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moderna. Crescentes evidéncias demonstram que o estresse oxidativo (EO),

resultado do excesso de espécies reativas de oxigénio (EROs), desempenha Published on:
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possuem propriedades antioxidantes tém sido estudados para retardar tais
processos neurodegenerativos e auxiliar na sintomatologia. Destacam-se 0s
compostos fenolicos, obtidos a partir de espécies vegetais. Tendo isso em
vista, o presente trabalho investigou o efeito antioxidante do extrato bruto
hidroalcodlico (EBH) de Polygala em um modelo animal de depresséo
induzido por corticosterona (20mg/Kg). Camundongos Swiss machos
receberam salina ou corticosterona (CORT) por 21 dias e, nos ultimos 7 dias,
foram tratados com o extrato (50, 125, 200 ou 250mg/kg) ou agua destilada.
Apobs 24 horas do Ultimo tratamento, os animais foram sacrificados por
deslocamento cervical. O hipocampo e o cerebelo foram removidos para
analise morfoldgica e os parametros de estresse oxidativo. Concluiu-se que
0 extrato bruto hidroalcéolico EBH de Polygala exerce efeitos antioxidantes
em um modelo animal de depresséo induzido por tratamento crénico com
CORT. Podendo, dessa forma, ser uma alternativa no que diz respeito ao
tratamento de doengas neurodegenerativas.
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Evaluation of Antioxidant Potential and Morphological Analysis of Swiss Mice Hippocampus
Treated with Polygala lancifolia Extract in a Depression Model

Abstract. Neurodegenerative diseases (ND) are a growing cause of mortality and morbidity worldwide,
especially in the elderly population. The identification of factors that contribute to neurodegenerative
processes represents one of the main purposes of modern medicine. Growing evidence demonstrates
that oxidative stress (OS), a result of excess reactive oxygen species (ROS), plays an important role in
neurodegeneration. Several compounds that have antioxidant properties have been studied to delay such
neurodegenerative processes and help with symptoms. The phenolic compounds, obtained from plant
species, stand out. With this in mind, the present work investigated the antioxidant effect of crude
hydroalcoholic extract (EBH) of Polygala in an animal model of depression induced by corticosterone
(20mg/Kg). Male Swiss mice received saline or corticosterone (CORT) for 21 days and, in the last 7
days, were treated with the extract (50, 125, 200 or 250mg/kg) or distilled water. 24 hours after the last
treatment, the animals were sacrificed by cervical dislocation. The hippocampus and cerebellum were
removed for analysis of morphological and oxidative stress parameters. It was concluded that crude
hydroalcoholic extract (EBH) from Polygala exerts antioxidant effects in an animal model of depression
induced by chronic treatment with CORT. Therefore, it could be an alternative when it comes to treating
neurodegenerative diseases.

Keywords: Polygala. Neurodegeneration. Neurodegenerative Diseases. Phenolic Compounds.
Oxidative Stress.

Evaluacion del Potencial Antioxidante y Analisis Morfolégico del Hipocampo de Ratones Suizos
Tratados con Extracto de Polygala lancifolia en un Modelo de Depresion

