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Introducao

Isquemia cerebral global causa morte
neuronal seletiva e deéficits neurologicos tardios
(Zukin et al., 2004). Estudos recentes demonstram
gue o estradiol previne a ativacao de cascatas de
sinalizacao apoptoéticas e melhora a perda neuronal
iInduzida pela isquemia global (Jover et al., 2002). O
composto coumestrol tem ganhado muita atencao e
iInteresse durante os ultimos anos devido a sua
atividade estrogénica e por ser um potente
iIsoflavonoide, com alta afinidade por receptores
ERa e ER[B, comparaveis com o estradiol (Whitten
et al., 2002). Atualmente ha um crescente interesse
guanto aos processos moleculares e farmacoldgicos
gue esses compostos desencadeiam nas células
neuronais (Lee et al, 2005), especialmente se
tiverem algum efeito benéfico em relacao a
neuroprotecao.

Objetivo

Testar a hipotese de que se o composto
coumestrol poderia ter uma acao neuroprotetora
pré e pds-isguemia e se este composto pode ser
uma possivel alternativa para o tratamento, tanto
preventivo como terapéutico, para a isguemia
global.

Metodologia

Ratas fémeas adultas foram ovarectomizadas
sete dias antes da cirurgia de isguemia cerebral
global (oclusao de quarto vasos) ou a cirurgia-
controle. Coumestrol, na dose de 20ug/ul, ou veiculo,
foi administrado intracerebroventricular (icv) 1h pré
Isquemia ou imediatamente pds isquemia (0Oh).

Resultados

A analise histologica demonstrou uma
diferenca significativa entre o grupo isguemia e o
grupo controle quanto ao numero de células
sobreviventes em CA1l. Houve diferenca significativa
igualmente entre o grupo coumestrol e o grupo
Isquemia para ambos os experimentos (p<0,001).
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Fig. 1. Houve diferenca significativa entre o grupo
controle e o grupo isquemia e, igualmente, entre o grupo
coumestrol e o grupo isquemia. (p<0,001).
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Fig. 2. Houve diferenca significativa entre o grupo
controle e o grupo isqguemia e, igualmente, entre o grupo
coumestrol e o grupo isquemia. (p<0,001).

Discussao e Perspectivas

Esses resultados demonstraram que a
administracao de coumestrol promoveu
neuroprotecao em CA1l Induzida pelo Insulto
iIsqguémico global de 10 minutos, tanto pré quanto
pOs isqguemia. Como coumestrol tem afinidade pelo
receptor ER[B tanto guanto o estradiol, pode-se
sugerir que coumestrol poderia ter agido por essa
via, jJa que o receptor ER[3 esta associado com vias
de sinalizacOes ligadas a neuroprotecao. Esses
resultados sao consistentes com resultados ja
publicados e sugerem que coumestrol possa ser
uma possivel alternativa de tratamento contra
Isquemia cerebral global.




