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MK-801 PREVINE O PRE-CONDICIONAMENTO COM NMDA CONTRA CONVULSOES INDUZIDAS
POR ACIDO QUINOLINICO IN VIVO. Marcelo Ganzella, Amilcar L. Lottermann, Carina R. Boeck, Diogo O.
Souza, Deusa Vendite, Deusa Aparecida Vendite (orient.) (Departamento de Bioquimica, Instituto de Ciéncias
Basicas da Salde, UFRGS).

Os receptores glutamatérgicos (RGlu) participam da maioria das neurotransmissdes excitatorias no SNC dos
mamiferos. O principal RGlu é o canal-idbnico NMDA (N-metil-D-aspartato), sua excessiva ativacao esta relacionada
com neuropatologias como a epilepsia e a Sindrome de Parkinson. O Acido Quinolinico (AQ) é um agonista
enddgeno de receptores NMDA, que em altas concentracBes no cérebro torna-se excitotdxico. O MK-801 é um
antagonista de receptores NMDA que protege camundongos de convulsdes induzidas por AQ quando administrado
30 min antes. Estudos demonstraram que doses subtoxicas de NMDA protegem neurdnios em cultura de uma
posterior toxicidade induzida por glutamato. O objetivo do nosso estudo foi verificar se 0 MK-801 previne a protecao
devido ao pré-condicionamento com NMDA contra convulsfes induzidas por AQ. Camundongos albinos machos
(30-509) foram utilizados. Uma cénula guia foi introduzida no ventriculo cerebral lateral direito através de cirurgia
estereotaxica (0 hora). O MK-801 foi administrado intraperitonialmente (i.p.) (0, 5mg/kg) 30 minutos antes da
administracio de NMDA (75mg/kg, i.p.) ou salina (NaCl 0, 9%) (24 horas). Os animais receberam
intracerebroventricularmente (i.c.v.) 4uL de AQ (9, 2 mM) e o comportamento convulsivo foi analisado por 10 min
(48 horas). Os animais foram decapitados, os hipocampos dissecados e micro-fatiados para analise da viabilidade
celular pelo método de exclusdo com iodeto de propidio (72 horas). Nossos resultados demonstraram que 0
antagonista de receptores NMDA, o MK-801, preveniu a protecdo devido ao pré-condicionamento com NMDA
contra as convulsdes e contra a morte celular induzida pela administracdo de AQ em camundongos. Com isto,
podemos sugerir que o efeito protetor do pré-condicionamento com NMDA contra as convulsfes e morte celulares
induzidas por AQ pode ser mediado devido a ativacdo de receptores NMDA. (PROPESQ-UFRGS, CAPES,
CNPg/PRONEX).
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