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MiRNAs circulantes em pacientes com insuficiéncia cardiaca obesos e néo-
obesos: um estudo caso controle

A Insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome clinica, na qual o coracao € incapaz de
bombear sangue de forma a atender todas as necessidades metabdlicas. A obesidade
tem uma forte relacdo com doencas cardiacas, podendo o risco de desenvolver IC
aumentar em 13% por unidade de IMC. Contudo, uma vez instaurada a doenca
cardiaca, parece que a obesidade tem um efeito cardioprotetor na mortalidade por IC,
em um fendmeno conhecido como Paradoxo da Obesidade. MicroRNAs (miRs) sao
reguladores da expressdo génica, atuando como inibidores de mRNA, e se faz
importante elucidar seu envolvimento com IC e obesidade para futuros levantamentos
de hipéteses melhor direcionados. Objetivou-se, portanto, identificar, através de
microarranjo, miRs circulantes diferencialmente expressos em pacientes com IC e
obesidade. Utilizou-se 20 pacientes com IC (10 obesos e 10 eutroficos) e 10 controles
saudaveis. O RNA total foi extraido, quantificado por NanoDrop e os miRs foram
analisados no microarranjo Affymetrix GeneChip seguindo as instru¢des do fabricante.
Com tamanho de efeito de pelo menos 50% e p-valor<0,01 foram encontrados 11
miRs relacionados a IC e 1 relacionado a obesidade. Destes foram escolhidos 3 que
possuiam maior tamanho de efeito para buscar genes e vias relacionados a IC e/ou
obesidade nas bases de dados MiRtarBase, Kegg e Diana Tools. Ao miR 22-3p os
principais genes relacionados foram: BMP7 (associado com hipertrofia cardiaca,
apoptose e citocinas), ERBB3 (contracdo muscular e hipertrofia cardiaca), WNT1
(metabolismo de lipideos e hipertrofia cardiaca) e PPARA (acidos graxos e
metabolismo de lipideos). Ao miR 451-a os principais genes relacionados foram:
CAP39 e AKT1l (metabolismo de lipideos), MMP9 (apoptose, inflamacdo e
ateroesclerose), ABCB1 (metabolismo de colesterol) e IL6R (citocinas e hipertrofia
cardiaca). Apesar de grande tamanho de efeito, ndo foram encontradas evidéncias
sobre a atuacdo do miR 548-ac na IC ou obesidade, por isso pretende-se valida-lo
através de RT-PCR.



