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Componentes do sistema imune, em especial as células T, sdo fundamentais para o
funcionamento cognitivo, comportamento social e habilidade de aprendizado espacial em
animais. Camundongos BALB/c nude heterozigotos (+/-) para a mutagdo nude (Foxnli™)
apresentam timo e pelos integros, enquanto que os homozigotos (-/-) tém auséncia de pelos e
disgenesia congénita do epitélio timico, resultando em uma imunodeficiéncia primaria de
células T. O objetivo desse trabalho foi investigar o impacto da imunodeficiéncia de células T
em camundongos atimicos nude sobre comportamentos relevantes para o estudo de
transtornos do neurodesenvolvimento, assim como em parametros sindpticos de
excitacdo/inibicdo e de citocinas moduladoras de tais comportamentos no cértex pré-frontal.
Projeto CEUA-HCPA #16-0174. Camundongos machos de 30-39 dias foram separados em
grupo controle (+/-) e grupo nude (-/-) para posterior analise comportamental (estereotipias e
sociabilidade, andlise estatistica: GEE); proteinas sinapticas (PSD-95, gefirina, e sinaptofisina
por western blotting) e citocinas (TNF-a ¢ IFN-y, por RT-gPCR) no cértex pré-frontal,
avaliados por teste t de student. No teste de estereotipia por analise de autolimpeza, o grupo
nude -/- (n=11-12), comparado ao grupo controle +/- (n=20-22) aumentou (a) movimentos
instaveis (+/-: 2320,90 + 88,89; -/-: 3313,91 + 242,89, p<0,001); (b) nimero de episodios
incompletos (+/-: 5,59 + 0,48; -/-: 8,25 £ 1,12, p<0,001) e totais (+/-: 20,68 * 0,98; -/-: 22,50
+ 1,10, p<0,05); (c) duracdo de autolimpeza completa (+/-: 283,81 s + 22,53; -/-: 339,57 s =
33,02, p<0,05) e total (+/-: 318,08 s + 22,68; -/-: 389,47 s + 29,65, p<0,01) e (d) duracdo
média de episodios completos (+/-: 18,92 s + 1,29; -/-: 24,97 s + 2,79, p<0,05). No teste de
estereotipia por enterramento de bolinhas, o grupo nude -/- enterrou menos bolinhas, diferente
do perfil estereotipado anterior (+/-: n=20-22, 35,45% =+ 4,89; -/-: n=11-12, 5,07% % 2,94,
p<0,001). No teste de trés camaras (indicativo de sociabilidade), os animais controle +/-
(n=20-22) apresentaram preferéncia social pelo coespecifico (+/-animal desconhecido: 170,14 S +
15,34; +/-opjeto desconhecido: 101,23 s £ 9,27, p<0,001), ja o grupo nude -/- (n=11-12) ndo
apresentou tal preferéncia (-/-animal desconhecido: 132,83 + 31,09; -/-objeto desconhecido: 74,50 S *
20,29, p>0,05). No cortex pré-frontal, o grupo nude teve menor quantidade proteica de PSD-
95 (+/-, n=6: 1,48 = 0,03; -/-, n=6: 1,02 £ 0,15, p<0,05) e menos mMRNA de IFN-y, citocina
necessaria para a manifestacdo da sociabilidade tipica em roedores (+/-, n=7: 1,26 + 0,33; -/-,
n=8: 0,47 £ 0,10, p<0,05). O presente estudo evidencia alteracdes comportamentais e de um
parametro sinaptico e imunolégico em camundongos BALB/c nude, evidenciando o papel de
alteracdes imunes sob o comportamento, além do potencial desta linhagem para o estudo de
interacbes neuroimunoldgicas. Os mecanismos envolvidos nas alteragdes podem envolver
tanto a auséncia de células T quanto o aumento de células compensatorias (aumento de
células NK). Analises adicionais envolvendo presenca de células T nas meninges estdo sendo
realizadas. Agradecimentos: CAPES, CNPg, PROPESQ-UFRGS, FIPE-HCPA, INCT-NIM.



