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Resumo

Introdugao

Nos ultimos anos, a ingestdo de dietas palatdveis com alto teor de gorduras e agucares (dieta de cafeteria, CAF) tem
aumentado consideravelmente. Estudos tém demonstrado que o consumo em curto prazo de CAF em associagdo com o
processo de envelhecimento podem contribuir para o desenvolvimento de disturbios metabdlicos e obesidade. A ingestao de
CAF pode alterar o aprendizado e a memadria em roedores e esta relacionada a alteragdes nos paradmetros séricos e déficits
hedénicos.

Objetivo

Nosso estudo avaliou os efeitos da ingestdo de dieta CAF em curto prazo sobre a memoria de reconhecimento de objeto
novo e o comportamento heddnico em ratas de meia idade.

Métodos

Ratas Wistar fémeas (9 meses de idade) foram distribuidas aleatoriamente em dois grupos: dieta comercial (DC) e dieta
CAF. Os animais foram alimentados com DC ou CAF durante nove dias. Em seguida, os animais foram submetidos aos
testes de preferéncia por sacarose (PS), reconhecimento de objeto novo (RO) e labirinto em cruz elevado (LCE) no 7°, 8° e
9° dia, respectivamente. No 9° dia, os animais foram eutanasiados, e os cérebros foram removidos e processados para
analise imunoistoquimica. Além disso, amostras de sangue foram coletadas e utilizadas para analises bioquimicas. Os dados
sdo expressos como médias + erro padrdao da média (EPM). Para analise estatistica foi utilizado o teste {-Student para
amostras independentes. As diferengas foram consideradas estatisticamente significativas para p < 0,05. Todos os
procedimentos foram aprovados pelo Comité de Etica (CEUA n° 8816291116).

Resultados

As fémeas tratadas com CAF apresentaram aumento do ganho de massa corporal comparadas ao grupo DC (DC =-1,9 +
1,3e CAF =13,9+ 2,1, p < 0,05) e aumento da ingestdo (DC = 14,7 £ 0,6 g/dia e CAF = 19,1 £ 1,1 g/dia, p < 0,05). As ratas
tratadas com CAF apresentaram pior desempenho na tarefa de RO (DC= 7,6 £ 0,6 e CAF=5,1 £ 1,0, p < 0,05) e tiveram
menor ingestdo de solugdo de sacarose (DC= 54,1 + 3,4 e CAF= 24,9 + 0,6, p < 0,05). Além disso, o tratamento com CAF
aumentou os niveis de colesterol total (DC= 161,1 + 13,4 e CAF=217,5 + 15,4, p < 0,05), triglicerideos (DC= 165,8 + 7,9 e
CAF=181,3+ 14,5, p<0,05), lipoproteina de baixa densidade (DC= 94,6 + 13,4 e CAF=138,5+ 15,7, p < 0,05) e lipoproteina
de alta densidade (DC=60,1+2,8 e CAF=70,3 £ 2,5, p <0,05).

Conclusao

Nossos resultados demonstram que a ingestdo de dieta CAF por ratas com nove meses de idade induziu déficits
comportamentais e alteragées metabdlicas, indicando que o processo de envelhecimento associado a ingestdo de dieta
hipercaldrica pode trazer consequéncias negativas.
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Resumo

Introducao

A hipercolesterolemia do tipo familiar, um conhecido fator de risco cardiovascular, é causada por mutagdes
genéticas que direta ou indiretamente prejudicam o funcionamento do receptor da lipoproteina de baixa densidade
(LDL), resultando em altos niveis de colesterol LDL no plasma. Evidéncias clinicas e experimentais mostram que a
hipercolesterolemia familiar também esta relacionada ao desenvolvimento de prejuizos cognitivos. Mecanismos
como a neuroinflamagéao, particularmente a ativagao microglial, parecem relacionar a hipercolesterolemia a essas
alteracoes cerebrais.

Objetivo

Nesse sentido, o presente estudo busca investigar o papel da ativagao microglial nos déficits cognitivos
relacionados a hipercolesterolemia familiar.

Métodos

Para isto, em um primeiro momento, utilizamos camundongos selvagens e nocautes para o receptor de LDL (LDLr-
/-) adultos (3 meses de idade) e de meia-idade (14 meses de idade) . Posteriormente, animais selvagens e LDLr-/-
adultos foram tratados durante quatro semanas com a minociclina (50 mg/kg), um inibidor da ativagao microglial.
Foram avaliados parametros de memoria. Por fim, os animais foram eutanasiados e tiveram o plasma, o cértex pré-
frontal e o hipocampo retirados para realizagdo de avaliagdes bioquimicas. Os resultados foram apresentados
como a média * desvio padrao. As diferengas estatisticas entre os grupos foram detectadas por meio de teste t ou
por anadlises de varidncias (ANOVA) de uma ou duas vias, seguido pelo teste de Duncan. Todos os procedimentos
foram devidamente aprovados pelo Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA - protocolo nimero 39781).

