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[)INTRODUGAO GERAL

Estudos epidemioldgicos indicam que ha uma relagdo inversa entre o baixo
peso ao nascer e o desenvolvimento de doencgas na vida adulta, como exemplo, a
hipertenséo arterial (BARKER, 1988; HOVI e cols. 2010; MARTYN, 1994). Conforme
os estudos de Barker (1999), a privagdo de nutrientes durante periodos criticos de
desenvolvimento fetal, como a gestagao e a lactagao (periodo perinatal), pode levar ao
desenvolvimento de doencgas na vida adulta, como a hipertensao arterial. Estudos em
ratos tém demonstrado que o consumo de uma dieta deficiente em proteina (6-9%)
durante o periodo pré-natal ou pods-natal (periodo perinatal) (PENITENTE e cols.,
2007; COSTA-SILVA e cols., 2009) induz alteragbes nas fungbes cardiovasculares da
prole e problemas na capacidade respiratéria (DIAS e cols., 2009), levando a

hipertensao arterial na vida adulta.

Sabe-se que a etiologia da hipertensao arterial € multifatorial e envolve fatores
genéticos e ambientais que podem favorecer o seu desenvolvimento. Entre estes
fatores, a hiperativagdo do sistema nervoso simpatico tem sido apontada como uma
das principais causas desta hipertensdo (JOHANSSON e cols., 2007). Recentemente
tem sido proposto que alteragdes na neurotransmissao em neurdnios localizados na
superficie ventral do bulbo, onde se localiza a regido rostral ventrolateral do bulbo
(RVLM) pode desencadear a hiperativacdo do sistema nervoso simpatico, levando a
hipertenséo arterial (ZOCCAL e cols., 2008; COSTA-SILVA, 2010). Esta regiao do
tronco cerebral é considerada primordial para o controle reflexo e para a geragao da
atividade simpatica e respiratoria, pois esta diretamente envolvida no processamento
dos sinais provenientes dos quimiorreceptores centrais (MIFFLIN, 1992; SIMMS et al.,
2009; KLINE, 2010;). Além disso, tem sido proposto que o aumento na producéo de
espécies reativas de oxigénio em regides do tronco cerebral contribui para o
desenvolvimento da hipertenséo arterial em alguns modelos de hipertensdo (BRAGA,
2009; OLIVEIRA-SALES e cols., 2010). Assim, considerando as fortes evidéncias
existentes na literatura, mostrando que a desnutricdo proteica durante o periodo
perinatal leva a hipertensdo arterial na idade adulta, o presente projeto teve como
objetivo estudar mais a fundo os mecanismos responsaveis pela quimiorrecepgao
central, que possivelmente estdo envolvidos na geragéo da hipertensao arterial Nossa
hipétesefoi, portanto, de que a restricdo proteica perinatal afeta os mecanismos
responsaveis pela quimiorrecepcdo central, favorecendo o desenvolvimento da

hipertensao arterial.
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Short title: Desnutricao proteica e quimiorreflexo

Short title: Protein malnutrition and chemoreflex

Resumo: A desnutricdo proteica durante a gestagédo e lactagdo (periodo perinatal)
pode induzir alteragcdes cardiorrespiratdrias, levando ao desenvolvimento da
hipertensao arterial. Entretanto, pouco se sabe a respeito dos efeitos da desnutricdo
sobre a quimiossensibilidade central. Assim, avaliamos os efeitos da desnutricao
proteica perinatal sobre os ajustes cardiorrespiratérios induzidos por ativagdo dos
quimiorreceptores. Foram utilizados ratos machos Wistar de maes que receberam
dieta normoprotéica (NP-17% de proteina) ou dieta hipoprotéica (HP-8% de proteina)
no periodo perinatal. Apés desmame a prole recebeu dieta normoprotéica e aos 30, 90
e 150 dias de vida, os animais foram anestesiados com Xilazina e Ketamina e foi
inserido um cateter na artéria femoral para registro da presséo arterial média (PAM) e
frequéncia cardiaca. Aos 30, 60, 90 e 150 dias de vida os animais foram avaliados

quanto a frequéncia respiratoria (FR), o volume corrente (VT) e a ventilagdo (VE) antes

