
Introdução
A A AdrenoleucodistrofiaAdrenoleucodistrofia ligadaligada aoao X (XX (X--ALD) ALD) éé um um erroerro inatoinato do do 

metabolismometabolismo de de heranheranççaa recessivarecessiva ligadaligada aoao sexosexo, , envolvendoenvolvendo
defeitodefeito nana ββ--oxidaoxidaçção de ão de áácidos graxos de cadeia muito longa, cidos graxos de cadeia muito longa, 
causando desordens causando desordens peroxissomaisperoxissomais. Esta doen. Esta doençça pode comprometer a pode comprometer 
a substância branca e axônios, o ca substância branca e axônios, o cóórtex adrenal e testrtex adrenal e testíículos levando culos levando 
o paciente a diferentes quadros clo paciente a diferentes quadros clíínicos. nicos. 

Dentre os fenDentre os fenóótipos cltipos clíínicos para doennicos para doençça existe a a existe a 
adrenomieloneuropatiaadrenomieloneuropatia (AMN) que se manifesta no sexo masculino, (AMN) que se manifesta no sexo masculino, 
onde honde háá insuficiência adrenal, envolvimento inflamatinsuficiência adrenal, envolvimento inflamatóório cerebral e  rio cerebral e  
progressão lenta. As mulheres portadoras tambprogressão lenta. As mulheres portadoras tambéém possuem diversos m possuem diversos 
fenfenóótipos, podendo tambtipos, podendo tambéém ser assintomm ser assintomááticas. ticas. 

O O envolvimetoenvolvimeto do estresse do estresse oxidativooxidativo jjáá foi descrito em foi descrito em 
pacientes com Xpacientes com X--ALD, porALD, poréém o parâmetro dano a protem o parâmetro dano a proteíínas nas éé
verificado de forma pioneira nos pacientes AMN.   verificado de forma pioneira nos pacientes AMN.   

ObjetivoObjetivo
Considerando que o estresse Considerando que o estresse oxidativooxidativo estestáá presente em presente em 

vváárias desordens rias desordens neurodegenerativasneurodegenerativas e tem sido demonstrado em e tem sido demonstrado em 
pacientes portadores de forma infantil da Xpacientes portadores de forma infantil da X--ALD, o objetivo deste ALD, o objetivo deste 
estudo foi verificar a existência de danos a proteestudo foi verificar a existência de danos a proteíínas em plasma de nas em plasma de 
pacientes com pacientes com adrenomieloneuropatiaadrenomieloneuropatia (AMN) e heterozigotas (HTZ).(AMN) e heterozigotas (HTZ).

MateriaisMateriais e e MMéétodostodos
FoiFoi coletadocoletado sanguesangue heparinizadoheparinizado de 14 de 14 pacientespacientes no no 

momentomomento do do diagndiagnóósticostico [4 AMN (de 21 a 38 [4 AMN (de 21 a 38 anosanos) e 10 HTZ (de 33 ) e 10 HTZ (de 33 
a 44 a 44 anosanos)] e de 17 )] e de 17 controlescontroles [6 [6 homenshomens (de 21 a 49 (de 21 a 49 anosanos) e 11 ) e 11 
mulheresmulheres (21 a 34 (21 a 34 anosanos)].)].

O O conteconteúúdodo de de carbonilascarbonilas foifoi determinadodeterminado com com precipitaprecipitaççãoão de de 
proteproteíínasnas com TCA , com TCA , seguidoseguido de de lavagenslavagens e e ressuspensãoressuspensão emem
guanidinaguanidina. A . A leituraleitura foifoi realizadarealizada a 370nm a 370nm (Levine at al, 1990). (Levine at al, 1990). O O 
conteconteúúdodo de de sulfidrilassulfidrilas foifoi determinadodeterminado com com redureduççãoão com DTNB, com DTNB, 
produzindoproduzindo compostocomposto coradocorado, lido , lido espectrofotometricamenteespectrofotometricamente a a 
412nm (412nm (AksenovAksenov e e MarkesberyMarkesbery, 2001). , 2001). O O conteconteúúdodo total de total de proteproteíínasnas
foifoi dosadodosado pelospelos mméétodostodos de de BiuretoBiureto e Lowry.e Lowry.

Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de ÉÉtica em Pesquisa tica em Pesquisa 
do HCPA.do HCPA.

ResultadosResultados
Os Os pacientespacientes do do grupogrupo diagndiagnóósticostico apresentaramapresentaram umauma redureduççãoão

significativasignificativa no no conteconteúúdodo de de sulfidrilassulfidrilas (AMN 33,28% e HTZ 50,46%) (AMN 33,28% e HTZ 50,46%) 
quandoquando comparadoscomparados com com osos controlescontroles ((FiguraFigura 1).. 1).. NãoNão foifoi encontradaencontrada
nenhumanenhuma diferendiferenççaa significativasignificativa entre entre osos gruposgrupos AMN e HTZ, AMN e HTZ, apesarapesar
de o de o grupogrupo AMN AMN terter menormenor conteconteúúdodo queque o HTZ (o HTZ (diferendiferenççaa de de 9,41 9,41 
%).%).

Na Na avaliaavaliaççãoão de de formaformaççãoão de de grupamentosgrupamentos carbonilascarbonilas, , nãonão
houvehouve diferendiferenççaa significativasignificativa entre entre osos gruposgrupos no no momentomomento do do 
diagndiagnóósticostico e e grupogrupo controlecontrole ((FiguraFigura 2).2).
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DiscussãoDiscussão e e ConclusõesConclusões
Os Os grupamentosgrupamentos carbonilascarbonilas e e sulfidrilassulfidrilas refletemrefletem o o danodano

oxidativooxidativo a a proteproteíínasnas. A . A redureduççãoão no no conteconteúúdodo de de sulfidrilassulfidrilas indicaindica queque
hháá danodano oxidativooxidativo nessesnesses pacientespacientes, , poispois a a maioriamaioria destesdestes
grupamentosgrupamentos celularescelulares estãoestão ligadosligados ààss proteproteíínasnas e a e a suasua oxidaoxidaççãoão, , 
especialmenteespecialmente osos resresííduosduos de de cistecisteíínana, , alteramalteram potencialmentepotencialmente as as 
atividadesatividades das das mesmasmesmas..

As As alteraalteraççõesões nasnas estruturasestruturas de de proteproteíínasnas afetamafetam funfunççõesões de de 
receptoresreceptores, , resultandoresultando emem parcialparcial ouou total total perdaperda de de funfunççãoão..

Os Os resultadosresultados mostrammostram queque ocorreocorre danodano oxidativooxidativo a a proteproteíínasnas
emem pacientespacientes portadoresportadores de AMN e de AMN e emem mulheresmulheres heterozigotasheterozigotas parapara
XX--ALD.ALD.

Apoio: CNPq, FAPERGS, FIPE/HCPA, CAPES

Figura 1. Determinação do conteúdo de sulfidrilas no plasma de pacientes com
X-ALD (4 AMN e 10 HTZ) e controles (6 masculinos e 11 femininos). Os dados 
representam média + desvio padrão. * p < 0.01, em relação a controles femininos; 
** p < 0.01, em relação aos controles masculinos (ANOVA de uma via seguido de Duncan).

Figura 2. Determinação do conteúdo de carbonilas no plasma de pacientes com 
X-ALD(4 AMN e 10 HTZ) e controles (4 masculinos e 11 femininos). Dados 
representados por média + desvio padrão. Não foi encontrada diferença significativa 
entre as médias (ANOVA  de uma via seguido de Duncan). 
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