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RESUMO. Este trabalho teve como objetivo caracterizar o desenvolvimento de ratas
Wistar, submetidas 2 restricio alimentar desde o nascimento, investigando algumas
alteracoes quantitativas e funcionais resultantes desta deficiéncia. A restri¢io alimentar foi
imposta por duplicagio do tamanho da ninhada experimental (grupo-restrigio, 12 filhotes)
em relagio a ninhada-controle (grupo-controle, seis filhotes) durante a lactagio, e por
reducio de 50% no alimento ofertado desde o desmame até os 90 dias de idade. As ratas do
grupo-restrigio, comparadas s do grupo-controle, apresentaram crescimento ponderal e
linear inferior, menor peso de Oérgios e depdsitos abdominais de gordura pouco
desenvolvidos e retardo na idade da abertura vaginal. Por outro lado, seu crescimento
prosseguiu por todo o periodo de 90 dias. ApSs o cruzamento, as ratas do grupo-controle
tiveram ninhadas numerosas, enquanto nenhuma das ratas do grupo-restrigio emprenhou.
Concluiu-se que a restrigao alimentar, durante e apds a lactagdo, interferiu negativamente
no desenvolvimento corporal das ratas, retardou o inicio da puberdade, indicado pela idade
da abertura vaginal, comprometeu o crescimento dos 6rgios internos ¢ a deposigio de
gordura, e impediu a concepgio.

Palavras-chave: restrigio alimentar, f€meas, ratos Wistar, reprodugio, crescimento.

ABSTRACT. Growth and reproductive parameters of female Wistar rats under
food restriction since birth. This work had the purpose of characterizing the
development of female Wistar rats subjected to food restriction since birth, investigating
some quantitative and functional changes resulting from this deficiency. Food restriction
was imposed through duplication of the litter size (restriction group, 12 pups) relative to the
control litter (control group, six pups) during lactation, and through reduction in 50% of
the food supplied from weaning to 90 days of age. The female rats of the restriction group,
when compared to the controls, had smaller linear and ponderal growth, lower organ
weight and poorly developed abdominal fat deposits, and delayed vaginal opening. On the
other hand, their growth continued during the 90-day period. After mating, the control
female rats had large litters, while none of the rats from the restriction group got pregnant.
It was concluded that food restriction during and after lactation interfered negatively on the
body development of the rats, delayed the onset of puberty as indicated by the vaginal
opening, impaired the growth of the internal organs and the storage of fat, and prevented
conception.

Key words: food restriction, females, Wistar rats, reproduction, growth.

Introdugao

A disponibilidade regular de alimento ¢ um
evento muito recente na histéria da humanidade.
Portanto, nio causa surpresa que IMmeCanismos
tenham evoluido para a sobrevivéncia durante
periodos alternados de saciedade e jejum. Fala-se de
dois periodos funcionais: o estado absortivo, durante
o qual nutrientes provenientes das  vias
gastrintestinais ~ estio  entrando na  corrente
sanguinea, e o estado pds-absortivo, durante o qual
as vias gastrintestinais estio vazias de nutrientes, ¢ a

energia deve ser suprida pelas reservas do corpo.
Durante este estigio, embora nenhuma glicose esteja
sendo absorvida, a concentragio plasmitica de glicose
deve ser mantida. Essa readequagio do corpo € feita de
trés maneiras: por glicogendlise no figado e nos
miusculos  esqueléticos;  pelo
triglicerideos do tecido adiposo; e por metabolizagio da
proteina muscular e de outros tecidos. A quantidade de

catabolismo  de

glicose disponivel por glicogendlise (hidrélise das
reservas de glicogénio), no figado, pode suprir as
necessidades corporais apenas por algumas horas. O
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catabolismo dos triglicerideos produz glicerol e dcidos
graxos, que, entio, entram na corrente sanguinea; o
primeiro alcanga o figado ¢ é transformado em glicose.
Os 4cidos graxos sio oxidados diretamente por muitos
tecidos ou sio convertidos a corpos cetdnicos pelo
tigado, sendo exportados para oxidagio. Algumas horas
apds o inicio do periodo pds-absortivo, as proteinas
tornam-se a principal fonte de glicose sanguinea, pois a
degradacio protéica libera grandes quantidades de
aminodcidos, particularmente alanina, que entram na
corrente sanguinea, sio capturados pelo figado e
convertidos em glicose pela gliconeogénese (Tirone e
Brunicardi, 2001; Vander et al., 2006).

