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Introducao Resultados

Sabe-se que a guanosina (Guo) tem efeito neuroprotetor

por induzir um aumento da captacdo do glutamato pelos .. Letalidade ..~ Duragao do coma (min)
astrocitos quando este neurotrasmissor esta elevado. Por outro ®

lado, j& € bem conhecida a excitotoxicidade glutamatérgica em x
modelos de Intoxicacao aguda por amonia, como em casos de .

encefalopatia hepatica na insuficiéncia hepatica aguda.
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O objetivo deste estudo fol iInvestigar o efeito
neuroprotetor do nucleosideo guanosina em parametros clinicos, Captacao de glutamato Atividade Glutamina
neuroquimicos e eletrofisioldgicos em um modelo de cortex Sintetase
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Intoxicacao aguda por amonia, Induzido pela administracao
Intraperitoneal do sal acetato de amonio.
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Materiails e métodos
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Foram utilizados ratos Winstar machos adultos com 90 . N
dias; pré-tratamento com injecao intraperitoneal de solucéo
veiculo 0.1 mM NaOH ou solucdo de guanosina 60mg/kg;
injecdo intraperitoneal de solucdo 550 mg/kg de acetato de  ° N
amonio 20 minutos apos a primeira injecdo. Os animais foram . | | , d .
observados durante 50 minutos, sendo feita uma classificacdo
neurologica em uma escala dividida em 3 estagios: normal, coma Concentracdo de amdnia
(auséncia de reflexo corneano) e morte. Tambem foram no liquor (ug/ml)
colocados eletrodos em areas de regido cortical no sistema
nervoso central e os animais foram avaliados quanto a severidade
da encefalopatia por analise da graduacao clinica e por espectro
eletroencefalografico (left index) durante 75 minutos. O cortex
cerebral foi avaliado 20 minutos apds a injecao do acetato de
amonio, atraves de remocao e disseccao em fatias de 200 um. Fol !
realizado entdo analise de captacdo de glutamato em HBSS. & 2030 min bost Ammonis
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O nucleosideo guanosina apresenta efeito neuroprotetor ao 1. Basaline 1. Basaline
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sendo potencial modulador do sistema glutamatergico. A 1
administracao de guanosina nao alterou a proporcao de animais :
que desenvolveu coma, mas diminuiu o tempo de permanéencia
em estado comatoso. Além disso, 0 pré-tratamento com
guanosina reduziu a letalidade da injecao de acetato de amonio.

Animais que receberam guanosina apresentaram aumento
da captacao de glutamato, bem como diminuicao da
concentracdo de amonia no liquor, fato que pode estar
relacionado ao também observado aumento da atividade da
enzima glutamina sintetase. Percebeu-se também que a
guanosina nao preveniu as alteracoes eletroencefalograficas apos
a administracao de amonia. No entanto, contribuiu para o retorno
a0 estado basal apos 20-30 minutos.

3. Amonium acetate after vehicle injection 3. Amonium acetate after guanosine injection

4. Amonium acetate after vehicle injection 4. Amonium acetate after guanosine injection
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