar o0 modelo de
hipdxia induzido por CoCl, em larvas de peixe-zebra para o estudo da participacdo das
principais fontes de adenosina na resposta a hipoxia. Larvas de peixe-zebra de 13dpf
foram expostas as concentragdes de 0, 0.1, 0.5 e 5mM de CoCl, por 24h. Apéds a
exposicdo ao CoCl, foi analisada a mortalidade e a atividade da enzima Lactato
desidrogenase. As concentracbes de CoCl, obtiveram taxa de mortalidade
12,5%(0,1mM), 57,5%(0,5mM), 82%(1mM) e 90% (5mM) e o grupo controle 10%. O
tempo de incubacdo e a concentracdo de proteina para a determinacdo do delta de
extincdo para a reacdo da Lactato desidrogenase foram definidas atraveés de curvas como
30 minutos de incubacdo e 3mg/ml de concentracdo de proteinas. O delta de extingéo
para a Lactato desidrogenase ndo demonstrou diferenca entre as doses testadas de
CoCl,. Amostras de larva total foram separadas para a avaliacdo da expressao génica do
Hif-alfa, como um marcador de indugéo de hipoxia.
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