Resultados

Animais LDLr-/- adultos jovens apresentaram aumento da microgliose no cértex pré frontal [F(1, 9)=7,6388,
p=,02197] e no hipocampo [F(1, 11)=10,452, p=,00797], sendo a ultima agravada com o envelhecimento [F(1,
11)=10,781, p=,00729]. Ainda, o aumento da microgliose esteve relacionado com alteragdo fenotipica das células
microgliais em ambas as estruturas cerebrais nos animais LDLr-/- de meia-idade. Os animais LDLr-/- apresentam
niveis aumentados de colesterol no plasma e danos de meméria. Por fim, o tratamento de camundongos LDLr-/-
com a minociclina exerceu efeito benéfico sobre a memoéria de reconhecimento destes animais [F(1, 25)=4,0115,
p=,05615], sem afetar a sua locomogio e parametros metabdlicos.

Conclusao

Nossos resultados sugerem que a ativagao microglial exerce um efeito central nos prejuizos de memaria
relacionados a hipercolesterolemia do tipo familiar.
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Resumo

Introducao

O estresse emocional pode intensificar a busca por alimentos recompensadores, de alto aporte calérico e baixo valor
nutricional, como os alimentos industrializados, prontos para consumo, denominados de ultraprocessados. Sendo
considerados altamente palataveis, estes podem desencadear um comer passivo excessivo. A Pandemia do COVID-19
trouxe consigo um aumento na carga de estresse emocional diario e, possivelmente, a alimentagao, pode estar sendo
utilizada como refligio por pequenos momentos de prazer. Portanto, € importante analisar as consequéncias da pandemia
da COVID-19 sobre o comportamento alimentar dos individuos.

Objetivo

O objetivo do trabalho foi investigar a relagdo entre as emog¢des negativas vivenciadas durante a pandemia de COVID-19,
o apetite emocional e o consumo de alimentos ultraprocessados em estudantes universitarios

Métodos

O estudo foi aprovado pelo comité de ética da Universidade Federal Fluminense (UFF; CAAE: 38501920.7.0000.8160).
Participaram 224 estudantes de graduacao da UFF (145 mulheres, 76 homens, 3 ndo-binario ou fluido; idade: 18-30 anos).
Foram avaliados através de um questionario online de auto-relato: as emog¢des positivas e negativas vivenciadas durante a
pandemia; a tendéncia do individuo de comer em excesso em resposta as emogdes positivas e negativas (Questionario de
Apetite Emocional), o consumo de alimentos ultraprocessados (Escore Nova para alimentos ultraprocessados) e o
consumo alimentos ndo-industrializados denominados de alimentos in natura (Questionario simplificado de diversidade
alimentar). A diferenca entre o quanto os individuos vivenciaram emocgdes negativas e positivas durante a pandemia foi
avaliada através do teste de Wilcoxon. Foram realizadas correlagdes de Spearman para avaliar: (1) a relagédo entre as
emocgdes negativas vivenciadas durante a pandemia e o aumento do apetite emocional. (2) a relagdo entre o apetite
emocional e o consumo de alimentos ultraprocessados e alimentos in natura. O nivel de significAncia adotado foi a = 0,05.

Resultados

O teste de Wilcoxon mostrou que os individuos vivenciaram mais emogdes negativas (mediana (M)=7,222) do que
positivas (M=4,4) durante a pandemia (Z=10,82, p<0,05). Quanto maior a vivéncia de emoc¢des negativas maior o apetite
emocional (rho=0,23, p<0,05). Além disso, 0 aumento do apetite emocional para emogdes negativas correlacionou-se com
0 maior consumo de alimentos ultraprocessados (rho=0,15, p<0,05), mas nao com o consumo de alimentos in natura
(rho=0,01, p=0,83).

Conclusao

Observou-se uma tendéncia dos individuos comerem mais do que o habitual em resposta as emog¢des negativas
vivenciadas durante a pandemia de covid-19. Este maior apetite emocional relaciona-se ao maior consumo de alimentos
ultraprocessados. A pandemia de covid-19 pode estar contribuindo para um maior consumo de alimentos ultraprocessados,
podendo impactar negativamente ndo somente a salude da populagdo, mas também a cultura, a vida social e 0 meio
ambiente.
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Resumo

Introducao

Evidéncias indicam uma maior prevaléncia de transtornos de estresse pos-traumatico (TEPT) e de Ansiedade em pacientes
com diabetes mellitus tipo-1 (DM1). Cabe ressaltar que o tratamento dessas psico-comorbidades associadas ao DM1 é um
grande desafio, pois muitos pacientes ndo respondem as terapias tradicionais. Nesse sentido, o anticonvulsivante
pregabalina se destaca como potencial alternativa, por ja demonstrar eficacia em casos severos de ansiedade e dor
neuropatica diabética.

Objetivo

Assim, investigamos os efeitos da pregabalina sobre a aquisicdo da memoaria de extingdo do medo e sobre pardmetros de
ansiedade em animais com DM1. Esses efeitos foram avaliados a curto e a longo prazo.

Métodos

4 semanas apos o desenvolvimento do DM1 induzido com uma injegédo de estreptozotocina (60 mg/kg; i.p.), 0s animais
foram expostos a uma sessdo de condicionamento de medo contextual. No dia seguinte, 1h antes do treinamento de
extingdo, os animais receberam uma Unica injecdo de pregabalina (0, 30, 100 ou 300 mg/kg; ip). 24h depois, foi realizado o
teste de extingao e, sete dias apds, foi realizado o teste de recuperagéo espontdnea da memdéria de medo, seguido do
teste do labirinto em cruz elevado. Os testes estatisticos realizados foram a analise de varidncia (ANOVA) de uma ou duas
vias, seguida do teste post hoc de Bonferroni. Para todos os experimentos os valores sdo expressos como média + erro
padrao da média e as diferengas foram consideradas estatisticamente significativas quando p<0,05. Os procedimentos
foram aprovados pelo Comité de ética da Universidade Federal do Parana (#1311).

