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Uma Unica sessdo de exercicio fisico promove um desequilibrio entre a produgéo e a
remocao de espécies reativas de oxigénio. Essas espécies podem levar a oxidacao de lipideos
de membrana formando aldeidos, como o 4-hidroxinonenal (4-HNE), capaz de ligar-se de
maneira irreversivel a proteinas, lipideos e DNA. Em altas concentracGes esse aldeido
contribui diretamente para a citotoxicidade, enquanto que concentragcfes reduzidas de 4-HNE
atuam como segundos-mensageiros, auxiliando na adaptacdo celular. Diante dessas
informacBes nosso objetivo € caracterizar os efeitos de diferentes concentracbes de 4-HNE no
metabolismo mitocondrial muscular esquelético, assim como estudar a participacdo deste
aldeido no desempenho fisico.

Para a avaliagdo in vitro do papel do 4-HNE no metabolismo mitocondrial isolamos a
mitocondria do musculo esquelético de 6 ratos Wistar machos (3 meses, 300 gramas).
Inicialmente medimos o consumo de oxigénio mitocondrial por meio de um eletrodo do tipo
Clark na presenca de trés concentracdes de 4-HNE (0.5, 1 e 10 uM). Nossos dados mostram
uma reducdo no controle respiratorio, indice de integridade da cadeia transportadora de
elétrons caracterizada pela razdo entre 0 maximo e o minimo consumo de oxigénio, na
presenca do 4-HNE independente da dose (controle 4,16+0,28; 4-HNEO.5 2,66+0,33; 4-HNE1
2,5510,28; 4-HNE10 3,03+0,36, p<0,05). Esses resultados preliminares sugerem uma
participacdo negativa do 4-HNE, mesmo em baixas concentragdes, na funcdo mitocondrial.
Com o intuito de melhor entender os efeitos deste aldeido na bioenergética celular estamos
analisando a producgdo de espécies reativas de oxigénio por meio do ensaio de liberacdo de
perdxido de hidrogénio mitocondrial (por espectrofluorimetria).

Para estudar os efeitos do exercicio fisico na producdo de 4-HNE e a relacdo do
aldeido na capacidade aerobia utilizamos mais 12 ratos subdivididos em trés grupos:
Controle, Exercicio — submetido a um teste progressivo maximo em esteira rolante e
Exercicio+Alda-1 — tratado com uma dose intraperitoneal de Alda-1 (10mg/kg), ativador

alostérico da enzima responsavel pela metabolizacdo do 4-HNE, 15 minutos antes do teste.



Nenhuma diferenca na distdncia méxima percorrida pode ser observada entre 0s grupos
Exercicio e Exercicio+Alda-1 (628+134 vs. 683111 metros). Devido ao reduzido nimero de
animais por grupo e com o intuito de confirmar esses resultados novos testes serdo realizados.
Além disso, avaliaremos os niveis de adutos de 4-HNE+proteina no masculo esquelético por
western blotting. Vale ressaltar que este projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de
Etica do ICBIII-USP (036/127/02).

Até 0 momento nossos dados sugerem um prejuizo no metabolismo mitocondrial (in
vitro) na presenca de 4-HNE. Por outro lado, o tratamento com a Alda-1 ndo foi capaz de
interferir na capacidade fisica aerébia. Acreditamos que uma compreensdo mais detalhada do
papel do 4-HNE no metabolismo mitocondrial sera de grande valia para o entendimento das

adaptacdes provenientes de uma sessdo aguda de exercicio fisico.