11



e as a ativagdo dos quimiorreceptores centrais (mistura gasosa com 7% de CO,). Foi
observado que aos 30, 60 e 90 dias, os animais HP apresentaram aumento na FR e
na VE, porém nenhuma alteracdo foi percebida aos 150 dias. Com relacdo as
alteragdes de FR e VE a estimulagdo dos quimiorreceptores centrais, foi observada
um aumento entre os grupos aos 30 e 60 dias. Quanto a PAM, aos 90 e 150 dias os
ratos HP apresentaram um aumento. Desta forma, podemos concluir que ratos
provenientes de mées submetidas a desnutricdo proteica perinatal apresentam
aumento no ritmo respiratério basal e na quimiossensibilidade central aos 30, 60 e 90
dias. Provavelmente, estes efeitos contribuem para elevagéo dos niveis de PAM aos
90 e 150 dias.

Palavras-chave: Desnutricdo proteica perinatal; respiracdo e quimiorreceptores

centrais

Abstract: The protein malnutrition during gestation and lactation (perinatal period) may
induce cardiorespiratory changes, leading to the development of hypertension.
However, little is known about the effects of malnutrition on the central
chemosensitivity. We evaluated the effects of perinatal protein malnutrition on the
cardiorespiratory adjustments induced by activation of chemoreceptors. We used male
Wistar rats whose mothers were fed a normal protein (NP-17% protein) or low protein
diet (HP-8% protein) in the perinatal period. After weaning the offspring received
normal diet and at 30, 90 and 150 days, the animals were anesthetized with ketamine
and xylazine and catheter inserted into the femoral artery to record mean arterial
pressure (MAP) and heart rate. At 30, 60, 90 and 150 days of life were assessed
respiratory rate (RR), tidal volume (VT) and ventilation (VE) before and after activation
of central chemoreceptors (gas mixture containing 7% CO2). It was observed that at
30, 60 and 90 days, the animals showed an increase in HP FR and LV, but no change
was seen at 150 days. Regarding the changes in FR and LV stimulation of central
chemoreceptors difference was observed between groups at 30 and 60 days. The MAP
at 90 and 150 days, the rats showed an increase in HP. Thus, we conclude that rats
from mothers submitted to protein malnutrition have increased perinatal respiratory
rhythm in the basal and central chemosensitivity to 30, 60 and 90 days. Probably,
these effects contribute to higher levels of MAP at 90 and 150 days.

Keywords: Perinatal protein malnutrition, breathing and central chemoreceptors
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) INTRODUGAO

Doengas cardiovasculares sdo causas frequentes de morbimortalidade na
populacdo humana (1). Em décadas passadas pesquisas cientificas mostraram
avangcos no diagndstico e na terapia de doencgas cardiovasculares, contudo €
necessario compreender o0s mecanismos patofisiolégicos das doencgas
cardiovasculares e buscar uma saida (1). Segundo a Organizagdo Mundial da Saude,
aproximadamente 30 milhdes de criangas nascem anualmente com baixo peso
(menos de 2,5 kg), principalmente em paises em desenvolvimento, como o Brasil. O
baixo peso ao nascer tem sido apontado como um fator de risco para o
desenvolvimento de doengas na vida adulta, entre elas doengas cardiovasculares,
como a hipertenséo arterial (2-5). Estudos de (6, 7) demonstram que um insulto
nutricional durante os periodos criticos de desenvolvimento fetal, como a gestagdo e
lactagédo (periodo perinatal) compromete ndo s6 a saude materna, mas também o
desenvolvimento fetal. Ha varios anos pesquisadores tem evidenciado que a
exposi¢ao precoce no inicio da vida a insuficiéncia nutricional pode ter efeitos em
longo prazo e uma maior predisposicao a doengas na vida adulta (2). Segundo (8), a
deficiéncia nutricional durante a gestagdo promove mudangas no ambiente fetal, que
podem desencadear altera¢cdes genéticas e na maturagdo e no desenvolvimento dos
orgaos e sistemas fetais, levando a deficiéncias funcionais e a programacdo de
doencgas cardiovasculares, como a hipertensdo arterial na vida adulta destes
individuos (3, 4, 8, 9)

