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O EFEITO DO TRICLOSAN NO PROCESSO FIBROSANTE DE CELULAS
HEPATICAS LX-2 MEDIANTE A AGAO NA SINTESE DE ACIDO GRAXO DE NOVO
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Resumo: A fibrose hepatica é uma condigdo clinica presente na maioria das doengas hepaticas,
caracterizada pelo aumento na sintese dos componentes da matriz extracelular na tentativa de cicatrizagao
do tecido lesionado. A principal célula responsavel pelo desenvolvimento da fibrose hepatica é a célula
estrelada hepatica, localizada no espago de Disse. Esta apresenta dois fenétipos: o quiescente e o ativado.
O metabolismo de lipideo na célula estrelada esta relacionado com o fornecimento de energia para a
iniciagdo e perpetuagdo do seu estado ativado. Dentro deste contexto a acido graxo sintase (FASN),
proteina chave da sintese de acido graxo de novo torna-se alvo do estudo, uma vez que o metabolismo de
lipideos esta intimamente relacionado ao processo fibrosante em células estreladas hepaticas. Sabe-se que
o farmaco triclosan (TCS) é inibidor da proteina FASN na sintese de éacido graxo de novo, com potencial
alteragdo do processo fibrosante em células estreladas hepaticas. Sendo assim, avaliamos os aspectos
celulares e moleculares do efeito do farmaco TCS na modulagdo do metabolismo de lipideo através da
inibicdo da FASN em modelo de células estreladas hepaticas LX-2. Os resultados demonstraram que o TCS
na concentragdo 50 uM em cultura celular LX-2 crescida em 10% de soro bovino fetal (SBF) — estado
ativado- promove alteragbes morfofuncionais nas células; tanto pela despolimerizagdo dos filamentos de
actina quanto pela formagéo de estruturas globulares de actina no citoesqueleto celular. Desta maneira, o
farmaco TCS apresentou caracteristicas possivelmente citotoxicas em células LX-2 com 10% de SBF. Por
outro lado, o estudo da inibicdo da proteina FASN demonstrou resultados que sugerem uma
transdiferenciagdo celular correlacionada com a reversdo do quadro pré-fibrosante hepatico em células LX-
2, com o0 aumento das goticulas de lipideo no citoplasma e aumento da expressédo dos genes relacionados
ao metabolismo de lipideos. Estes resultados requerem maiores investigagées da modulagédo do farmaco
TCS na patogenia investigada.
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