Efeitos da administracao de AOPCP na investigacao do efeito ansiolitico induzido pela
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Introduc;ao: Transicoes Totais
Os mecanismos subjacentes a ansiedade ainda permanecem relativamente 5% £ sal
obscuros, diferentes sistemas de neurotransmissores parecem estar envolvidos nessa 8 GMP 240mM
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desordem. Atualmente, na busca por novos farmacos com acao ansiolitica, drogas capazes =
] R ] i ) . 'G_J Labirinto em Cruz Elevada. Efeito do GMP, AOPCP e
de antagonizar os receptores de glutamato tém recebido consideravel atencao. S 5 AOPCP +GMP na % de tempo no braco aberto (A): %
i i = de entrada nos bracos abertos (B) e 0 niumero de
NOSSO grUpO em Um eStUdO pUbllcadO na. PharmaCOI BIOChem BehaV. 0 transigﬁes totals (C) Os resultados foram ana"zados pelo
.. N Cim - i método ANOVA de duas vias, n = 15 por grupo, # P <
96(3):306-11, 2010 demonstrou um que a administracdo sisttmica de GMP (guanosina 0.05 comparado com salina. PorarEp
monofosfato) 50mg/Kg foi capaz de exercer efeito ansiolitico similar ao efeito do
Diazepam 2,0mg/Kg em tarefas que avaliam parametros preditivos de ansiedade em ratos. Material e Métodos: Parte Il - Complementar

Ainda recentemente observamos atraves de dosagens por HPLC que tanto a administracio
_ _ N _ Diante da ineficiéncia da metodologia aplicada na verificacio se o possivel

de GMP quanto de Diazepam foi capaz de elevar a concentracdo de guanosina e de
efeito do GMP se da pela sua conversdo a GUO. Através de um outro protocolo

modular os niveis de adenosina.
buscamos avaliar se a administracdo de GUO teria efeito similar a de GMP.

Objetivos:
é Saline 0,9%
Diante disto, este trabalho teve como objetivo avaliar se o efeito do GMP é « — |
_ _ _ o e - é GMP (50mg/Kg — Positive control) | ‘
devido a sua conversdao a guanosina (GUO). Para isso através de uma metodologia ja '~17/»-ﬁ
proposta por Soares et al 2004 usamos um inibidor competitivo da 5’nucleotidase, enzima 9 CUO (7.5: 30, 60mo/Kg)
responsavel pela conversao de GMP a GUO — AOPCP . RESULTADOS |11
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Labirinto em Cruz Elevada. Efeito da administracdo de
GUO e GMP (controle positivo) na % de tempo no brago
% _$_ aberto(A); % de entrada nos bracos abertos(B) e o
v numero de transicdes totais (C). Os resultados foram
analizados pelo método ANOVA de uma via, n = 15 por
0 . : : . : grupo, # P < 0.05 comparado com salina.
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Primeiramente, buscamos uma dose icv de GMP com efeito ansiolitico 0. . s v 5 #
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(120mM e 240mM). GMP na concentracdo de 240mM teve um efeito similar a g oz + o p A : . —ih— A -
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Em seguida buscamos uma dose de AOPCP (2,5, 10, 25 e 50mM) que & & P
o . ] ) L ] HPLC. Efeito da administracdo de GUO e de GMP( controle positivo) na concentracdo de purinas no
apresentasse caracteristicas semelhantes a salina, ou seja, que nao interferiam no liquor. Demais purinas néo tiveram diferenca significativa. Os resultados foram analizados pelo método

.. . N ANOVA de uma via, n=10 por grupo, # P < 0.05 comparado com salina.
comportamento natural dos animais , nem téo pouco na locomocao (data not show).

Discussao:
Com posse destes resultados verificamos o efeito da AOPCP (2,5Mm) Os animais que receberam AOPCP2,5mM/GMP240mM tiveram um deficit
versus GMP (240mM). locomotor, o que impossibilita a investigacdo de parametros relacionados a ansiedade.

Contudo, esses resultados sugerem este efeito se da por uma excessiva elevacdo da

concentracdo de GMP, ou ainda, o efeito sinérgico entre GMP e AOPCP ¢ o responsavel
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por interferir no desempenho dos animais no teste do LCE. Em adic¢ao, qguando GUO foi

FIG 1. administrada ip obtivemos um efeito comportamental similar ao GMP além de uma
a % Tembo no Aberto b elevacdo na concentracdo de ADO no liquor. Por outro lado, ndo se observou uma
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60 <al 100- relagao direta entre a [GUO] no liquor e o efeito ansiolitico. Diante disso, inferimos que
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E GMP 240mM el GMP 240mM g administracdo de GMP e /Jou GUO ¢ capaz de modular os niveis de ADO, o que pode
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00- ter uma relacao com o efeito, ja que muitos estudos ja caracterizaram efeito ansiolitico
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de agonistas adenosinérgicos, principalmente frente aos receptores Al.
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