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Introducdo

Doencas causadas por mutacdes no DNA mitocondrial (mtDNA) afetam cerca de
. . 3 . . .

uma em cada cinco mil pessoas®, acometem principalmente tecidos que

s Lo ~ . 4 . ;L.

demandam grande aporte energético e comumente sao letais™. Tecidos somaticos
possuem forte tendéncia em acumular mutacdes no mtDNA com o
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envelhecimento, sendo o tecido hepatico alvo significante desses acumulos™.
Diante deste contexto, a via autofdgica desempenha importante papel na
manutencao da qualidade mitocondrial por eliminacdo de organelas defeituosas no

figado®.

Lisossomo

Objetivo
Analisar o impacto do nocaute condicional do Atg7 sobre o acimulo hepatico de

mtDNA NZB em camundongos heteroplasmicos.

Metodologia

¢ Modelo animal

Alelo Atg7 com delecao E— _\I.oxr’F —

Cruzamentos para obtencao dos animais nocautes
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Resultados e Discussoes

® Confirmacado do nocaute
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® Niveis de mtDNA NZB
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Conclusoes
® O Atg7 é essencial para o acuimulo de mtDNA NZB no figado
® O nocaute da ATG7 implicou aos 21 dias num aumento de ~1,7 vezes do
conteudo de mtDNA no figado
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Proximas etapas
® Andlise da expressdo do gene Atg7 nos tecidos alvos
® Quantificacdo de mitocodndrias no figado através da TOMMZ20
o

Contfirmacao dos achados através da administracdo de cloroquina, indicando

possiveis aplicacdes farmacoldgicas
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