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INTRODUÇÃO: Os receptores ionotrópicos do glutamato, como o N-metil-D-Aspartato (NMDA), estão envolvidos em desordens psiquiátricas. NMDARs são descritos como complexosheteroméricos que incorporam diferentes subunidades dentro de um repertório de três tipos: NR1, NR2 e NR3. A expressão de NMDAR funcional requer a co-expressão de pelo menos umNR1 e um NR2. Os resultados recentes sugerem que os níveis de aminoácido glutamatérgicono plasma podem ser marcadores biológicos significativos que refletem a condição, especialmente em pacientes gravemente afetados. Uma meta-análise recente mostrou que os níveis de glutamato periféricos em esquizofrênicos foram significativamente maiores em geral do que nos controles e pesquisas mais abrangentes são necessárias para entender a relação entre os níveis de glutamato na esquizofrenia no sangue e no cérebro. O objetivo deste estudo foi quantificar os níveis séricos de subunidades NR1 e NR2 NMDAR em pacientes em primeiro episódio psicótico (PEP), em comparação com os irmãos, principal grupo de alto risco pela maior probabilidade de exposição aos mesmos fatores de risco genéticos e ambientais e controles saudáveis. MATERIAL E MÉTODOS: Este é um estudo caso-controle de PEP na região de Ribeirão Preto, Brasil. O grupo controle foi composto por indivíduos saudáveis que não tinham psicose ao longo da vida, pareados com os pacientes por idade e sexo e da mesma área de abrangência dos casos. Foram coletados 5 ml de amostra de sangue periférico em tubo de EDTA próxima do estabelecimento do diagnóstico. A quantificação sérica das subunidades NR1 e NR2 NMDAR foi realizada por ELISA. Os dados foram analisados por ANOVA, utilizando os valores log transformados nas concentrações de NR1 e NR2. RESULATADOS: Foram incluídos 166 PEP (média de idade = 30, 34, DP = 12,2; 64% homens), destes 84 com diagnóstico de psicose não afetiva, principalmente esquizofrenia, 51 com transtorno bipolar e 31 com transtorno depressivo. Além dos pacientes, foram incluídos 76 irmãos e 166 controles. Os níveis séricos das subunidades NR1 [F(4) =11, 505, p <0, 001] e NR2 [F(4) = 63, 161, p <0, 001] foram significativamente menores em pacientes (psicose não afetiva – média de NR1 = 71,0 pg/mL, DP = 100,3; média de NR2 = 2,5ng/ml; DP = 2,0; transtorno afetivo bipolar – média de NR1 = 185,7 pg/ml, DP =319,5; média de NR2 = 2,1 ng/ml; DP = 2,2; transtorno depressivo com sintomas psicóticos – média de NR1= 83,3 pg/ml, DP =185,0; média de NR2 = 2,1 ng/ml; DP =2,1) em comparação com os irmãos (média NR1 = 139,3 pg/ml; DP =193,8; média de NR2 = 6,2 ng/ml; DP =1,5) e voluntários saudáveis (média de NR1 = 146,7 pg/ml; DP =361,1; média de NR2 = 4,8 ng/ml, DP = 2,2). CONCLUSÕES:Até agora, não há relatos sobre a quantificação periférica das subunidades NR1 e NR2 NMDAR em transtornos psiquiátricos graves. No entanto, foi demonstrado que os níveis séricos elevados da subunidade NR2 poderiam ser associados como um biomarcador para acidente vascular cerebral isquêmico. Alguns estudos indicam que as perturbações psiquiátricas são devidas às anormalidades de uma ou mais das subunidades NMDAR. No presente estudo, a subunidadeNR2 pode ser um biomarcador sérico do PEP e, seus níveis assim como do NR1 estavam diminuídos em relação aos irmãos e controles
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