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Resumo

A sobrecarga nutricional durante a gestacao e o periodo p6s natal precoce podem estar estreitamente relacionadas
com o desenvolvimento de alteracdes permanentes na estrutura, fisiologia e metabolismo tanto da geracdo exposta
diretamente ao estimulo da sobrecarga como a seus descendentes. Com objetivo de caracterizar importantes
parametros bioquimicos e avaliar a expressao do miR 122, significativo no contexto da obesidade, do metabolismo
energético, glicidico e lipidico e da programacgdo metabdlica, o presente estudo foi realizado com a segunda geracgao
(F2) de proles provenientes de maes com obesidade induzida por dieta hiperlipidica durante periodos criticos do
desenvolvimento, como a gestacdo e a lactacdo, para se avaliar os efeitos da obesidade materna em seus

descendentes.
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Introducgéao

Cada vez mais investigados, os mecanismos epigenéticos
vem sendo tidos como responséveis por provocar
mudancas herdaveis na funcdo dos genes sem que haja
alteracdo na sequéncia do DNA, explicando, dessa forma,
a ocorréncia da programacdo metabdlica, a qual indica que
0 consumo excessivo de nutrientes durante o periodo
gestacional e lactacional podem estar intimamente
relacionados a propensdo do desenvolvimento de
prejuizos metabdlicos ndo apenas a geracdo exposta
diretamente ao estimulo da sobrecarga (F0), mas também
as geracdes seguintes (F1, F2 em diante). Um dos
mecanismos associados as caracteristicas herdaveis
envolve a expressdo de microRNAs e, dentre eles, o
miR122, encontra-se em discussdo em diversos contextos
devido a sua relacdo com a expressdao de genes
relacionados com o metabolismo de carboidratos e lipidios,
além de seu papel antiinflamatério e antitumorigénico.

Resultados e Discusséo

Com o objetivo de caracterizar parametros bioquimicos e
metabolicos, além de avaliar a expressdo de miR-122 no
figado da 22 geragdo (F2), foi realizada a divisao da
geracdo FO de fémeas Swiss em dois grupos, um que
recebeu dieta controle (DC) e outro que recebeu dieta
hiperlipidica (DH), dieta na qual 45% das calorias foram
provenientes de lipidios. As fémeas do grupo DH foram,
de acordo com o ganho de peso, subdivididas em
resistentes (OR) ou propensas (OP) a obesidade. Em
seguida, essas fémeas foram acasaladas com machos
controle para a concepcéo da geracdo F1 e, destas, as
fémeas foram alimentadas exclusivamente com DC e,
também submetidas ao acasalamento, originando uma
segunda geracdo (F2), foco do estudo, alimentadas
também apenas com dieta controle.

No grupo submetido diretamente a DH, foi possivel
observar maior ganho de peso, bem como adiposidade,
concentracao sérica de acidos graxos livres e glicemia de
jejum mais elevados quando comparados aos animais do
grupo controle.

Em relacdo a geracdo F1, embora todos os grupos
tenham sido alimentados com DC durante o
desenvolvimento até a vida adulta, as fémeas oriundas
de maes propensas a obesidade apresentaram
adiposidade, glicemia de jejum e glicemia pds-prandial
maiores do que as fémeas oriundas de maes controle ou
OR.

Apesar de ndo apresentar diferengas no peso corporal, a
prole da 22 geracdo oriunda de avos propensas a
obesidade apresentou, tanto no dia do nascimento,
quanto com 28 dias, glicemia de jejum aumentada e
maior deposicdo de gordura no figado. Além disso,
resultados preliminares indicaram uma tendéncia a
diminuicdo de mIiR-122 hepatico nesses mesmos
animais.

Conclusdes

Os presentes achados sugerem que o elevado peso
corpéreo da prole, bem como a maior glicemia e
adiposidade esta estreitamente relacionada com a
nutricdo materna, indicando uma possivel programacéao
metabdlica ocorrida durante o periodo pré-natal.
Especula-se que, pelo menos em parte, a modulagéo
negativa do miR-122, pode ser responsavel por
desencadear tais prejuizos metabdlicos.
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