RESUMO

Avaliacdo de dimorfismo sexual na regulacdo central do metabolismo
energético de camundongos. - Gabriel Orefice de Souza, Frederick Wasinski, José
Donato Junior.

INTRODUCAO: A manutengdo do peso corporal “ideal” tem sido um dos maiores
desafios enfrentados por homens e mulheres na atualidade. Vivemos hoje uma
epidemia de obesidade, que vem causando reducado na qualidade de vida e alta taxa de
mortalidade em todas as faixas etarias. Por conta disso, diversas abordagens tém sido
desenvolvidas para tratar a obesidade, sendo dietas balanceadas e atividades fisicas
as mais recomendadas. Entretanto, um dos maiores problemas encontrados hoje diz
respeito a propensao que o organismo apresenta em adquirir de volta o peso perdido
uma vez que os procedimentos utilizados para a perda de peso sdo parados. Uma
caracteristica que precisa ser levada em consideracédo é que homens e mulheres podem
responder fisiologicamente de maneira diferente frente um mesmo tratamento. Assim,
torna-se imperativo conhecer os mecanismos especificos que atuam de maneira a
realizar a manutencédo do peso corporal e a homeostase energética em ambos 0s sexos.
METODOLOGIA: Para testar a hipétese de que os circuitos neurais que regulam o
balanco energético apresentam caracteristicas sexualmente distintas, avaliamos
camundongos machos e fémeas C57BL/6 em situac6es de balan¢o energético negativo
(restricdo alimentar), balango energético positivo (consumo de HFD), bem como na
responsividade a hormdénios envolvidos na manutencdo da homeostase energética
(leptina e grelina). Atividade metabdlica durante essas situacdes foi mensurada por
calorimetria indireta através do CLAMS, e a regulacao da glicemia foi analisada por meio
de GTT e ITT. Camundongos geneticamente modificados que expressam a proteina
fluorescente tdTomado exclusivamente em neurbnios que expressam o receptor de
leptina (LepR/TOM) ou nos neurdnios AgRP (AgRP/TOM) foram gerados por meio da
tecnologia Cre-LoxP para analises histoldgicas de ativagdo neuronal induzida por jejum,
leptina e grelina (protocolo CEUA n° 73/2017). RESULTADOS: Nossos resultados
mostraram que as fémeas apresentam protecao contra os efeitos da restricao calérica.
Vimos também que os machos sdo mais suscetiveis aos desbalangos metabdlicos e
glicémicos causados por alimentacéo rica em gordura. As fémeas apresentaram maior
sensibilidade a leptina, resisténcia a grelina e baixa secrecao de GH estimulada pela
grelina. A ativagdo neuronal hipotalamica mediada pela grelina, leptina e por situacéo
de jejum ndo apresentaram dimorfismo sexual. CONCLUSAO: Em conjunto, nossos

resultados demonstram que machos e fémeas sédo diferentemente afetados por



determinadas condi¢des energéticas e apresentam distinta responsividade hormonal,
embora a ativacdo neuronal seja a mesma entre 0s sexos. Com isso, mais pesquisas
visando o desenvolvimento de terapias especificas para cada sexo podem ser boas

opcdes para o tratamento de doencas como a obesidade.
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