Resumen. Las enfermedades neurodegenerativas (EN) son una causa creciente de mortalidad y
morbilidad en todo el mundo, especialmente en la poblacion anciana. Identificar los factores que
contribuyen a los procesos neurodegenerativos es unos de los principales objetivos de la medicina
moderna. Cada vez hay mas pruebas de que el estrés oxidativo (EO), resultado de un exceso de especies
reactivas del oxigeno (ERO), desempefia un papel importante en la neurodegeneracion. Se han estudiado
diversos compuestos con propiedades antioxidantes para ralentizar estos procesos neurodegenerativos y
ayudar con los sintomas. Entre ellos se encuentran los compuestos fendlicos obtenidos de especies
vegetales. Teniendo esto en cuenta, este estudio investigd el efecto antioxidante del extracto
hidroalcohdlico crudo (CHE) de Polygala en un modelo animal de depresién inducida por corticosterona
(20mg/Kg). Ratones suizos machos recibieron solucion salina o corticosterona (CORT) durante 21 dias
y, en los ultimos 7 dias, fueron tratados con el extracto (50, 125, 200 o 250mg/kg) o agua destilada. A
las 24 horas del Gltimo tratamiento, los animales fueron sacrificados por dislocacion cervical. Se
extrajeron el hipocampo y el cerebelo para realizar analisis morfologicos y parametros de estrés
oxidativo. Se concluyd que el extracto hidroalcohdlico crudo EBH de Polygala ejerce efectos
antioxidantes en un modelo animal de depresion inducida por tratamiento cronico con CORT. Por lo
tanto, podria ser una alternativa para el tratamiento de enfermedades neurodegenerativas.

Palabras clave: Polygala. Neurodegeneracion. Enfermedades Neurodegenerativas. Compuestos
Fendlicos. Estrés Oxidativo.
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INTRODUCAO

Doencas neurodegenerativas (DN) sdo uma causa crescente de mortalidade e morbidade
mundialmente, especialmente na populagédo idosa (Erkkinem; Kim; Geschwind, 2018). Caracterizam-se
pela perda progressiva de populagdes de células neuronais e estdo associadas a agregados de proteina
(Barnham; Masters; Bush, 2004). Esse grupo de patologias abrange doencas prevalentes e
incapacitantes, como a doenca de Alzheimer, doenca de Parkinson, doenca de Huntington, esclerose
lateral amiotréfica e ataxia espinocerebelar (Cenini; Lloret; Cascaella, 2019. Chen; Liu, 2017).

Segundo uma andlise sistematica publicada no The Lancet Neurology (2017), desordens
neurodegenerativas ainda sdo a causa primaria de morte no mundo, contribuindo, globalmente, para
11,6% da incapacidade funcional da populacéao e responsavel por 16,5% das mortes. Com o aumento da
expectativa de vida, e consequentemente, do envelhecimento da populacédo, a prevaléncia desse grupo
de doencas tende a aumentar, visto que sdo diretamente proporcionais ao aumento de idade (Gakidou et
al., 2017). Por isso, a identificacdo de fatores que contribuem para 0s processos neurodegenerativos
representa um dos principais propositos da medicina moderna (Niedzielska et al., 2015)

Diversas hipdteses estdo relacionadas aos mecanismos que levam a lesdo e morte de células
neuronais nas DN (Niedzelska et al., 2015) Uma vertente que abrange um numero crescente de
evidéncias demonstra que o estresse oxidativo (EO), resultado do excesso de espécies reativas de
oxigénio (EROs), desempenha um papel importante na neurodegeneracdo (Cenini; Lloret; Cascaella,
2019. Niedzelska et al., 2015. Islam, 2016. Konovalova et al., 2019. Singh et al., 2019). O excesso de
EROS causa danos a proteinas, lipideos e acidos nucleicos, comprometendo o desempenho adequado de
suas funcdes (Bhat et al., 2015). Além de estar associado a formacdo de Granulos de Estresse (SGs), que
estdo igualmente relacionados a patogénese de DN (Chen; Liu, 2017).

O cérebro, composto de células diferenciadas e que ocupam diferentes regifes anatdmicas, é
particularmente suscetivel ao EO devido ao seu alto consumo de oxigénio, com uma demanda de 20%
do oxigénio corporal basal para desempenhar suas fun¢des (Cenini; Lloret; Cascaella, 2019). Além disso,
comparando com demais sistemas, o Sistema Nervoso Central (SNC) apresenta menor capacidade para
regeneracgdo celular (Islam, 2016). Dessa forma, é esperado que alteracbes no metabolismo energético
levem & neurodegeneracéo.

