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INTRODUÇÃO

Fonte: Bhattacharya A, Freedman AN, Avula V, Harris R, Liu W, Pan C, Lusis AJ, Joseph RM, Smeester L, Hartwell HJ, Kuban KCK, Marsit CJ, Li Y, 
O'Shea TM, Fry RC, Santos HP Jr. Placental genomics mediates genetic associations with complex health traits and disease. Nat Commun. 2022 

Figura 1 - Conceito de Developmental Origins of Health and Disease (DOHaD)



INTRODUÇÃO

Fonte: Szyf, M.Epigenetic Alterations and Prenatal Maternal 
Depression.Birth Defects Res. 2017

Figura  2 -  alteração do eixo HPA com aumento do 
cortisol e diminuição da enzima 11 Beta-HSD-2
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Fonte: elaboração própria. 

Figura 3 - Linha do tempo  



INTRODUÇÃO
Gráfico 1:  Principais causas de morte na América Latina (mortes 
por ano, 2017) 

Fonte:https://www.bbc.com/portuguese/internacional-5
2593837, extraído em 28 de agosto de 2023. 

https://www.bbc.com/portuguese/internacional-52593837
https://www.bbc.com/portuguese/internacional-52593837


OBJETIVOS

Objetivos associados à ratos machos, cujas mães foram submetidas ao estresse na gestação: 

OBJETIVOS GERAIS

● Investigação do número de néfrons; 
● Da expressão global de proteínas renais;
● Ocorrência da hipertensão arterial na prole de machos, cujas mães foram submetidas ao protocolo de estresse 

crônico moderado durante a gestação.
● Investigação antropométricas do peso, tamanho da tíbia, percentual de gordura e peso do rim 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

● O número de néfrons no 54ª dia de vida; 
● Expressão global de proteínas renais no 54ª dia de vida; 
● A pressão arterial da 8ª até a 24ª semana de vida.



METODOLOGIA

PROTOCOLO STRESS 

• 1° dia: Luzes acesas durante a noite; 
• 2° dia: 3 horas em gaiola sem maravalha;
• 3° dia: Estresse de caixa inclinada (45° por 7 horas
• 4° dia: Estresse de restrição alimentar (24 horas);
• 5° dia: Estresse de restrição hídrica (24 horas); 
• 6° dia: Estresse de caixa molhada (200 ml de água na 
maravalha por 8 horas) 
• 7° dia: Estresse sonoro (1500Hz, 92dB por 1hora);
• 8° dia: Estresse de sacudir (30 min); 
• 9° dia: Estresse de contenção (4 horas)); 
• 10° dia: Estresse de nado forçado (1 hora em água de 
31°C);
• 11° dia: Luzes acesas durante a noite; 
• 12° dia: Estresse de restrição alimentar (24 horas); 
• 13° dia: Estresse de restrição hídrica (24 horas);

Figura 4: Ilustração da composição dos grupos 

Fonte: elaboração própria 



METODOLOGIA

Fonte: Elaboração própria

Figura 5:  Ilustração da coleta com perfusão, realizada com  
paraformaldeído e da coleta à fresco 



METODOLOGIA

● Teste t de Student, teste de rank ou ANOVA com post-hoc de Bonferroni quando apropriado para as 

comparações. Em todos os testes o nível de significância adotado foi de 5% (P < 0.05).



● Projeto aprovado pela Comissão Ética no uso de animais (Ceua)  - Protocolo 5788-1/2021

●  Esse trabalho tem apoio da Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo (FAPESP).  O ano, número e 
dígito do processo são:  2023/00559-0
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RESULTADOS

Gráfico 2:  elaboração própria, obtidos pelo Graph Prism 8.0.2. Observa-se a comparação entre 
tratado e controle do: A)  rim direito perfundido; B) Rins esquerdos perfundidos; C) Gordura 
visceral; D) Gordura Visceral; D) Gordura gonadal; E) Gordura total; F) Rim direito a fresco; G) 
Rim esquerdo a fresco; H) Índice de adiposidade 

● Os itens A, B, D e H não foram significativos 

● A gordura visceral (Item C) obteve valor significativos, com grupo 
controle (n=8) e tratado (n=7), com média do controle de 0,1721 e 
estresse de 0,1806. A diferença entre as médias foi de 0,008496 ± 
0,02194 e a diferença entre elas foi de -0,03891 to 0,05590. 

● O peso do rim direito e esquerdo da coleta a fresco, corrigido pela 
tíbia, ( item F e G) foram valores significativos com grupo controle 
(n=10) com média 0,007877 e grupo estresse (n=8) com média 
0,008125. A diferença entre as médias e o intervalo de confiança 
foram 0,0002480 ± 0,0003984, - 0,0005966 para 0,001093, 
respectivamente. 

● A gordura total (item E) obteve um valor significativo com p= 
0,0008; com grupo controle (n=7) com média 0,3230 e grupo 
estresse com média 0,2596. A diferença entre as médias foi de 
-0,06345 ± 0,1341, o intervalo de confiança foi -0,3510 to 0,2241



RESULTADOS

Gráfico 3: elaboração própria, obtidos pelo Graph Prism 8.0.2; Observa-se a comparação do grupo tratado 
e do grupo controle do A) Peso ao nascer 0 dias pós natal (0DPN); B) 0 DPN, 7 DPN e 14 DPN; C) Peso 
no 54º DPN e D) Peso 54DPN corrigido pelo tamanho da tíbia. 

● Peso ao nascer com diferença significativa (p=0,0001), 
(item A), com uma média de 1,352 no grupo controle e 
1,180 no grupo estresse. A diferença entre as médias foi de 
-0,1714 ± 0,02548 com um intervalo de confiança de 
-0,2220 para -0,1208 sendo analisados um n= 52 no grupo 
controle e 41 no grupo estresse. 

● Foram analisados ainda, uma diferença insignificante no 7º 
DPN e no 14ºDPN (item B), e no 54 DPN (item D); mas 
evidenciamos um crescimento catch-up na 14ª semana 
(Item B). O peso dos animais nos dias da coleta (54 DPN) 
não teve um valor significativo



DISCUSSÃO

Fonte: Eriksson JG, Forsén T, Tuomilehto J, Winter PD, Osmond C, Barker 
DJ. Catch-up do crescimento na infância e morte por doença coronariana: 
estudo longitudinal. BMJ. 1999 



DISCUSSÃO

Fonte:  Jimenez-Chillaron JC, Patti ME. To catch up or not to catch up: is 
this the question? Lessons from animal models. Curr Opin Endocrinol 
Diabetes Obes. 2007 



● Podemos concluir que o estresse gestacional durante a gestação está associado ao baixo  peso ao nascer, 

com a média de peso do grupo estresse menor do que o grupo controle. No entanto, esse peso tende a se 

recuperar após 14 dias - crescimento catch up. Quanto às repercussões do estresse no que tange à 

pressão arterial, análise da estereologia e, proteômica; ainda estão em fase de coleta dos dados para 

posterior conclusão.

CONCLUSÃO
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