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Dutrodacio

Hiperprolinemias sao erros inatos do metabolismo da prolina (Pro)
causados pela deficiéncia de enzimas envolvidas na sua rota de degradacao, o que
resulta no acumulo tecidual desse aminoacido. As espécies reativas, encontradas
em excesso no dano oxidativo, estao relacionadas com varias patologias, inclusive
doencas neurometabolicas e neurodegenerativas. As células podem responder a
esse dano através do aumento de suas defesas enzimaticas e nao-enzimaticas .
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Fig 1. Metabolismo da prolina
e deficiéncias enzimaticas em
hiperprolinemias humanas
(Phang et al., 2001).
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Fig 3. Atividades da SOD (A) e CAT (B) na auséncia (controle) e na presen¢a de prolina nas
concentracoes de 30 uM, ImM e 5mM em cultura primaria de astrocitos corticais de ratos.
Resultados estatisticamente diferentes do controle: * p < 0,05; ** p < 0,01.
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Fig 4. Prevencao de antioxidantes dos efeitos desencadeados pelo tratamento de 24 horas com Pro
nas atividades enzimaticas da SOD (A) e CAT (B). Os astrocitos corticias foram pré-tratados com
diferentes antioxidantes, 6 horas antes da adicao de 1 mM de Pro. Resultados estatisticamente
diferentes do controle: * p < 0,05. Resultados estatisticamente diferentes de Pro: # p < 0,05. NAC = N-
acetilcisteina, Mel = melatonina, Tro = trolox e AA = acido ascorbico.
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Concentracoes:
Mel 10 uM, NAC 1mM, OuM (controle), 30uM,
Tro 50 uM, AA 1 mM. 1mM e S5SmM.

Determinacao protéica: Lowry et al., 1951.

Analise estatistica: Os dados foram avaliados através do ANOVA de uma via
seguida do pos-teste de Tukey. As diferencas foram consideradas
estatisticamente significantes quando p <0,05.
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Fig 5. Efeito da prolina sobre a organizagcao do citoesqueleto de astrocitos corticais. Apds o
tratamento de 24 horas com Pro, as células foram fixadas e marcadas com GFAP (vermelho),
faloidina-fluoresceina (verde) e DAPI (azul). Barra de escala = 50 um.
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Fig 6. Prevencao de antioxidantes na reorganiza¢ao do citoesqueleto de actina induzida por 1
mM de prolina em cultura de astrocitos corticais de ratos. Barra de escala = 50 um.

(Conclusces

Os presentes resultados sugerem que astrocitos corticais sao susceptiveis
aos efeitos deletérios da Pro, alterando as defesas antioxidantes celulares e
reorganizando o citoesqueleto. Esses achados podem contribuir, pelo menos em
parte, para o entendimento dos mecanismos envolvidos na toxicidade da Pro.
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