Para estudar os efeitos da deficiéncia nutricional, modelos animais como ratos
sdo comumente empregados. Através destes modelos animais, estudos tém
demonstrado que o consumo de uma dieta deficiente em proteinas (6-9% m/m)
durante o periodo pré-natal (10, 11) ou durante o periodo pés-natal (1, 12, 13) induz
alteragdes nas funcgdes cardiovasculares na prole, levando a hipertensao arterial na
idade adulta. Sabe-se que a etiologia da hipertensao arterial € multifatorial, dentre os
fatores a hiperativacao do sistema nervoso simpatico tem sido apontada como uma
das principais causas. Além disso, estudos recentes tém apontado que alteracdes na
neurotransmissao em neurdnios localizados na superficie dorsal e ventral do bulbo
podem desencadear a hiperativacdo do sistema nervoso simpatico, levando a
hipertensao (14, 15). Essa regido bulbar esta diretamente relacionada com o controle
da atividade cardiovascular e respiratéria. Propde-se que modificagbes nessa regido
contribuem para uma hiperativacdo do sistema nervoso simpatico podendo levar a

hipertensdo arterial. Também foi relatado que animais desnutridos apresentam
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alteragdes no mecanismo de controle da fungao respiratéria, apresentando reducgao de
aproximadamente 40% na capacidade respiratéria (16), sugerindo que os mecanismos
de controle da fungao respiratéria nestes animais podem estar alterados. Em relagao
aos mecanismos centrais, algumas areas do tronco cerebral, como o nucleo do trato
solitario (NTS) e a regiao rostral ventro-lateral do bulbo (RVLM) tém sido apontada
como principais areas no controle da atividade simpatica e respiratoria, pois estdo
diretamente envolvidas na recepgédo dos sinais provenientes dos quimiorreceptores
centrais (17-19). Apesar de alguns estudos relatarem que um aporte insuficiente de
proteina em periodos criticos de desenvolvimento fetal (periodo perinatal) sao
associado com a maior chance de desenvolver hipertensdo arterial e alteracoes
ventilatérias, pouco se sabe a respeito dos mecanismos centrais que estdo envolvidos

com essas doencgas nestes individuos.

Assim, considerando as fortes evidéncias existentes na literatura, mostrando
que a desnutrigdo proteica durante o periodo perinatal leva a hipertensdo arterial na
idade adulta, o projeto teve como um de seus objetivos, avaliar os efeitos da
desnutricdo proteica no periodo perinatal sobre os mecanismos responsaveis pela
quimiorrecepgao central e a fungédo cardiovascular e respiratéria, e assim, melhor
compreender 0s mecanismos centrais envolvidos na geragdo dos disturbios

cardiovasculares e respiratorios apresentados por estes individuos.

Il) OBJETIVOS

Objetivo geral
Caracterizar os efeitos da desnutricdo proteica durante o periodo perinatal
(gestacdo e lactagdo) sobre a quimiorrecepgao central e a fungéo cardiovascular e

respiratoria.

Objetivos especificos

Em animais submetidos a desnutricdo perinatal:

1- Examinar as funcdes cardiovasculares e respiratérias basais;

2- Avaliar a sensibilidade dos quimiorreceptores centrais, bem como as respostas

ventilatérias decorrentes de sua ativacao;

lll) METODOLOGIA

Animais
Foram utilizados ratos Wistar machos provenientes do biotério do Centro

Académico de Vitéria da Universidade Federal de Pernambuco. Os animais foram
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mantidos adequadamente com controle de temperatura (25+ 1°C) e umidade, sendo
mantidos em ciclo claro-escuro de 12h.

Os protocolos e procedimentos experimentais foram aprovados pelo Comité de
Etica em Experimentacéo Animal do Centro de Ciéncias Biolégicas — UFPE (Protocolo:
23076044454/2010-94).

