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Os últimos estudos desenvolvidos nos laboratórios do INCT-OD demonstraram que as células beta pancreáticas expressam a enzima NAD(P)H oxidase, e que a diminuição da sua atividade compromete seriamente o metabolismo da glicose, as oscilações do cálcio intracelular, e a secreção de insulina induzida pela glicose. A exposição crônica de ilhotas isoladas às altas concentrações de glicose, ácidos graxos, ou interleucinas induzem alterações na expressão da NAD(P)H oxidase, indicando um efeito protetor da célula beta. Dados recentes demonstram que a produção de peróxido de hidrogênio (H2O2) pelas ilhotas é drasticamente diminuída após inibição da atividade da NAD(P)H. Como continuidade  estão sendo conduzidos vários estudos a fim de aprofundar nosso conhecimento sobre a  participação da NAD(P)H oxidase e do H2O2 nos mecanismos celulares que acoplam o metabolismo da glicose à secreção de insulina, e a regulação da enzima por diferentes agentes moduladores da secreção de insulina. Nesta etapa foi também implantado o uso sistemático de linhagens de células beta. 

Em outro laboratório do INOD estão sendo estudados as alterações metabólicas maternas na gestação e lactação, em especial os mecanismos moleculares envolvidos na modulação da função e sobrevida da célula beta pancreática.  Além disso, foram realizadas várias colaborações graças às metodologias implantadas no laboratório (p.e., imunoprecipitação da cromatina e silencimento gênico) e à formação de recursos humanos (pós-graduandos e pós-doutores). Mais recentemente foram iniciados estudos de regulação epigenética – particularmente a expressão de microRNAs – na ilhota pancreática da prole de mães submetidas a excesso de glicocorticóides no final da gestação, tanto por administração do hormônio sintético quanto pela indução em modelos animais pré-estabelecidos (pinealectomia e desnutrição calórico-protéica). Esta linha de pesquisa já conta com dois pós-doutorandos financiados pelo programa PNPD – MEC/CAPES. 

O efeito de nutrientes, particularmente aminoácidos, sobre o controle da secreção de insulina também vem sendo avaliado por integrantes deste grupo. Os padrões alimentares da sociedade contemporânea vem sofrendo modificações graças a avanços nas tecnologias de produção e industrialização dos alimentos. Também, fatores como assimilação de padrões culturais e modificação do hábito de vida, com individuos alimentando-se cada vez mais em ambientes externos à sua residencia, tem impacto crescente na exposição a nutrientes não consumidos com regularidade anteriormente. Assim, traçar um perfil de resposta funcional orgânica a diferentes componenetes da dieta, assume uma importância indicutível na caracterização de disfunções ligadas a doenças prevalentes na sociedade moderna. Os mecanismos através dos quais leucina, arginina e taurina regulam a secreção de insulina tem sido focado pelo grupo. Definiram-se mecansimos moleculares e celulares envolvidos na resposta das células produtoras de insulina a estes nutrientes. 

Apesar de progressiva redução do número de individuos desnutridos na sociedade brasileira, entende-se hoje que a completa caracterização do controle da secreção da insulina nesta situação pode contribuir para avanços na caracterização dos defeitos de secreção deste hormonio em individuos com obesidade e diabetes. Assim, alguns subprojetos deste grupo aboradaram questoes relativas ao impacto da restrição calorica sobre a secreção de insulina. Foram publicados artigos nos quais proteinas reguladoras da secreção da insulina foram avaliadas em modelos animais de desnutrição. 

Resultados referentes aos estudos na área:

TRANSPORTADORES DE GLICOSE E RESISTÊNCIA À INSULINA 

Pesquisadores envolvidos:
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O INCT-OD possui laboratórios voltados para os estudo dos mecanismos moleculares de resistência à insulina, especificamente focando no transporte de glicose em diferentes tecidos. Estes laboratórios publicaram estudos que contribuiram para esclarecer aspectos relacionados ao papel dos transportadores de glicose na fisiopatologia do DM. Demonstrou-se que: 1) a expressão do GLUT4 (chave na captação de glicose em músculo) é regulada por atividade beta adrenérgica, estimulação neuro-muscular (in vivo) e elétrica (in vitro). Alguns fatores transcricionais envolvidos nestes efeitos foram demonstrados e são potenciais focos para terapia gênica, melhorando a homeostasia glicêmica. 2) a atorvastatina apresenta importante efeito anti-inflamatório no tecido adiposo, onde aumenta o GLUT4, e melhora o controle glicêmico de camundongos obesos. 3) HNF-1alpha e HNF-3beta participam das alterações de expressão dos transportadores SGLT2 e GLUT2 em rim de ratos diabéticos, o que participa da gênese da nefropatia diabética. O tratamento com insulina é capaz de diminuir os efeitos do DM. 4) Alterações importantes na expressão do transportador SGLT1 ocorrem em glândulas salivares de ratos diabéticos, as quais podem explicar a diminuição de fluxo salivar induzida pelo DM. O SNA simpático participa dessa regulação.