Quando hi ingestio insuficiente ou inadequada
de nutrientes em relagio 3s necessidades corporais
minimas, a situacio de desnutrigio estabelece-se
(WHO, 2005). Desta maneira, a desnutri¢io pode
ser especifica, na qual um ou mais nutrientes
dietirios estio ausentes ou em baixa quantidade, ou
generalizada, em que a dieta é balanceada, porém a
quantidade disponivel de todos os nutrientes estd
reduzida. Da mesma forma, o grau de desnutri¢io
pode variar desde leve até severo, segundo a
intensidade da insuficiéncia de nutrientes (WHO,
2000).

A desnutrigio afeta o organismo de vérias maneiras.
A disponibilidade de nutrientes pode estar reduzida a
ponto de nio poder sustentar as atividades didrias e,
eventualmente, garantir o funcionamento adequado de
repouso dos tecidos ¢ 6rgios. A desnutrigio também
causa alteragbes em fungdes neurobioldgicas, no
quadro hormonal e¢ no gasto energético (Dulloo e
Girardier, 1993a; Even e Nicolaidis, 1993; Houdjk
et al., 2003; Luz et al., 1995). Deste modo, a
sobrevivéncia fica sujeita 2 readequagio do corpo e de
suas fungdes a essas condicoes adversas, o que nem
sempre ¢ possivel, principalmente se a desnutrigio for
grave ¢/ou duradoura.

As alteracoes decorrentes da desnutrigdo impdem
debilidades as populagdes humanas. A desnutrigio
impede o crescimento fisico e o desenvolvimento
mental de mais de um tergo das criancas do mundo,
e ¢ a principal ameaca 3 sua sobrevivéncia (De Onis
¢ Blossner, 2003; De Onis et al., 1995; FAO, 2003;
WHO, 2000).

Os efeitos da desnutrigdo humana, de modo geral,
mantém relagio direta com a severidade do quadro.
No entanto, as inter-relagcdes dessa debilidade com
outros fatores, bem como a caracterizagio dos
quadros de nutrigio deficiente sio dificeis de analisar
em humanos. Em vista disso, estudar a desnutri¢io
em condi¢des controladas de laboratério, utilizando
animais experimentais de ficil manipulagio, tem sido
uma ferramenta importantissima para conhecer as
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relagbes entre a deficiéncia nutricional e os virios
sistemas corporais.

Os graus de restricio alimentar, na literatura,
empregados por diferentes pesquisadores vio de 5 a
60% de redugio no alimento oferecido até a
suspensio completa da alimenta¢io por virios dias.
Os tempos de restrigio alimentar também sio muito
varidveis, embora em muitos estudos sejam de cerca
de 20 a 30 dias. Roedores adultos sio frequentemente
utilizados nesses experimentos (Even e Nicolaidis,
1993; Luz e Griggio, 1996; Luz et al., 1995; Santos-
Pinto et al., 2001; Selman et al., 2005; Valle et al.,
2005). A desnutrigdo humana, entretanto, é um
fendbmeno de longa duracio que acompanha os
individuos desde seu nascimento, e diversas
investigagdes preocupam-se em simular essa condi¢io
(Messer e I’Anson, 2000; Porter et al., 2004; Reichling
e German, 2000). Em um estudo conduzido
recentemente,  alteragdes  significativas  foram
demonstradas no crescimento corporal e de 6rgios de
ratos Wistar machos em restrigio alimentar de 50%
desde a lactagio (Vismara e Furlan, 2007).

Para estender e complementar aquelas
observacbes, o presente trabalho investigou o
crescimento de ratas Wistar fémeas, submetidas 2
restricio alimentar, por expansio da ninhada na
lactagio e por redugio na oferta de alimento, apds a
lactacio. Também foram observados os efeitos da
restri¢ao alimentar sobre os aspectos reprodutivos.

