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1. Introduccién

La malnutricion materna es una de las adversidades tempranas mas
frecuentes en el mundo y puede afectar el desarrollo del individuo tanto

a nivel metabdlico como psicosocial. Previamente, hemos reportado que
ratones malnutridos presentaron un retraso en el desarrollo fisico y cognitivo
que se mantuvo hasta la segunda generacion. Sin embargo, sus efectos sobre
la cognicién social ain son pocos conocidos.

2. Objetivo

Determinar los efectos de la exposicion a malnutricion proteica
perinatal sobre diferentes dominios de la cognicién social y su
potencial transmision intergeneracional.

4. Resultados
4.1 Evaluacion de la motivacién social y la memoria social
Paradigma de Habituacién-Deshabituacion
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Comparations within group: +p<0.05, ++p<0.01, +++p<0.001. Comparations between groups: *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.

La malnutricion perinatal iduce cambios en la motivacién social de las hembras y
en la habilidad de reconocimiento social en ambos sexos
que son transmitidos a la siguiente generacién

4.2 Evaluacion del comportamiento dominante
Test de tubo de dominancia
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Two-sided Fisher's exact test, *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.

Los animales LP presentaron un mayor comportamiento dominante.
Esta caracteristica no se observa en la F2.
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3. Modelo experimental
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4.3 Evaluacién de la memoria de reconocimiento contextual

Test del desajuste objeto-contexto,
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memoria de reconocimiento contextual Comparations between each group with 0: #p<0.05, ##p<0.01, ###p<0.001.

Comparations between groups: *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.
4.4 Metabolismo de glucosa en el cerebro
Tomografia por emisién de positrones
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Ratones LP presentaron menor consumo de glucosa en la corteza prefrontal medial (mPFC),
region fuertemente asociada a la cognicion social.
4.5 La malnutricionn altera la expresién génica en la mPFC

RNAseq y andlisis de ontologia génica

Proceso biolégico hembras machos

(111) (220)
83 192

Funcién molecular

actividad de
transporte 5% union 38%

ofros 4% regulacion

sefializacion biologica 17%
respusstaa O actividad de
P! ' regulacion Genes desregulados en LP asociados al TEA
« estimulos 1% . - M
-] organizacion transcripcional Gon  Sexo Reguiscion Catogoria SFAR]
5 procesode de componentes. 23% P-x:sz2 h t ev»mm,nuwm
- 9 Ndaz  hm ata contanza
. ——— A celulares 5% [ evidencia sugestiva
£ mulicelular sk h sindrem
actividad de Kiméb b ata continza
proceso transductor oner evidencia sugestiva
metabolico y molecular 6% EE g
16% proceso regulacién de Tost m evidencia sugestiva
C  localizacién ’ celular la funcién N (& m aeE
o " proceso del 25% molecular 4% actividad oot m uerte canditato
desarrollo 4% catalitica 24% Sle7a3. m fuerte candidato
mpkm ata confanza
actividad de Per2. m fuerte candidato
adheaion actividad de  estructura up2 m 1 evidencia sugestiva
otros 8% 9@ 2%  oguiacien transporte 10% molecular 1% Scat2 m | evdencasugesiva
biolégica 17% actividad de N WiGN46% oy L e
seftalizacion d Goa7  m | oudencasugosiia
4% y regula Gop  m | laconfana
? organizacion  yanscripcional o om b duentta
O respuestaa de componentes. = o i GroerTo
5 estimulos 1% celulares actividad de
g 6% transductor
proceso de molecular &
organismo '
multicelular reguiacion de
5% X proceso la funcién
proceso Per 22% molecular 7%

metabdlico

"
3% actividad

catalitica 22%

v
localizacion  proceso del
7% desarrollo 5%

El andlisis de RNAseq mostré cambios en el perfil de expresién génica en la mPFC

de LP incluyendo 21 genes asociados al TEA. Si bien son pocos los genes
desregulados en ambos sexos, los procesos biolégicos afectados convergen.

5. Conclusion

La malnutricién perinatal induce cambios sobre la mPFC alterando la expresién génicay
modificando dominios de la cognicién social similares a los observados en desdrdenes del
neurodesarrollo. Estos efectos son transmitidos a la siguiente generacién.