Além disso foi Investigado a regulação da expressão dos genes SLC2A4, da pró-insulina e da translocação do GLUT4 por hormônios tiroidianos (HT), bem como o efeito do aminoácido arginina (Arg) sobre a homeostasia glicêmica. Quanto aos HT, observou-se que atuam não genomicamente promovendo um rápido (30 min) aumento do conteúdo e translocação de GLUT4 e da captação de glicose no músculo esquelético de ratos e células L6, sendo este último potencializado pela insulina. Em células INS-1E, o HT também aumenta rapidamente a expressão do mRNA da pró-insulina e a secreção de insulina para o meio. O objetivo é investigar as vias pelas quais o HT desencadeia esses efeitos. Quanto a Arg, observamos que a sua administração por 4 semanas promove em ratos uma resistência insulínica cuja causa aparente é o aumento da síntese e secreção do GH, induzido por esse aminoácido. Estão sendo realizados estudos em Células L6 incubadas com Arg e os resultados preliminares apontam que este aminoácido aumenta a captação de glicose e síntese de glicogênio, melhorando a homeostasia glicêmica e o metabolismo lipídico. Estamos repetindo esses estudos para consolidar os dados e para avaliar a participação da via do NO/ c-GMP. Nossa meta é alcançar esses dois objetivos e gerar ao menos 2 publicações até o final de 2011.
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Há dois laboratórios do INCT-OD investigando o envolvimento dos acidos graxos na resistencia periferica a insulina que ocorre na obesidade e no diabetes tipo 2. Sabidamente o quadro de diabetes esta associado a um quadro inflamatorio cronico e subclinico. Há evidencias experimentais de que os acidos graxos, em particular aqueles de cadeia longa saturada, promovem inflamacao e esta pode ser o mecanismo de inducao do estado diabetico. Estudamos a prevencao e reversao dessa condicao pela administracao de acidos graxos omega-3 e 7. Para isso, avaliamos o efeito desses metabolitos em celula muscular esqueletica, tecido adiposo e leucocitos, em particular neutrofilos e macrofagos. Alem disso, estamos estudando o mesmo fenomeno em animais alimentados com dietas ricas em gordura saturada. Tambem, estamos desenvolvendo estudos em pacientes com sobrepeso e obesos. Esperamos que com esses resultados poderemos definir os eventos celulares e moleculares que estabelecem a inflamacao e a resistencia a insulina induzidas por gordura saturada bem como a sua prevencao pelos acidos graxos omega-3 e 7.

Há ainda resultados mais recentes sugestivos de que ácidos graxos saturados induzem disfunção mitocondrial e estresse oxidativo em células musculares esqueléticas, efeitos esses diretamente relacionados com o desenvolvimento da resistência à insulina. A atividade física regular e a suplementação com ácidos graxos n-3, por sua vez, têm efeitos opostos aos ácidos graxos saturados. Essas intervenções mostraram-se capazes de aumentar a funcionalidade mitocondrial, assim como reduzir a resistência à insulina em células musculares esqueléticias. 

O laboratório de Fisiologia do Tecido Adiposo (TA) do INCT-OD tem como objetivo estudar os aspectos relevantes da função endócrina e metabólica do TA e particularidaders da diferenciação dos adipócitos em diversas situações de ordem fisiológica ou fisiopatológica. As abordagens incluem estudos "in vivo" e "in vitro" utilizando ferramentas metodológicas para acessar aspectos moleculares, gênicos, estudos funcionais em adipócitos isolados, culturas de adipócitos, etc. Vários projetos vêm sendo executados: 1. Repercussões do treinamento físico sobre a atividade metabólica e endócrina de diferentes coxins adiposos; 2. Estudo do desenvolvimento do TA na puberdade em ratos normais ou diabéticos (diabetes induzido pela injeção i.p. de estreptozotocina no 5o. dia de vida); 3. Estudo do papel da melatonina na recuperação metabólica de ratos diabéticos (indução no período neonatal); 4. Efeito da suplementação com leucina em animais alimentados com dieta hiperlipídica sobre a resposta funcional do TA; 5. Análise das característica da distribuição regional da massa adiposa em ratos com síndrome de Cushing iatrogênicamente induzida (com dexametasona); 6. Estudo funcional circadiano do TA em ratos intactos ou pinealectomizados. Além destes estudos em curso, colaborações com outros grupos estão em andamento. 