Dietas

Para manipulagao nutricional foram utilizados duas dietas, as mesmas eram
confeccionadas no Centro Académico de Vitéria de acordo com o American Institute of
Nutrition (AIN 76 e AIN 93). As dietas foram nomeadas de acordo com o teor de
proteina: dieta controle ou normoprotéica contendo 17 % de caseina e a dieta
experimental ou hipoprotéica contendo 8 % de caseina. Ambas as dietas
confeccionadas sdo isocaléricas com alteragcdo apenas no conteudo de proteina de
acordo com o protocolo de (20) (Tabela 1). Os ingredientes para producao das dietas
foram fornecidos pela Rhoster Industria e Comércio Ltda. (Aragoiaba da Serra- SP,
Brasil).

Tabela 1 — Composicao da dieta hipoprotéica (8% de caseina) e normoprotéica (17%

de caseina)
Ingredientes Quantidade em g/ Quantidade em g/
100g de Ragao 8% de | 100g de Ragao 17%

proteina de proteina

Caseina (85 %)* (9) 9,41 20

Amido dextrinisado (g) 13,2 13,2

Celulose (g) 5 5

Sacarose (g) 10 10

Amido (g) 50,34 39,74

Oleo de soja (g) * 70 70

Colina (g) 0,25 0,25

Metionina (g) 0,3 0,3

Mixa vitaminico (g) 1 1

Mix mineral (g) 3,5 3,5

Valor caldrico total (Kg/g) 3,89 Kcal 3,89 Kcal

AIN-93 (20)
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* A caseina utilizada na elaboracgdo das dietas foi previamente analisada pelo
método de Kjeldahl, apresentando um teor de 85% de proteina.* O volume do

6leo em mL foi obtido pela formula: d=m/v, onde d=0,921.

Indugdo da desnutricdo proteica durante o periodo perinatal (gestagiao e
lactagao)

Ratas virgens foram acasaladas com ratos machos na proporgdo de 1:1. A
partir do primeiro dia de prenhes, detectado através de esfregago vaginal, as ratas
foram alocadas randomicamente em dois grupos:

- grupo normoproteico (NP, grupo controle): recebeu dieta contendo 17 % de
caseina durante todo o periodo de gestagao (21 dias) e de lactagdo (21 dias) €;

- grupo hipoproteico (HP, grupo experimental): recebeu dieta contendo 8 % de
caseina durante todo o periodo de gestacéo (aproximadamente 21 dias) e de lactagéao
(21 dias).

A prole proveniente destas fémeas foi reduzida a 8 filhotes machos por
ninhada. Ap6s o desmame (a partir do 21° dia de vida) todos os filhotes receberam a
dieta padrdo para animais de laboratério (Labina, Purina Agribands, Sao Paulo). Os
estudos funcionais foram realizados com estes filhotes aos 30, 60, 90 e 150 dias de

vida.

Medidas da ventilagao pulmonar

Aos 30, 60, 90 e 150 dias de vida foram realizadas medidas de ventilagdo
pulmonar obtidas por pletismografia de corpo inteiro, em um sistema fechado (21), no
qual os animais eram mantidos em um periodo de aclimatagédo (30 min) em normoxia
(21% de 0O,) e em seguida eram realizadas as medidas de ventilagdo pulmonar.
Durante a realizacdo de cada medida de ventilagcéo, o fluxo de ar era interrompido e a
camara do animal permanecia totalmente vedada por curtos periodos de tempo
(~3mim). As oscilagbes de pressdo causadas pela respiracdo do animal eram
captadas por um o transdutor diferencial de presséao, o sinal € amplificado e registrado
pelo sistema de aquisi¢gdo e analise dos dados (PowerLab, ADInstruments, Australia).
A partir desta manipulagdo foram obtidas trés variaveis respiratérias: Frequéncia
Respiratéria (FR), Ventilagdo (VE) e o Volume Corrente (VT), o ultimo calculado
atraves da formula:

VT=PT/PK x VK x TA/Tamb x (PB-PA)/PB-TA/TC (PB-PC),

onde VK: volume de ar injetado na camara do animal para calibragdo; PT:

deflexdo de pressdo associada com cada volume de ar corrente; PK: deflexdo de

pressao associada com cada volume de ar injetado para calibragédo, TC: temperatura
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corporal; T: temperatura ambiente; TA: temperatura do ar dentro da camara; PB:
pressdo barométrica; PC: pressdo de vapor d’agua a temperatura corporal; PA:
pressao de vapor d’agua a temperatura da cadmara. A ventilagdo pulmonar (VE) foi
calculada pelo produto de FR pelo VT. A calibragdo do volume de ar era obtida
durante cada experimento, injetando-se um conhecido volume de ar (1mL) dentro da

camara do animal com o uso de uma seringa graduada.

