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Resumo

A doenca de Alzheimer é uma doenca neurodegenerativa que se caracteriza pela deposicdo de
placas amiloides, desenvolvimento de emaranhados de neurofibrilas, inflamacdo e perda
neuronal que contribuem para os déficits cognitivos caracteristicos da doenca. O sistema
colinérgico, o principal sistema envolvido nesta doenca, esta relacionado a processos de
aprendizado e formacdo da memoria. Alem do sistema colinérgico, o sistema purinérgico, esta
envolvido na patologia da doenca de Alzheimer. Os nucleosideos e nucleotideos derivados de
purinas sdo moléculas sinalizadoras extracelulares, agindo através dos receptores
purinérgicos. O ATP tem seus niveis controlados por ectonucleotidases, entre elas as
ectonucleosideo trifosfato difosfoidrolases (E-NTPDases) e a ecto-5"-nucleotidase, que
realizam a degradacdo de nucleotideos puricos até adenosina. Os polifendis podem atuar
como moduladores da sinalizacdo purinérgica e colinérgica, além de apresentarem efeitos
antioxidantes, apresentando um grande potencial como tratamento para a doenca de
Alzheimer. Portanto, o objetivo deste estudo foi avaliar o potencial neuroprotetor dos
polifendis quercetina e rutina na prevencdo dos déficits cognitivos causados pela
escopolamina, um antagonista colinérgico utilizado para testes de novos farmacos
facilitadores da capacidade cognitiva, bem como seus efeitos sobre as enzimas responsaveis
pela modulacdo dos niveis de ATP e acetilcolina. Os resultados demonstram que a
administracdo intraperitonial de quercetina ou rutina (50 mg/kg) em peixe zebra preveniu o
déficit cognitivo causado pela exposi¢do a escopolamina (200 uM), como demonstrado pelo
aumento da laténcia na tarefa de esquiva inibitoria. Além disso, foi observado que o
tratamento com rutina seguido de exposicdo a dgua inibiu a hidrélise de acetilcolina enquanto

que o tratamento com rutina seguido pela exposicdo a escopolamina diminuiu a hidrélise de
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ATP. A quecetina inibiu a hidrolise de AMP quando sua administracdo foi seguida pela
exposicdo a adgua ou escopolamina. Estes resultados demonstram que os polifenois podem
apresentar potencial protetor com relacdo ao prejuizo cognitivo induzido pela escopolamina e
que rutina e quercetina sdo capazes de modular os niveis de acetilcolina, ATP e adenosina em
encéfalo de peixe zebra. Estes resultados sdo promissores em relacdo a possibilidade de
terapia preventiva a ser realizada ao longo da vida, visando a ndo ocorréncia de declinio
cognitivo associado ao envelhecimento.
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