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Introducao Resultados

O virus Zika (ZIKV) tem sido foco de inimeras pesquisas, que visam Embrides expostos a titulacao de 3x10*PFU de ZIKV apresentam
entender e elucidar seus mecanismos como patdgeno humano e  fenotipo que mais se assemelha ao que € observado em pacientes, com
teratdgeno, sendo o agente causador da Sindrome Congénita do ZIKV  caracteristicas mais evidentes (reducao no tamanho do encéfalo,
(SCZ). SCZ é caracterizada por um padrdo de malformacdes que incluem ~ anomalias de desenvolvimento do mesencefalo, atraso no
microcefalia e problemas no desenvolvimento ocular que podem ou ndo  desenvolvimento, malformacoes faciais e cardiacas) e reducao nas
ocorrer e criancas expostas ao virus durante o periodo gestacional. Um  taxas de mortalidade (Figura 1).
modelo relevante para o estudo os mecanismos causais da SCZ é o [ comoe ]| __saor___J| _sacr ] __sacre
embridao de galinha (Gallus gallus). Apesar de pouco difundido, 0 uso i
desse modelo experimental € muito comum em estudos de teratogénese
experimental e biologia do desenvolvimento, sendo muito vantajoso em
diversos aspectos logisticos e financeiros, além de possuir grande [F] o
similaridade molecular, celular e morfolégica com embrides humanos. | |

96 horas pi

Mortalidade

*hkkk

by m——

w
1

Largura (mm)

¥FEg gy xE g

Objetivos ;A AN S :
Controle  3x10° 3x10° Sx10° Controle 3x10° 3x10' 3x10 ) . | | _ §100.
Estabelecer um modelo animal de SCZ utilizando embrides de galinha s B
- - - ~ . H Cabecga o .
como modelo experimental para investigacdo dos mecanismos de ; | D ; | : I
teratogénese do ZIKV. g s - R Y o B | — B B
g —:F— = *goese 2 o Se T:'i_" T, sl T ] — Controle 3x10 3x10 3x10
Z E j i ‘::.?- J_-E g N K j::f 2] ) :.*::: a5 % Tratamento
I\/I etOdOS e S : ' — 101 * Mortos @l Vivos

- - Controle 3x10° 3x10* 3x10°
Titulagao Viral Titulagao Viral (PFU)

Titulagdo Viral (PFU) Titulagao Viral (PFU)

Figura 1: Diferentes fenétipos encontrados apés a infeccdo de embrides de galinha com ZIKV. Embrido
controle (A) e infectados por ZIKV a 3 x 103 PFU (B), 3x10* PFU (C), 3 X 10° PFU (D) a 96 horas poés
inoculacdo, no estdgio HH10-12. Embribes apresentaram uma diversidade de anomalias no
desenvolvimento do sistema nervoso, incluindo reducdo de mesencéfalo (p < 0,01; E), diencéfalo (p<0,05;
F), telencéfalo (p<0,001; G), olho (p<0,05; H), cabeca (p<0,001; I) e corpo (p<0,01; J). Além de anomalias,
altas cargas de virus causaram aumento da mortalidade (p<0,0001; K). * em E - J correspondem a valores
de p a partir de testes post-hoc quando comparadas as diferentes titulagdes virais com o0s grupos controles.

Em relacdao ao acompanhamento dos embrides durante cinco dias,
foi possivel confirmar os fenotipos ja observados e as analises (Figura
2) de qPCR indicam que o quarto dia apos a infeccdo possivelmente é o
pico de replicacdo viral, porem essa observacao sera confirmada em

experimentos futuros.
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Figura 2. Embrides controle e infectados por ZIKV (3x10* PFU) em diferentes estagios de
desenvolvimento. pi: pos inoculacdo, Me: mesencéfalo, Di: diencéfalo e Te: telencéfalo. Escala: 1mm

Conclusoes e Perspectivas
Foi possivel estabelecer um modelo experimental para SCZ usando

ApOIO Financeiro embrides de galinha. Definimos a melhor carga viral (3x10%PFU) para
& avaliar as consequéncia fenotipicas do virus e o melhor dia para fazer
= D oiniini o @ o g
RACNPq @ UrRcs DE CLINICAS tal avaliacdo (quarto dia apds inoculacéo).