Ativacao dos quimiorreceptores centrais

Para avaliacdo da resposta ventilatéria a ativagdo dos quimiorreceptores
centrais, os animais foram mantidos na cadmara pletismografica e, em seguida,
submetidos a hipercapnia por 5 minutos para ativagdo dos quimiorreceptores centrais.
A hipercapnia foi induzida através da infusdo de uma mistura gasosa contendo alto
teor de CO, (7% de CO,) dentro da camara plestimografica e as respostas
respiratorias e autonémicas eram continuamente registradas. Apds os 5 minutos de
hipercapnia, a camara plestimogradica era ventilada novamente com ar atmosférico
(21% de Oy).

Procedimento cirurgico e registro da pressao arterial

Aos 30, 90 e 150 dias de vida foram avaliados os parametros cardiovasculares,
para isso um dia antes do estudo, os animais foram anestesiados com Xilazina (10
mg/kg ip) e Ketamina (80 mg/kg ip) e inseridos cateteres de polietileno na artéria e
veia femoral, para registro da pressao arterial e infuséo de drogas, respectivamente. O
registro da pressdo arterial média e da frequéncia cardiaca foram realizado em
animais nao anestesiados, por meio da conexdo da canula da arterial femoral com o
transdutor mecanoelétrico de pressdao (ML866/P, ADInstruments, Power Lab, Bella
Vista, NSW, Australia), cujo sinal é devidamente amplificado, digitalizado para o
computador, utilizando um software apropriado (ChartTM Pro, ADInstruments, Bella

Vista, NSW, Austrdlia) para posterior analise.

Analise dos dados
Os resultados sédo expressos como média + DP (desvio padrdo da média). A
analise estatistica foi realizada através do teste “t” de Student ndo pareado. O nivel de

significancia é considerado quando p<0,05.

IV) RESULTADOS E DISCUSSAO

. Efeitos da desnutrigao proteica perinatal sobre a fungao respiratoria basal
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Além de estudos relatarem que a desnutrigdo proteica no periodo perinatal
induz alteragdes na funcao cardiovascular da prole, levando a hipertensao arterial na
vida adulta, também tem sido relatado que a desnutricdo proteica pode levar a
alteragdes ventilatérias, podendo desenvolver uma redugao de aproximadamente 40%
na capacidade respiratéria (16), sugerindo que os mecanismos de controle da fungao

respiratoria nestes animais podem ser alterados.

A partir da analise da fungao respiratéria basal obtiveram-se os valores de
Frequéncia Respiratéria (FR), Volume Corrente (VT) e Ventilagdo (VE) aos 30, 60, 90
e 150 dias de vida. Ao fazer as analises ventilatérias foi observado que os animais que
receberam a dieta hipoproteica apresentam um aumento na FR (Figura 1-A) aos 30,
60 e 90 dias. Com relagdo ao VE (Figura 1-C) foi observado um aumento no
parametro ventilatério apenas no estado de vida inicial, aos 30 e 60 dias de vida, e ndo
foi encontrada nenhuma diferenga entre os grupos aos 90 e 150 dias de vida. Com
relagdo ao VT (Figura 1-B) ndo foi observado qualquer alteragdo. Esses dados
sugerem que a desnutricdo proteica perinatal pode desenvolver alteragdes nos
mecanismos de controle da fungao respiratéria no estado basal desde o inicio da vida
(aos 30 dias de vida) e essas alteragbes podem perpetuar ao longo da vida. Quanto
aos parametros ventilatérios aos 150 dias de vida ndo foi observado alteracoes.
Assim, acreditamos que isso ocorreu devido o pequeno numero de animais para esta
idade ou entdo, a desnutrigdo proteica perinatal leva a alterac6es ventilatérias até a

fase adulta inicial.

