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1. INTRODUCAO

A depressdo maior € um transtorno mental caracterizado por um baixo-astral
generalizado e persistente acompanhado por baixa autoestima e perda de interesse
ou prazer em atividades normalmente agradaveis (BELMAKER e AGAM, 2008). A
Organizacdo Mundial de Saude previu que a depressdo maior se tornard um dos
principais contribuintes para a deficiéncia induzida pela doenca no ano de 2020,
perdendo apenas para doencas isquémicas do coracdo (WROBEL, et al., 2013). Os
encargos e sofrimento sécioecondmicos globais resultantes de transtornos de humor
sdo de enorme impacto e preocupacado na sociedade (KERN et al., 2012).

No entanto, muitos destes medicamentos tém efeitos indesejaveis, tais como
toxicidade cardiaca, desenvolvimento de disfuncdo sexual, ganho de peso corporal, e
distarbios do sono. Além disso, eles tém um inicio de acao terapéutico relativamente
lento (BOSTWICK, 2010).

Neste contexto, se encaixam o0s compostos de selénio, os quais tém sido
estudados pelas suas propriedades antioxidantes e sua capacidade de prevenir
doencas. O selénio € um elemento essencial nutricionalmente importante para os
mamiferos, apresentando papéis fisiolégicos como componente estrutural de diversas
enzimas antioxidantes (RAYMAN, 2000). Além disso, evidéncias consideraveis
sugerem que baixos niveis de selénio levam ao humor deprimido e ansiedade (SHER,
2000; SHER, 2007; RAYMAN, 2000), enquanto a alta de selénio na dieta ou
suplementacao de selénio pode melhorar o humor e estado de depressdo (BENTON
e COOK, 1991). Assim, novos agentes farmacéuticos com selénio estdo sendo
estudados, e varios ja possuem atividade farmacoldgica comprovada (NOGUEIRA et
al., 2004; NOGUEIRA e ROCHA, 2011). Em relacdo a estes, uma classe que tem
chamado atencdo sdo os selenocarboidratos os quais ja apresentaram atividades
farmacoldgicas promissoras, tais como, inibicdo da sintese de melanina em células
melan-A (AHN et al., 2006).

Portanto, baseando-se no que foi descrito, 0 objetivo deste trabalho foi avaliar o
efeito tipo antidepressivo do composto organico de selénio alquil-seleno
ribofuranosideo em camundongos.
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2. METODOLOGIA

2.1. Composto:
O selenocarboidrato testado foi o Alquil-selenoribofuranosideo, sintetizado no
Instituto de Quimica na Universidade Federal do Rio Grande do Sul, que apresenta a

seguinte estrutura:
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Figura 1: Estrutura do Alquil-selenoribofuranosideo

2.2. Animais:

Para os experimentos foram utilizados camundongos machos Swiss, pesando
entre 25-35 g. Os animais foram mantidos a temperatura de 22-25°C com livre acesso
a dgua e comida, em ciclo claro/escuro 12:12 h (ciclo claro iniciando as 7:00 h). Cada
animal foi usado somente uma vez (n = 5 animais por grupo). Os animais foram
fornecidos pelo Biotério Central da Universidade Federal de Pelotas, e o protocolo
experimental foi aprovado pelo comité de ética e bem estar animal da Universidade
Federal de Pelotas com o nimero 8967-2013.

2.3.Tratamento:

O composto foi diluido em 6leo de canola, testado nas doses de 0,1, 1 e 10
mg/kg e administrado por via oral (gavagem) 30 minutos antes do teste do campo
aberto e da suspenséo da cauda (TSC). Os animais controles receberam o veiculo
apropriado (6leo de canola).

2.4. Testes Comportamentais:

2.4.1. Teste da Suspensao da Cauda (TSC)

O teste é baseado no fato que animais que sdo submetidos a curtos periodos
de estresse inescapavel pela suspensdo de sua cauda, tendem a desenvolver uma
postura imével. O tempo total de duracdo da imobilidade foi medido de acordo com o
método STERU et al. (1985). Os camundongos foram acusticos e visualmente
isolados, foram suspensos 50 cm acima do chéo por fita adesiva e a imobilidade foi
registrada durante 6 minutos. Os antidepressivos reduzem o tempo de imobilidade
neste teste (STERU et al., 1985; CRYAN et al., 2002).

2.4.2. Teste do Campo Aberto (TCA)

A fim de excluir a possibilidade de que a diminuicdo do tempo de imobilidade
no TSC seja devido a uma estimulagdo motora, os animais foram submetidos ao TCA
(RODRIGUES et al., 1996). O ensaio foi realizado em uma caixa de madeira medindo
40 x 60 x 50 cm, com o chéo dividido em 9 quadrantes iguais. O nimero de quadrantes
cruzados com todas as patas e os levantamentos foram avaliados em uma sesséao de
6 minutos.



2.5. Analise estatistica

Os resultados estao apresentados como média + erro padrdo da média (E.P.M).
Os dados foram analisados por analise de variancia (ANOVA) de uma via, conforme
0 protocolo experimental, seguida do teste post-hoc de Newman-Keuls, quando
apropriado. Foram considerados significativos os valores de P<0,05.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Um decréscimo significativo do tempo de imobilidade, comparado ao tempo do
grupo controle, € um indicador do efeito antidepressivo investigado.

Conforme pode ser visto na figura 2, os camundongos que receberam o
composto em todas as doses testadas reduziram o tempo de imobilidade no TSC
gquando comparado com o grupo controle. Esta reduc&o no tempo de imobilidade nao
pode ser atribuida a um efeito psicoestimulante do composto, ja que ndo houveram
alteracdes significativas na atividade locomotora e no numero de levantamentos no
teste do campo aberto (dados ndo mostrados).
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Figura 2: Efeito do tratamento com selenocarboidrato no tempo de imobilidade no
TSC. Os dados estédo representados pelos valores de média + erro médio padrao.

*xP < (0,001 (One way ANOVA/Newman-Keuls).
4. CONCLUSAO

Os resultados mostram pela primeira vez, que o selenocarboidrato
administrado sistematicamente por via oral, € efetivo em reduzir o tempo de
imobilidade no TSC. Entretanto, é valido ressaltar que o TSC ndo é um modelo de
depressao per se, e que os resultados obtidos neste estudo devem ser analisados
com cuidado e considerados em novos experimentos ao dar continuidade neste
estudo.
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