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RESUMO

As acidurias metilmaldnica e propiénica sdo erros inatos do metabolismo causados
pelas deficiéncias das enzimas metilmalonil-CoA mutase e propionil-CoA carboxilase,
respectivamente, que afetam o catabolismo de aminoacidos de cadeia ramificada e
acidos graxos de cadeia impar. Esses distarbios sdo bioguimicamente caracterizados
pelo acimulo tecidual e elevada excrec¢do urinaria dos acidos metilmalénico (MMA) e
propidnico (PA). O quadro clinico dessas aciddrias inclui manifestacdes neuroldgicas e
dano cardiaco, cuja fisiopatologia ainda ndo esta bem estabelecida. Portanto, o presente
estudo teve por objetivo investigar o efeito agudo dos acidos MMA e PA sobre
parametros de estresse oxidativo em coragdo de ratos adolescentes. Foram realizadas 3
injecOes intraperitoneais (a primeira injecdo na dose de 10 pumol/g de peso corporal
seguida de duas com dose de 5 umol/g de peso corporal) com intervalo de 90 min entre
cada uma delas. Os animais foram eutanasiados 60 min apds a ultima administracao.
Foram entdo preparados sobrenadantes de coragdo, os quais foram utilizados para a
avaliacdo dos parametros bioquimicos. A andlise estatistica dos dados foi realizada por
analise de variancia (ANOVA) de uma via seguida do teste de Duncan quando o F foi
significativo. Valores de P<0,05 foram considerados significativos. Nossos resultados
mostraram que a administracdo aguda de MMA e PA diminuiu as concentragdes de
glutationa em coracdo de ratos. Além disso, ambos os &cidos organicos diminuiram a
atividade da superoxido dismutase e glutationa peroxidase, ao passo que apenas o MMA
diminuiu significativamente a atividade da catalase. Contudo, nenhum dos metabdlitos
alterou os niveis de substancias reativas ao &cido tiobarbitdrico. Nossos resultados
indicam que alteragBes nas defesas antioxidantes enzimticas e ndo enzimaéticas
causadas pela administracdo de MMA e PA podem contribuir para a fisiopatologia do
dano cardiaco observado nos pacientes afetados pelas acidirias metilmaldnica e
propidnica. Além disso, caso nossos resultados sejam confirmados em liquidos
bioldgicos e bidpsias de tecidos de pacientes, € possivel que o uso de antioxidantes

consista em uma abordagem terapéutica promissora para esses disturbios.