FREQUENCIA RESPIRATORIA (FR) VOLUME CORRENTE (VT) VENTILAGAO (VE)
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Figura 1. Avaliagdo da frequéncia respiratéria (FR, painel A), volume corrente (VT,
painel B) e ventilagdo (VE, painel C) aos 30 (NP-17 e HP=20), 60 (NP-14 e HP-22) e
90 (NP-14 e HP-22) e 150 dias de vida (NP- 4 e HP-2) de ratos machos provenientes
de maes que receberam dieta normoproteica (NP, barra preta) ou hipoproteica (HP,
barra cinza). Os valores foram expressos em médias + DP. (*) p<0,05 quando

comparado ao grupo NP (teste t-Student ndo pareado).
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. Efeitos da desnutricdo proteica perinatal sobre a sensibilidade dos
quimiorreceptores centrais, bem como as respostas ventilatérias decorrentes de

sua ativagao

Apesar de alguns estudos relatarem que a desnutricdo proteica no periodo
perinatal esta associada com a maior chance de desenvolver hipertensao arterial e
alteragbes ventilatdrias, pouco se sabe a respeito da quimiossensibilidade central
destes animais. Assim foi avaliada a fungdo respiratéria apdés a ativagdo dos

quimiorreceptores centrais aos 30, 60, 90 e 150 dias de vida da prole.

Com relagao aos resultados a partir da ativagéo dos quimiorreceptores centrais
aos 30 dias de vida, nota-se que ouve um aumento nos pardmetros ventilatorios, ou
seja, a hipercapnia promoveu um aumento na FR, VT e VE (Figura 2). Entretanto a
resposta da FR e VE do grupo que recebeu a dieta hipoproteica foi maior, mostrando
que aos 30 dias de vida os animais do grupo hipoproteico apresentam uma maior
sensibilidade quando comparados com os animais do grupo normoproteico (Figura 2-
A e C). Com relagéo a resposta do VT (Figura 2-B) ndo foram observadas alteragdes

entre os grupos para essa idade.

FREQUENCIA RESPIRATORIA (30 DIAS) VOLUME CORRENTE (30 DIAS) VENTILAGAO (30 DIAS)
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Figura 2. Avaliagdo da frequéncia respiratéria (FR, painel A), volume corrente (VT,
painel B) e ventilagdo (VE, painel C) apos ativagdo dos quimiorreceptores centrais aos
30 (NP-18 e HP=20) dias de vida de ratos machos provenientes de mées que
receberam dieta normoproteica (NP, barra preta; n=5-8) ou hipoproteica (HP, barra
cinza; n=3-5). Os valores foram expressos em médias + DP. (*) p<0,05 quando

comparado ao grupo NP (teste t-Student ndo pareado).
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Aos 60 dias de vida (Figura 3) também foi observado um aumento nos
parametros ventilatorios, nota-se que a hipercapnia promoveu um aumento
significativo na FR e na VE nesta idade, sugerindo que os animais do grupo
hipoproteico apresentam maior sensibilidade ao CO,. A resposta do VT para esta

idade nao foi observado diferencga entre os grupos.

A B C

FREQUENCIA RESPIRATORIA (60 DIAS) VOLUMVIE CORRENTE (60 DIAS) VENTILAGAO (60 DIAS)
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Figura 3. Avaliagdo da frequéncia respiratéria (FR, painel A), volume corrente (VT,
painel B) e ventilagcdo (VE, painel C) ap6s ativagdo dos quimiorreceptores centrais aos
60 (NP-18 e HP=20) dias de vida de ratos machos provenientes de méaes que
receberam dieta normoproteica (NP, barra preta; n=5-8) ou hipoproteica (HP, barra
cinza; n=3-5). Os valores foram expressos em médias + DP. (*) p<0,05 quando

comparado ao grupo NP (teste t-Student nao pareado).