Material e métodos

Durante todo o periodo experimental, os animais
permaneceram em condigdes controladas de luz
(12h claro/12h escuro) e temperatura (22 = 2°C).
Os procedimentos de tratamento e eutanisia foram
aprovados pelo Comité de Conduta Etica em
Animais de Experimenta¢io da UEM (Prot. CEAE
014/20006).

Preparagao dos grupos

Ratas Wistar (Rattus norvegicus) prenhes (geracio
0), fornecidas pelo Biotério Central da Universidade
Estadual de Maringd (UEM), foram alojadas no
biotério setorial do Departamento de Ciéncias
Morfofisiolégicas. Apds o nascimento das ninhadas,
foi feita a determinagio do sexo dos filhotes (geragio
1) e a sua separa¢io, de modo que as mies do grupo-
controle (GC) ficaram com ninhadas de seis filhotes
e as mies do grupo-restricio alimentar (GRA)
ficaram com ninhadas de 12 filhotes.

Acompanhamento

Durante a lactagio, cada filhote fémea foi
avaliado quanto ao seu desenvolvimento corporal,

Acta Sci. Biol. Sci.

Maringi, v. 30, n. 2, p. 197-204, 2008



Crescimento e reproducéo em restricao alimentar

sendo registrados, semanalmente, o comprimento
naso-anal (em cm) e o peso corporal correspondente
(em g), a partir do terceiro dia de vida. Os filhotes
permaneceram com as mies desde o nascimento até
os 21 dias de idade, quando ocorreu o desmame.

Apbs o desmame, as ratas foram alojadas em
caixas coletivas, em grupos de 4-5 animais, ¢ com
livre acesso a dgua. As ratas GC receberam
suprimento 4 vontade de ragio (Nuvital®), enquanto
aos animais GRA foi imposta restri¢io alimentar de
50%. Para isso, a quantidade de racio ingerida pelas
ratas GC foi monitorada diariamente, durante todo o
perfodo de permanéncia no biotério (ou seja, dos 21
aos 90 dias de idade). Cada animal GRA, entio,
recebeu suprimento de racio equivalente a 50% da
ingestio média do GC de idade correspondente. A
restricio alimentar, no perfodo pés-lactagio, foi
estabelecida em 50% para acompanhar a expansio no
tamanho da ninhada durante a lactacio.

Os registros semanais de peso e comprimento
naso-anal prosseguiram apds o desmame em ambos
0s grupos.

Determinagao da maturidade sexual

A partir dos 30 dias de idade, as ratas GC e GRA
foram observadas diariamente para registro da idade
de abertura vaginal, indicativa do inicio da
maturidade sexual desses roedores.

Acompanhamento do ciclo estral

A partir do 60° dia de vida, as ratas de ambos os
grupos foram monitoradas diariamente quanto 2 fase
do ciclo estral. Para isso, um pequeno volume de
solugio salina 0,9% era colocado e em seguida
removido do canal vaginal por meio de pipeta
Pasteur. O material coletado era analisado ao
microscépio para identificagio dos tipos celulares do
epitélio vaginal e determinagio da fase do ciclo estral
(estro, diestro, metaestro, proestro).

Avaliagao da fertilidade

Aos 75 dias de idade, trés ratas GC e trés GRA
foram aleatoriamente selecionadas para cruzamento.
Cada rata foi mantida por trés dias com um rato
macho normal, depois separada dele. As ratas GRA
permaneceram em restri¢io alimentar durante o
acasalamento ¢ depois dele. As ninhadas resultantes
do cruzamento (geragio 2) foram avaliadas quanto
20 nimero e ao peso corporal dos filhotes.

Eutanasia e remog¢ao de 6rgaos

Ratas de ambos os grupos, com 90 dias de idade,
foram submetidas a jejum de 16h e¢ na manhi
seguinte mortas por deslocamento  cervical.
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Procedeu-se a laparotomia para a remogio e
pesagem dos seguintes componentes corporais:
gorduras retroperitoneal e periovariana, rins, figado
e intestino delgado. As ratas utilizadas para avaliagio
da fertilidade, nio foram incluidas nesta etapa. Além
do peso, também foi registrado o comprimento do
intestino delgado.

