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EFEITO PROTETOR DA CREATINA SOBRE AS ALTERACOES MORFOLOGICAS INDUZIDAS EM ASTROCITOS
PELOS ALFA-CETOACIDOS DE CADEIA RAMIFICADA QUE SE ACUMULAM NA DOENCA DO XAROPE DO BORDO.
Santos AQ , Funchal C , Aimeida LMV , Zamoner A , Heimfarth L , Frasson Corbelini P, Oliveira SA , Vivian L , Oliveira
Loureiro S, de Lima Pelaez P , Gottfried, C , Wajner, M , Pessoa- Pureur, R . Departamento de Bioquimica, Instituto de
Ciéncias Basicas da Salde, Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, RS. . Outro.

FUNDAMENTACAO: A Doenca do Xarope do Bordo (DXB) é um erro inato do metabolismo causado pela deficiéncia na
atividade do complexo desidrogenase dos cetoacidos de cadeia ramificada levando ao acimulo de concentragdes milimolares
dos seguintes alfa-cetoacidos de cadeia ramificada (ACCR): acidos alfa-cetoisocaproico (CIC), alfa-ceto-beta-metilvalérico
(CMV), alfa-cetoisovalérico (CIV) e dos seus aminoacidos precursores, leucina, isoleucina e valina em tecidos de pacientes
afetados. Essa doenca é caracterizada por severos sintomas neuroldgicos que incluem edema e atrofia cerebral, entretanto,
0s mecanismos envolvidos na neuropatologia da DXB ainda ndo sdo bem estabelecidos. OBJETIVOS: Considerando que o
metabolismo energético estd provavelmente alterado na DXB, o presente trabalho tem como objetivo investigar os efeitos
dos ACCR que se acumulam na DXB, sobre a morfologia de astrdcitos e o possivel papel protetor da creatina nesses efeitos.
METODO: Culturas de astrécitos de cortex cerebral de ratos neonatos foram expostas a diversas concentragdes dos ACCR
(0,1, 1, 5 e 10 mM) e a morfologia celular foi analisada por diferentes tempos (6, 24 e 30 h). RESULTADO: Foi observado
que os astrocitos modificaram sua forma poligonal quando expostos aos metabdlitos. As células tornaram-se fusiformes ou
apresentaram varios processos. Além disso, quando as culturas foram expostas por varias horas aos ACCR observou-se uma
morte celular progressiva em todas as concentragdes estudadas, tornando-se uma morte maciga nas concentragdes mais
elevadas (n=6). Quando as células foram tratadas com 5 mM de creatina € com os ACCR a creatina foi capaz de prevenir as
alteragbes morfoldgicas causadas por estes metabolitos (n=4). CONCLUSOES: Considerando que as células astrogliais sdo
de fundamental importancia para o desenvolvimento e funcionamento do cérebro é provavel que as alteracdes morfoldgicas
causadas ACCR possam ter importantes conseqiiéncias para a fungdo astrocitaria e que a suplementacdo de creatina a dieta
possa beneficiar os pacientes portadores de DXB. Apoio Financeiro: CNPq , PRONEX , PROPESQ, CAPES, FAPERGS

33


caterina
Caixa de texto
33