Resultados

Nossos achados confirmaram que animais com DM1 apresentam maior expressdo de memoaria de medo e dificuldade em
extinguir essa memoéria de medo [tempo (s) de congelamento: 86,8 + 7,7 vs 56,6 £ 8,2; n=7/9], além de uma resposta do
tipo ansiosa mais pronunciada quando comparados aos animais normoglicémicos [tempo (s) no brago aberto: 21,2 + 8,6 vs
50,2 + 8,1; n=7/9]. Interessante que apenas uma Unica inje¢cao de pregabalina, em uma janela temporal especifica, foi
capaz de induzir um efeito benéfico a curto e a longo prazo, facilitando a aquisicdo da memdria de extingdo do medo
[tempo (s) de congelamento: 19,7 + 7,1 vs 74,7 + 7,5; n=7/9]. Este resultado também foi associado a um efeito ansiolitico
de longa duragéo [tempo (s) no brago aberto: 21,2 + 7,6 vs 52,1 + 8,1; n=7-9]. Os efeitos na facilitagdo da memoéria de
extingdo foram signifcativos em todas as doses testadas, sendo que a maior dose (300 mg/kg) foi capaz de restaurar o
comportamento do animal diabético, equiparando-o aos animais normoglicémicos. Em relagao a resposta do tipo
ansiedade, as doses de 100 e 300mg/kg, restauraram o comportamento do tipo ansiedade mais expressivo dos animais
com DM1.

Conclusao

Apesar da necessidade de mais estudos, nossos achados indicam que o uso da pregabalina para o tratamento de TEPT
e/ou Ansiedade associada ao DM1, pode ser uma alternativa interessante.
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Resumo

Introducao

Evidéncias indicam maior prevaléncia de transtorno de estresse pés-traumatico (TEPT) em pacientes com diabetes mellitus
tipo 1 (DM1). Tendo em vista a importancia de buscar novas terapias mais efetivas, o canabidiol (CBD) se destaca pelo
potencial demonstrado em estudos no tratamento do TEPT e do diabetes mellitus.

Objetivo

Investigar em animais com DM1 se uma unica inje¢gdo ou um tratamento mais prolongado com CBD interfere - de forma
rapida e duradoura - no processo de super consolidagdo da memdaria contextual do medo, bem como na sua generalizagao,
nesses animais. Mais ainda, se o provavel efeito agudo estaria relacionado a uma meméria de curto ou longo prazo.

Métodos

Quatro semanas ap6s a indu¢ado do DM1 com uma injecao de estreptozotocina (60 mg/kg; i.p), os animais foram expostos a
uma sessao de condicionamento de medo contextual (CFC). Imediatamente apds, todos os animais receberam uma unica
injecdo de CBD (0, 10, 30 ou 60 mg/kg; i.p.). Vinte e quatro horas depois, foi avaliada a resposta de medo condicionado
(mesmo contexto do CFC) e, no dia seguinte, a generalizacao dessa resposta de medo (contexto neutro). Em seguida, parte
desses animais foi submetida a um tratamento continuo de 7 dias com CBD. Apds 1 semana, para avaliar o efeito dos
tratamentos (agudo ou prolongado) na persisténcia desta memdria de medo, os animais foram reexpostos aos contextos
condicionado e neutro, respectivamente, com 1 dia de intervalo entre eles. Para investigar o efeito agudo do CBD na meméria
de curto prazo, um grupo de animais previamente condicionado, foram expostos ao contexto condicionado e ao neutro 2
horas apos o tratamento. A analise de variancia (ANOVA) unilateral foi aplicada considerando os tratamentos como um unico
fator independente. Quando apropriado, o teste de Newman-Keuls foi usado para analises de multipla comparagéo. Os
resultados foram representados como média * erro padrdo da média de animais tratados com veiculo e CBD (n= 6-7) e foi
considerado significativo quando p< 0,05. Os experimentos foram aprovados pelo Comité de Etica da Universidade (protocolo
#1390).

Resultados

Uma unica injegao de CBD prejudicou a generalizagdo da memoéria do medo [tempo (s) de congelamento: 33,95+5,60 vs
11,66+2,63; p<0,05], ndo sendo este efeito persistente. O tratamento mais prolongado com CBD prejudicou a persisténcia
da memodria de medo [tempo (s) de congelamento: 63,49+4,73 vs 39,1215,60 p<0,05]. Esse efeito pode estar associado ao
efeito do tipo ansiolitico; uma vez que esses animais demonstraram este efeito quando submetidos, no dia seguinte, ao teste
do labirinto em cruz elevado [tempo (s) no brago aberto: 22,86+3,9 vs 42,57+4,74 p<0,05]. Quando submetidos ao teste de
memoria de curto prazo, nao houve diferenga entre os tratamentos.

