A nicotina é um alcaldide da classe das piridinas encontrada, principalmente, no tabaco. Estudos
demonstraram que, durante a gravidez, a nicotina atravessa a barreira placentdria expondo o feto a concentragdes
ainda maiores deste alcaldide do que a encontrada no plasma materno. Dados morfologicos sobre efeitos da
exposic¢ao do feto a nicotina revelaram diversas deformagdes corporais e retardo na formagdo dos 6rgaos e 0ssos.
Contudo, os mecanismos moleculares associados a estas deformacdes induzidas pela nicotina ainda ndo foram
elucidados. Neste sentido, um dos mais importantes fatores que influenciam a diferenciagao celular em células-
tronco embriondrias e que, possivelmente, poderia ligar os efeitos da nicotina @ mé4 formacdo do feto é a
sinalizacdo do 4cido retindico, o primeiro sinalizador para os genes homeoéticos no embrido. Para avaliar as
relagdes entre a nicotina e os possiveis caminhos moleculares relacionados a sinalizagdo de acido retindico, um
estudo usando ferramentas de biologia de sistemas foi desenvolvido. Para prospec¢do de dados protedmicos
foram empregados os programas GeneCards [www.genecards.org] e Stitch 2.0 [http://stitch.embl.de/]. Os
resultados dessa busca inicial foram analisados pelo programa Cytoscape 2.6.3 para a analise topoldgica da rede
de interag@o protéica. O plugin BINGO 2.3 [http://www.cytoscape.org/plugins2.php] foi aplicado posteriormente
para andlise de processos ontoldgicos. A andlise ontoldgica revelou importantes bioprocessos relacionados a
rede, como desenvolvimento, diferenciagao celular, remodelagem de cromatina e resposta a estresse oxidativo.
Assim, foi desenvolvido um modelo de interagdo elucidando um possivel mecanismo no qual a nicotina poderia

influenciar a sinaliza¢do de acido retindico no desenvolvimento embrionario.