Em relacado a funcao ventilatéria apds ativagdo dos quimiorreceptores centrais
aos 90 e 150 dias de vida foi observado um aumento da resposta ventilatoria a
hipercapnia, mas nao houve alteragcdo entre os grupos com relagédo a FR, VT e VE
(Figura 4 e 5).
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Figura 4. Avaliacdo da frequéncia respiratéria (FR, painel A), volume corrente (VT,
painel B) e ventilagao (VE, painel C) apds ativagao dos quimiorreceptores centrais aos
90 (NP-18 e HP=20) dias de vida de ratos machos provenientes de méaes que

receberam dieta normoproteica (NP, barra preta; n=5-8) ou hipoproteica (HP, barra
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cinza; n=3-5). Os valores foram expressos em médias + DP. (*) p<0,05 quando

comparado ao grupo NP (teste t-Student ndo pareado).

FREQUENCIA RESPIRATORIA (150 DIAS) VOLUME CORRENTE (150 DIAS) VENTILAGAO (150 DIAS)
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Figura 5. Avaliagdo da frequéncia respiratéria (FR, painel A), volume corrente (VT,
painel B) e ventilagao (VE, painel C) apds ativagado dos quimiorreceptores centrais aos
150 (NP-18 e HP=20) dias de vida de ratos machos provenientes de maes que
receberam dieta normoproteica (NP, barra preta; n=5-8) ou hipoproteica (HP, barra
cinza; n=3-5). Os valores foram expressos em médias + DP. (*) p<0,05 quando

comparado ao grupo NP (teste t-Student ndo pareado).

Esses dados sugerem que ratos submetidos a desnutricdo proteica durante a
gestacgao e lactagdo apresentam maior sensibilidade ao CO, aos 30 e 60 dias de vida,
provavelmente a desnutricdo proteica altera os mecanismos centrais envolvidos com a

fungao respiratoria.

e Efeitos da desnutricdo proteica perinatal sobre as fungodes

cardiovasculares da prole

Severos estudos reportam que o consumo de uma dieta deficiente em proteina (6-
9% m/n) em periodos criticos de desenvolvimento fetal, como na gestacdo e lactagéao
(periodo perinatal) pode induzir a uma série de mudangas metabdlicas, fisiolégicas e
parametros estruturais conduzindo a aumento de pressédo sanguinea e a alteragdes
nas fungbes cardiovasculares, levando a hipertenséo arterial na vida adulta (22) Em
nosso estudo, aos 30, 90 e 150 dias de vida foi verificada a pressao arterial média -
PAM (Figura 6) e a frequéncia cardiaca - FC (Figura 7). Observa-se que o grupo que
recebeu a dieta hipoproteica apresenta niveis de PAM maiores a partir dos 90 dias.
Quanto a FR néao se observou qualquer diferencga entre os grupos para as trés idades.
Os valores encontrados nao indicam que o grupo HP apresente hipertensao arterial,

mas sim niveis maiores de pressao arterial para esta idade e sugerem também que a
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desnutricdo proteica perinatal ndo leva a alteragdes na frequéncia cardiaca, mas sim

apenas da pressao arterial média.

PRESSAO ARTERIAL MEDIA (PAM)

150-
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* * HPOPROTEICO (HP)
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Figura 6. Pressdo Arterial Média (PAM) da prole de ratos expostos a dieta
normopotéica ou dieta hipoproteica durante o periodo perinatal. * Apresenta diferenga

significativa (Teste t-Sdudent n&o pareado, p<0,05).
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Figura 7. Frequéncia Cardiaca (FC) da prole de ratos expostos a dieta normopoteica
(NP) ou dieta hipoproteica (HP) durante o periodo perinatal.
V) CONCLUSAO

As proles de ratos provenientes de mées submetidas a desnutricdo proteica

durante o periodo perinatal apresentam um aumento no ritmo respiratério basal e na
quimiossensibilidade central aos 30, 60 e 90 dias de vida. Provavelmente, estes
efeitos contribuem para elevagao dos niveis de pressao arterial média aos 90 e 150

dias de vida por mecanismos que envolvam possiveis alteragdes no controle da

fungao respiratoria.
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