A d-cicloserina melhora o desempenho cognitivo pés-malaria nao grave
experimental, sugerindo um envolvimento do sistema glutamatérgico
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Sequelas neurocognitivas e comportamentais sao atribuidas a malaria grave e a malaria
ndo grave (MnG), sendo esta a apresentacao clinica predominante no mundo, com
impacto em milhdes de casos. A infecgao plasmodial promove inflamagao sistémica,
que desempenha papel crucial no determinismo de desfechos neurocognitivos podendo
levar ao desenvolvimento de formas graves e letalidade. O hipocampo constitui uma
estrutura cerebral essencial nos processos cognitivos, tendo o sistema glutamatérgico
como indispensavel nas fases de formacdo da meméaria. A d-cicloserina (DCS) é um
farmaco agonista parcial glutamatérgico com propriedades pré-cognitivas e anti-
inflamatérias. Os mecanismos patogénicos da malaria cerebral (MC) envolvem
processos neuroinflamatérios e efeitos em vias de sinalizagdo que impactam a memoaria.
Este estudo teve como objetivo avaliar o efeito do tratamento com DCS no desempenho
neuroimunocognitivo na MnG experimental. Para esse fim, camundongos C57BL/6
foram infectados, ou ndo, com Plasmodium berghei ANKA e tratados com cloroquina,
por sete dias, com inicio no quarto dia apds a infeccao, antes dos sinais clinicos de MC
(CEUA: L-004/2020). Testes comportamentais foram realizados em vigéncia ou ndo de
estimulo com DCS. Animais infectados apresentaram mau desempenho nos testes de
localizagao e reconhecimento de objetos 22 dias apds a infecgao, sugerindo déficits na
aquisicao e consolidacido da memodria. O tratamento com DCS nao modulou os niveis
de citocinas no hipocampo. Nao obstante, 0 mau desempenho cognitivo nos testes de
localizagao e reconhecimento de objetos foi revertido pelo tratamento com DCS. Essa
abordagem revelou um possivel envolvimento do sistema glutamatérgico nas sequelas
neurocognitivas da MnG experimental. Ademais, esse efeito pro-cognitivo foi associado
ao estimulo de aprendizado no teste de localizacdo de objetos, apontando para a
necessidade de estudos sobre a manutengao do estimulo com DCS sobre a duragdo do
efeito nessas sequelas da MnG.
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