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INTRODUGAO OBJETIVOS

O aumento da expectativa de vida da populacao e o O objetivo deste estudo foi estabelecer um modelo animal similar a
estilo de vida ocidental tém contribuido para o doenca de Alzheimer a partir de uma Unica administragéo

aumento da prevaléncia de doencas intrahipocampal (i.h.) de &cido ocadaico em ratos.
neurodegenerativas, como a doenca de Alzheimer
(DA). A DA é uma doenca cerebral progressiva que MATERIAL E METODOS

resulta em prejuizos na memoria, raciocinio,
aprendizado e alteracOes de personalidade, podendo
ser causa de uma disfuncao cognitiva global. Entre as
principais caracteristicas neuropatologicas
associadas a DA esta a presenca de placas senis,
emaranhados neurofibrilares, hiperfosforilacao da
proteina Tau e astrogliose em regidées do ceérebro
responsaveis por memoria e aprendizado. A
administracao intracerebral de acido ocadaico (AO),
um potente inibidor da proteina fosfatase 2 (PP2A),
tem sido muito utilizada como um modelo de
neurodegeneracao, POIS causa alteracoes
morfoldgicas e funcionais similares a DA .

Ratos Wistar machos de 4-5 meses (n=24) foram divididos em dois
grupos: controle (CO) e acido ocadaico (AO). Os animais receberam
uma infusao de AO (100 ng) ou salina (NaCl 0,9%) no hipocampo
direito. Para avaliar alterac0es no comportamentais, utilizamos o
teste do campo aberto (locomocao espontanea e atividade
exploratoria) e o labirinto aquatico de Morris (memaria espacial). Para
analise dos efeitos neuroquimicos do AQO, fizemos CLAE para medir
0S niveis de glutamato no LCR, western blot da proteina TAU
fosforilada em homogenato de hipocampo e imunohistoquimica em
fatias de hipocampo para analisar reatividade Glial utilizamos a
marcacao astrocitaria com proteina fibrilar acida glial (GFAP).
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Fig.1l: Campo Aberto: nenhuma diferenca _ o - _

nalocomoc&o espontanea (p=0.064) Flg._2:, Labirinto Aquatlc_O _d? Morris: AO causou um
prejuizo na fase de aquisicao (*p=0.0318)

Fig.3: Labirinto Aquatico de Morris: AO causou um
prejuizo na fase de retencao da memaoria (*p=0.0412)
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Fig.4: Western Blot da pTau: AO aumentou o Fig.5: Niveis de glutamato no LCR: AO casou um Fig.6: Fluorescénciada GFAP: AO causou um aumento
imunoconteddo de TAU fosforilada no hipocampo aumento nos niveis liquéricos de glutamato (**p= na reatividade astrocitaria na regiao CA1l do hipocampo
(*p=0.0291) 0.003) (*p =0.0298)
DISCUSSAO E CONCLUSAO
MODELO EXPERIMENTAL
Os resultados mostraram que a administracao
de AO causa alteracOes comportamentais e
Dia 1 Dia 5 Dia 6 Dia 11 Dia 12 neuroquimicas similares as apresentadas por
pacientes com DA e parece ser um bom modelo
| Labirinto Aquatico de | para estudar os efeitos desta doenca no sistema
Infuséo i.h de AO  Campo Aberto Morris Analise Neuroquimica s A
ou salina nervoso central e estratégias terapéeuticas.
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