O estudo dos mecanismos envolvidos com a ativação e regulação de linfócitos modulados pelo exercício em pacientes obesos é fundamental para melhor compreensão dos fenômenos fisiológicos envolvidos nesta interação. Neste estudo estamos avaliando o efeito do exercício físico sobre os mecanismos de sinalização envolvidos com a ativação de linfócitos e neutrófilos em crianças obesas e eutróficas. Os parâmetros relacionados com a ativação de linfócitos entre crianças obesas e eutróficas praticantes e não praticantes de exercício físico monitorado, estão sendo investigados através da avaliação de: integridade de membrana celular, fragmentação de DNA e expressão de CD25, CD95, CTLA-4 e CD28 na membrana plasmática de linfócitos por citometria de fluxo; capacidade proliferativa de linfócitos por incorporação de [2-14C]-timidina; concentração plasmática de IL-2, INF-, TNF, IL-10 e IL-4 por ELISA, fosforilação e expressão das proteínas ativadas por IL-2 e envolvidas com o processo de morte por apoptose através western-blotting.

Em relação ao metabolismo hepático, os estudos dos mecanismos de hipoglicemia induzida por insulina (HII) com ênfase nas alterações do metabolismo hepático apontaram para um papel da glutamina dipeptídeo como protetor do desencadeamento do quadro de HII em animais de laboratório. No momento, em projeto aprovado pelo comitê de pesquisa clínica iniciaremos estudos em pacientes diabéticos portadores de hipoglicemia noturna.

Resultados referentes aos estudos na área:

A FUNÇÃO DO HIPOTÁLAMO NA OBESIDADE E NA ANOREXIA

Pesquisadores envolvidos: 
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Embora pareça óbvio, exercitar-se ajuda a perder peso, mas não apenas porque o corpo gasta energia e sim porque diminui o apetite. Contribuindo para o entendimento dos mecanismos de como o exercício reduz o peso o nosso grupo demonstrou que a ação anorexigênica do exercício é dependente da citocina IL-6 secretada pelo músculo em exercício, a qual interage sinergicamente com a leptina e a insulina e diminui a saciedade. Esta descrição foi publicada no PLOS Biology merecendo um editorial e uma resenha na Nature Reviews Neuroscience que ressaltaram que havia sido descrito a base fisiopatológica para a famosa citação do poeta romano Juvenal: “mens sana in corpori sano”. Este artigo teve grande impacto na mídia nacional e internacional, merecendo destaque em várias revistas dentre elas a Scientific American (ver link abaixo) e diversos jornais como “O estado de São Paulo”. 

Can exercise make you feel full? A study of fat swimming and running rats indicate that exercise induce brain chemistry changes that decrease appetite.

http://www.scientificamerican.com/article.cfm?id=exercise-decreases-hunger&SID=mail&sc=emailfriend
Exercício pode tirar a fome de obesos. O estado de São Paulo. A19. 25 de agosto de 2010.
No período do relatório também foi fortalecida a linha de pesquisa que trata da caracterização do controle da homeostase energética. Nesse sentido demos um importante passo na caracterização da resistência à ação dos hormônios que controlam o apetite, insulina e leptina, no sistema nervoso central. Foi descrito que os ácidos graxos saturados geram inflamação subclínica no hipotálamo por meio da ativação do TLR4 e estresse de retículo endoplasmático, bem como ocasionando morte neuronal por apoptose. Dessa forma elucidamos o mecanismo fisiopatológico por meio do qual os ácidos graxos saturados determinam a resistência aos hormônios anorexigênicos no sistema nervoso central.

Diante da relevante informação de que aproximadamente metade dos pacientes com câncer desenvolve anorexia o grupo passou a investigar os mecanismos moleculares envolvidos com o controle da homeostase energética nessa situação. Vale ressaltar que no momento do diagnóstico, aproximadamente 80% dos pacientes com câncer do trato gastrointestinal e 60% dos pacientes com câncer de pulmão têm perda de peso significativa. Assim, o estudo do controle da ingestão alimentar e gasto energético são de grande importância para o desenvolvimento de drogas que melhorem o desempenho de pacientes com câncer. Nesse sentido avançamos o conhecimento na área enfatizando que o hipotálamo além de controlar a ingestão alimentar de animais portadores de tumor aumenta a sobrevida por mecanismos que merecem futuras investigações.


