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RESUMO
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INTRODUGCAO:

O metilglioxal € um composto dicarbonil extremamente reativo, que esta envolvido na patogénese de diversas doencas,
como Diabetes Mellitus, Doenca de Alzheimer e Parkinson. Sua citotoxicidade é atribuida principalmente a formacéo dos
produtos finais de glicacdo avancada (AGEs, do inglés Advanced Glycation End Products). O aumento da formacéo de
metilglioxal e a glicagéo de proteinas presentes no diabetes tem sido relacionadas com o desenvolvimento de complicagdes
vasculares presentes no diabetes. Apesar de existirem diversos estudos que investigam o efeito do metilglioxal in vitro, os
mecanismos pelos quais este composto pode gerar toxicidade in vivo, bem como as altera¢des bioquimicas causadas por
este aldeido ainda s&@o pouco conhecidas. Desta forma, o objetivo deste estudo € investigar o efeito do metilglioxal sobre
alteracBes bioquimicas periféricas em ratos Wistar machos adultos e idosos.

METODOLOGIA:

Foram utilizados ratos Wistar machos, provenientes do Biotério da UPF, os quais receberam agua e alimentacéo padrao 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. Apés o tratamento os ratos foram anestesiados com ketamina 10% (0,9 ml/kg) e xilazina 2% (0,5
ml/kg) para coleta de sangue por puncéo cardiaca para a realizagdo do perfil bioquimico sanguineo (hemoglobina glicada) e
plasmatico (frutosamina, glicose e lactato). Os procedimentos foram aprovados pela Comisséo de Etica no Uso de Animais
da UPF. 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 administracéo intraperitoneal de metilglioxal ndo causou alteracéo significativa nos niveis plasmaticos de frutosamina
(ratos adultos controle 312,9 umol/l + 82,5; ratos adultos tratados com metilglioxal 233,5 umol/l + 81,6; ratos velhos controle
134,5 ymol/l + 25,9; ratos velhos tratados com metilglioxal 170,5 umol/l + 36,1), porém demonstrou uma tendéncia de
aumento nos niveis sanguineos de hemoglobina glicada tanto em ratos adultos (2 meses) quanto em ratos velhos (24
meses) (ratos adultos controle 2,5% + 0,02; ratos adultos tratados com metilglioxal 3,5% + 0,77; ratos velhos controle 2,6%
+ 0,02; ratos velhos tratados com metilglioxal 4,36% + 1,2). Interessantemente, observou-se que 0s niveis plasmaticos de
glicose apresentam apenas uma tendéncia de reduc¢do nos grupos tratados com metilglioxal (ratos adultos controle 218,7
mg/dl + 25,0; ratos adultos tratados com metilglioxal 147,9 mg/dl + 29,4, ratos velhos controle 249,0 mg/dl + 26,7; ratos
velhos tratados com metilglioxal 198,0 mg/dl + 27,4), no entanto, os niveis de lactato ndo apresentaram diferenca
significativa em comparacéo ao grupo controle (ratos adultos controle 28,66 mg/dl + 6,3; ratos adultos tratados com
metilglioxal 32,8 mg/dl + 4,9; ratos velhos controle 27,5 mg/dl + 3,25; ratos velhos tratados com metilglioxal 35,3 mg/dl +
10,3).

Embora nossos resultados sejam preliminares pelo pequeno niimero de animais utilizados até o momento (n = 5 por grupo),
estes indicam que a administracao intraperitoneal de metilglioxal (100 mg/kg) por 24 dias pode ser capaz de alterar os
niveis de glicose plasmatica, além de causar glicacdo de proteinas, como a hemoglobina em ratos adultos e idosos. Os
efeitos periféricos, bem como os mecanismos pelos quais o metilglioxal possa gerar tais efeitos serdo investigados nesse
estudo.

CONCLUSAO:

Através destas evidéncias, sugere-se que o metilglioxal pode gerar prejuizos no metabolismo energético periférico em ratos
Wistar machos adultos e idosos, além de demonstrar que este aldeido esté relacionado com algumas alteragdes
bioquimicas periféricas encontradas em pacientes com Diabetes Mellitus.
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