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EFEITO DA GENTAMICINA SOBRE A ATIVIDADE ENZIMATICA EM GENES DE INDIVIDUOS COM
MUTAGGES SEM SENTIDO: RESULTADOS PRELIMINARES

CRISTINA ROJAS KATH;VIEIRA M; SCHWARTZ I; BURIN M; MARI J.; VIAPIANA M.; GIUGLIANI R; MATTE U.

A gentamicina é um antibiético do grupo dos aminoglicosideos que interferem na interagdo entre 0 mRNA e a
subunidade 30S do ribossomo. Foi demonstrado que a adi¢cdo deste antibidtico pode suprimir os cddons de
terminacdo prematuros, ocasionando a continuagdo da traducdo (mecanismo readthrough). O tratamento com
gentamicina restaura parcialmente a atividade da proteina deficiente em pacientes com doencgas lisossémicas
com mutagbes sem sentido. O objetivo deste trabalho é testar o efeito da gentamicina sobre a atividade
enzimatica em células de individuos com Gangliosidose GM1 e Mucopolissacaridose I. Células dos mesmos
pacientes nao tratadas foram usadas como controle. Os fibroblastos foram mantidos em cultivo em meio DMEM
suplementado com 10% Soro Bovino Fetal a 37°C e umidificados (5%) em estufa de CO2. As células foram
mantidas e tratadas com 300ug/ml de gentamicina durante 24 horas. Apds este periodo, o lisado celular tratado e
ndo tratado foi coletado para ensaio enzimatico, realizado em triplicata. Na comparagdo das atividades
enzimaticas entre os fibroblastos tratados e n&o tratados houve diferenca significativa somente no paciente com
MPS |. Este paciente inicialmente apresentava niveis ndo detectaveis de enzima e apdés o tratamento com
Gentamicina a atividade enzimatica passou para 8,1 nmoles/h/mg proteina. Este paciente é heterozigoto para a
mutacdo W402X. No paciente com GM1 n&o houve altera¢ées significativas nos valores da atividade enzimatica.
Entretanto é preciso confirmar estes resultados com a analise molecular deste paciente. Além disso, analise de
RT-PCR sera realizada nestes pacientes.
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