Conclusao

O CBD, dependendo do tipo de tratamento - se agudo ou prolongado, atua de forma benéfica e distinta nos processos de
memoéria de medo em animais com DM1.
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Resumo
Introducao

Sugere-se que jejum intermitente (IF, Intermittent Fasting) e treinamento intervalado de alta intensidade (HIIT, High
Intensity Interval Training) possam promover alteragoes fisioldgicas benéficas ao mimetizarem eventos naturais da
evolugdo humana, como a escassez de alimentagao e a caga. Esses protocolos rigorosos de restri¢cdo (IF) e gasto (HIIT)
energéticos tém sido cada mais vez mais praticados por aqueles que buscam resultados rapidos com relagéo ao controle
de peso e aumento de condicionamento fisico. Os beneficios desses protocolos utilizados de maneira isolada vao desde
protecdo ao desenvolvimento das sindromes metabdlicas quanto das desordens neurodegenerativas. No entanto, poucos
estudos investigaram os efeitos dessa associagao e, uma vez que, ambos os protocolos impdem um desafio severo a
homeostase organica, faz-se importante investigar o papel dessa associagdo sobre pardmetros cognitivos e estado
emocional.

Objetivo

O presente estudo investigou os efeitos da associagao de jejum intermitente (IF) com treinamento intervalado de natacéo
de alta intensidade (HIIST - High Intensity Interval Swimming Training) sobre parametros comportamentais e alteragbes de
humor em ratos machos adultos.

Métodos

Para isso, 43 ratos machos Wistar com 8 semanas de vida foram aleatoriamente distribuidos em 4 grupos: Controle (n=10),
IF (n=10), HIIST (n=11) e IF+HIIST (n=13). O peso corporal e o consumo alimentar foram monitorados por seis semanas e,
no inicio e no final desse periodo, os animais dos grupos HIIST e IF+HIIST realizaram um teste de condicionamento fisico.
Ao final do protocolo experimental, os animais dos quatro grupos foram submetidos ao labirinto em cruz elevado (LCE) e
ao teste de reconhecimento espacial de objetos.

Resultados

Tanto IF quanto HIIST de maneira isolada promoveram menor ganho de peso corporal se comparado ao grupo controle
(P<0,01). HIIST de maneira isolada também promoveu aumento condicionamento fisico na comparagéo entre pré- e pos-
teste (P<0,01). No entanto, o grupo IF+HIIST apresentou menor ganho de peso corporal que o grupo os grupos IF e HIIST
(P<0,0001) e melhor condicionamento fisico tanto em comparagéao ao pré-teste (P<0.0001) quanto em comparagéo ao
grupo HIIST pés-teste (P<0,01). Além disso, somente o grupo IF+HIIST apresentou melhor desempenho na tarefa de
reconhecimento espacial de objetos, comparando-se as fases de treino e teste, quando ha o deslocamento do objeto de
interesse (P<0,05). Vale notar que nao houve manifestagcdo de comportamento do tipo ansioso mensurado pelo tempo de
permanéncia e entradas nos bracgos abertos do LCE por nenhum dos grupos experimentais em comparagado ao grupo
controle.Também nao houve manifestagdo de comportamento do tipo depressivo mensurado pelo total de entradas no
LCE.

Conclusao

Conclui-se que a associagao de IF com HIIST é mais eficiente em promover controle do peso corporal e melhora do
condicionamento fisico, promovendo
ainda beneficio cognitivo sem que haja alteragdes de humor.
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Resumo

Introducao

A obesidade é uma doenga multifatorial, associada a presenca de comorbidades psiquiatricas, entre elas transtornos
alimentares. O transtorno de Compulsdo Alimentar (TCA) tem elevada prevaléncia em individuos com obesidade e é
caracterizado, pelo Manual Diagnoéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM), por episédios recorrentes de consumo
exagerado de alimentos, sem a presenca de comportamentos compensatérios. Estudos de neuroimagem atuais apontam
relacdo entre o aumento do IMC e niveis mais baixos de ativagado do cortex pré-frontal dorsolateral e orbitofrontal, da insula
e amigdala em resposta a estimulos de alimentos, assim como niveis mais elevados de comportamento alimentar desinibido
e impulsivo. Sendo a obesidade fortemente associada a compulséo alimentar, torna-se necessario investigar os meios de
rastreio do transtorno de compulsao alimentar nos diferentes graus de obesidade.

Objetivo

Verificar a relagdo entre o indice de Massa Corporal (IMC), o comportamento alimentar e a presenca de sintomas associados
a transtornos alimentares em individuos com obesidade.

Métodos

A pesquisa foi aprovada pelo comité de ética da instituigdo sob o nimero de parecer: 3.461.415. Participaram 52 adultos
com obesidade grau |, Il e lll, de ambos os sexos (36,9 + 10,9 anos; 40,5 + 6,8 kg/m?), que responderam a testes auto
aplicados sob a supervisdo de um profissional de psicologia. Transtornos alimentares foram obtidos pelas Escala de
Compulsao Alimentar Periddica (ECAP) e Teste de Atitudes Alimentares (EAT-26), enquanto o comportamento alimentar foi
obtido pelos: Questionario de Trés Fatores Alimentares (TFEQ-R21) e Questionario de Desejos Intensos por Comida (QDIC).
Este ultimo foi apresentado em duas versdes: desejo por comida Trago (QDIC-T) e Estado (QDIC-E). As medidas de estatura
e massa corporal foram coletadas seguindo as recomendagdes da International Society for the Advancement of
Kinantrophometry (ISAK) para calculo do IMC. A associacdo foi realizada pelo Coeficiente de Correlagdo de Spearman.
Todas as andlises foram realizadas no pacote estatistico SPSS 21 (SPSS Inc, EUA).

