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Avaliacao dos eftitos do dxido nitrico no desenvolvimento de embrides de camundongos in vitro e in vivo

Evaluation of nitric oxide effects on embryo development in mice in vivo and in vitro
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Objetivo: avaliar os efeitos do 6xido nitrico (ON) no de-
senvolvimento de embrides in vitro e na implantacao de
embrides in vivo em camundongos. Métodos: embrides
de camundongos foram incubados em meio contendo di-
ferentes concentracdes de dietilenotriamina/éxido nitrico
(DETA/ON), um doador de 6xido nitrico. A especificidade
dos efeitos do ON foram avaliadas usando-se dietileno-
triamina (DETA) sem 6xido nitrico ou dietilenotriamina/
oxido nitrico previamente incubado por 48 horas. No es-
tudo in vivo, os camundongos foram infundidos continua-
mente, por via subcutanea (apoés terem sido acasalados),
com varias concentracoes de DETA/ON ou DETA, atra-
vés de minibombas osméticas (comecando no primeiro
dia de prenhez) e a avaliacdo da implantacdo no utero foi
avaliada no dia 6. Resultados: os resultados mostraram
que nenhum dos embrides desenvolveu-se além do es-
tagio de quatro células quando expostos a 0,1 ou 1,0 mM
de DETA/ON, comparado com 94,5% no grupo-controle
cujos embrides desenvolveram além do estagio de morula
no dia 4. O desenvolvimento embrionario nao foi afetado
com baixas concentracoes (0,001 e 0,01mM) de dietile-
notriamina/éxido nitrico, com dietilenotriamina/éxido
nitrico pré-incubado por 48 horas ou dietilenotriamina
puro. No estudo in vivo, a infusdo de dietilenotriamina/
oxido nitrico em camundongos fémeas causou a inibicao
da implantacdo embrionaria, de maneira dose-dependen-
te. Nao foram observados sitios de implantacdo em ani-
mais infundidos com a dose diaria de 20mmoles de die-
tilenotriamina/6xido nitrico, enquanto nos tratados com
dietilenotriamina e controle, a taxa de implantacao foi
de 81,8%. Conclusao: este estudo demonstrou que ON
inibe o desenvolvimento embrionario in vitro e a implan-
tacdo in vivo, em camundongos, de maneira dose-depen-
dente.
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Objective: To evaluate the effect of nitric oxide on
embryo development in vitro and on implantation of
embryos in vivo in mice. Materials and methods:
Mouse embryos were incubated in media containing
different concentrations of diethylenetriamine/NO
(DETA/NO), a nitric oxide donor. The cleavage and
development was monitored daily for 4 days. Specificity
of NO effects was assessed by using diethylenetriamine
(DETA) without NO or 48 h preincubated DETA/NO. In
in vivo studies, mated mice were continuously infused,
subcutaneously, with various concentrations of DETA/
NO or DETA through mini-osmotic pumps (from day 1 of
pregnancy), and implantation sites in the uterus were
assessed on day 6. Results: None of the embryos
progressed beyond 4-cell stage when exposed to 0.1 or
1.0 mM DETA/NO compared with 94.5% of control
embryos that developed beyond the morula stage by day
4. Embryo development was unaffected by lower (0.001
and 0.01 mM) concentrations of DETA/NO, 48 h
preincubated DETA/NO, or DETA only. In in vivo study,
infusion of DETA/NO to mice caused inhibition of
embryo implantation in a dose-dependent manner. No
implantation sites were observed in mice infused with
a daily dose of 20 umol DETA/NO rate, compared with
an implantation rate of 81.8% in control or DETA-treated
mice. Conclusion: This study demonstrates that NO
inhibits the embryo development in vitro and
implantation in vivo in an dose-dependent manner.
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