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EFEITO IN VITRO DO ACIDO ME'I:ILMALONICO SOBRE AS ATIVIDADES ENZIMATICAS
344 COMPLEXO Il E SDH EM PREPARACOES MITOCONDRIAIS DE CORTEX CEREBRAL DE RATOS
JOVENS. Rafael B. Rosa, Ana M. Brusque, Angela T. S. Wyse, Carlos S. Dutra-Filho, Clévis M. D. Wannmacher,

Moacir Wajner (Departamento de Bioquimica - ICBS - UFRGS).

O é&cido metilmalénico (AMM) é o principal metabolito acumulado nos pacientes com acidemia metilmal6nica, doenca
metabdlica que se caracteriza por um quadro de encefalopatia severa. Neste trabalho investigamos o efeito do AMM sobre as
atividades enzimaéticas sucinato: ubiquinona oxirredutase (complexo I1) e sucinato: metassulfato de fenazina oxirredutase (SDH),
enzimas diretamente relacionadas com a producdo energética via cadeia respiratdria e ciclo de Krebs. As mitocondrias foram
isoladas de homogeneizados de cértex cerebral de ratos Wistar de 30 dias de vida e as atividades enzimaticas determinadas na
presenca de duas concentracdes de substrato (sucinato, 16 e 1 mM), de trés concentracfes de AMM (1, 2,5 e 5 mM) e de 1 mM de
acido malénico (AM), inibidor classico da sucinato desidrogenase utilizado como controle positivo de inibicdo. Nossos resultados
demonstraram uma inibicdo do complexo Il na presenca de 1 mM de substrato para todas as concentragcdes de AMM testadas
[F(3,16)=6,969; p=0,003] e da SDH na concentra¢do de 5 mM de AMM [F(3,16)=3,436; p=0,042]. Ambas atividades enzimaticas
ndo foram afetadas pelo AMM na presen¢a de 16 mM de sucinato no meio de incubacdo. O AM inibiu significativamente essas
atividades em todas as condigdes testadas. O efeito inibitério do AMM pode refletir uma inibicdo da producédo de energia cerebral
dos pacientes e explicar, a0 menos em parte, 0 mecanismo fisiopatolégico da disfungdo neuroldgica encontrada na acidemia
metilmaldnica. (PRONEX, CNPq, Fapergs, Propesq/UFRGS).
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