As células dettm um mecanismo enddgeno de defesa contra 0 EO, as enzimas antioxidantes,
como superoxido dismutase (SOD), catalase (CAT) e glutationa peroxidase (GHS-Px), que decompbem
moléculas de EROs, levando a menor produgdo de compostos toxicos (Morais et al., 2016). Inclusive,

modificacfes desses niveis enziméticos sdo utilizadas como pardmetro de EO, por exemplo, em
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pacientes com Doenca de Alzheimer, em que a atividade enzimaética antioxidante estad aumentada no
hipocampo e amigdala (Barnham; Masters; Bush, 2004).

O hipocampo é uma estrutura neural tradicionalmente relacionada com diversas fungdes
cognitivas, como capacidade de aprendizado e memoria (Lisman et al., 2017). Além disso, ele esta
envolvido na resposta ao estresse (Lathe, 2001). Portanto, diante do estresse oxidativo, pode haver perdas
de neurdnios do hipocampo. Os dark neurons apresentam caracteristicas funcionais dos neurdnios
hipercromaticos, com extrema condensacdo da cromatina, conferindo um nucleo picnético e estdo
relacionadas com varias alteracdes a nivel de SNC. Estas células morrem por apoptose em decorréncia
da exposi¢do prolongada e intensa a fatores desfavoraveis ou por danos genéticos (Gallyas; Zoltay;
Dames, 1992. Zimatkin, 2018).

Considerando a relevante hipotese exposta do EO na patogénese de DN, a manutencédo dos niveis
de EROs representam uma opcdo promissora de tratamento para essas doencas, tanto no alivio de
sintomas, quanto no retardo da neurodegeneracdo (Wan et al., 2020). Tendo isso em vista, diversos
compostos que possuem propriedades antioxidantes tém sido estudados para tal uso. Destacam-se
principalmente os compostos fendlicos, que sdo classificados como metabdlitos secundarios, do qual
fazem parte substancias como flavonoides e taninos, e sdo obtidos a partir de espécies vegetais (de
Almeida; Navas; Gongalves, 2018).

Dentre essas plantas se destacam exemplares da familia Polygalaceae, que tem como maior
representante o género vegetal Polygala e apresenta diversas propriedades farmacoldgicas e acdes no
sistema nervoso central. O género Polygala é amplamente encontrado em varias regides do Brasil e
inclusive no estado de Santa Catarina, € conhecida popularmente como barba-de-sdo-pedro,
vassourinha-branca, mimosinha, bromil, gelol entre outros (Lapa et al., 2007). Na medicina popular, a
Polygala é usada na forma de cha e seu uso se estende para diversos tratamentos, como bronquite
crbnica, asma, artrose, artrite, diarreia, dor no estbmago e problemas renais (Lorenzi et al., 2021. Lapa
et al., 2007).

Por sua alta aplicabilidade e diversidade de tratamento devido as suas propriedades benéficas, a
Polygala tem sido alvo de estudos. Como exemplo, pode-se citar a Polygala tenuifolia W., utilizada no
tratamento de doengas psicéticas na medicina coreana e chinesa (Wu; Chen; Jinn, 2011), além de
apresentar propriedades anti-inflamatdrias e neuroprotetoras; a Polygala fallax H., também com
propriedades antiinflamatoria; Polygala cyparissias, com atividade antinociceptiva (de Campos et al.,
1997). Estudos com Polygala paniculata, por exemplo, permitiram a identificacdo de alguns compostos,
como a cumarina (Hamburger; Gupta; Hostettmann, 1985), o flavonoide rutina (Lapa, 2006) e xantonas

(Cristiano et al., 2014) com efeitos farmacoldgicos importantes. Pesquisas realizadas com o género
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Polygala demonstraram resultados positivos na reducdo dos niveis de estresse oxidativo verificado pelo
aumento das atividades das enzimas antioxidantes (Silva et al., 2013).

