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RESUMO
Os sistemas endocanabindide e adenosinérgico, através dos receptores Al e CB1, compartilham uma série de caracteristicas. Ou seja, ambos os
receptores ativam proteinas Gi/o para mediar suas principais acdes, inibem a liberagdo de diferentes neurotransmissores e sdo expressos em
grandes concentragdes no cortex, hipocampo e cerebelo. Além disso, agonistas dos dois receptores prejudicam processos relacionados a
mem©ria espacial enquanto que antagonistas induzem melhora cognitiva. Apesar das semelhangas entre os dois sistemas e da importancia da
memoria espacial na fisiopatologia de diferentes doengas, poucos estudos avaliaram a possivel interagdo entre ambos os sistemas no controle da
memoaria espacial. Desta forma o objetivo deste trabalho foi avaliar a interagdo entre os sistemas adenosinérgico e endocanabindide, através dos
receptores Al e CB1, na modulagdo da memdria espacial. Para isso validou-se o modelo da localizagdo de objetos em camundongos, o qual
pareceu sensivel a drogas amnésicas ou pré-mnemonicas. Além disso, demonstrou-se que a regido CA1 do hipocampo participa da aquisi¢do da
memo©ria de localizagdo de objetos em camundongos. Posteriormente, utilizou-se o0 modelo recém validado e o labirinto aquatico para avaliar o
efeito pré-mnemonico da co-administragdo de antagonistas dos receptores Al e CB1. Esta interagdo melhora o aprendizado de camundongos em
doses até 20 vezes menores do que aquelas utilizadas para produzir o mesmo efeito quando administradas isoladamente. Na sequéncia
demonstrou-se que as agGes da co-administragdo sao mediadas, pelo menos em parte, pela liberagdo de glutamato e a interagao deste com os
receptores NMDA no hipocampo e no cértex pré-frontal. No ultimo grupo de experimentos, demonstrou-se que os receptores Al e CB1 do
hipocampo interagem para modular a amnésia induzida por agonistas de ambos. Ou seja, o efeito amnésico do agonista Al é bloqueado pelo
antagonista CB1, enquanto que o prejuizo de aprendizado induzido pelo agonista CB1 é atenuado pelo agonista Al. Sugerindo que tanto o ténus
adenosinérgico quanto o endocanabindide interagem para a modulagdo da amnésia induzida por agonistas dos receptores CB1 e Al,
respectivamente. Por fim, conclui-se que os sistemas adenosinérgico e endocanabindide, através de seus receptores Al e CB1, interagem para o
controle de processos associados a memaria espacial de camundongos.
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