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INTRODUCAO
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A distrofia muscular de Duchenne (DMD) € a mais comum das distrofinopatias, acometendo uma a cada 3500 criancas do sexo masculino (ENGEL et al., 1994). O sinal clinico mais evidente
é a perda progressiva da forca muscular, gue se inicia nos membros inferiores, e leva o paciente a perda da deambulacao por volta dos 10 anos de idade. Na segunda década de vida, 0
paciente portador de DMD vai a obito por insuficiencia cardiorrespiratoria (ENGEL et al., 1994). Pacientes com DMD apresentam extensa necrose das fibras musculares, sendo uma das
causas a instabilidade do sarcolema decorrente da auséncia da proteina distrofina. O camundongo mdx é o modelo experimental da DMD mais estudado pois, apresenta mutacao do gene
da distrofina semelhante a ocorrida em humanos, é de facil manuseio e baixo custo de manutencéao.

OBJETIVOS

Verificar se, a gentamicina restaura a expressao de distrofina em fibras musculares desnervadas de camundongos mdx.

MATERIAIS E METODOS

A expressao de distrofina foi avaliada pela técnica de imunofluorescéncia, em cortes congelados do musculo soleo de animais C57BL/10 (controle) e de animais mdx tratados ou nao com

gentamicina (7 dias), apos 2 semanas de desnervacao e lesdo muscular por xilocaina.
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Cortes

Figura 2:
Imunofluorescéncia. A: animal controle C57BL/10. B:
marcacdo com anticorpo secundario apenas. C: animal

Figura 1. Cortes transversais de musculo soleo. HE. A:
animal controle C57BL/10. B: animal mdx nao tratado.
C: animal mdx desnervado. D: animal mdx desnervado
+ xilo. E: animal mdx desnervado + xilo + gentamicina.
Setas: fibras com nucleo periférico. Cabecas de setas:
filoras com ndcleo central. Asterisco: area de
iInflamacao. Escala: 100um.

mdx nao tratado. D: animal
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transversais do musculo soéleo.

mdx desnervado. E: animal

mdx desnervado + xilo. F: animal mdx desnervado + xilo +
gentamicina. Setas: sarcolema das fibras musculares.
Cabeca de seta: espaco extracelular. Escala: 100um.

A analise histopatoldgica por hematoxilina e eosina (HE; Figura 1)
do musculo soleo mostrou regeneracdo muscular, caracterizada
pela presenca de fibras musculares com nucleos centrais, o que €
esperado nos musculos distroficos.

Na analise da distrofina pela técnica de imunofluorescéncia
observamos gue musculos normais expressam a distrofina. A
marcacao da distrofina encontra-se no sarcolema, de acordo com
sua localizacdo no complexo distrofina-glicoproteinas da
membrana.

Em musculos distroficos nao é esperada a marcacao da distrofina.
Entretanto, tem sido relatada a presenca de uma pequena
porcentagem de fibras positivas a distrofina (menos de 1%),
chamadas de fibras revertentes. As fibras musculares revertentes
sao reativas com anticorpos contra distrofina. Os mecanismos da
reversao nao sao completamente elucidados, existindo algumas
hipoteses, como a delecdo do exon que contem a mutacao. No
presente trabalho, em todos os grupos de animais distroficos que
sofreram o0s diferentes tratamentos, observamos marcacao
Inespecifica no meio extracelular e nao propriamente no
sarcolema.

CONCLUSAO

Neste estudo verificamos que a desnervacao e a regeneracao
muscular induzida pela xilocaina ndo promoveram a restauracao
da distrofina pela gentamicina. Estudos futuros serao necessarios
para o melhor entendimento dos mecanismos de acao da
gentamicina nas fibras distroficas.
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