Alteracoes hipocampais em modelo animal de demeéncia por

estreptozotocina sao dependentes de sexo.
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Introducao:

A doenca de Alzheimer (DA) é o tipo de deméncia
mais comum, onde a idade é o principal fator de
risco nao genetico. Outros fatores tém sido

estabelecidos, um deles € o género, no qual as
mulheres sao mais afetadas que os homens.

A injecao intreacerebroventricular de
estreptozotocina (ICV STZ) possibilita um modelo
animal de DA com disfuncoes cerebrais cronicas,
mimetizando a DA.

O presente estudo avaliou o déficit cognitivo e a
quantidade da enzima colina acetiltransferase
(ChAT) no hipocampo de ratos machos e fémeas
submetidos a STZ ICV em trés diferentes tempos
apos esta infusao: duas, quatro e oito semanas.

Meétodos:

Ratos Wistar
Machos e Féemeas

Cirurgia estereotaxica
Injecao intracerebroventricular bilateral

5 uL/lado
STZ (3 mg/kg) Sham
( HBSS)

Teste Reconhecimento de Objetos

Western Blotting de fatias de hipocampo
+

Analise densitomeétrica de membrana

CONCLUSAO

*Modelo dependente de sexo e de tempo;

* Prejuizo cognitivo e diminui¢cao da quantidade
de ChAT primeiro nos machos;

* Esses dados reforcam as alteracoes relevantes
neste modelo de DA esporadica, e se
apresentam muito uteis para a compreensao
da susceptibilidade da doenc¢a, sua progressao
e relacao com genero.
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FIG 1: Performance cognitiva de ratos submetidos a injecGo ICV STZ em
diferentes pontos de tempo. Os grupos STZ e sham foram avaliados pelo teste
de reconhecimento de objetos, 2 semanas, 4 semanas ou 8 semanas apos a
cirurgia. (A) ratos machos 2 horas apos o ensaio do treinamento; (B) ratos
machos 24 horas apos o ensaio de treinamento; (C) ratos fémeas 2 horas apos o
ensaio de treinamento; (D) ratos fémeas 24 horas apos o ensaio de
treinamento.

Cada ponto representa a média + erro padrao.

*Diferencas significativas foram encontradas ao comparar o grupo STZ com o
grupo sham (N = 8-9, Student t teste, p < 0,05).
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FIG 2: Conteudo de Choline acetyltransferase (ChAT) no hipocampo de ratos
submetidos ao tratamento de ICV STZ. Ratos machos (A) e fémeas (B) foram
submetidos a injecao ICV de STZ. Duas, quatro ou oito semanas apos, hipocampo
foi dissecado e os leveis de ChAT foram analisados por western blotting, e as
bandas de proteina foram quantificadas por densitometria. Os valores sao a
média * erro padrao. *Diferencas significativas entre o grupo STZ e
respectivamente o grupo sham (N = 8, Student t teste, p < 0,05).



