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"Não é preciso agendar, entrar em fila, contar com a 

sorte, acordar cedo para pegar senha: a possibilidade de 

recomeço está disponível o tempo todo, na maior parte 

dos casos. Não tem mistério, ela vem embrulhada com o 

papel bonito de cada instante novo, essa página em 

branco que olha pra gente sem ter a mínima idéia do que 

escolheremos escrever nas suas linhas. 

 “O que é preciso mesmo é coragem para abrir o 

presente.” 

                                                         

                                                              (Ana Jácomo)                   

                                             

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

“Não ajunteis tesouros na terra, onde a traça e a ferrugem tudo consomem, e onde os 

ladrões minam e roubam. Buscai, pois, em primeiro lugar, seu reino e a sua justiça, e todas 

estas coisas vos serão acrescentadas.” 

                                                                                                          (Mateus 6, 19; 33) 
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“O estudo em geral, a busca da verdade e da beleza 

são domínios em que nos é consentido ficar 

crianças toda a vida.” 
 

         Albert Einstein 



 

RESUMO 
 
 

Amaral, L. M. Efeitos da inibição da sintase induzida no óxido nítrico na 
fisiopatologia da pré-eclâmpsia experimental. 2012. 68 f. Tese de Doutorado - 
Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, Universidade de São Paulo, Ribeirão 
Preto, 2012. 
 
A fisiopatologia da pré-eclâmpsia não está completamente elucidada. No entanto, o 
aumento do estresse oxidativo e o comprometimento da atividade da sintase 
induzida do óxido nítrico (iNOS) têm sido envolvido nesse estado crítico. O aumento 
do estresse oxidativo com o aumento das espécies altamente reativas, incluindo o 
superóxido, pode formar o peroxinitrito. Verificamos o papel da sintase induzida do 
óxido nítrico e do estresse oxidativo no modelo experimental de pré-eclâmpsia 
caracterizado pela redução de pressão de perfusão uterina (RUPP). Este foi 
induzido em ratas wistar. Ratas grávidas do grupo RUPP tiveram a aorta clipada no 
14° dia de gestação. Após uma incisão na linha média, um clipe de prata (0.203 mm) 
foi colocado em torno da aorta acima da bifurcação ilíaca; clipes de prata (0.100 
mm) também foram colocados em ambos os ramos das artérias ovarianas direita e 
esquerda, que abastecem o útero. Ratas Sham operados (ratas grávidas controles) 
e RUPP foram tratadas com veículo ou subcutaneamente com 1 mg / kg  de N-[3 - 
(aminometil)-benzil] acetamidina (1400W, inibidor da iNOS), durante 5 dias. Após o 
tratamento, a pressão arterial média foi verificada. Para determinarmos o estresse 
oxidativo foram avaliadas as concentrações plasmáticas de espécies reativas ao 
ácido tiobarbitúrico (TBARS), níveis do 8-isoprostano plasmático, atividade vascular 
da NADPH oxidase e produção de superóxido com dihidroetídeo. Além disso, 
utilizamos a técnica de imunohistoquímica para avaliar os níveis de nitrotirosina. A 
expressão vascular da iNOS  foi verificada por western imunoblotting e 
concentrações de nitrito plasmático por quimiluminescência. Observamos um 
aumento da pressão arterial média em RUPP comparado com ratas grávidas 
controles e o tratamento com 1400W exerceu efeitos anti-hipertensivos. O 
tratamento com 1400W reduziu os níveis de 8-isoprostano, atividade vascular da 
NADPH oxidase e concentrações de EROs, expressão da  iNOS e formação de 
peroxinitrito em RUPP 1400W  em comparação com ratos não tratados RUPP. 
Nossos resultados sugerem que o 1400W atenua a hipertensão no modelo RUPP 
principalmente pela inibição da iNOS e formação de peroxinitrito. 
 
Palavras-chave: Pré-eclâmpsia, sintase induzida do óxido nítrico, estresse oxidativo, 
redução da pressão de perfusão uterina (RUPP). 
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