Analise dos dados

Os dados de peso e comprimento dos tecidos ¢
Orgios foram normalizados para 100 g de peso
corporal. As médias e desvios-padrio dos conjuntos
de dados, coletados ao longo do periodo
experimental, foram avaliados estatisticamente,
utilizando o programa GraphPad Prism 3.0, pelo
Teste “t” de Student, com nivel de significincia de
5%. O ndmero de repeti¢des estd indicado em cada
conjunto de dados.

Resultados

A ingestio de alimento, pelas mies (geracio 0) do
GRA, foi maior que do GC (Figura 1), mas, em
fungio de haver apenas duas mies em cada grupo, os
dados nio foram analisados estatisticamente.
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Figura 1. Quantidade de alimento ingerida pelas mies dos
grupos-controle (GC, n = 2) e restri¢io alimentar (GRA, n = 2),

durante o periodo de lactagio.

O desenvolvimento corporal (peso ¢ comprimento
naso-anal) das fémeas GRA foi menor que o das
fémeas GC, tanto durante a lactagio como durante o
periodo pés-lactagio (Figuras 2 e 3). Como resultado,
houve também diferenga significativa na relagio
peso/comprimento, tanto durante como apds a lactagio
(Tabela 1), entre 0 GC e o GRA. Apesar disso, as ratas
GRA continuaram a crescer durante todo o periodo de
acompanhamento, tanto em peso quanto em
comprimento. A relagio peso/comprimento das ratas
GRA mostrou que a evolugio desse parimetro
prosseguiu durante os 90 dias, enquanto que as ratas
GC estabilizaram sua relagio peso/comprimento entre
0s 60 e 0s 90 dias de idade.
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Figura 2. Desenvolvimento ponderal dos grupos-controle (GC,
n = 8a 12) e restricio alimentar (GRA, n = 11 a 16), durante 90
dias. *p < 0,05 do GRA em relagio ao GC.
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Figura 3. Evolu¢gio do comprimento naso-anal dos grupos-
controle (GC, n = 8 a 12) ¢ restri¢io alimentar (GRA, n = 11 a
16), durante 90 dias. *p < 0,05 do GRA em relacio ao GC.

Tabela 1. Relagio peso/comprimento das ratas dos grupos-
controle (GC) e restri¢io alimentar (GRA) aos 3, 30, 60 ¢ 90 dias
de idade. *p < 0,05 do GRA em relagio ao GC. #p < 005 do
GRA a0s 90 dias em relacio ao GRA aos 60 dias.

Idade (dias) Relagio peso/comprimento

GC GRA

3 151 % 0,08 (n = 12) 132 £0,10 (n = 16)%
30 6,56 + 027 (n = 12) 3,95 = 0,30 (n = 16)*
60 11,80 = 0,24 (n = 8) 749 + 042 (n = 11)*
90 11,91 + 0,95 (n = 8) 847 + 0,75 (n = 11)*#

A abertura vaginal ocorreu significativamente mais
tarde nas ratas GRA do que nas ratas GC (Figura 4).
O ciclo estral das ratas GC, ao longo de duas semanas
de acompanhamento registrou cerca de quatro a seis
periodos de estro. Por outro lado, apenas 1 a 3
periodos de estro foram observados nas ratas GRA.
Nenhuma das ratas GRA acasaladas deu a luz,
enquanto que as GC tiveram ninhadas numerosas, de
dez a 12 filhotes, com peso entre 5,5¢ 7 g.
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Figura 4. Idade de abertura vaginal nos grupos-controle (GC, n
= 12) e restri¢do alimentar (GRA, n = 15). *p < 0,05 do GRA
em relagio ao GC.

