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INTRODUCAO:

O consumo de alimentos ultraprocessados vem crescendo vertiginosamente em todo o Brasil e, com ele,
o consumo de gorduras modificadas que conferem importantes propriedades a esses alimentos. Com a
recente proibicdo da ANVISA sobre a utilizagdo da gordura trans pela industria, a gordura
interesterificada tem ganhado espaco como alternativa. No entanto, dados recentes da literatura apontam
para efeitos pouco benéficos do consumo desse tipo de gordura sobre pardmetros metabolicos em
modelos experimentais animais. Estudos recentes indicam que a qualidade nutricional lipidica durante a
gravidez e lactagdo possui impacto na programagdo metabolica da prole, porém sabe-se pouco em
relagdo aos efeitos sobre o sistema nervoso central, em especial ao hipocampo e cortex, e as suas
funcgdes relacionadas a memoria, aprendizagem e ansiedade. Nesse sentido, esse projeto visa avaliar o
efeito do consumo materno de dieta contendo gordura interesterificada sobre o comportamento da prole
de camundongos apos desafio nutricional na vida adulta.

METODOLOGIA:

Camundongos Fémeas (C57BL/6J) provenientes do Centro de Bioterismo da Universidade Estadual de
Campinas (CEMIB/Brasil) foram alojados na propor¢do de dois animais por gaiola, mantidos em
biotério com ciclo claro/escuro 12 horas, temperatura de 22 + 1°C, com racao e dgua ad libitum ao longo
do estudo. Ao completarem cinco semanas de vida, as fémeas foram divididas em dois grupos
experimentais, de acordo com a dieta ofertada: Oleo de Palma (P) ou Oleo de Palma Interesterificado (I).
Apos o periodo de quatro semanas, as fémeas foram colocadas para acasalamento na proporgao de 2:1
com machos da mesma idade, alimentados com dieta P. Ap6s o acasalamento, as fémeas foram alojadas
individualmente e continuaram recebendo suas respectivas dietas durante toda gestacdo e lactacdo (a
dieta foi elaborada com base na AIN-93G). No dia do nascimento da prole, a ninhada foi ajustada para 6
filhotes (sendo 3 fémeas e 3 machos) por mae.

No 21° dia de vida, os filhotes foram desmamados e subdivididos em quatro grupos experimentais de
acordo com a dieta recebida pela mie, e o desafio nutricional na idade adulta: PP (Oleo de Palma
Natural + Oleo de Palma Natural); PI (Oleo de Palma Natural + Oleo de Palma Interesterificado); IP
(Oleo de Palma Interesterificado + Oleo de Palma Natural); e II (Oleo de Palma Interesterificado + Oleo
de Palma Interesterificado) por mais oito semanas. Aos 80 dias de vida, a prole foi submetida a testes
comportamentais de Reconhecimento de Novo Objeto (NOR), Teste de Campo Aberto (OFT), e
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Labirinto em Cruz Elevado (EPM), cujas andlises ain

da se encontram em andamento. Aos 98 dias de

vida, a prole foi eutanasiada, e foram coletados o cortex pré-frontal e hipocampo dorsal para andlises de
Western Blotting e RT-PCR, que também nao foram concluidas.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

O teste de Labirinto em Cruz Elevado (Elevated plus maze, EPM), foi utilizado para medir a frequéncia

e tempo em que a prole fémea (Fig.1) e macho (Fig. 2)

permaneceu nos bragos abertos ou fechados, com

o intuito de inferir comportamento aversivo ou ansioso. Nao foi observada diferenca significativa entre
os grupos, sugerindo que as variaveis testadas nao influenciaram o comportamento de ansiedade dos

animais nas condigdes experimentais avaliadas.
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Figura 1. Labirinto em cruz elevado (Elevated plus-maze, EPM)
da prole fémea. Frequéncia no Brago Aberto (Freq. AO) (a); Tempo
Braco Aberto (Tempo OA) (b); Laténcia para a primeira entrada no
Brago Aberto (Latency to First entry AO) (e); Frequéncia no Brago
Fechado (Freg EA)Nd); Tempo Brago Fechado (Tempo EA) (e);
Laténcia para a primeira entrada no Brago Fechado (Latency to First
entry EA) (f). Dados apresentados como média £ SEM (n = 6).

One-

way ANOVA , * = p<0.05.

