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A insulina (INS) age em vérios tecidos incluindo tecido adiposo (TA). Em estados de obesidade
e diabetes tipo 2 (DM2), ocorre o desenvolvimento de inflamacdo cronica sub-clinica com
aumento da liberagdo de citocinas inflamatérias e ativacdo de serinas quinases, as quais
aumentam a fosforilacdo (PO4) do IRS1 e 2 em residuos serina, induzindo resisténcia a INS
(RI). Ainda ndo foi estudado se a ativagdo da CDK5, uma serina quinase da familia das
ciclinas, pode modular a via de sinalizacdo da INS no TA de animais obesos. Assim, 0s
objetivos deste estudo séo: a) Investigar se a CDKS5 participa dos mecanismos moleculares de
RI na obesidade induzida por dieta hiperlipidica (DIO); b) Investigar se a inibicdo da CDK5
reverte a sensibilidade & INS tanto no animal inteiro como também no TA de animais com DIO.
Os ensaios de immunoblotting realizados até o momento avaliaram a via de sinalizacdo da INS,
através das proteinas IR e AKT, e determinaram a quantidade e o grau de PO4 da CDK5. Os
resultados demonstraram que na dieta hiperlipidica a PO4 da CDK5 esté elevada em TA. O
tratamento com inibidor de CDK5, roscovitine, por 4 dias (via intraperitoneal) ndo alterou o peso
corpéreo ou adiposidade dos animais obesos. Entretanto, o tratamento com roscovitine
aumentou a PO4 do IR e da AKT em resposta a INS no TA, sugerindo uma melhora da

sensibilidade a INS, neste tecido, pelo menos ao nivel do IR e da AKT.
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