As espécies pertencentes especificamente ao género Polygala possuem a capacidade de produzir
uma grande quantidade de compostos, entre eles estdo saponinas, esterdides, flavonoides livres e
glicosilados, cumarinas, ésteres de 4acidos cindmicos com oligossacarideos e polissacarideos,
dihidroestirilpironas, estirilpironas e espinasterol. Esses compostos mostraram através de diversos
estudos fitoquimicos e de bioatividade a suas acdes e beneficios (Calis; Mogulkoc; Baltaci, 2020).

Entre os flavondides descritos, encontra-se a rutina, que vem mostrando atividades antioxidantes
(Calis; Mogulkoc; Baltaci, 2020), cardioprotetora (Krishna et al., 2005), anticarcinogénica, potencial
efeito anticonvulsivante (Nieoczym et al., 2014), efeito antidepressivo (Machado et al., 2008), efeito
neuroprotetor no modelo de isquemia focal transiente em ratos, atenuando a apoptose e aumentando a
atividade enzimatica de antioxidantes enddgenos (Pandey et al., 2021), prevenindo a morte neuronal e 0
prejuizo na memaria espacial em um modelo de isquemia cerebral repetida (Pu et al., 2007).

Devido a importancia desses compostos, busca-se contribuir com estudos de bioprospec¢éo,
sobre o potencial farmacoldgico de extratos vegetais de exemplares do género Polygala em modelos
animais de depressdo, a partir da administracdo crénica de corticosterona (CORT), promovendo assim
alteracOes na atividade de enzimas antioxidantes no cérebro e aumenta marcadores pré-oxidantes (Zafir;
Banu, 2009), simulando uma possivel patogénese neurodegenerativa.

Este trabalho tem como objetivo analisar as caracteristicas morfolégicas de neurénios
hipocampais e o perfil das atividades enzimaticas do estresse oxidativo desta estrutura do SNC de
camundongos Swiss tratados com extrato bruto hidroalcodlico (EBH) de Polygala lancifolia em modelo

de depressao pela corticosterona.

METODOLOGIA

As partes aéreas de Polygala lancifolia foram coletadas em agosto de 2018, no municipio de
Blumenau — SC. Uma exsicata foi confeccionada e depositada no Herbario Roberto Miguel Klein, da
Universidade Regional de Blumenau, sob nimero 02089.

As folhas coletadas foram secas a temperatura ambiente e moidas em moinho de facas. A amostra
pulverizada foi macerada em trés diferentes solventes de polaridade distinta: alcool etilico 70%, acetato
de etila e diclorometano, para obtencdo dos extratos brutos. O processo de maceragdo foi realizado
durante trés dias, procedendo-se entdo a filtracdo e repetindo-se o procedimento mais uma vez. Os
extratos resultantes das duas maceragdes foram reunidos e concentrados em evaporador rotatorio sob

pressdo reduzida até completa secagem.
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Os animais, aprovados pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Fundacio
Universidade Regional de Blumenau (FURB) sob protocolo de n° 010/21, foram divididos
aleatoriamente em 10 grupos de 16 animais cada, totalizando 160 animais: Controle 1, Controle 2, G1a,
G1b, G2a, G2b. Os animais do grupo controle 1 foram tratados por vinte e um dias de forma subcutanea
com salina e nos ultimos 7 dias de tratamento foi administrado agua destilada via oral. Nos animais dos
grupos Controle 2, G1b, G2b, foi administrado por vinte e um dias a droga corticosterona (20mg/kg) via
subcutanea e nos ultimos sete dias de tratamento com corticosterona foi introduzido o tratamento via
oral com agua destilada (Controle 2) ou a fracdo hidroalcodlica de Polygala lancifolia nas doses de
25mg/Kg (G1b), 50mg/Kg (G2b). Os animais dos grupos Gla e G2a, foram tratados com salina via
subcutdnea por vinte e um dias consecutivos e nos ultimos sete dias de tratamento com salina, foi
introduzido o tratamento via oral com a fracdo hidroalcodlica de Polygala lancifolia nas doses de
25mg/Kg (Gla) e 50mg/Kg (G2a). Os animais foram sacrificados por deslocamento cervical e em
sequida foi coletado o tecido nervoso (hipocampo), e para realizacdo dos parametros de estresse
oxidativo precisou-se de um n=8. Para tanto, utilizou-se 16 camundongos, uma vez que foi necessario

juntar os hipocampos de 2 camundongos para se ter um n=1.