1]
&
o
"
g

M
8

S

g

g
distance (m) o~

entries
time (s)

Brago Fechado
]

Brago Fechado
Brago Fechado

@
3

e N & @ @

PP Pl

PP PI

P n

-

Brago aberto
entries
Bracgo aberto
time (s)
Brago aberto
distance (m)

e N & @ ®

[

Pl

Figura 2. Labirinto em cruz elevado (Elevated plus-maze,
EPM) da prole macho. Entradas Brago Fechado(entries){a):
Tempo Brago Fechado (time) (b); Distancia Brago Fechado (e);
Entradas Brago Abertolentries)(d); Tempo Brago Aberto (time)
(e); Disténcia Brago Aberto (f); Dados apresentados como
media £ SEM (n = ). One-way ANOVA  * = p=0.05

Em relagdo ao Teste do campo aberto (Open field test, OFT), para todos os parametros avaliados, nao

foram observadas diferengas entre os grupos, sugerindo que a exposicao as diferentes dietas ndo afetou o

comportamento de exploracdo e ansiedade dos animais.
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Figura 3. Teste do campo aberto (Open field test, OFT) da
prole fémea. Distancia percorrida periferia (a); Frequéncia
Zona Periférica (b); Tempo Exploragio Zona Periférica (c);
Distancia Zona Central (d); Freguéncia Zona Central (e);
Tempo de exploragdo Zona Central (f). Dados apresentados
como média £ SEM (n = 6). One-way ANOVA | * = p=0.05.
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Figura 4. Teste do campo aberto (Open field test, OFT) da prole
macho. Distance (Distadncia) (a), Mean Speed (Velocidade Média) (b),
Enter in center (Entrada no Centro) (e), Time in center (Tempo do
Centro) (d), Central Zone Distance (Distincia na zona central)
(&), Pariferic Zone Entries (Entradas na Zona Periférica) (f). Periferic
Zone time (Tempo na Zona Periférica) (g) e Periferic zone distance
{Distancia na Zona Penférica) (h). Dados apresentados como média
+SEM (n = B). One-way ANOVA | * = p=0.05.

O terceiro teste comportamental realizado foi o teste de Reconhecimento de Novo Objeto (Novel Object
Recognition Test, NOR), onde observou-se uma tendéncia na prole de machos IP de explorar menos o
novo objeto, em comparagdo com a prole PP (Fig.5d) , sugerindo comprometimento na memoria de
reconhecimento em descendentes de fémeas alimentadas com dieta contendo gordura interesterificada,
mas que tiveram a dieta substituida por 6leo de palma.
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Figura 5. Reconhecimento de Novo Objeto (NOR) da prole
macho. Distdncia (Distance) (a), Velocidade (Velocity) (b),
indice de discriminacio (Discrimination index) (¢}, Frequéncia
nowvo objeto (Freq. Mowvel Object) (d), Tempo Movo Objeto
(Time Movel Object) (&) Latdéncia para explorar novo objeto
{Latency to explore novel object) (f). Dados apresentados
comao média £ SEM (n = &), One-way ANOWVA | * = p=0.05.

Figura 6. Reconhecimento de Novo Objeto (NOR) da prole
fémea. Distancia (Distance) (a), indice de discriminagio
(Dizcrimination index) (k). Frequéncia novo objeto (Freqg.
Movel Object) (e), Tempo Movo Objeta (Time Movel Object)
{d); Laténcia para explorar novo objeto (Latency to explore
novel object) (e). Dados apresentados como media £ 3EM (n
= G}, One-way ANOVA, | * = p=0.05
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Os dados de Western Blot para DNMT3a (Fig.7) demonstraram uma diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos (PLIP,II) de proles fémeas, quando comparados prole a PP, sugerindo uma
possivel variagdo no contetido dessa proteina em resposta exposi¢ao ao 6leo de palma interesterificado,
tanto durante o desenvolvimento, quanto na vida adultad. Em contraste, essa diferenca nao foi observada
nos machos, o que pode indicar uma regulagdo distinta de DNMT3a entre machos e fémeas.

Os resultados de Western Blot para BDNF (Fig.8) ndo mostraram diferengas estatisticamente
significativas, tanto entre os grupos, quanto entre machos e fémeas.
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Figura 7. Western Bloting de DMMT3a no cortex Pré-frontal da prole Figura 8. Western Blotting de BOMF'™™ ¢ BDNF **% ng corex
fémea e macho dos grupos PPPLIP e Il Vinculing fol utilizada comao Pré-frontal da prole fémea e macho dos grupos PRPLIP & N
conlrole endageno. Dados exprassos como média £ OP (n = 2). One-way Tubulina foi utilizada como controle enddgeno. Dados expressos
AMNCVA com post-hoc de Bonfermoni com * = p0.05. como meédia £ DP (n = 2). One-way AMOWA com post-hoc de
Bonferroni com * = p=0.05.
CONCLUSOES:

Os resultados sugerem que a exposicdo da prole a gordura interesterificada, tanto durante o
desenvolvimento, quanto na vida adulta, ndo foi capaz de alterar parametros comportamentais
relacionados a ansiedade, aprendizado ou memoria. Entretanto, andlises moleculares preliminares
sugerem uma possivel alteracdo de uma proteina importante para cogni¢do na prole fémea que
apresentou algum contato com a gordura interesterificada durante a vida, seja na fase intrauterina ou na
fase adulta. Todavia, ainda sdo necessarias analises mais aprofundadas para a melhor compreensao

dessas possiveis alteragdes.
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