Resultados

Como resultados preliminares, todas as associagdes realizadas entre as variaveis dependentes apresentaram baixa
correlagdo, sendo significativas apenas entre o IMC e a restricdo cognitiva (p (rho): 0,318; p: 0,022). Todas as demais
correlagdes com o IMC foram minimas e nao significativas.

Conclusao

O IMC nao é um importante preditor para identificar o transtorno alimentar nos diferentes graus de obesidade. A correlagédo
positiva e significativa, porém baixa entre IMC e restrigdo cognitiva tem relagdo com comportamentos compensatoérios
como resposta a um comer desinibido e impulsivo, frente a preocupagdo com o ganho de peso. Uma vez que o TCA nao
se restringe a individuos com obesidade, ainda que haja grande associagéo, mais estudos futuros acerca dos métodos de
investigacdo de transtornos alimentares especificos para a obesidade se fazem importantes.
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Autores

Resumo

Introducao

A Doenca da Urina do Xarope do Bordo (DXB) é um erro inato do metabolismo ocasionado pelo acumulo dos aminoacidos
de cadeia ramificada (AACR) Leucina, Isoleucina e Valina devido a uma deficiéncia no complexo enzimatico dos a-
cetoacidos de cadeia ramificada. Os principais danos ocasionados pela doenga sdo os danos neuroldgicos, que mesmo
com tratamento nao regridem ou diminuem. Além disso, devido ao fato de esses AACR estarem aumentados no cérebro,
ocorre a diminuigado de outros neurotransmissores como o glutamato e a acetilcolina, importantes para a memoaria e
aprendizado, sendo esta uma das teorias para os danos ocasionados pela doenga.

Objetivo

Visto isso, o objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito dos farmacos memantina e donepezila em ratos submetidos a
um modelo da DXB sobre parametros colinérgicos e comportamentais.

Métodos

Foram utilizados ratos Wistar com 7 dias de vida, divididos em 6 grupos experimentais: grupo controle, que recebeu salina
e agua; grupo DXB, que recebeu o pool de AACR e agua; grupo memantina, que recebeu salina e memantina; grupo
donepezila, que recebeu salina e donepezila; grupo DXB + memantina, que recebeu o pool de AACR e memantina; grupo
DXB + donepezila, que recebeu o pool de AACR e donepezila. As administragdes de salina (0,9%) e AACR (15,8

pL/g) foram realizadas a cada 12h via subcutanea, enquanto a memantina (5 mg/kg) e donepezila (1 mg/kg) ou agua foram
administrados a cada 24h via gavagem durante 21 dias. Apds 12h da ultima administragdo, os animais foram submetidos
aos testes comportamentais e, posteriormente a eutanasia, tendo as estruturas cerebrais cortex, hipocampo e estriado
dissecadas para analises das enzimas acetilcolinaesterase (AChE) e colina acetiliransferase (ChAT). Este projeto foi
aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade do Extremo Sul Catarinense, sob protocolo

n° 30/2020.

Resultados

No teste de campo aberto houve um aumento no nimero de levantamentos nos grupos DXB memantina e donepezila, ja
no teste de reconhecimento de objeto, foi demonstrado que com excegéo do grupo DXB, os animais apresentaram
diferenga estatistica entre o teste e treinos de curto e longo prazo. Com relagéo a atividade colinérgica, observamos um
aumento na atividade da AChE no grupo DXB nas trés areas cerebrais estudadas, mostrando uma diminuicédo da atividade
enzimatica da ChAT no cortex cerebral. Os resultados de comportamento (n=10) estdo apresentados como média e erro
padrao da média, considerando *p<0,05 comparado ao treino, ja as atividades das enzimas AChE e ChAT (n=8) estao
apresentadas como média e desvio padrao, considerando *p<0,05 comparado ao grupo controle.

Conclusao

Concluimos que a administragdo dos farmacos memantina e donepezila possuem um potencial uso terapéutico, se os
mesmos resultados forem encontrados em humanos, entretanto, sdo necessarios mais estudos para compreender de forma
clara a fisiopatologia da doenca.
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Autores

Resumo

Introducao

A Doenga da Urina do Xarope do Bordo (DXB) é um erro inato do metabolismo de carater autossémico recessivo, ocasionado
por um bloqueio parcial ou total do complexo a-cetoacido desidrogenase de cadeia ramificada (AACR), levando ao acumulo
dos aminoacidos de cadeia ramificada Leucina, Isoleucina e Valina, além dos seus a-cetoacidos correspondentes. O
complexo a-cetoacido desidrogenase de cadeia ramificada (CDCCR) é codificado por seis I6cus genéticos (E1a, E1p3, E2,
E3, CDCCR quinase e CDCCR fosfatase), que quando acometidos irdo determinar o fendétipo clinico da doenga. Indica-se
que ja foram descritas cerca de 259 mutag¢des causadoras da DXB. A epigenética é o estudo das mudancgas que ocorrem na
cromatina, modificando o fendtipo sem alteragdo do gendtipo, modulando o acesso de fatores de transcrigdo e proteinas
reguladoras. Dentre as alteragdes se pode citar a acetilagdo, metilagao, fosforilagdo e ubiquitinagdo em diferentes residuos
de aminoacidos.