Tabela 1. Relaiéo dos iruios animais envolvidos no tratamento.

Controle 1 Salina via s.c (21 dias) + agua via oral (7 dias)
Controle 2 Corticosterona via s.c (21 dias) + agua via oral (7 dias)
Gla Salina via s.c (21 dias) + EBH 25 mg/Kg (7 dias)
Glb Corticosterona via s.c (21 dias) + EBH 25 mg/Kg (7

dias)
G2a Salina via s.c (21 dias) + EBH 50 mg/Kg (7 dias)
G2b Corticosterona via s.c (21 dias) + EBH 50 mg/Kg (7
dias)

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

Para a analise dos parametros de estresse oxidativo, o encéfalo foi rapidamente removido e o
hipocampo foi dissecado e mantido em gelo com tampdo fosfato de sddio. O homogeneizado foi
preparado em tampdo adequado usando homogeneizador Potter-Elvehejem (5 pulsos). O
homogeneizado foi centrifugado a 3.000 rpm, a 4°C por 15 minutos para remocao de residuos celulares
e 0 sobrenadante foi estocado em aliquotas e armazenado a 80°C para posterior determinacdo da
atividade das enzimas antioxidantes, conteudo total de sulfidrilas, de acordo com o método descrito por
Aksenov e Markesbery (2001) e, TBA-RS de acordo com o metodo de Ohkawa (1979).

A atividade da CAT foi determinada pelo método de Aebi (1984) e GSH-Px foi determinada pelo
método de Wendel (1981) modificado. A atividade da SOD foi determinada pelo método de auto
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oxidacdo do pirogalol, como descrito por Marklund (1985). Enquanto a determinacdo das proteinas foi
realizada pelo método de Lowry (1951), utilizando-se albumina sérica bovina como padréo

Para a analise morfologica os hemisférios cerebrais foram dissecados e fixados em formalina por
24h e mantidos em alcool 70%. Para analise da arquitetura do tecido nervoso, as pecas foram incluidas
em parafinas ap6s uma sequéncia de banhos de alcool (desidratacdo progressiva) e subsequente imersao
em xilol, para manter a peca translucida, resistente e facilitar sua incluséo na parafina.

Os blocos de parafina foram cortados com 5 um de espessura e distendidos em banho-maria
(37°C), e colocados sobre laminas e mantidos em local apropriado para secagem. Os cortes foram
corados com Nissl e a parte do hipocampo foi analisada em microscopio de luz Olympus CH20BIMF200
no aumento de 400X. A partir desta andlise foram realizadas imagens digitais. O hipocampo foi
analisado, pelo método estereoldgico, através da graticula de Weibel, determinando-se a densidade
celular de dark neurons no hipocampo.

Os resultados bioquimicos e morfométricos coletados foram avaliados através da ANOVA,
seguida do teste de Duncan e/ou Tukey, quando necessario. Os resultados foram considerados

significativos quando um valor de p<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados mostram diferencas significativas entre os grupos que foram tratados com extrato
bruto hidroalcodlico (EBH) de Polygala e grupo controle. Os grupos que receberam o extrato a uma
concentracdo de 50 mg/kg apresentaram maior densidade de ndcleos picnoticos do que o grupo controle
(Figura 1). As maiores concentracGes do extrato podem apresentar algum efeito nocivo as células

neuronais.

Figura 1. Densidade celular de dark neurons em hipocampo de camundongos controle e tratados com corticosterona e
extrato bruto hidroalcodlico (EBH) de P. lancifolia.

