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INTRODUÇÃO 
A peroxidação lípidica causada pelo aumento de espécies reativas de oxigênio (EROs) no período que antecede o 
início da degeneração muscular no camundongo mdx (modelo experimental da distrofia muscular de Duchenne), 
sugere que o estresse oxidativo pode ser um dos mecanismos primários da degeneração muscular distrófica, ao 
invés de ser um efeito secundário deste processo. 

OBJETIVO  
No presente trabalho verificamos se o tratamento com ácido ascórbico (AA) antes que se iniciem os ciclos de 
degeneração/regeneração, diminui a mionecrose em camundongos mdx e qual via de administração oral (O), 
intramuscular (IM) ou intraperitoneal (IP) é mais indicada para o tratamento 

Figura 1: Secções transversais de músculos DIA (A), STN (B) e TA (C e D) de camundongos mdx tratados com ácido ascórbico. Em A, 
fibras em degeneração, positivas ao AE (seta) em microscopia de fluorescência (200X). Em B, fibras musculares com núcleo periférico de 
formato poligonal (seta branca) e fibras musculares regeneradas com núcleo centralizado (seta preta). Em C, área de 
inflamação/regeneração com exuberante infiltrado inflamatório e fibras musculares em estágio inicial de regeneração. Em D, área de 
regeneração com fibras no estágio mais avançado de regeneração. Coloração HE (B, C e D).

Análise Quantitativa
Observou-se diminuição significativa na porcentagem de fibras positivas ao AE no músculo DIA do 
grupo mdx tratado com AA via oral (tratado: 0,49 ± 0,91%, controle: 3,19 ± 1,48%; p<0,05) e 
aumento na porcentagem de fibras com núcleo periférico (tratado: 98,66 ± 1,05%, controle: 95,25 ±
1,79%; p<0,05) quando comparadas a seu respectivo controle. No grupo mdx tratado com AA via 
intramuscular observou-se uma diminuição na porcentagem de área de Infl/reg (tratado: 
4,86±0,73%, controle: 7,87±2,01; p<0,05. Na via intraperitoneal não foram observadas diferenças 
significativas nas variáveis analisadas.

Apoio financeiro: 

METODOLOGIA 
Camundongos mdx, com 14 dias de vida receberam por gavagem; injeção IM e/ou 
injeção IP doses diárias de 200 mg/kg de AA diluído em água por 14 dias. Animais 
mdx controle receberam solução salina pelas mesmas vias e período. Cortes 
congelados dos músculos Tibial Anterior (TA), Esternomastóide (STN) e Diafragma 
(DIA) foram utilizados para: (1) quantificar fibras em necrose (evidenciadas pelo 
marcador azul de Evans) e fibras regeneradas (indicadas pela presença de núcleo 
central), (2) delimitar  áreas de Inflamação/regeneração (Inf/Reg) e regeneração 
(Reg).

RESULTADOS 

Análise Qualitativa
As fibras com alteração de permeabilidade ou em degeneração foram evidenciadas pela presença de azul de 
Evans no seu interior (Fig. 1A). As fibras com núcleo periférico apresentaram formato poligonal em justaposição 
com outras fibras de mesma característica (Fig. 1B). Fibras regeneradas foram caracterizadas pelo núcleo 
centralizado, citoplasma eosinófilo e diâmetro próximo ao de uma fibra com núcleo periférico (Fig. 1B). 
As fibras musculares em regeneração foram classificadas em dois estágios: 1) Fibras no estágio inicial de 
regeneração, caracterizadas por pequenos miócitos fortemente basófilos com núcleo central, entremeado por 
infiltrado inflamatório exuberante (Áreas de Inf/Reg; Fig. 1C); 2) Fibras no estágio mais avançado de regeneração,  
caracterizadas por citoplasma levemente basófilo, núcleo central, maior proporção de citoplasma em relação ao 
volume nuclear e diminuição aparente do infiltrado inflamatório (Áreas de Reg; Fig.  1D).
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Tabela 1. Comparação entre a porcentagem de fibras com núcleo 
central, fibras com núcleo periférico e fibras marcadas pelo azul de 
Evans dos músculos Tibial Anterior (TA), Esternomastóideo (STN) 
e Diafragma (DIA) dos grupos oral (O), intraperitoneal (IP) e 
intramuscular (IM).

%NC, porcentagem de fibras 
regeneradas com núcleo central; 
%NP, porcentagem de fibras com 
núcleo periférico; %AE, 
porcentagem de fibras positivas 
ao azul de Evans. *Diferença 
significativa do músculo DIA 
CTRL ORAL. (P<0,05; Teste T de 
student)

Tabela 2. Comparação entre a porcentagem da área de fibras em 
estágio inicial e avançado de regeneração, entre os grupos O, IP 
e IM, dos músculos Tibial Anterior (TA), Diafragma (DIA) e 
Esternomastóideo (STN).

%Área Inf/Reg, porcentagem da 
área total que se encontra em 
processo inicial de regeneração 
com presença de abundante 
infiltrado inflamatório; %Área Reg, 
porcentagem da área total em 
estágio avançado do processo de 
regeneração. *Diferença 
significativa do músculo DIA CTRL 
IM. (P<0,05; Teste T de student)

CONCLUSÕES
O tratamento com o antioxidante ácido ascórbico:
1) Por via oral, diminuiu significativamente a mionecrose no músculo diafragma nos camundongos 
mdx.
2) Por via intramuscular, diminuiu significativamente a área de inflamação/regeneração no músculo 
diafragma nos camundongos mdx.
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