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Os Transtornos do Espectro do Autismo (TEA) sdo um grupo heterogéneo de
transtornos do desenvolvimento que apresentam graus de severidade variaveis. Dados
epidemioldgicos indicam que fatores ambientais, como a exposicdo materna ao acido
valpréico (VPA), aumentam o risco do nascimento de individuos com autismo. No TEA,
mais de 90% dos individuos apresentam alguma alteracdo no processamento sensorial, e essa
frequéncia pode aumentar considerando somente o autismo classico, onde alcanca valores de
94%. Evidéncias apontam que o processamento sensorial pode estar fortemente associado
com caracteristicas cognitivo-comportamentais e com a forma e a organizacdo dos neurénios
em padrdes colunares em regides corticais. O presente estudo teve como objetivo quantificar
0 numero de células neuronais GABAEérgicas, nao-GABAEérgicas e células ndo-neuronais,
bem como analisar o padrdo de organizacdo colunar na camada corticial V da area
somatossensorial primaria - regido de campos em barris- em ratos Wistar expostos pré-
natalmente ao &cido valproico (VPA), um modelo animal de autismo. Ratas Wistar prenhes
receberam uma Unica injecdo intraperitoneal de VPA (600 mg/kg, grupo VPA) ou salina
(grupo controle) no dia 12,5 de gestacdo. Ratos machos de 120 dias oriundos de ninhadas
diferentes foram anestesiados e submetidos a perfusdo transcardiaca. Os encéfalos foram
removidos e fatiados em criostato para obtencdo de cortes coronais, utilizados nos
experimentos de imuno-histoquimica para as marcacdes com anti-GABA, anti-NeuN e a
visualizagdo de nucleos celulares pela coloragdo com DAPI na regido da éarea
somatossensorial primaria. As imagens obtidas através de microscopia confocal foram
analisadas com o software FluoView e Imagel, e os resultados foram considerados
significativos com um P<0,05 pelo teste t de Student. Todos os experimentos foram
realizados de acordo com as diretrizes do Conselho Nacional de Controle de Experimentacéo
Animal. Os resultados deste trabalham demonstram uma evidente desorganizacdo no padrédo
morfolégico e colunar de neur6nios na camada V da &rea somatossensorial primaria do grupo
VPA, bem como uma localizagdo alterada de NeuN, que afasta-se do nucleo, permanecendo
na periferia celular. Ainda, observou-se reducdo ndo somente no numero de neurdnios
GABAérgicos (VPA: 6,83 + 0,601 N=3; grupo controle: 14,33 + 1,856 N=3, p=0,0184), mas
também no nimero de células ndo-neuronais nessa camada (VPA: 121.5 + 5.315 N=4; grupo
controle: 165,0 + 4,223 N=4, p=0,0007). As vias inibitorias nessa regido desempenham papéis
fundamentais para a organizacdo colunar e processamento neuronal, tendo relacGes
importantes com as células da glia, as quais regulam e sdo reguladas pela liberacdo de
neurotransmissores inibitorios. Uma reducdo no numero de neurdnios inibitérios pode ter
consequéncias importantes, especialmente como um dos mecanismos que desencadeadores da
excitotoxicidade neuronal encontrada no autismo, especialmente em regides corticais. Além
disso, pode estar relacionada com a desorganizagdo minicolunar observada neste trabalho.
Portanto, estes resultados podem contribuir para a maior compreensdo de alteracbes de
processamento sensorial encontrada em individuos com TEA. Como concluséo, as alteragdes
encontradas na area somatossensorial primaria no grupo VPA destacam uma via bioldgica
significativa e possivelmente envolvida na fisiopatologia do TEA. CNPq, CAPES,
PROPESQ-UFRGS.