200 —
B Controle 1

« 450 T @m Corticosterona
§ § -— mm Sal + extrato 25
§ $ i Sal + extrato 50
3 ?oo - =
88 mm Cort + extrato 25

50 - ﬂ @ Cort + extrato 50
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Legenda: **p = 0,0031. ****p < 0,0001; sendo um resultado extremamente significativo.
Fonte: Autores
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Na Figura 2 e Figura 3 observa-se um corte histologico do hipocampo dos camundongos tratados
com as doses de 25 e 50mg/Kg de extrato bruto hidroalcodlico de P. lancifolia. Na microscopia dptica
nota-se um numero elevado de dark neurons, caracterizados por nlcleos extremamente condensados e
intensamente basdfilos.

Figura 2. Analise histopatoldgica do hipocampo de camundongos controle e que receberam as doses de 25 e 50mg/kg de
extrato bruto hidroalcoolico (EBH).

SALINA + EPBL 50

Legenda: Regides CA2 e CA3 do giro denteado. Destacam-se o0s dark neurons (seta), corado com Nissl. Barra de escala de
200pm e 50um.
Fonte: Autores

Figura 3. Analise histopatolégica do hipocampo de camundongos controle e que receberam as doses de 25 e 50mg/kg de
extrato bruto hidroalcodlico (EBH).

o |

Legenda: Regides CA2 e CA3 do giro denteado. Destacam-se 0s dark neurons (seta), corado com Nissl. Barra de escala de
200pm e 50um.
Fonte: Autores

Com relagdo a Figura 4, foram observados o perfil enzimatico da atividade da catalase (Figura 4

a), superoxido dismutase (Figura 4 b) e glutationa peroxidase (Figura 4 c) frente aos tratamentos com

Braz. J. Biol. Sci. 2025, v. 12, n. 27, p. 01-14.
ISSN: 2358-2731



Avaliacdo do Potencial Antioxidante e Analise Morfoldgica do Hipocampo de Camundongos Swiss Tradatos 9
com Extrato de Polygala lancifolia em Modelo de Depresséo

corticosterona e o extrato bruto hidroalcodlico (EBH) da P. lancifolia nas doses de 25mg/Kg e 50mg/Kg.
Observou-se aumento da atividade da catalase no grupo CORT e no grupo tratado com o extrato na dose
de 25mg/Kg, engquanto a atividade da SOD foi maior no grupo CORT e na dose de 25mg/Kg, no entanto
foi notado que a dose de 50mg/Kg promoveu a diminuicéo desta enzima.

Na analise da atividade da GSH-Px (Figura 4 c), foi verificada uma reducdo de sua atividade no
grupo tratado com CORT e no grupo tratado com 25mg/Kg do extrato bruto hidroalcoélico (EBH). Por
outro lado, verifica-se que a administracdo da maior dose do extrato (50mg/Kg) enguanto a maior dose
foi capaz de reverter esta diminuicao.

Né&o foram observadas alteracdes estatisticas entre os grupos com relacéo a anélise do TBA-RS
(Figura 4 d), entretanto o conteudo total de agrupamentos sulfidrilas (Figura 4 e) apresentou diferencas

estatisticas na maior dose.

Figura 4. Perfil enzimatico do estresse oxidativo do hipocampo dos camundongos.
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Entende-se que os dark neurons sdo neurdnios passando por uma série de alteragdes morfoldgicas
com caracteristicas especificas relacionadas a sua hipercromofilia e nicleo picnoético (Zsombok; Toth;
Gallyas, 2005). Estudos revelaram que cerca de 90-99% dos dark neurons se recuperam (reversiveis)
apo6s um periodo, enquanto, apenas alguns sdo conduzidos a apoptose. Estudos microscopicos

eletronicos e autorradiogréficos tém demonstraram evidéncias confirmando a diminuicdo da atividade
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neuronal (Kalimullina, 2002). Uma caracteristica comum de todos os tipos mencionados é a
hipercoloragdo nuclear a nivel da microscopia de luz (Cammermeyer, 1960).