Objetivo

Visto isto, o objetivo do presente trabalho foi a avaliacao dos efeitos dos inibidores de histonas desacetilase sobre enzimas
epigenéticas em cérebros de ratos Wistar jovens submetidos a administragéo crénica de um pool de AACR.

Métodos

Foram utilizados ratos Wistar machos com 7 dias de vida, dividos em dois grupos experimentais, o grupo controle (n=5),
onde foi administrado salina (0,9%) via subcutanea, e o grupo DXB (n=5), onde foi administrado um pool de AACR (15,8mL/qg)
via subcutaneo, sendo as administragdes ocorreram a cada 12h, durante 21 dias. Apds os 21 dias, os animais sofreram
eutanasia e foram dissecadas as estruturas cerebrais cortex, estriado e hipocampo para posteriores analises das atividades
da Histonas Acetiliransferases (HAT), Histonas Desacetilases (HDAC) e DNA metiltransferases (DNMT). Este projeto foi
aprovado pelo Comité de Etica em Uso de Animais (CEUA) da Universidade do Extremo Sul Catarinense (UNESC), sob
protocolo n° 06/2020. Os resultados das enzimas estdo apresentados por média e desvio padrao e as analises de correlagao
demonstradas pelo teste de correlagdo de Pearson classificados da seguinte forma: 0-1,9 = muito fraco, 0,2-0,39 = fraco,
0,40-0,59 = moderado, 0,6-0,79 = forte, 0,8 -1 = muito forte. Em todas as comparagdes, o limiar para significancia estatistica
foi estabelecido em p <0,05.

Resultados

Os animais do grupo DXB apresentaram aumento na atividade da DNMT e HDAC, quando comparados ao grupo controle.
Além disso, se observou uma correlagao positiva entre essas atividades.

Conclusao

Podemos sugerir que o aumento na DNMT e HDAC pode explicar em partes as condigdes neuroldgicas e psiquiatricas
apresentadas pelos pacientes com DXB. No entanto, mesmo que esta correlagdo possa auxiliar na compreensao de
condigdes como depressao, ansiedade e disturbios de memdéria como os apresentados em modelos animais e de pacientes
com DXB, s&o necessarios mais estudos para compreender a fisiopatologia da doenga.
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Resumo

Introducao

Exposicdo ao estresse precoce € um notorio fator agravante no desenvolvimento de transtornos psiquiatricos como
ansiedade e depressao ao longo da vida. Uma forma bem estabelecida de estudar experimentalmente as consequéncias do
estresse precoce é induzir comportamentos tipo-depressivo e tipo-ansioso por meio da separagdo materna (SM) durante um
periodo nos seus primeiros dias de vida.

Objetivo

O objetivo deste estudo foi avaliar se a inclusdo de d&mega-3 na dieta dos ratos logo apds o desmame reverteria os efeitos
da SM sobre o comportamento alimentar, de forma sexo especifica (aprovacdo CEUA-UFRGS 33367).

Métodos

Ninhadas de ratos Wistar foram divididas em SM (no DPN (dia p6s-natal) 1 até o DPN 10 durante 3h diarias) e grupo controle.
Apb6s o desmame (DPN 21), os grupos foram subdivididos passando a receber dieta enriquecida em édmega-3 (03-1%) ou
dieta controle, e pesados semanalmente. No DPN 65, iniciaram-se os testes comportamentais: avaliamos o consumo de
alimentos palataveis (Froot Loops®) em ambiente distinto da caixa-moradia e o consumo total de racdo padrao. Apos a
finalizagdo dos testes, os animais foram mortos e a gordura abdominal, coletada. Analisamos os dados por ANOVA de
medidas repetidas ou de 3 vias quando apropriado e expressos em porcentagem de variagao.

Resultados

Nao foram observados efeitos da SM ou da dieta no consumo de ragao padrao, entretanto observamos uma interagao entre
sexo*dieta*SM na laténcia para chegar ao alimento [F (1,92)=6,57, P=0.012], em que a SM aumentou a laténcia para chegar
ao alimento em 63% em machos e a dieta com dmega-3 reverteu esse efeito, ndo houve efeito em fémeas. Observamos
também uma interagéo entre sexo*dieta*SM no consumo de alimento palatével durante a fase treino [F (1,92)=5,01, P=0.03].
Em fémeas submetidas a SM, observamos um aumento de 98% no consumo de alimentos palataveis, que foi revertido pela
dieta enriquecida de 8mega 3, nao houve efeito em machos. Esses efeitos ndo foram observados no teste, em que os animais
ndo estavam em restricdo alimentar. Nao foram observadas diferengas entre os grupos no peso corporal. Entretanto,
observamos um efeito da SM na quantidade de gordura abdominal [F (1,114)=5,03, P=0,027], aumentando 10,4% da gordura
abdominal. Nao houve efeito na eficiéncia caldrica.

