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INTRODUCAO

A injuria hipoxico-isquémica (HIl) € uma das principais causas de lesao cerebral perinatal e as suas consequéncias
variam de um retardo mental leve a grave, paralisia cerebral, epilepsia, desordens de visao e audicao, dificuldades de
aprendizagem a disturbios de linguagem e comportamento (Kirton & deVeber 2009). A lesao cerebral resulta em alteracoes
hemodinamicas, bioquimicas e neurofisiologicas como uma consequéncia direta da falta de oxigénio e glicose, podendo
causar dano cerebral por meio da ativacao de mecanismos citotdxicos e apoptoticos, que causam injuria e morte celular.
Neste contexto, os acidos graxos poli-insaturados da série 6mega-3 acidos eicosapentaendico (EPA) e docosaexaendico
(DHA) demonstraram possuir uma potente acao antioxidante e antiapoptotica in vivo, atuando como precursores de
mediadores inflamatorios, crescimento neuronal e transducao de sinais, entre outros (Uauy & Dangour, 2006). O objetivo do
presente estudo, portanto, foi investigar o possivel efeito neuroprotetor da administracao materna de DHA e EPA sobre a
lesao encefalica causada pela HI em ratos neonatos.

MATERIAL E METODOS

As ratas lactantes receberam 0Oleo de peixe rico em acidos graxos poli-insaturados d6mega-3 (Naturalis S.A., Brasil),
DHA 5:1 EPA, por gavagem na dose de 1mg/kg de peso corporal. As ratas pertencentes ao grupo controle receberam 06leo
de oliva, 1Img/kg. A exposicao ocorreu durante todo o periodo lactacional ate o desmame (PND 21 — Postnatal Day 21). No
PND 7, 50% dos animais de cada ninhada foram submetidos ao procedimento da HIl e os outros 50% ao procedimento
controle (sham). Os neonatos foram submetidos a oclusao da artéria carotida comum direita (isguemia) e em seguida
foram expostos a uma atmosfera hipoxica (8% O,) por 90 min. Os animais sham foram submetidos ao procedimento
cirirgico sem ocluséo da artéria carotida e sem a exposicao a hipoxia. A partir dos 60 dias de vida, os animais foram
submetidos ao teste do labirinto aquatico de Morris.

MODELO EXPERIMENTAL DA RESULTADOS

HlI NEONATAL

Figura 1. Curva de aprendizado na avaliagao da memoria de referéncia no labirinto aquatico de Morris.
Os dados estao expressos como médiatdesvio padrdo da média e foram analisados utilizando-se a
Andlise de Variancia (ANOVA) de trés vias com medidas repetidas. *efeito dos dias; *interacdo dias

versus lesdo quando p<0.05. Ct= controle (0leo de oliva) e O3= 6mega-3 (DHA+EPA).
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Figura 2. Laténcia para achar o local da plataforma na avaliacdo da memoria de referéncia no Figura 3. Peso total dos cerebros dos ratos que receberam DHA e EPA ou oleo de oliva
labirinto aquatico de Morris. Os dados estéo expressos como médiatdesvio padrdo da média durante a lactacao. Os dados estao expressos como mediatdesvio padrao da media e foram
e foram analisados utilizando-se a Andlise de Variancia (ANOVA) de trés vias. *efeito da lesdo analisados utilizando-se a Analise de Variancia (ANOVA) de trés vias com medidas repetidas.
quando p<0.05. Ct= controle (6leo de oliva) e O3= dmega-3 (DHA+EPA). *efeito da lesao quando p<0.05. Ct= controle (6leo de oliva) e O3= 6mega-3 (DHA+EPA).
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Os resultados demonstram que a administracao de 6mega-3, na dose escolhida, nao foi capaz de proteger o encéfalo
dos neonatos da lesao causada pela Hl tanto em machos gquanto em fémeas. A via e o0 periodo de administracao utilizados
neste trabalho comprovaram ser seguros e nao-toxicos, portanto a avaliacdo da administracao de doses maiores de
Omega-3 poderia ser util na certificacao do possivel efeito neuroprotetor dos acidos graxos DHA e EPA frente a lesao
encefalica da HI. Aléem disso, o entendimento das possiveis diferencas sexo-especificas frente a terapia neuroprotetora
com DHA e EPA pode nos conduzir a elaboracédo de estratéegias terapéuticas diferenciais que tenham efeitos especificos
associados ao sexo afetado, possibilitando assim uma protecao neuroldgica mais efetiva do individuo.
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