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Efeito antinociceptivo do aripiprazole por
ativacao das vias PI3K / AKT /

NO / KATP O medicamento antipsicotico aripiprazole, usado para tratar
esquizofrenia e transtorno bipolar, apresenta componente analgésico
periférico com mecanismos ainda ndo esclarecidos. Este estudo teve por

objetivo obter evidéncias para
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NO / KATP

O medicamento antipsicotico aripiprazole ara tratar esquizofrenia e

transtorno bipolar, apresenta compone @ lgésico periférico com mecanismos

ainda nao esclarecidos. Esteae

o)

Camundol foram tratados com prostaglandina E2 (PGE2) intraplantar para

teve por objetivo obter evidéncias para o

0 nitrico (NO) no efeito antinociceptivo periférico

envolvimento do sistey ;‘

induzido por este medicypa
.

ind algesia. Foi utilizado o teste de Griess para verificar a producao de
Ncgvés da deteccao de metabolitos, e para analisar a expressao de enzimas
iNOS na pata foi realizada a técnica de western blot.

Foi verificado que o efeito antinociceptivo induzido por aripiprazole é dependente
de dose. Além disso, o uso de inibidores das vias PI3K/ AKT / mTOR reverteram o
efeito induzido pelo farmaco. Para avaliacao do envolvimento da via do NO, foram
utilizados inibidores seletivos ou nao seletivos de enzimas de sintese de NO
(nNOS e iNOS). Os inibidores nao seletivo e seletivo da iNOS, mas nao o da
nNOS, levaram a uma inibicao do efeito do aripiprazol. Inibidores do canal de

potassio sensivel a ATP foram capazes de reverter o efeito antinociceptivo,
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enquanto que a administracao de uma fosfodiesterase do tipo 5 especifica para
GMPc potenciou o efeito antinociceptivo. O grupo que recebeu aripiprazole
aumentou os niveis de metabodlito do NO em comparacao ao controle. a expressao
de iNOS foi aumentada nos animais que receberam PGE2 e aripiprazole.

O estudo traz evidéncias farmacolégicas que ajudam a corroborar o efeito
antinociceptivo do aripiprazole e investiga quais possiveis mecanismos modulam
este efeito. Este pode ser o primeiro de muitos estudos a embasar um uso off
label deste medicamento.
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PI3K/AKT/NO/CGMP/KATP pathway activation. 492 Congresso Brasileiro de
Farmacologia e Terapéutica Experimental, Ribeirdo Preto, 17-20 de Outubro de

2017.
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