A presenca de dark neurons ocorre em uma série de condicGes de injurias ao tecido nervoso,
como hipoglicemia (Kalimo; Auer; Siesj, 1985), isquemia (Brierley; Brown; Meldrum, 1971) e
mecanismos de trauma cerebral (Ooigawa et al., 2006). Sendo assim, ao analisar os cortes histoldgicos
de hipocampo dos camundongos, pode-se afirmar que oS grupos submetidos ao tratamento com
corticosterona apresentam maior quantidade de ndcleos picnéticos ou hipercromaticos do que o grupo
controle.

Sobre os antioxidantes enzimaticos celulares estudados, SOD e CAT, apresentam a primeira
linha enddgena para neutralizar os danos oxidativos do metabolismo intracelular em seres humanos. A
SOD tem a finalidade de reduzir os anions superoxidos formando perdxido de hidrogénio (H202) e na
sequéncia a CAT responsavel pela degradacéo do H202 formando agua e oxigénio molecular (Barreiros;
David; David, 2006). Portanto, a concentracdo destas enzimas aumenta significativamente diante do
estresse oxidativo induzido pela corticosterona. Entretanto, ao analisar a diminui¢do enzimatica frente a
administracdo do EBH de P. lancifolia, pode-se afirmar que o extrato vegetal contribui
significativamente para as defesas antioxidantes.

Ao analisar a reducdo de GSH-Px diante da administragdo de CORT, pode-se inferir que a
superproducdo de ROS provocou um desequilibrio das defesas antioxidantes naturais e ocasionou na
diminuicdo enzimatica. No entanto, a maior dose do extrato bruto hidroalcodlico (EBH) apresentou
potencial significativo de reversdo dos danos provocados.

O conteudo total de sulfidrilas, conhecido por ser o antioxidante mais frequentes no plasma
(Pérez et al., 2012), apresentou aumento significativo quando administrada a maior dose do EBH. Desta
forma pode-se inferir que a dose de 50mg/Kg do extrato pode ter potencial antioxidante.

Assim, no presente trabalho, os dados morfométricos revelaram maior densidade de nucleos
picndticos nos grupos que receberam apenas extrato na concentracdo de 50mg/kg, e no grupo modelo
tipo depressivo, sugerindo que a injuria aos neurénios tem relacdo com as doses altas. O estresse
oxidativo gerado pela corticosterona foi revertido, porém efeitos severos ao longo do tratamento podem
ter influenciado uma grande populacéo de células a se tornarem metabolicamente inativas, podendo
induzi-las a apoptose.

Quanto ao combate das espécies reativas de oxigénio, o extrato na dose 50 mg/kg parece ter
contribuido para reduzir os efeitos do estresse oxidativo pelo aumento do contetdo total de sulfidrilas,

considerando-se como positivo, devido ao aumento da protecdo das proteinas diante ao estresse.
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CONCLUSAO

A corticosterona induziu efeitos tipo depressivo em camundongos e provocou 0 aumento das
enzimas antioxidantes aos grupos expostos.

O hipocampo é uma regido do SNC de camundongos sensivel ao estresse oxidativo. E quanto ao
combate das espécies reativas de oxigénio, o extrato a 50 mg/kg ativou o sistema antioxidante, observado
nos dados. A dose de 25 mg/kg do extrato ndo apresento o0 mesmo perfil enzimaticos, mas nao provocou
alteracdes morfologicos de neurénios hipocampais.

O extrato bruto hidroalco6lico (EBH) de Polygala lancifolia exerceu efeitos antioxidantes, no
entanto a nivel celular pode-se observar alteracdes celulares na analise microscépica, com a contagem
de dark neurons elevada em grupos tratados com extrato, corticosterona e com salina. Contudo, a
literatura sobre o tema ainda é escassa e mais estudos precisam ser desenvolvidos para a melhor

compreender os efeitos do extrato vegetal sobre o SNC.
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