Em estudo submetido para publicação, avaliaram se aspectos funcionais do hipotálamo em pacientes obesos. Trata-se da primeira demonstração da disfunção hipotalâmica em humanso obesos. Tal estudo é fruto de uma colaboração com o grupo de neurosiencia da FCM Unicamp e foi possibilitado pelo desenvolvimento de um método de neuroimagem que permite a avaliação em tempo real das variações funcionais de neuronios de determinadas areas do cérebro. Observou-se neste estudo que individuos obesos tem padrão funcional do hipotalamo bastante distinto daquele observado em pessoas magras. Após perda de peso por cirurgia bariátrica ha uma modificação funcional parcial em direção ao padrao dos magros. Tal modificação entretanto não é completa. Estudos em andamento visão definir razoes para a recuperação apenas parcial da funcionalidade. 

Resultados referentes aos estudos na área:

RESISTÊNCIA À INSULINA E PROCESSO INFLAMATÓRIO SUBCLÍNICO

Pesquisadores envolvidos: 
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No último ano o laboratório publicou estudos referentes ao efeito de tratamentos clássicos e principalmente de não clássicos do diabetes tipo 2 no processo inflamatório subclínico. Foi investigado o efeito do exercício no processo inflamatório subclínico e o efeito de drogas com a aspirina, a talidomida e inibidores de tirosina quinase como o PD153035. No momento há estudos investigando o papel do TLR2 e da proteína quinase PKR no processo inflamatório subclínico da resistência à insulina. Os resultados são inesperados e muito inovadores e os trabalhos já estão sendo redigidos para publicação. Está também sendo intensamente investigada a relação entre flora intestinal e processo inflamatório subclínico da obesidade. Estes últimos resultados serão apresentados nos dias 23 e 24 de novembro.

Resultados referentes aos estudos na área:

GENÉTICA DO DM2 E DA OBESIDADE
Pesquisadores envolvidos: 

REGINA CÉLIA SANTIAGO MOISÉS

SANDRA FERREIRA GOUVEIA VÍVOLO

SÉRGIO A DIB


Uma linha importante do INOD é pesquisa genética em diabetes e obesidade em populações brasileiras. Nesse sentido, no orçamento inicial de 9 milhões planejou-se estudos de rastreamento amplo do genoma em população brasileira, investigando DM2 e obesidade. Posteriormente, com a adequação oraçamentária, com redução de aproximadamente 2 milhões, ficou praticamente inviável desenvolver estes estudos. A alternativa encontrada foi usar estas plataformas para estudo do rastreamento amplo do genoma em populações indígenas brasileiras, com alta prevalência de diabetes e obesidade, e se forem encontrados resultados diferentes de outras populações européias e asiáticas, pretende-se ampliar estes estudos para a população de pacientes com DM2 e obesidade de diferentes regiões do País. Nesse momento o estudo em populações indígenas já foi iniciado e um resumo do projeto e da fase atual do estudo é agora apresentado, já que este projeto não tinha sido incluído no original.

Introdução

A herdabilidade do diabetes mellitus tipo 2 é uma das mais bem estabelecidas entre as doenças complexas comuns e, consequentemente os fatores de risco genéticos para essa condição tem sido objeto intenso de pesquisas. Com a atual disponibilidade de plataformas de alta densidade para genotipagem, as quais combinam o poder dos estudos de associação com a sistemática da prospecção ampla do genoma tem levado a um progresso rápido nas pesquisas do componente genético do diabetes mellitus tipo 2.  A partir de 2007 os estudos de associação genômica ampla (Genome-wide association studies, referido pela sigla GWAS) forneceram até o presente os maiores incrementos em nossos conhecimentos da genética desse problema de saúde publica que é o diabetes mellitus tipo 2. Entretanto, uma vez que a heterogeneidade genética tem sido um grande problema em doenças complexas, pesquisadores têm tentado obter maior homogeneidade em suas amostras para reduzir essa complexidade. Uma das possibilidades para reduzir essa complexidade é o estudo de populações isoladas. Populações isoladas tendem a apresentar um menor numero de fatores de vulnerabilidade genética e ambientais e, portanto são mais homogêneas do que populações não isoladas. Um dos exemplos que podemos citar utilizando essa estratégia foi a identificação de um dos principais genes de susceptibilidade para o DM tipo 2, o TCF7L2, feita originalmente em uma população isolada, a população da Islândia (1), sendo posteriormente replicada em diversos grupos populacionais (2-5).

Povos indígenas 

  O perfil da saúde dos povos indígenas tem passado por diversas mudanças substanciais durante o processo histórico de contato com a sociedade brasileira. A primeira experiência, que foi mais devastadora, foi a elevada mortalidade por doenças infecciosas, como sarampo, varíola e influenza, resultando em acentuada redução populacional.

