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INTRODUCAO

O transtorno do espectro autista (TEA) é uma desordem do neurodesenvolvimento que apresenta alta prevaléncia (1:59)!1] e, apesar do
progresso alcancado, sua etiologia permanece desconhecida. Uma das hipoteses para explicar a complexidade da fisiopatologia do TEA centra-
se no desequilibrio excitatoério/inibitoério (E/NE, o qual esta relacionado com os prejuizos sociais, cognitivos e sensoriais encontrados no
transtornol®l. Entretanto, seus mecanismos ainda sao pouco compreendidos. Devido ao papel-chave dos interneurbnios GABAérgicos na
manutencao do equilibrio E/l no cortex pré-frontal medial (CPFm)* e, uma vez que o CPFm é fundamental para comportamentos sociais,
guestionou-se como a organizacao neuronal estava estruturada e se os interneuronios GABAérgicos tinham padréao de distribuicao alterado em
trés sub-regidoes do CPFm no modelo animal de autismo induzido por exposicao pré-natal ao acido valproico (VPA).

OBJETIVOS RESULTADOS

Analisar a quantidade e a proporcao dos interneuronios
GABAZérgicos calbindina-positivos (CB*) e parvalbumina-positivos
(PV*) em relacdo aos neuronios totais (NeuN*) nas camadas
superficiais (1l/111) e profundas (IV/V) do CPFm no modelo VPA.
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Divisio do cortex bré-frontal Figura 4 | Representacédo esquematica dos resultados. Imagem ilustrativa de um hemisfério encefalico, com
':] - D P destaque para o CPFm (area cinza) e com ampliacdo de suas sub-regides (aCC, PrL e IL). No CPFm como um

medial em trés sub-regioes:

E12,5 todo, o grupo VPA apresentou um aumento no nimero de neurdnios totais NeuN* (p=0,0086). Ja na andlise das

I Cortex cingulado anterior (aCC) sub-regides, observou-se diminuicdo do numero de CB* (p=0,0278) nas camadas profundas do aCC e na
Inducio do ) o proporgcédo destes interneurénios (p=0,0255) nas camadas superficiais de PrL e de IL (p=0,0173). J& em relacéo
modelo VPA - Areaprelimbical(Ert) aos PV*, houve aumento do numero (p=0,0369) e na proporcdo (p=0,0044) destas células nas camadas

Andlise

superficiais de PrL e aumento do nimero nas camadas profundas (p=0,0245) de PrL. Interessantemente, houve

diminuicao da propor¢cao de PV* nas camadas superficiais (p=0,0003) e profundas (p=0,0460) do aCC e nas

<D AT camadas superficiais de IL (p=0,0169). n=3-5 (em ninhadas). Teste t de Student seguido por correcéo de Welch.
< Fonte: imagem elaborada pela autora.

Figura 1 | Desenho experimental. Somente ratos machos da prole foram utilizados para os procedimentos D|SCUSSAO E CONCLUSOES

experimentais. Anticorpos primarios: Anti-Parvalbumina, Anti-Calbindina e Anti-NeuN. Incubacdo com DAPI. E: dia P AL :
embrionario. P: dia pés-natal. Modelo VPA: dose unica (600 mg/kg, i.p) [5]. CEUA-UFRGS #140367. A eXpOSIQaO pre natal ao VPA conduziu a um aumento do
numero de neurdnios totais NeuN* no CPFm como um todo — o que
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g E [erneurones W diferentes padrdes de alteragcdo tanto em ndmero como em
: : jniemearenes ¥ proporg&o dos interneurdnios CB* e PV* nas sub-regifes e camadas
° ° e e do CPFm no grupo VPA, os quais podem ser resultado de possiveis
g : eIt alteragBes no processo de migracdo dessas células em direcdo a
: :  Nimero absoluto e areas corticais e intracorticais. A exposicao pre-natal ao VPA pode
§ 3 "Ngmemﬁgiggfﬁew%mm resultar em modificacdoes do ambiente extracelular em diferentes
Figura 2 | Imagem lustrativa do ensaio de imunofluorescéncia. (A) Merge de PV* Figura 3 | Andlise cega momentos embrionarios e influenciar nos fatores necessarios para
(i) el (el DAP () o g sl i) o VPA et por s pesssioss s migracao adequada. N&o obstante, 0 resultados encontrados
(esquerda) e VPA (direita). Barra de escala: 50um. software ImageJ.

podem ter consequéncias para o equilibrio E/I no CPFm no grupo
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