As Figuras 5 ¢ 6 demonstram os dados dos
tecidos e dérgios removidos. O figado mostrou peso
relativo maior no GRA, o mesmo acontecendo com
0 peso e o comprimento relativos do intestino
delgado. As gorduras retroperitoneal e periovariana
foram menores no GRA do que no GC. O peso
relativo do rim nio diferiu significativamente entre
os grupos. A glicemia de jejum foi ligeiramente
maior, mas nio significante estatisticamente, no
GRA (Figura 7).

1 figado GC

figado GRA

=3 rim GC

I rim GRA

E= gord ovariana GC

[ gord ovariana GRA

gord retroperit GC

peso (g 100 g )

gord retroperit GRA
EEH intestino GC
EZ intestino GRA

Figura 5. Peso relativo de drgios e tecidos dos grupos-controle
(GC, n = 4) e restrigio alimentar (GRA, n = 7), aos 90 dias de
idade. *p < 0,05 do GRA em relagio ao GC.
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Figura 6. Comprimento intestinal relativo nos grupos-controle
(GC, n = 4) e restrigio alimentar (GRA, n = 7), aos 90 dias de
idade. *p < 0,05 do GRA em relagio ao GC.
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Figura 7. Glicemia de jejum dos grupos-controle (GC, n = 6) ¢
restri¢io alimentar (GRA, n = 8), aos 45-60 dias de idade.

Discussao

Ratos em restrigio alimentar mostram redugio
adaptativa no gasto energético, por mecanismos tais
como redugio de atividade motora, peso corporal,
metabolismo basal, termogénese da gordura marrom
e aumento da eficiéncia energética (Dulloo e
Girardier, 1993a; Even e Nicolaidis, 1993; Luz et al.,
1995; Santos-Pinto et al., 2001; Valle et al., 2005).
Esses eventos foram atribuidos, a0 menos em parte,
4 menor atividade da glindula tireéide ¢ do sistema
simpitico (Luz e Griggio, 1996; Passadore et al.,
2004), indicando inibi¢io genérica das atividades
neurovegetativas. E interessante observar que os
animais GRA, deste estudo, apresentavam intensa
atividade motora, préximo ao horirio de
fornecimento do alimento, mas mantinham-se quase
totalmente inativos durante as horas de jejum
prolongadas que se seguiam. Dessa forma, o ritmo
circadiano de atividade desses animais era guiado
nio apenas pelo ciclo claro-escuro, mas também
pelo horirio de alimentac¢io (Cambras ef al., 1993;
Challet et al., 1998; Santos-Pinto ef al., 2001). Além
disso, com o suprimento limitado de ragio, o padrio
de alimentacio das ratas GRA passou a ser do tipo
refeicio (todo o alimento ingerido em pouco
tempo), em vez do tipo caracteristico de animais
alimentados a vontade (ingestio de maior volume de
ragio durante a noite, com pequenas quantidades
sendo ingeridas ao longo do dia) (Hart et al., 1999).

A restricio  alimentar, imposta desde o
nascimento, afetou adversamente o desenvolvimento
corporal do GRA em relagio ao GC. Durante a
lactagio, a maior ingestio alimentar das mies do
GRA nio foi suficiente para compensar a ninhada
aumentada, e os filhotes GRA cresceram menos que
seus pares GC. As diferengas ponderais e lineares,
entre os dois grupos, foram significativas desde o
primeiro registro, aos trés dias de idade. Elas nio
foram influenciadas pelas ninhadas originais (antes
da preparagio dos grupos), pois todas as mies
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tiveram ninhadas numericamente semelhantes, de
cerca de dez filhotes, que foram rearranjadas
aleatoriamente.

Modificagdes ~ permanentes, no crescimento
corporal, em fungio da expansio da ninhada, tém sido
observadas em diversos experimentos com roedores
(Aubert et al., 1980; Duft e Snell, 1982; Faust et al.,
1980; Hahn, 1984; Houdijk et al., 2003; Passos et al.,
2004; Rogers et al., 2003). Mesmo quando a
alimentacio normal ¢ instituida apdés o desmame, o
crescimento corporal nio atinge os patamares dos
animais-controle. Knittle ¢ Hirsch (1968) atribuiram
isso a um efeito duradouro da privagio caldrica sobre
a divisio celular em um periodo critico do
desenvolvimento pds-natal. Nesse sentido, o conceito
de “imprinting” metabdlico — segundo o qual o estado
nutricional, no periodo perinatal, tem influéncia

profunda e persistente no  desenvolvimento
neurolégico, na fungio cognitiva e em outros aspectos
funcionais do organismo - parece fazer sentido

(Waterland e Garza, 1999). Mesmo em bebés
prematuros, a manipulagio da dieta nas primeiras
semanas apds o nascimento, influencia todo o
desenvolvimento posterior (Morley, 1996).