       Atualmente, a maioria dos problemas de saúde de grupos indígenas brasileiros é relacionada ao seu ambiente social, especialmente para os grupos que vivem em reservas ou em contato estreito com a sociedade urbana. Os grupos mais integrados à sociedade nacional são mais vulneráveis às chamadas doenças da modernidade e da pobreza. Esses grupos passam a apresentar taxas elevadas de tuberculose, alcoolismo e desnutrição, ao lado de outros problemas como hipertensão, diabetes e obesidade (6).

População Xavante      

Os Xavante vivem atualmente, como fizeram no passado, no planalto brasileiro em regiões banhadas pelos rios Tocantins, Araguaia e Xingu. O processo de contato dos Xavante com as frentes de expansão, de forma permanente a partir do final da primeira metade do século XX,  produziu importantes mudanças nas estratégias para sua subsistência, na ocupação do território e em seu estilo de vida. Com a diminuição de seus limites territoriais, passaram a ser mais sedentários e mudaram sua dieta tradicional, incorporando novos alimentos, como arroz, macarrão, bolachas, açúcar e sal. Essas mudanças na sua dieta habitual têm propiciado importantes alterações no perfil nutricional e de saúde dessas comunidades.

A população total dos Xavante é estimada em 8000 indivíduos, distribuída em torno de 70 aldeias, localizadas nos limites de seis reservas federais localizadas no leste do estado de Mato Grosso: Pimentel Barbosa, Areões, São Marcos, Sangradouro, Parabubure e Marechal Rondon. Relatos de médico que presta atendimento a essa população desde 1970 refere  aumento importante na prevalência de diabetes mellitus e obesidade observado nos anos recentes  (João Paulo B. Vieira, comunicação pessoal). 

Os indios Pima dos Estados Unidos participam de um estudo longitudinal sobre diabetes e suas complicações desde 1965. Resultados desse estudo mostram que esses índios apresentam a maior prevalência mundial de diabetes já reportada, cerca de 40% e uma incidência que é 19 vezes a da observada na população predominantemente branca de Rochester, Minnesota (7). Essa elevada susceptibilidade ao desenvolvimento da doença pode indicar uma predisposição genética associada a fatores ambientais desfavoráveis.

Em vista dessas considerações, nosso objetivo é a realização de um estudo de associação genômica ampla (GWAS) em dois estágios na população indígena Xavante para identificação de fatores de risco genético para o diabetes mellitus tipo 2.

Material e Métodos:

Foram avaliados indivíduos da população indígena Xavante, não miscigenados, das reservas Sangradouro e São Marcos.

Primeira fase (Discovery set): o estudo foi realizado na reserva indígena de Sangradouro, localizada nos municípios de General Carneiro, Novo São Joaquim e Poxoréo, no Estado de Mato Grosso, distante em torno de 280km de Cuiabá. Todos os indivíduos adultos (>18 anos) disponíveis e que concordaram em participar do estudo foram avaliados. Foram avaliados 336 indivíduos, sendo 165 do sexo feminino, com idade média de 41 ±18,8 anos.

Segunda fase (replication set): foi realizado na reserva de São Marcos. Foram avaliados 261 indivíduos, sendo 155 do sexo feminino, com idade média de 43,4± 10,1 anos. 

Todos os indivíduos foram submetidos a anamnese e exame clinico completo.        A medida da pressão arterial foi realizada com o indivíduo sentado, após repouso de cinco minutos, com o emprego de equipamento automático no braço esquerdo. Foram realizadas três medidas, sendo considerada como medida final, a média das duas últimas leituras para a categorização do indivíduo quanto ao nível pressórico.   A determinação do Índice Tornozelo-Braquial, que evidencia a presença de obstrução arterial de membros inferiores, foi feita através da medida da pressão arterial nas artérias braquial e tibial, bilateralmente, com esfigmomanômetro aneróide e com o aparelho Doppler vascular. O estado nutricional foi avaliado através de medidas antropómetricas, como peso, altura, índice de massa corporal (razão entre o peso em kg pelo quadrado da altura em metros), circunferência abdominal (perímetro abdominal medido à meia distância entre o rebordo da última costela e a crista ilíaca) e da realização da bioimpedância (Byodinamics 450, USA). No período da manhã, os que informavam serem não diabéticos, foram submetidos a uma sobrecarga oral com 75 g de glicose. Glicemias de jejum e 2h pós glicose foram determinadas localmente utilizando Hemocue® B-Glucose Analyser (Angelholm, Sweden). O grau de tolerância à glicose foi determinado de acordo com os critérios da WHO. Colesterol total e frações, HDL-colesterol e triglicérides foram determinados por método enzimático.

Estudo molecular:

DNA genômico foi extraído de sangue total com o uso do Gentra Puregene Blood Kit (Qiagen, USA).  O desenho do estudo é caso-controle, sendo que a  plataforma para estudo de associação do genoma completo (GWAS) utilizada é a Human OmniExpress Bead Chip (Illumina, USA) utilizando o sistema iScan. 