Conclusao

A SM induziu aumento na gordura abdominal na idade adulta, além de induzir aumento sexo-especifico no consumo de
alimentos palataveis, sendo que esse efeito foi revertido pela dieta enriquecida em émega-3
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Autores

Resumo

Introducao

Os primeiros dias de vida de um mamifero sdo fundamentais para a maturagao do sistema nervoso, sendo que as
condi¢gdes ambientais no periodo fetal e perinatal podem repercutir, inclusive, nas escolhas alimentares futuras do
individuo. A restricdo caldrica nessa fase € uma forma de programacgéo, pois promove alteragdes significativas no peso
corporal, no balango energético e na expressao de neuropeptideos, no entanto, seu efeito na preferéncia alimentar dos
descendentes ainda é desconhecido.

Objetivo

Investigar o papel da programacao fetal e perinatal por restricao calérica na preferéncia alimentar e preferéncia a sacarose
de ratos na infancia.

Métodos

Foram estudados filhotes machos obtidos a partir de acasalamentos de ratos Wistar (CEUA N° 8789260620). As fémeas
foram separadas em dois grupos durante os periodos de prenhez e lactagdo (N=13): programagao controle (PC, dieta ad
libitum); e programacao por restricao calérica (PR, 50% de restrigdo na dieta em relagao ao grupo controle). Apés o
nascimento, as ninhadas foram padronizadas com 4 filhotes machos e 4 filhotes fémeas. Aos 30 dias de vida cada macho
da prole realizou um teste de preferéncia alimentar pelo oferecimento simultaneo de dieta padrao e um tipo de dieta
enriquecida (hiperglicidica: DHG, hiperproteica: DHP ou hiperlipidica: DHL), cujo consumo foi mensurado apés 1h, 12h e
24h. O quarto macho realizou o teste de preferéncia a sacarose, pelo oferecimento simultdneo de agua e solugéo de
sacarose 4%, cujo consumo foi mensurado apos 24h e 48h. Foi utilizado como critério de inclusdo uma taxa de preferéncia
(TP=consumo da dieta enriquecida/consumo total) maior que 2,5%. O consumo de ragdo semanal e o peso corporal foram
usados para o calculo da taxa de conversao alimentar (consumo/ganho de peso). Para as analises estatisticas foi

adotado a<0,05.

Resultados

Nao foram encontradas diferengas estatisticas entre PC e PR em relagéo as taxas de preferéncia por DHP, DHG e DHL
em nenhum intervalo estudado (DHP 1h: PC=0,45+0,29 PR=0,40+0,35; DHP 12h: PC=0,68+0,19 PR=0,54+0,36; DHP 24h:
PC=0,82+0,10 PR=0,89+0,08. DHG 1h: PC=0,80 PR=0,8010,18; DHG 12h: PC=0,88+0,13 PR=0,98+0,01; DHG 24h:
PC=0,91+0,12 PR=0,98+0,03. DHL 1h: PC=0,40+0,29 PR=0,32+0,31; DHL 12H: PC=0,75+0,20 PR=0,83+0,13; DHL 24h:
PC=0,89+0,12 PR=0,93+0,08) tampouco em relagdo a preferéncia a sacarose (24h: PC=0,796+0,160 PR=0,80+0,15; 48h:
PC=0,78+0,32 PR=0,87%0,19), embora ambos os grupos apresentem preferéncia pelas dietas enriquecidas (P<0,0001) e
pela sacarose (P<0,0001). Os animais PC tém maior peso corporal (105,949,121, P<0,0001), embora os animais PR
tenham apresentado maior taxa de conversao alimentar (P<0,0001).

Conclusao

A partir dos dados apresentados, concluimos que a restrigdo caldrica durante o periodo fetal e perinatal ndo alterou a
preferéncia alimentar na infancia.
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Autores

Resumo

Introducao

A Doenga da Urina do Xarope do Bordo (DXB) é um Erro Inato do Metabolismo (EIM) causado pelo acumulo tecidual dos
aminoacidos de cadeia ramificada (AACR) leucina, isoleucina e valina, como também dos seus a-cetoacidos e hidroxiacidos
correspondentes. Apesar de ainda nao ser completamente elucidados os mecanismos pelos quais os AACR causam a
neurotoxicidade, sabe-se que causam diversos problemas cerebrais e em todo o Sistema Nervoso Central (SNC) dos
individuos acometidos pela doenca. Estudos vém demonstrando que alteragdées no SNC ocorrem concomitantemente com
alteragdes no Sistema Gastrintestinal (SGI), tanto morfolégicas quanto funcionais, o que confirma a estreita ligagdo no Eixo
Cérebro-Intestinal.

Objetivo

Avaliar as alteragdes na morfologia intestinal por meio de lAminas histolégicas do duodeno de um modelo experimental da
DXB.

Métodos

Foram realizadas analises em laminas histolégicas do duodeno retirado de ratos (Rattus norvegicus) machos, linhagem
Wistar, contendo 7 dias de idade, que foram deixados com suas maes até os 21 dias de vida, quando foram desmamados.
Apés, os animais foram colocados em gaiolas sendo divididos em 2 amostrais grupos de 10 animais, controle e DXB, onde
continha iluminagao (ciclos de claro-escuro de +12 h) e livre acesso a agua e alimento. Apds a eutanasia, foi feita a
laparotomia para a remogédo do duodeno de cada animal, os quais foram lavados com solugédo de NaCl 0,9% e, entéo,
seguirem para rotina de processamento histoldgico e confecgdo das laminas do duodeno para analise da morfologia em
microscépio Optico. As analises foram descritivas, as quais foram feitas por meio de analise morformétrica nas
fitomicrografias das ldminas do duodeno, com a mensuragao a espessura da camada da mucosa duodenal, enfatisando o
tamanho das vilosidades. Esse projeto foi aprovado pela Comiss&o de Etica no Uso de Animais — CEUA/UNESC sob niimero
de protocolo 11/2019 adendo 2.

