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Anélise comportamental e bioquimica dos efeitos da suplementa¢do com 6mega-3 em um
modelo animal de esquizofrenia induzido por Poly I:C.

Larissa Oliveira Fagundes, Clarissa Severino Gama

Introducdo: A esquizofrenia (SZ) é considerada uma sindrome, altamente debilitante que
prejudica o funcionamento mental e social, caracterizada por sintomas positivos (psicoticos),
negativos e cognitivos. A hipotese neurodesenvolvimental da SZ é reforcada pela relacdo
entre quadros infecciosos no periodo gestacional e o desenvolvimento da doenga. O presente
estudo teve como objetivo avaliar o efeito da suplementacdo com 6mega-3 (»-3) em dois
diferentes periodos de vida (periodo pré-natal e probandos adolescentes) em pardmetros
comportamentais e bioquimicos em um modelo animal neurodesenvolvimental de SZ
induzido por &cido poliinosinico:policitidilico (Poly I:C).

Método: Fémeas wistar foram divididas em dois grupos para o primeiro tratamento a partir do
16° até o 21° dia de gestagdao: um grupo recebeu ®-3 (18% EPA e 12% DHA) na dose de
0,8g/kg via gavagem (grupo O), e o outro recebeu Tween (grupo T) na mesma dose e via,
servindo como grupo controle. Apds o nascimento cada grupo foi subdivido em dois grupos:
um recebeu Poly(l:C) na dose de 2mg/kg (grupo P) e outro recebeu salina na dose 1ml/kg
(grupo S), servindo como grupo controle, ambos via intraperitoneal. Na adolescéncia 0s
animais receberam o segundo tratamento com -3, seguindo a mesma suplementacdo da
gestacéo (grupo O ou grupo T). No total, foram 5 grupos de tratamento (n=14 animais/grupo):
TST (sham), TPT, TPO, OPT e OPO. No 45° dia, apds o nascimento, foram realizados 0s
testes comportamentais de Y-maze, campo aberto e interacdo social (three-chamber
sociability and social novelty). Ao final do protocolo comportamental, foi realizada a
eutandsia e a coleta de sangue troncular dos animais. O soro foi utilizado para dosagem sérica
de Fator Neurotréfico Derivado do Cérebro (BDNF) e de estresse oxidativo através das
substancias reativas ao 4cido tiobarbiturico (TBARS).

Resultados: Para as analises entre os grupos foi usado o teste de Kruskal-Wallis. No teste de
preferéncia de novidade social, o grupo que recebeu ®-3 na adolescéncia (TPO) apresentou
melhora no comportamento em relacdo aos animais que receberam tratamento preventivo na
gestacdo (OPT) (H(4) = 24,767, p = 0.017). O grupo TST mostrou maior preferéncia pelos
novos conspecificos em relacdo ao grupo TPT (H(4) = 24,767, p = 0.013), OPO (H(4) =
24,767, p = 0.008) e OPT (H(4) = 24,767, p = 0.017). No teste de sociabilidade, o grupo TST
gastou mais tempo com os conspecificos em relacdo ao grupo TPT (H(4) = 12,483, p =
0.016). No Y-Maze e campo aberto ndo houve diferencas estatisticamente significativas entre
0s grupos. Os niveis de BDNF no grupo OPO foram maiores quando comparados com OPT
(H(4)=10,906, p =0.043). Houve uma tendéncia ao aumento dos niveis de BDNF no grupo
OPO em relacéo ao grupo sham (H(4)=10,906, p =0.057). A analise de TBARS ndo mostrou
diferencas estatisticamente significativas entre o0s grupos.

Conclusdo: Em relagdo aos sintomas negativos da SZ, o presente estudo demonstrou que a
administracdo de ®-3 na adolescéncia esta relacionada com maior interesse na novidade social
e/ou na formacdo da memodria social. Além disso, identificamos um maior suporte
neurotrofico quando -3 foi administrado durante a gestacdo seguido pela administracao
durante a adolescéncia. Embora os mecanismos por tras desses resultados ndo sejam
totalmente elucidados, o estudo acrescenta evidéncias dos beneficios da suplementacdo com
®-3 na prevencado da esquizofrenia.



