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Farmacos dopaminérgicos sdo utilizados no tratamento de algumas desordens psiquiatricas, como a doenca de
Parkinson, a depressdo e, principalmente, a esquizofrenia. No entanto, os problemas atribuidos a estas terapias
justificam a busca por novas moléculas mais eficazes e seguras. O objetivo deste trabalho foi avaliar a toxicidade
aguda e iniciar a investigagdo de um possivel efeito central das substancias LASSBio579 e LASSBIio581,
racionalmente planejadas para obtencéo de novos protétipos de agentes dopaminérgicos seletivos. Foram utilizados
camundongos Swiss CF-1, machos, adultos, pesando entre 20 e 30g (coldnia FEPPS-RS). A toxicidade aguda das
substancias foi avaliada pela determinagdo de sua DL s, intraperitoneal, através do método dos probitos. LASSBi0579
(30mg/kg i.p.) e LASSBIi0581 (30mg/kg i.p.) foram avaliados nos modelos de potenciacdo do sono barbitdrico,
inducdo de catatonia e avaliagdo da coordenagdo motora em aparelho de rota-rod. A DLsy de LASSBi0581 foi
calculada em 708 + 247 mg/kg. A determinagdo da dose letal mediana de LASSBIi0579 ainda esta em andamento,
porém os resultados obtidos até 0 momento indicam que esta é superior a 1000 mg/kg. Nos ensaios comportamentais,
as substancias testadas ndo causaram nenhuma alteragdo no tempo de sono barbitdrico. Apenas LASSBi0581 induziu
catatonia nos animais 30 e 60 minutos apds a administragdo. Na avaliacdo do efeito sobre a coordenacdo motora,
LASSBIi0579 diminuiu 0 maior tempo de permanéncia no rota-rod bem como aumentou 0 nimero de quedas dos
animais dentro do periodo de observagdo, enquanto que 0s animais tratados com LASSBio581 ndo sofreram
alteracdo em sua performance. Os resultados indicam que LASSBio579 afeta a coordenacdo motora dos
camundongos. J& LASSBIi0581 induz um comportamento catatdnico sem prejuizo a coordenacdo motora dos
animais, fortalecendo a idéia de uma acdo central para este composto (PROPESQ-UFRGS/PROCAD-CAPES).
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