Apés o desmame, o desenvolvimento linear e o
desenvolvimento  ponderal das ratas GRA
continuaram sendo acentuadamente menores do
que os do GC. As ratas GRA desenvolveram-se, mas
em menor escala que as ratas GC. Isso, certamente,
ocorreu porque o aporte energético continuou
insuficiente para suprir o desenvolvimento do GRA,
retardando o crescimento das ratas. Um reflexo
desse crescimento alterado foi a menor relagio
peso/comprimento nas ratas GRA comparadas as
ratas GC de mesma idade. Entretanto, as ratas GRA
continuaram a crescer, de modo que sua relagio
peso/comprimento continuou aumentando durante
todo o periodo de acompanhamento. Reichling e
German (2000) estudaram o desenvolvimento dsseo
de ratos em restri¢io protéica e também observaram

que a duragio do crescimento nas fémeas
desnutridas é maior que nas controles.
Em  populagdes humanas, 0s dados

antropométricos sio usados para a determinacio da
severidade da desnutrigio. O acompanhamento do
desenvolvimento ponderal e linear serve como meio de
avaliar a satide e o estado nutricional, assim como
fornece a medida indireta da qualidade de vida de uma
populagio inteira (De Onis e Blossner, 2003; De Onis
et al., 1995). O crescimento de humanos ¢ avaliado pela
Organizagio Mundial de Saide (OMS), utilizando
uma escala em que valores de peso ou altura que ficam
acima ou abaixo de um desvio-padrio (DP) da média
da populagio normal (populagio de referéncia)
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indicam crescimento alterado. Para a OMS, individuos
com peso e/ou estatura entre -2DP e -3DP tém retardo
moderado de crescimento, ¢ aqueles com valores
inferiores a -3DP mostram retardo severo (WHO,
2000). Assim, a caracterizagio da severidade da
desnutricio nio ¢ feita pelo grau de restrigio no
suprimento proteico e¢/ou energético.

De acordo com os dados apresentados nas
Figuras 2 e 3 e na Tabela 1, a expansio da ninhada,
no periodo de lactagio, seguida por restrigio
continuada na oferta de alimento as ratas GRA,
resultou em desnutri¢io severa, sendo o peso
corporal mais afetado pela restrigio alimentar do que
o comprimento naso-anal: aos 90 dias, as ratas GRA
tinham peso equivalente aquele das ratas GC aos 42
dias, enquanto o comprimento-nasal correspondia
aquele aos 60 dias, no GC.

O aporte energético insuficiente no GRA
retardou o inicio da maturidade sexual, avaliada pela
idade da abertura vaginal. Ao estudar os estimulos
que provocam o inicio da puberdade em ratas, foi
observado que o primeiro estro ocorre mais cedo nas
ratas com maior entrada calérica do que naquelas em
restri¢io alimentar, sendo que, destas, poucas ratas
conseguem O primeiro estro, ¢ o momento do
primeiro estro é retardado com a diminuic¢io da
entrada calérica (Messer e I’Anson, 2000). Os
autores ainda constataram que um perfodo minimo
de cerca de 2-3 dias de alimentacio normal ¢é
necessario para desencadear a ciclagem em ratas em
restrigdo alimentar. Como tal alimentagio nio foi
fornecida aos animais deste estudo, isso justifica o
retardo na abertura vaginal e a auséncia quase
completa de fases estrais.

