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Analise do tecido hepatico por microscopia Otica e dosagens de
enzimas séricas de camundongos tratados com L-acido glutamico
e N-(4- nitrobenzoil)-L- acido glutamico, blogueadores de IgE
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O figado é um o6rgdo importante em processos de destoxificacdo, assim, a liberacdo de
gualquer droga medicamentosa requer ensaios prévios de tolerancia hepatica. Sabemos, por
exemplo que, analgésicos amplamente utilizados tais como paracetamol (APAP), quando
usados em doses elevadas, podem causar danos ao figado, tanto pela producdo de metabdlitos
toxicos, quanto pela diminuicdo dos niveis de glutationa reduzida (GSH). Lesdes hepaticas
levam ao extravasamento de enzimas para a corrente sanguinea. Visto o atual cenario de
crescimento e prevaléncia de doencas alérgicas no mundo, e os tratamentos mais empre gados
para aliviar seus efeitos, como o uso de anti-histaminico, corticoides e a imunoterapia, Nn0sSso
laboratorio vem desenvolvendo uma metodologia baseada em bloqueio de IgE por meio do
conhecimento dos epitopos ligantes do mesmo, com o propésito de impedir a deflagracdo da
alergia. O objetivo do nosso trabalho foi verificar se os agentes bloqueadores de IgE, L-acido
glutamico e o N-(4-nitrobenzoil)-L-acido glutamico, que segundo nossos estudos poderiam atuar
como bloqueadores de IgE, impedindo a desgranulagdo de mastocitos e a liberacdo de
histamina, provocariam efeitos hepatotoxicos. Neste projeto avaliamos os efeitos dos agentes
bloqueadores, por dosagens de enzimas séricas e analise de tecido hepatico, de camundongos
tratados com estes possiveis bloqueadores. Os animais receberam solu¢cdes de L-acido
glutamico e N-(4nitrobenzoil)-L-acido glutamico em concentra¢cées de 10 a 100 mg/Kg dos AA
diluidos em PBS, administrados por gavagem por um periodo de 15 dias. O sangue dos animais
foi coletado antes de iniciar o tratamento e também apos o periodo experimental. As enzimas
séricas quantificadas foram TGO, Fosfatase alcalina e Gama GT empregando kits comerciais
(Lab-test, Bioclin, Analisa) de acordo com as normas do fabricante. Os resultados obtidos
mostram que, quando &cido L-glutamico foi usado em doses terapéuticas (até 30mg/kg), o nivel
das enzimas nao foi afetado. Entretanto, para a enzima TGO o composto N-4nitrobenzoil-L-
acido glutamico, nesta mesma concentracdo, promoveu um aumento da atividade TGO,
indicando alguma lesdo no figado. Os animais foram eutanasiados, o figado foi removido, e
laminas para microscopia o6tica foram preparadas. Observou-se uma leve congestédo do tecido
hepatico, similar as laminas de animais controle, que pode ser atribuida a técnica de eutanasia
utiizada. Nossos dados, apesar de promissores, precisam ser refeitos para que testes
estatisticos sejam incorporados para validar os estudos preliminares.
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