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ESTUDO DOS MECANISMOS MOLECULARES ENVOLVIDOS NA ALTERACAO
PONDERAL DE ROEDORES TRATADOS COM AGONISTA DE PPAR?
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A pioglitazona (PIO), agonista de PPARY, é utilizada para o tratamento do diabetes mellitus tipo
2 e induz ganho de peso, hiperfagia e redugéo da oxidagéo de lipidios. O objetivo do estudo &
investigar se o tratamento com PIO pode influenciar a agédo hipotalamica de insulina (INS) e
leptina (LEP) (hormdnios anorexigénicos). O tratamento de animais obesos com PIO, por 7
dias (gavagem), induziu: 1)aumento de peso e de massa de tecido adiposo epididimal (TAE),
além dos niveis altos de LEP; 2)reducéo da fosforilagdo (PO4) de PPARy e aumento da PO4
da CDK5 em TAE, sugerindo maior lipogénese nesses animais; 3)reducédo da expresséo de
UCP-1 no tecido adiposo marrom, sugerindo reducdo de termogénese; 4) aumento em
hipotalamo da PO4 do IR/IRS1/Akt/Foxo1 apds injegao intracerebroventricular (ICV) de INS; 5)
aumento da PO4 da JAK2/STAT3/AMPK apds inje¢cao ICV de LEP em hipotadlamo de animais
tratados com PIO obesos; 6) redugéo de ingestédo alimentar apds INS ou LEP ICV em animais
obesos, sugerindo melhora da agéo hipotaldamica de INS e LEP em animais obesos. Os
resultados sugerem que o tratamento com PIO, por 7 dias, aumenta a adiposidade,
principalmente em animais que ja sdo obesos, provavelmente por reducdo da termogénese e
aumento de lipogénese no TAE. O aumento da adiposidade ndo é devido a resisténcia
hipotaldmica aos horménios anorexigénicos, insulina e leptina, pois a acdo dos mesmos esta

aumentada nos animais obesos tratados com droga.
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