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« A esquizofrenia € uma desordem psiquiatrica
cronica e debilitante caracterizada por um grupo
heterogéneo de sintomas, Incluindo sintomas
positivos, negativos e déficits cognitivos?;
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s Embora 0o comprometimento da memoria de
trabalho seja um dos déficits cognitivos mais
relevantes para o prejuizo do cotidiano de pacientes
esquizofrénicos?, o efeito de antipsicéticos sobre
esse deficit € pouco documentado;
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« A melhora cognitiva ainda é questionavel até

mesmo com 0s Novos antipsicoticos, com resultados Fig 1: Efeito dos antipsicéticos sobre meméria de trabalho. Dados expressos em mediana +

de ensaios clinicos controversos e estudos pré- intervalo interquartil. *p<0,05; *p<0,01; ***p<0,001, comparado com o respectivo treino;
clinicos escassos4; Wilcoxon. #p<0,05, comparado ao teste do controle (sal); Kruskal-Wallis/Mann Whitney.
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deficit de memoria de trabalho induzido por

antagonista de receptores NMDA (Fig 2); Fig 2. Efeito dos antipsicoticos sobre o deéficit de memoria de trabalho induzido por MK801.

« Clozapina, além de ndo prevenir o déficit de memoéria Dados expressos em mediana * intervalo interquartil. *p<0,05; **p<0,01, (Eo_mparado com o
: : .. respectivo treino; Wilcoxon. 8p<0,05, comparado ao teste do controle amnésico (sal/MK801);
de trabalho induzido por MK801, causou prejuizo na

o N Kruskal-Wallis/Mann Whitney.
memoria de trabalho mesmo na auséncia de
antagonista glutamatergico (Fig 1);

» O deficit de memoria de trabalho induzido por MK801 300+
tem valor de construto, uma vez que se acredita que o
déficit cognitivo em esquizofrenia esta associado a
uma hipofuncdo glutamatérgica em cértex pré-frontal®;
no entanto o valor preditivo desse modelo animal
ainda nao esta claro.
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e Considerando o alto custo do uso de antipsicoticos
atipicos’ e as duvidas quanto a sua eficacia em
deficits cognitivos em esquizofrénicos, estudos pré-
clinicos, como esse, podem contribuir para uma
melhor compreensédo do valor de diferentes
antipsicoticos na melhora cognitiva de pacientes
esquizofrénicos;
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Fig 3: Locomocao avaliada durante 10 min em caixa de atividade locomotora. ANOVA/SNK.

* Portanto, estudos mais abrangentes - com uma Dados expressos em média * erro padrdo da média.

maior faixa de dose, outras drogas antipsicoticas
usadas na clinica, além de maior tempo de tratamento
- sao desejaveis.
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Metodologia

30 min 30 min 30 min 10 s A dlf,erenc;a das Iate.nC|as teste-treino foi to~mada como mec_llc_la de
memoria de trabalho; apenas doses que nao afetaram a atividade
l, l l l l motora dos camundongos (machos, CF1) foram usadas (Fig 3);

Ambienta(;éo Soluc;éo salina Solugéio salina Treino Teste *Os dados foram analisados por Kruskal-Wallis/Wilcoxon e utilizou-

: se ANOVA/SNK para avaliacéao da atividade locomotora.
na sala do Haloperidol 0,125 mg/kg  MK801 0,05 mg/kg 0,3mA/5s P ¢
experimento Clorpromazina 1 mg/kg

C Ozapina 2 mg/kg 1 —World Health Organization (2007) ICD p. F20-F9;

2 — Bora et al. (2010) Schizophr Bull 36(1):36-42;

3 — Modller (2000) World J Biol Psychiatry 1(4):204-14;

4 — Lieberman et al. (2008) Pharmacol Rev 60(3):358-403;

5 — Large (2007) J Psychopharmacol 21(3):283-301;
Fig 4: Camundongo no 6 — Abi-Dargham (2004) Int J Neuropsychopharmacol 7 Suppl 1:S1-5;
aparato de esquiva inibitéria 7 — Hanrahan et al. (2006) Expert Op Pharmacother 7(13):1749-58.

Sulpirida 10 mg/kg
Risperidona 0,05 mg/kg
Olanzapina 0,2 mg/kg