Resultados:

Primeira fase ( Discovery set):

A população estudada da reserva Sangradouro, em relação ao grau de tolerância a glicose, apresentou o seguinte comportamento: 160 (47,6%) indivíduos apresentaram tolerância normal à glicose, 104 (30,9%) tolerância à glicose diminuída e 72 (21,4%) diabetes mellitus. Fazendo-se a distribuição do grau de tolerância à glicose de acordo com o sexo,  verifica-se maior prevalência de diabetes no sexo feminino (47% vs 25%, p< 0,05). Em relação ao estado nutricional, verificamos que obesidade foi presente em 150 individuos (44,6%), sobrepeso em 129 (38,3%) e eutrofismo em 57 (16,9%).

Estamos no momento procedendo ao estudo molecular da primeira fase, tendo a estimativa de conclusão da genotipagem em 3 semanas.

Segunda fase (Replication set):

Em relação ao grau de tolerância à glicose verificamos que apenas 67 (25,6%) apresentavam tolerância normal à glicose, 113 (43,3%) tolerância à glicose diminuída e 81 (31%) diabetes mellitus. Nessa amostra faremos a genotipagem apenas dos SNPs identificados com associação significante na amostra da primeira fase. 
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TRANSMISSÃO DO CONHECIMENTO PARA A SOCIEDADE:

O INOD no ano de 2010 iniciou dois cursos de atualização para médicos clínicos gerais, cardiologistas e médicos de família, que são profissionais atendem pacientes diabeticos e obesos, mas que nem sempre tem a formação adequada para este atendimento. O primeiro curso é de medicina translacional para o clínico e tem como objetivo mostrar as bases fisiopatológicas do DM2 e da obesidade e como as drogas usadas para o tratamento destas alterações agem. Este curso é ofericido para médicos da região de Campinas, em grupos de 12 a 20, e neste ano já foram oferecidos 3 vezes, nos meses de março, maio e agosto. 

Outro ponto que consideramos importante para esses profissionais acima citados é a decisão de introduzir insulina no tratamento do DM2. Sabemos que há insegurança para essa decisão, e quando se decide, nem sempre há o conhecimento de como proceder. Assim, decidimos por um segundo curso para estes mesmos profissionais com o título de: Insulinização do DM2. Este curso, também para grupos de 12-20,  já foi oferecido 4 vezes nesse ano, nos meses de julho, agosto, setembro e outubro, e será ainda oferecido em novembro e dezembro.

EDUCAÇÃO EM DIABETES

Desenvolvemos um modelo de cuidados farmacêuticos ao paciente diabético cujos principais avanços resultaram em duas teses de doutorado (uma concluída e uma em andamento). Este esforço também resultou na elaboração de um livro recém publicado,  que será o primeiro de uma série a ser lançada nos próximos meses com apoio integral do INOD. Estes dados são apresentados em formato de aula, conforme anexo I.
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PD: Talita Romanatto Albernaz (FAPESP) - Efeito do bloqueio das vias de sinalização de TLR2 e TLR4 na função das células endoteliais tratadas com ácidos graxos.

PD: Luciana de Avila Santos (CAPES) - Síntese de derivados de ácidos graxos e avaliação dos efeitos em leucócitos.

PD: Catia Lira do Amaral (FAPESP) - Avaliação das alterações de metilação do DNA na obesidade induzida por dieta hiperlipídica e o possível efeito modulador dos ácidos graxos ômega 3 in vivo.

DD: Hosana Gomes Rodrigues (FAPESP) - Modulação do processo de cicatrização pelos acidos oleico e linoleico em ratos controle ou submetidos ao diabetes experimental.

DD: Marco Aurélio Ramires Vinolo (FAPESP) - Papel do GPR43 na função de macrófagos Possível mecanismo de ação dos ácidos graxos de cadeia curta.

DD: Jarlei Fiamoncini (FAPESP) -  
MODULAÇÃO DA RESPOSTA À INSULINA EM MÚSCULO SÓLEO DE RATOS POR ÁCIDOS GRAXOS POLIINSATURADOS ÔMEGA 3 – Efeitos na fosforilação de proteínas, atividade de PPARs, produção de eicosanóides e envolvimento de cavéolas.

DD: Renato Tadeu Nachbar (CAPES) - Efeitos dos ácidos graxos na produção de citocinas e espécies reativas de oxigênio e nitrogênio em cultura de células musculares esqueléticas de ratos.

DD: Kaio Fernando Vitzel (CAPES) - Estresse oxidativo do músculo esqulético no diabetes mellitus: Possível papel modulador dos ácidos graxos saturados.

