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OBTENGAO DA CURVA CONCENTRAGAO-EFEITO A AGENTES ARRITMOGENICOS EM
MIOCARDIO ISOLADO

Denile Cominato Boer (Bolsista FAPESP) e Profa. Dra. Rosana Almada Bassani (Orientadora),
Faculdade de Engenharia Elétrica e de Computacgéo - FEEC, UNICAMP

O efeito de um farmaco, em preparagbes biolégicas, pode ser descrito por parametros que
permitam inferir sobre sua eficacia e poténcia. Neste estudo, desenvolvemos um método para
quantificacao da relacado dose-resposta ao efeito arritmogénico do isoproterenol (ISO), agonista
de adrenoceptores 3, em atrio esquerdo isolado de rato. Aplicavam-se, a cada concentracgdo de
ISO, estimulos de alta frequéncia (5Hz), seguidos de pausas estimulatérias, quando eram
registradas contragdes espontaneas (CE). A curva concentragio-efeito era obtida em 3-6
atrios, sendo a resposta a cada [ISO] considerada como a soma das CEs registradas em todas
preparagdes e normalizada pelo numero destas. A relagdo era ajustada por uma fungao
sigmoide, para estimar Rmin (resposta sem ISO), Rmax (maxima resposta ao 1SO) e EC50
([1ISO] com resposta igual 0,5 Rmax). Em controles, ndo foi observada essa relagdo (Rmax n&o
foi # 0). Testamos entdo duas condigdes para facilitar o desenvolvimento de arritmia: exposigao
a cafeina (0,5mM); e despolarizagdo da membrana por aumento da concentragdo extracelular
de KCI (de 4,5 para 7mM). Nestes casos, obteve-se bom ajuste da resposta a fun¢ao sigméide
(Rmax ~300 CEs/atrio), mas ISO foi mais potente na presenga de cafeina (EC50 de 0.028 vs.
1.6 uM, p< 0.05), provavelmente por maior potencializagado da via -adrenérgica. As vantagens

deste método sao: simplicidade e necessidade de um numero pequeno de preparagoes.
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