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Resumo:

A préstata contribui com 30-40% da producédo de liquido seminal, por isso tem papel
importante na viabilidade espermatica e fertilidade. Alteragcbes na expressao de
apolipoproteinas podem influenciar a morfofisiologia prostatica. O objetivo deste
projeto foi investigar os impactos da superexpressdo da Apo-Clll na morfologia
prostética. Foram utilizados 24 camundongos machos distribuidos em 2 grupos (24):
grupo controle ou nao-transgénico (NT), e grupo transgénico (T) com

superexpressdo da Apo-Clll humana (CEUA/UEM n0O6558180517). Apos 6 e 12

meses, 0S animais foram submetidos a eutanasia, e tiveram o0s complexos

urogenitais dissecados, pesados e processados para analise histologica. Nao houve
diferenca no peso dos animais ou dos 6érgaos estudados. Houve uma reducdo na
altura epitelial de T12 em relacdo a NT12. Quanto a andlise de matriz extracelular,
foi evidenciado uma reducéo de fibras colagenas | em T12 em relagéo & T6 e menor
guantidade de fibras elasticas em T12 em relacdo a NT12. Além disso, a contagem
de mastocitos ndo apresentou diferenca significativa, a area dos nudcleos dos
neurdnios de T6 apresentou um tamanho maior em relacdo a NT6, e 0s nulcleos
diminuiram de tamanho no grupo T12 em relacdo a T6 e NT12, enquanto 0s
citoplasmas de NT12 e T12 aumentaram em relagcdo aos outros. Portanto, este
trabalho sugere que a superexpressao da Apo-Clll impacta a morfologia prostética,
mas 0s mecanismos envolvidos ainda precisam ser investigados.

Introducéo

As apoliproteinas (Apo) sdo encontradas associadas a lipoproteinas para a
movimentacao e troca de lipidios, como o colesterol, ou outras particulas. A ApoC-
lll, majoritariamente sintetizada no figado e em menor quantidade no intestino, inibe
a lipdlise de lipoproteinas, como os quilomicrons, VLDL, IDL, LDL e HDL, no periodo
de jejum, ao impedir a interacdo destas com os receptores de lipoproteinas de baixa

SSUEM=" @cneq i
e

o,
Cansetno Nacionsl de Desemvorvimento. Apolo a0 Clontifico
Clentfico o Tecnokdgico. @ Tecnolégico do Poroné




~UEM="
31° Encontro Anual de Iniciagao Cientifica 31° EAIC 10 e T de novembro de
11° Encontro Anual de Iniciacao Cientifica Junior '|'|0 EA|GR 2022
7

densidade (LDLR) e as proteinas “1” relacionadas ao LDLR (LRP1) (KORN, 1995;
GORDTS et al., 2016; KAWAKAMI, YOSHIDA, 2009). Geralmente, alteracdes nessa
apolipoproteina estdo relacionadas a hipertriglicemia, uma doenca associada a
obesidade, aterosclerose, resisténcia a insulina e intolerancia a glicose (GINSBERG
et. al.,, 2011; RAPOSO et al., 2015; MOZAFFARIAN, 2016). Segundo ROSA et al.
(2005), a hipertriglicemia e dislipidemias afetam os 6rgdos com o acumulo da
gordura visceral. Além disso, a infertilidade também pode estar associada a reducéo
dos niveis de FSH, LH e, conseguentemente, testosterona (BAYNES,
DOMINICZAK, 2005; SURESH et al., 2011). Assim, considerando que a prostata é
um orgao dependente de andrdgenos, que sua secrecao influencia a qualidade
espermatica, e que dislipidemias e obesidade sdo fatores associados a
subfertiidade masculina (NGUYEN et al., 2007), torna-se relevante investigar os
efeitos da hipertriglicemia, ativada pela superexpressdo da apolipoproteina CllI
humana, em prostatas de camundongos.

Materiais e Métodos

Foram utilizados 24 camundongos machos (linhagem C57BL/6), do Biotério
do Departamento de Fisiologia da Universidade Estadual de Maringa (CEUA/UEM

n06558180517), divididos em um grupo controle (NT, n=12) e um grupo transgénico

com a superexpressado da ApoC-lll (T, n=12). Apés 6 meses de vida, metade dos
animais de cada grupo foram eutanasiados, gerando os grupos NT6 (n=6) e T6
(n=6); depois de 12 meses a outra metade também foi submetida a eutanasia,
adicionado os grupo NT12 (n=6) e T12 (n=6). Apds a coleta e pesagem dos corpos e
complexos urogenitais dos animais, 0s complexos passaram por procedimentos
histologicos para a realizagdo das seguintes coloragdes: hematoxilina-eosina
(morfometria da altura epitelial e do compartimento glandular); azul de toluidina
(contagem de mastocitos e analise de neurdnios); picrosirius red (mensuracédo das
fibras colagenas); e fucsina-resorcina (mensuracao das fibras elasticas). Ao final das
coloracbes, as laminas foram analisadas no software Image ProPlus® apos a
captura das imagens em um microscopio optico.

Resultados e Discussao

ApOs as analises, foi observado que 0 peso dos animais e oOrgdos dos
diferentes grupos nao apresentaram diferencas relevantes. O grupo transgénico de
12 meses (T12) apresentou uma altura epitelial reduzida em relacdo a NT12, foi
observado uma maior expressdo de fibras coladgenas | em T12 em relacdo a T6 e
menor quantidade de fibras elasticas em T12 em relacdo a NT12. Com o uso do
meétodo de Weibel foi observado uma diminuicdo do limen de T6 em comparacao
com T12. Além disso, a contagem de mastocitos ndo apresentou diferenca
significativa, a area dos nucleos dos neurdnios de T6 apresentou um tamanho maior
em relacdo a NT6, entretanto, os nucleos diminuiram de tamanho no grupo T12 em
relacdo a T6 e NT12, enquanto a &rea do citoplasma dos neurbnios de NT12 e T12
aumentaram em relacdo aos grupos anteriores (NT6 e T6). Estudos acerca de
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mudancgas na estrutura ou expressdo da ApoC-lll séo realizados para avaliar os
possiveis impactos na saude de um individuo, especialmente quando a mesma
influéncia na desativacdo da coleta de lipidios por lipoproteinas. Tais alteracdes sao
fatores de predisposicdo a obesidade, que atualmente é um problema de saude
publica mundial. Sabe-se que a obesidade altera os niveis de horménios esteroides,
influenciando o desenvolvimento de alteracdes reprodutivas bem como lesdes tanto
em humanos como em modelos experimentais (MASKO et al., 2013; ALLOT et al.,
2015; YONG FAN et al.,, 2015). Esses dados corroboram com os resultados
encontrados na realizagdo deste projeto experimental onde houve alteragcdes na
préstata de camundongos transgénicos em relacao aos controles.

Conclusoes

Os resultados encontrados com a realizacao deste estudo demonstram que a
superexpressdao da APO-CIll impacta na altura epitelial, na proporcdo dos
compartimentos prostaticos, bem como na deposicdo de fibras colagenas e
elasticas, sugerindo que o contexto de hipertrigliceridemia impacta a morfologia
prostatica.
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