A capacidade reprodutiva também foi afetada no
GRA, pois nenhuma das ratas, que foram colocadas
para acasalar, deu 2 luz. Anilises do efeito da
restricio alimentar em hamsters (Cricetulus triton)
indicaram que, quando os animais foram
alimentados com 50% da quantidade de alimento do
grupo-controle, havia significante redugio do
tamanho do ovirio e da concentragio de estradiol
nas fémeas (Liang e Zhang, 2006). Mesmo quando a
restricio alimentar é limitada as poucas semanas
antes e depois do cruzamento, observa-se um diestro
prolongado, com fertilidade comprometida atribuida
a redugio no corpo ldteo (Dulloo e Girardier,
1993b).

Em mulheres, observou-se que a exposi¢io 2
fome, na infincia, afetou adversamente a fungio
reprodutiva na vida adulta (Elias ef al., 2005). Dessa
forma, um processo energeticamente caro ¢
confinado a perfodos em que alimento suficiente
estd disponivel para sustentar a gestagio e a lactagio.
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As condigoes caracterizadas por baixo aporte de
combustiveis oxiddveis, tais como a desnutrigio
proteico-energética, inibem a secregio de hormdnio
liberador das gonadotrofinas (GnRH) e de
horménio luteinizante (LH) e os comportamentos
copulatérios das fémeas (Wade e Jones, 2004).
Recentemente, relatou-se um elo direto entre o
estado nutricional e a fungio reprodutiva,
representado pelas agbes da leptina e da insulina
sobre os centros cerebrais de controle da fisiologia
reprodutora (Gamba ¢ Pralong, 2006).

O fato de as ratas GRA nio terem dado 3 luz
pode ter sido desencadeado pela restricio alimentar
por um dos seguintes mecanismos: 1) as ratas GRA
nao aceitaram a cépula; 2) o acasalamento aconteceu,
mas nio houve fertilizagio de 6vulos; e 3) os 6vulos
foram fertilizados, mas a gestagio nio prosseguiu,
por nio-implantagio ou por reabsor¢io dos ovos.
Essas possibilidades merecem o planejamento de
novas investigagoes.

O maior peso e comprimento relativos do
intestino delgado, no GRA em relagio ao GC,
provavelmente, representaram adaptagio morfolégica
A privacio de alimento: a maior 4rea intestinal deveria
melhorar a capacidade absortiva do intestino, de
modo a aproveitar todos os nutrientes disponiveis na
dieta limitada. Maior taxa de transporte pelo epitélio
intestinal, resultando em maior capacidade absortiva
intestinal por unidade de massa corporal, foi descrita
em camundongos em restri¢cio alimentar prolongada
(Casirola et al., 1996).

O menor peso relativo das gorduras abdominais
(retroperitoneal e periovariana), causado pela
insuficiéncia de substratos energéticos na dieta, ¢
observacio comum e previsivel em roedores em
restri¢io alimentar (Barzilai et al., 1999b; Dulloo ¢
Girardier, 1993a; Porter et al., 2004; Valle et al., 2005;
Vismara e Furlan, 2007; Waterland e Garza, 1999).
Nio havendo nutrientes em quantidades suficientes
para garantir nem mesmo um desenvolvimento
corporal normal, é razoivel que esses nio sejam
armazenados como gordura. No entanto, figado e
rins nio foram afetados adversamente, indicando
preservagio da massa metabolicamente ativa nas
ratas em restri¢io alimentar continuada, assim como
acontece em ratos machos (Vismara e Furlan, 2007).

O papel do tecido adiposo nio se restringe ao
armazenamento energético. A remogio cirdrgica da
gordura visceral melhora a agio hepitica da insulina,
possivelmente, por redu¢io na liberacio de TNF-q,
e os constituintes da gordura abdominal podem
modular o metabolismo hepitico de glicose (Barzilai
etal., 1999a e b).
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Conclusao

Os resultados colhidos mostram que a restrigio
alimentar reduz a taxa de crescimento ponderal e
linear de ratas Wistar, com reducio da gordura
abdominal, mas  preservacio  dos  drgios
metabolicamente importantes. Em termos de fungio
reprodutora, todos os aspectos avaliados -
maturidade sexual, ciclo estral e fertilidade — foram
adversamente afetados pelo suprimento restrito de
alimento.
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