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Resumo

O estado nutricional materno durante a gestacéo e lactacao exerce grande influéncia nas caracteristicas da prole desde
seu hascimento até a vida adulta e estudos recentes tém demonstrado que os efeitos podem perdurar por mais de uma
geracdo. Com o objetivo de caracterizar importantes parametros bioquimicos e avaliar a expresséao de microRNAs (miR-
122 e Let-7) no contexto da obesidade e programacdo metabdlica, o presente estudo foi realizado com a segunda
geracdo (F2) de proles provenientes de méaes alimentadas com dieta hiperlipidica durante o periodo gestacional e

lactacional para se avaliar os efeitos da obesidade materna em seus descendentes.
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Introducao

A epigenética tem sido apontada como um dos principais
gatilhos no desenvolvimento de doengas metabdlicas
(como obesidade, dislipidemias, diabetes mellitus e
hipertenséo arterial) que ja atingem, hoje, niveis elevados
em todo o mundo. Responsével por mudancgas herdaveis
na funcdo dos genes, sem que haja alteracdo na
sequéncia do DNA, a epigenética é capaz de explicar a
programacédo metabdlica, a qual indica que a sobrecarga
nutricional durante a gestacdo e o periodo pdés-natal
precoce esta estreitamente relacionada ao
desenvolvimento de desordens metabodlicas na vida
adulta, ndo apenas a geracdo exposta diretamente ao
nutriente, mas também a seus descendentes (como F1 e
F2). Um dos mecanismos associados as caracteristicas
herdaveis envolve a expressdo de microRNAs e, dentre
eles, Let-7 e miR-122 vém sendo relacionados a sucessao
da obesidade materna aos descentes.

Resultados e Discusséao
Inicialmente foi realizada a caracterizacdo de parametros
metabdlicos e, posteriormente, a analise da expressao de
importantes microRNAs (Let-7 e miR-122) no figado da 22
geracdo (F2). Para tanto, fémeas Swiss da geragcdo FO
foram divididas em dois grupos, um que recebeu dieta
controle (DC) e outro que recebeu dieta hiperlipidica (DH),
o qual foi subdividido em: fémeas resistentes (OR) ou
propensas (OP) a obesidade, de acordo com o ganho de
peso. Posteriormente, houve a concepc¢éo da geracéo F1
e, destas, as fémeas foram alimentadas exclusivamente
com DC até originarem uma segunda geragdo (F2),
também alimentada apenas com DC, a qual tornou-se
foco de nosso estudo.
Foi observado que, no grupo submetido diretamente a DH
em que houve ganho de peso (FO-OP), a adiposidade
apresentou-se aumentada, bem como a glicemia de jejum
e a concentracao sérica de acidos graxos livres.
Em relacdo & geracé@o F1, a prole proveniente de mées
propensas a obesidade apresentou um prejuizo no
metabolismo lipidico e glicidico, assim como um aumento
na adiposidade.
A prole da 22 geracdo ndo apresentou diferencas no peso
corporal mas pbéde-se perceber que a glicemia de jejum

esteve aumentada nos animais procedentes de avos
propensas a obesidade, tanto no dia do nascimento,
guanto com 28 dias e a deposi¢do de gordura no figado
também mostrou-se aumentada neste grupo. Além disso,
resultados preliminares indicaram uma tendéncia ao
aumento de Let-7 e diminuigcdo de miR-122 hepatico na prole
F2-OP.
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Conclusodes
Conclui-se, a partir dos resultados preliminares do
presente estudo, que a sobrecarga nutricional durante a
gestacdo e lactacdo é capaz de provocar prejuizos
metabdlicos que perduram até a geracdo F2. Especula-
se, ainda, que estes prejuizos podem ser desencadeados,
pelo menos em parte, pela modulacdo de importantes
microRNAs hepaticos, como miR-122 e Let-7.
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