DD: Carlos Hermano da Justa Pinheiro (FAPESP) - Efeito da terapia com células-tronco musculares e células-tronco mesenquimais na regeneração do músculo esquelético: possível modulação por ácidos graxos.
DD: Lauriane Nunes Masi (FAPESP) - Efeitos de uma dieta rica em gordura saturada na resposta inflamatória no endotélio da aorta de camundongos TLR4KO suplementados com ácidos graxos ômega 3 e ômega 6.

DD: Alcione Lescano de Souza Junior (CAPES) - Efeito dos ácidos graxos sobre infarto agudo do miocárdio.


MS: Jovelina Carvalho de Souza (FAPESP) - Influência da lipocina (ácido palmitoléico C16:1 N-7) sobre a função de neutrófilos.

MS: Juliana Magdalon (FAPESP) - Efeito dos ácidos oleico, linoleico e palmítico na proliferação celular e expressão de a-enolase e FBP (Far upstream element-binding protein) em fibroblastos murinos: possível aplicação no processo de cicatrização.

MS: Haroldo Fujiwara (CAPES) - Metabolismo de ácido palmítico e resposta a insulina no músculo esquelético de ratos tratados com apocinina.

MS: Vivian Almeida Paschoal (FAPESP) - Efeito comparativo dos ácidos graxos eicosapentanóico (EPA) e docosa-hexaenóico (DHA) sobre a função de neutrófilos.

IC: Wilson Mitsuo Tatagiba Kuwabara (FAPESP) - Estudo do processo de morte celular em neutrofilos de ratos diabeticos.

SANDRO MASSAO HIRABARA
DD: Amanda Roque Martins (FAPESP) - Efeito da suplementação com ácidos graxos poliinsaturados ômega-3 e do exercício físico regular sobre a resistência à insulina induzida por dieta hiperlipídica.

MS: Gustavo Barquilha Joel (FAPESP) - Efeito do treinamento de força sobre parâmetros morfofuncionais, hormonais, metabólicos, inflamatórios e de lesão em homens e mulheres suplementados ou não com ácidos graxos ômega-3. 

MS: Leandro de Lorenço Lima (CNPq) - Exercício físico e suplementação com ácidos graxos ômega-3: estratégias para a prevenção e tratamento da obesidade.

IC: Luciana Tiaki Koshiyama (FAPESP) - Ácidos graxos ômega-3 e prevenção da resistência à insulina induzida por ácidos graxos saturados.

IC: Fabiana Ferreira Silva (CNPq-UNICSUL) - Atividade física regular e suplementação com ácidos graxos ômega-3 como estratégias para a prevenção e tratamento da obesidade.

IC: Jeniffer A. P. Oliveira Silva (CNPq) - Efeito do treinamento de força sobre parâmetros morfofuncionais, inflamatórios e de lesão em homens suplementados ou não com ácidos graxos ômega-3.

IC: Marco Aurélio Fernandes (PIBIC-UNICSUL) - Comparação das alterações morfológicas e funcionais em lutadores de kung fu de diferentes graduações.

TANIA CRISTINA PITHON-CURI
DD: Vinícius Coneglian Santos (FAPESP) - Efeito da suplementação com óleo de peixe na via de sinalização da apoptose de neutrófilos de maratonistas na fase pré-competição.

MS: Diogo Antonio Alves de Vasconcelos (CAPES) - Efeitos da suplementação de glutamina nas vias de síntese e degradação protéica no músculo esquelético em ratos submetidos à desnutrição perinatal.

MS: Fabio Takeu Sato (CAPES) - Efeitos do exercício físico agudo e crônico nas vias de sinalização da apoptose de neutrófilos de camundongos knockout para o receptor 1 de TNF-a.

MS: Ruy Barbosa Martins Calheiros Netto (bolsa: não) - Exercícios com peso e dano muscular em indivíduos treinados e sedentários.

MS: Marcelo Vieira (bolsa: não) - Efeitos do exercício crônico e suplementação de glutamina na via de sinalização de hipertrofia muscular.

IC: Talita Pimenta de Souza (CNPq) - Efeito da suplementação de glutamina dipeptídeo e do exercício agudo intenso nas vias de sinalização de síntese e degradação protéica do músculo esquelético.

Orientações Concluídas da Professora Helena Coutinho Franco de Oliveira

MS: Gabriel de Gabriel e Dorighello, Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia/UNICAMP, março/2007-março/2009, FAPESP 06/59008-7. Efeito do tratamento com citrato e Vimang sobre a aterosclerose experimental em camundongos hipercolesterolêmicos por deficiência do receptor de LDL. 

