PNG

2N Laboratério de - (’
7N T} Plasticidade NeuroGlial N
\ ol

L
W

HOSPITAL DE

CLINICAS

PORTO ALEGIRE

NIVEIS SERICOS DE CITOCINAS INFLAMATORIAS NO
TRANSTORNO AUTISTA: UM ESTUDO CASO-CONTROLE

SORRENTINO, Julia M.1; VACCARO, Tamara S.1; SALVADOR, Socrates?; STERTZ, Laural;
ZANATTA, Geancarlo!; BUCKER, Joana3; VIANNA, Priscila*; BAUER, Moisés E.>;
RIESGO, Rudimar dos Santos?; GOTTFRIED,Carmem?

J—-Q

-l
UNIVERSIDADE FEDERAL
DO RIO GRANDE DO SUL

1Grupo de Pesquisa em Plasticidade Neuroglial, Departamento de Bioquimica, Programa de Pés-Graduacédo em Bioguimica, ICBS — UFRGS, Porto Alegre, RS, Brasil
2Programa de Pés-Graduacao em Saude da Crianca e do Adolescente, Faculdade de Medicina — UFRGS, Porto Alegre, RS, Brasil
3Laboratério de Psiquiatria Molecular — Programa de Pés-Graduacao em Ciéncias Médicas: Psiquiatria — UFRGS, Porto Alegre, RS, Brasil
“Laboratério de Imunogenética, Departamento de Genética — UFRGS, Porto Alegre, RS, Brasil
SInstituto de Pesquisas Biomédicas — PUCRS, Porto Alegre, RS, Brasil

INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro do Autismo (TEA), também conhecido

RESULTADOS

Nao houve diferencas significativas nos niveis séricos de [L-12p70,

como transtorno invasivo do desenvolvimento, varia de uma forma TNF-a, IL-6, IL-8 e IL-10 entre os grupos. No entanto, 0s niveis

grave, chamada de transtorno autista a uma forma mais séricos de IL-1B em pacientes com autismo diminuiram

significativamente quando comparado ao grupo controle (Fig.1).
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Figura 1: quantificacdo dos niveis séricos de citocinas. Pacientes com autismo (n =12)
e controles com desenvolvimento tipico (n=9) do sexo masculino. * Valor de p <0,05.

DISCUSSAO

Em um recente estudo, foi verificado menor producao de IL-1(3 por

leve chamada Sindrome de Asperger. Eles sao caracterizados por

deficiéncias na interacao social, comunicacao verbal e nao verbal, e =
[] Controle

restritos, repetitivos e 16 .| [ Pacientes com autismo

Na presenca de comportamentos

estereotipados. Dados epidemiologicos estimam a incidéncia 14
do TEA em cerca de um a cada 91 pessoas, com uma razao na

relacao masculino-feminino de trés ou quatro para um. A etiologia do

Citocinas (pg/mL)

TEA ainda é desconhecida, mas fatores geneticos, ambientais,

neurologicos e imunoldgicos podem  estar  envolvidos.

Recentemente, pesquisas tém se concentrado nas conexdes entre o
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sistema imunoldgico e sistema nervoso no desenvolvimento do IL-12p70  TNF-alpha

TEA. A hipotese é que as interacdes neuroimunes comecam cedo,
ja durante a embriogénese e persistem por toda a vida do individuo.
Pacientes com transtorno autista tém apresentado um perfil alterado

nos niveis de citocinas TH1/TH2, reduzido numero de

linfocitos, baixa atividade de celulas "natural killer” e desequilibrio

de niveis sericos de imunoglobulinas. Alem disso, o autismo tem sido . s .
J ’ células mononucleares do sangue periféerico (PBMCs) de pacientes

associado a auto-imunidade. com autismo guando tratadas com agonistas TLR4 ou TLR7 / 8 e

LPS. A IL-18 é um dos principais mediadores da rede

neuroimune para a manutencao da homeostase desse

OBJETIVOS

sistema. Assim, a producao deficiente de IL-1 pode prejudicar a

Investigar as concentraces séricas de seis citocinas inflamatorias sinalizagao neuroimune, enquanto que o excesso de IL-1 pode ser

(IL-12p70, TNF-q, IL-6, IL-8, IL-10 e toxico para o encefalo. Este achado pode indicar um risco de

IL-13) de pacientes

com autismo e de controles com desenvolvimento tipico sinalizacao neuroimune reduzido no grupo de teste do transtorno
autista. Outros estudos indicam que no autismo ha evidéncias gue

sugerem uma patogénese auto-imune e um papel importante de

METODOLOGIA

Participaram deste estudo doze pacientes do sexo masculino com

citocinas do perfil de resposta TH2.

CONCLUSOES

Estes dados indicam que a IL-1 pode ser um biomarcador em

transtorno autista (6-15 anos) e nove controles com desenvolvimento

tipico do sexo masculino (7-12 anos). O diagnostico clinico foi

potencial envolvido na resposta Imune Inata observado

confirmado por critérios definidos no Manual Diagnostico e Estatistico
em pacientes com autismo.

PERSPECTIVAS

de Transtornos Mentais IV (DSM-IV) e pelo Questionario de Avaliacao
de Autismo (ASQ). Amostras de sangue foram coletadas e o soro

separado e armazenado em freezer -80C°. As citocinas foram

medidas por Cytometric Bead Arrays (CBAs) em um FACScalibur
(BD). As diferencas entre as medias foram avaliadas através do teste

t de Student para amostras independentes.

Mais estudos sao necessarios para avaliar os perfis de citocinas
TH1/TH2 e niveis séricos de imunoglobulinas em pacientes com

autismo.
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