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Acidemias propionica e metilmal6nica sdo doencas metabdlicas congénitas caracterizadas bioquimicamente por elevados niveis
de 4cido propidnico (AP) ou metilmalénico (AMM) no plasma e em outros tecidos. Clinicamente, ha manifestagdes neurolégicas
severas. As proteinas citoesqueléticas e sua fosforilagdo/defosforilacdo estdo envolvidas em uma série de fungdes na célula
nervosa. O citoesqueleto é formado principalmente por neurofilamentos, constituidos por subunidades de 200 kDa (NF-H), de
150 kDa (NF-M) e de 68kDa (NF-L), e microttbulos, constituidos por tubulinas alfa e beta. Foi estudado o efeito do tratamento
cronico com AP ou AMM na incorporagdo de fosforo radioativo as proteinas citoesqueléticas do cortex cerebral de ratos. Os
niveis séricos de AP e AMM comparaveis aqueles encontrados nas acidemias propidnica e metilmalonica foram alcangados
através da injecdo de drogas subcutaneamente. Os ratos foram sacrificados com 17 dias de vida. A fragdo citoesquelética insoltvel
em Triton foi incubada com ATP marcado com fésforo radioativo e analisada por SDS-PAGE. Foi observado que o tratamento
cronico com AP diminuiu a incorporacéo in vitro de fdsforo radioativo nos NF-M e alfa-tubulina e que o tratamento com AMM
diminuiu a fosforilagdo in vitro dos NF-M. Esses resultados sugerem que tais acidemias possam interferir na fosforilacdo das
proteinas citoesqueléticas. (CNPq, FINEP, FAPERGS, PROPESP - UFRGS)
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