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O autismo € uma sindrome comportamental em que se observa prejuizo na sociabilidade e
comunicacdo, com movimentos e atividades repetitivas. Evidéncias correlacionam a
exposicao pré-natal ao acido valproico (VPA) como um fator de risco para o desenvolvimento
dessa sindrome, o que levou a estudos utilizando o VPA como modelo de autismo em
roedores. O zebrafish (Danio rerio) é um tele6steo que estd sendo utilizado como animal
modelo para diversos estudos comportamentais. Este estudo tem por objetivo avaliar as
alteracdes comportamentais induzidas pelo tratamento com VPA em zebrafish ao longo do
desenvolvimento. Além disso, avaliamos as NTPDases (nucleosideo trifosfato
difosfoidrolases), ecto-5’-nucleotidase e adenosina desaminase (ADA), as quais Sdo enzimas
envolvidas no metabolismo da adenosina, um importante neuromodulador envolvido em
processos como memoria, ansiedade e atividade locomotora. Para os experimentos, utilizou-se
peixes (Danio rerio) de 6, 30, 70 e 120 dias, tratados por 48h pos-fertilizacdo (48hpf) com
VVPA 48 pM. Apos as analises comportamentais, os peixes foram anestesiados e os cérebros
utilizados para a medida das atividades enzimaticas. A locomogdo dos animais no 6°dpf
tratados com VPA mostra uma diminuicdo na distancia percorrida (45%), na velocidade
média (47,8%), nos cruzamentos (55%) e no angulo de giro do nado (38%). Entretanto, 0s
animais no 30°dpf apresentaram um aumento na distancia percorrida (27%), na velocidade
média (34%), nos cruzamentos (35%), e no tempo de permanéncia na porcao superior (45%).
N&o houve diferencas na locomogédo dos animais tratados com VPA aos 70 e 120 dias. Na
interacdo social, peixes de 70 e 120 dias ndo apresentaram diferencas quanto & permanéncia
na area proxima ao estimulo. Porém, peixes no 70°dpf tratados com VPA mostraram uma
maior preferéncia (43%) pelo compartimento mais distante do estimulo. Os resultados de

hidrolise de nucleotideos e nucleosideos sdo preliminares e mostram que aos 70°dpf as
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hidrdlises de ATP, ADP e AMP, bem como a atividade da ADA citosolica dos animais VPA
ndo foram alteradas. Porém, observa-se uma diminui¢do na atividade da ADA de membrana
em animais tratados com VPA (17%). Aos 120° dpf, as atividades enzimaticas dos animais
tratados com VPA néo foram alteradas. Esses resultados indicam que o tratamento com VPA
induziu alteragbes comportamentais em zebrafish e representam resultados promissores,
visando a validagdo de um modelo comportamental de autismo.
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