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RESUMO

EFEITO DO METILGLIOXAL SOBRE LIPOPEROXIDACAO E CONTEUDOS DE TIOIS
EM CORTEX E HIPOCAMPO DE RATOS.
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INTRODUGCAO:

A diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabdlica, crdnica que apresenta alta morbi-mortalidade, com perda importante na
gualidade de vida. Sabe-se que a DM é um fator de risco estabelecido para o declinio cognitivo e desenvolvimento da
Doenca de Alzheimer (DA). Todavia, os mecanismos envolvidos na associacdo entre DM e DA ainda ndo estao
completamente esclarecidos. Contudo varios mecanismos podem explicar o efeito da desregulagdo da glicose sobre a
neurodegeneracdo, um deles séo os AGEs (Advanced Glycation End Products) que, uma vez formados, desencadeiam
alteracBes mediadas por estresse oxidativo. O metilglioxal € um aldeido que esta envolvido diretamente na formacéo de
AGEs. A alta reatividade e as elevadas concentracdes plasmaticas de metilglioxal indicam que este composto é um dos
mais importantes mediadores do dano na DM. Desta forma, o objetivo deste estudo € investigar o efeito do metilglioxal
sobre parametros de estresse oxidativo in vivo, em ratos Wistar machos.

METODOLOGIA:

Foram utilizados ratos Wistar machos, provenientes do Biotério da Universidade de Passo Fundo, os quais receberam agua
e alimentacéo padréo ad libitum. Os ratos foram divididos nos seguintes grupos experimentais: grupo 1 - Ratos adultos
controle (NaCl 0,9%); grupo 2 - Ratos adultos metilglioxal (metilglioxal - 100 mg/kg ); grupo 3 - Ratos velhos controle (NaCl
0,9%) e grupo 4 - Ratos velhos metilglioxal (metilglioxal - 100 mg/kg). As administra¢des intraperitoneais foram realizadas
por 5 dias consecutivos em cada semana durante 24 dias. Apos o tratamento os ratos foram decapitados para remocao de
estruturas cerebrais, cortex e hipocampo, para as dosagens de parametros de estresse oxidativo (TBARS e sulfidrilas). Os
procedimentos foram avaliados pela Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade de Passo Fundo. Os
dados obtidos foram expressos como média + EP e foram analisados por Teste T de Student, considerando como
significativo p < 0,05.



RESULTADOS E DISCUSSOES:

A andlise da lipoperoxidacao no homogenizado de estruturas cerebrais de ratos a partir da técnica do TBARS mostrou que
a administracdo de metilglioxal (100 mg/kg) causou

uma tendéncia de aumento na lipoperoxidacdo no hipocampo, contudo essa alteracéo nao foi significativa (ratos adultos
controle 27.9 nmol TBA/mg de proteina + 7.3; ratos adultos tratados com metilglioxal 48.5 nmol TBA/mg de proteina + 16;
ratos velhos controle 28.3 nmol TBA/mg de proteina + 4.3; ratos velhos tratados com metilglioxal 30.5 nmol TBA/mg de
proteina + 5,0).

Por outro lado andlise desse mesmo parametro no cértex ndo evidenciou alteracao significativa (ratos adultos controle 74.7
nmol TBA/mg de proteina + 19.6; ratos adultos tratados com metilglioxal 69.2 nmol TBA/mg de proteina + 25.2; ratos velhos
controle 39.1 nmol TBA/mg de proteina + 8,0; ratos velhos tratados com metilglioxal 44.6 nmol TBA/mg de proteina + 11.9).
A andlise das sulfidrilas demonstrou que o tratamento com metilglioxal ndo promoveu alteragédo no contetdo de tidis no
hipocampo (ratos adultos controle 0.35 TNB mg de proteina + 0.03; ratos adultos tratados com metilglioxal 0.4 TNB /mg de
proteina + 0.09; ratos velhos controle 0.3 TNB /mg de proteina + 0.04; ratos velhos tratados com metilglioxal 0.26TNB /mg
de proteina +0.03) e no cértex (ratos adultos controle 0.27 TNB/mg de proteina + 0.03; ratos adultos tratados com
metilglioxal 0.26 TNB /mg de proteina + 0.02; ratos velhos controle 0.35 TNB /mg de proteina + 0.04; ratos velhos tratados
com metilglioxal 0.29 TNB /mg de proteina +0.02).

A tendéncia de aumento da lipoperoxidacdo no hipocampo de ratos adultos (2 meses) e velhos (24 meses) pode ser
indicativo de comprometimento dessa estrutura cerebral, responsavel pela memdéria e, portanto, estabelecer uma
correlagdo com as alteragfes cognitivas encontradas na Doenca de Alzheimer. Entretanto o nUmero de amostras utilizadas
(n=5) em cada grupo, até o momento, ainda nado é suficiente para tal afirmacéao.

CONCLUSAO:

Os resultados preliminares indicam que o tratamento com metilglioxal (100 mg/kg) pode promover alteracfes na
lipoperoxidag&o em hipocampo de ratos. Novos experimentos sdo necessarios para concluirmos sobre o possivel
comprometimento cognitivo gerado por alteragdes oxidativas
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