Resultados

Foi possivel observar através da analise morfométrica a atrofia das glandulas de Brunner e das criptas de Lieberkiihn. Esta
alteragao condiciona o intestino a permeabilidade aumentada, o que pode levar a perda de nutrientes e sais minerais, regular
ou ativar o sistema imune, tornando possivel a entrada de antigenos e, além disso, promove inflamacdes locais que evoluem
para sistémicas. Este aumento da permeabilidade intestinal e todas as suas consequéncias, podem gerar um prejuizo na
homeostase intestinal e disturbios no eixo cérebro-intestino que podera resultar em deficiéncias funcionais e neurocognitivas,
além de suscitar a progressao de doengas neuroldgicas como depressao, ansiedade, Alzheimer, Parkinson e Transtorno do
Espectro Autista.

Conclusao

Neste estudo foi possivel observar atrofia glandular e das criptas na mucosa duodenal de um modelo experimental da Doenga
da Urina do Xarope do Bordo.
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Autores

Resumo

Introducao

O Diabetes Mellitus (DM) € uma desordem metabdlica caracterizada principalmente pela hiperglicemia, sendo um fator
predisponente para o desenvolvimento de complicagdes. A literatura demonstra a relagao entre DM e alteragdes no SNC,
que em modelos animais emerge como uma importante ferramenta para o entendimento dos danos cognitivos induzidos
por DM.

Objetivo

Avaliar o curso temporal do surgimento de alteragbes comportamentais, histoldégicas e bioquimicas em modelo murino de
diabetes tipo 1.

Métodos

Os procedimentos estdo de acordo com a Comisséo de Etica no Uso de Animais — UFPA, N° 5259260919. Camundongos
Balb/C de ambos os sexos, com idade entre 6-8 semanas foram divididos em grupo controle (CTRL, tratados com salina
0,9%) e diabético (DM=23, tratados com Aloxana 180 mg/kg), submetidos aos protocolos de avaliagdo comportamental
(campo aberto, claro-escuro, SHIRPA, labirinto em Y e nado forgado) além do acompanhamento da glicemia, massa
corporea e ingestdo de agua e alimento por um periodo de 21 dias. Para a analise estatistica dos protocolos
comportamentais de campo aberto e claro-escuro foi utilizado Andlise de variancia (ANOVA) de duas vias; para o labirinto
em Y e nado for¢ado foi utilizado ANOVA de uma via; Para o protocolo SHIRPA foi utilizado Analise da Variancia Kruskal
Wallis com pds teste de Student-Newman-Keuls; Por fim, para os par@metros de glicemia, massa corpérea, ingestao de
agua, alimento e bioquimica foi utilizado Teste T de Student, sendo considerado como diferencga significativa quando valor
de p<0,05.

Resultados

Os dados demonstraram que o tratamento com Aloxana 180 mg/kg induziu efeitos significativos nos parametros de:
glicemia plasmatica (CTRL= 114,84 + 6,43 vs DM= 458,58 * 38,47; p<0,0001), polidpsia (Ingestdo de agua: CTRL=8,52
11,53 vs DM= 22,96 * 5,46; p<0,0001) e perda de peso nao intencional (Massa corporea: CTRL= 24,32 + 2,09 vs DM=
21,27 + 2,45; p<0,0001). Em relagdo aos dados bioquimicos, houve diferenga significativa na quantificagao de amilase
(CTRL=643,3 + 15,04 vs DM= 465,6 + 103,82; p= 0,02), ureia (CTRL= 60,75 + 8,62 vs DM= 70 £ 17,62; p= 0,0003) e
creatinina (CTRL= 0,1 + 0,03 vs DM= 0,19 £ 0,04; p= 0,0151). Nos testes comportamentais foi demonstrada uma
diminuicdo significativa na motricidade dos camundongos diabéticos a partir do 7° dia (Campo Aberto: Quadrantes
Cruzados CTRL= 284,6 + 60 vs DM= 207,3 + 52; p= 0,0478), além de uma diminuigdo no dominio do tdnus muscular e
forca a partir do 5° dia de analise (SHIRPA — CTRL= 8,8 + 1,09 vs DM= 3,87 £ 2,29; p= 0,0010). Além disso, foi também
observado o desenvolvimento do comportamento tipo depressivo a partir do 14° dia no teste de nado forgado (Tempo de
imobilidade — CTRL=11,25 + 7,98 vs DM= 38,5 + 10,45; p= 0,011).

Concluséao

Resultados preliminares indicam a padronizagao do modelo de DM. Sendo possivel identificar alteragbes resultantes do
diabetes na motricidade e diminuigdo do tdnus muscular e forga, além do desenvolvimento do comportamento tipo
depressivo a partir do 14° dia.
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