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LUTEOLINA E LUTEOLINA MICRONIZADA APRESENTAM EFEITO
ANTICONVULSIVANTE EM PEIXES-ZEBRA (Danio rerio) EM PERIODO DE
DESENVOLVIMENTO
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Introducdo: A epilepsia afeta mais de 50 milhdes de pessoas no mundo.
Aproximadamente um terco dos pacientes com epilepsia ndo respondem aos
tratamentos farmacoldgicos disponiveis e crises epilépticas neonatais encontram-se
entre as principais emergéncias neuroldgicas. Assim, € evidente a necessidade de
desenvolver novas opcdes terapéuticas para estes pacientes.

Métodos: Neste estudo (CEUA/UNOCHAPECO; 009/19) investigamos o potencial
anticonvulsivante e neuroprotetor da luteolina e luteolina micronizada em peixes-zebra
em periodo de desenvolvimento (5 dias pos-fertilizacdo). A micronizacao da luteolina
foi realizada através da técnica ‘GAS’. As particulas foram caracterizadas por
microscopia eletrénica de varredura e calorimetria diferencial de varredura. Os grupos
experimentais foram: ‘sham’, meio (controle negativo), diazepam 75 pM (controle
positivo), luteolina (1 uM) e luteolina micronizada (1 pM). Os tratamentos foram
administrados através de imersdo em solucdo durante 30 minutos. Para inducdo de
crise epiléptica os animais foram expostos ao pentilenotetrazol (PTZ; 3 mM) durante 10
minutos. Foram avaliadas a ocorréncia de cada um dos estagios de crise epiléptica
previstos para larvas de peixes-zebra bem como a laténcia para os animais atingirem
estes estagios. 24 horas apds a inducdo de crise, foi realizada analise de atividade
locomotora. Por fim, foram realizadas analises de expresséo génica.

Resultados: A luteolina e a luteolina micronizada reduziram a ocorréncia de cada
estagio de crise epiléptica e retardaram o desenvolvimento das crises. Ndo foram
observados efeitos residuais na fungdo motora das larvas 24 horas ap6s sua exposi¢cao
ao PTZ. Nao foi verificada alteracdo na expressédo de genes relacionados a resposta
inflamatoria (interleucina- 1, interleucina-6 e TNF-a), via mTOR (p70S6Ka e p70S6KDb),
neurogénese (BDNF) e apoptose (caspase-3).

Conclusao: Nosso estudo demonstra pela primeira vez que a luteolina e a luteolina
micronizada apresentam efeitos anticonvulsivantes e neuroprotetores em peixes-zebra
em periodo de desenvolvimento.

Apoio financeiro: Fundacdo de Amparo a Pesquisa e Inovacédo do Estado de Santa
Catarina.
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