DD: Ana Catarina Rezende Leite, Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia, UNICAMP, CAPES março/2006-fevereiro/2010. Inibidores da óxido nítrico sintase modificam a suscetibilidade à transição de permeabilidade mitocondrial em roedores normo- e hipercolesterolêmicos. 

DD: Patrícia Riva Patrício, Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia/UNICAMP, CAPES, início em agosto de 2006 – julho/2010. A expressão da proteína de transferência de colesteril éster (CETP) modula a adiposidade e a expressão de genes envolvidos em lipólise e lipogênese. Orientadora: Helena Coutinho Franco de Oliveira.

Orientações em Andamento da Professora Helena Coutinho Franco de Oliveira

MS: Larissa S. Kato, Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia/UNICAMP, março/2009- presente, FAPESP 08/56495-0. Participação da AMPK nas alterações do metabolismo energético de camundongos geneticamente dislipidêmicos.

DD: Helena Fonseca Raposo, Doutorado em Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia/UNICAMP, FAPESP 08/53455-7, agosto/2008 - presente. Estudo dos mecanismos envolvidos nas alterações de adiposidade de camundongos que super-expressam a apolipoproteína CIII e a proteína de transferência de colesteril éster (CETP).

DD: Gabriel de Gabriel e Dorighello, Doutorado em Biologia Funcional e Molecular, Instituto de Biologia/UNICAMP, CNPq 140875/2009-3, março/2009 - presente. Efeitos da restrição calórica e do tratamento com miméticos, e 2,4-dinitrofenol sobre a síndrome metabólica e aterosclerose em camundongos hipercolesterolêmicos.

Orientações Concluídas da Professora Maria Tereza Nunes

DD: Silvania da Silva Teixeira. Mecanismos envolvidos na ação não genômica do hormônio tireoidiano sobre a expressão e translocação da isoforma 4 do transportador de glicose (GLUT4): estudo no tecido muscular esquelético e adiposo. Fisiologia Humana - Universidade de São Paulo, FAPESP 2010.

MS: Jamile Calil Silveira. Efeito da administração aguda de iodo sobre a expressão gênica da pendrina em tiróide de ratos e células PCCL3. Mestrado em Fisiologia Humana - Universidade de São Paulo, CNPq 2010.

MS: Janaína Sena de Souza. Efeito da suplementação e restrição de ferro (Fe2+) na regulação da expressão gênica e protéica da mioglobina (Mb) no músculo esquelético e cardíaco de ratos.. Mestrado em Fisiologia Humana - Universidade de São Paulo, FAPESP. 2010.

MS: Paula Bargi de Souza. Efeito da administração aguda de Triiodotironina (T3) sobre a regulação pós-transcricional da expressão gênica do hormônio tireotrófico (beta-TSH).. Mestrado em Fisiologia Humana - Universidade de São Paulo, FAPESP. 2010.

MS: Frederico Gerlinger Romero. Efeito da administração do beta hidroxi beta metilbutirato (HMB) na expressão gênica da Miostatina e IGF- I em músculo esquelético e do hormônio do crescimento (GH) em ratos. Mestrado em Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP. 2009.

Orientações em Andamento da Professora Maria Tereza Nunes

PD: Francemilson Goulart da Silva. Análise molecular das ações pós-transcricionais dos hormônios tiroideanos nas células beta pancreáticas e suas repercussões sobre a síntese e secreção de insulina. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP. 2009. 

PD: Gilles Inès Fomekong Dongmo. Avaliação das bases moleculares do efeito anti-diabetogênico do extrato de Pentachletra microphyla Benth. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, Convênio CNPq-TWAS. 2010. 

DD: Thais de Castro Barbosa.  Avaliação das bases moleculares envolvidas nos efeitos da administração oral crônica do aminoácido Arginina (Arg) sobre a sensibilidade insulínica: Repercussões sobre o tecido muscular esquelético, cardíaco, adiposo, hepático e a secreção de insulina. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP.

DD: Érika Lia Brunetto Ract: Ação não genômica dos hormônios tireoideanos sobre o músculo cardíaco: repercussões sobre o metabolismo energético. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP.

DD: Renata Romano: Influência do hormônio tiroideano na atividade do gonadotrofo. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP. 

DD: Caroline Serrano do Nascimento: Bases moleculares envolvidas na regulação transcricional e pós-transcricional da expressão do gene do co-transportador de sódioiodeto (NIS) pelo iodeto. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP. 

DD: Paula Bargi de Souza: Efeito da administração aguda de triiodotironina (T3) sobre a regulação pós-transcricional da expressão gênica do hormônio tireotrófico (βTSH). Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP.

DD: Jamile Calil Silveira. Efeito da administração aguda de iodo sobre a regulação pós-transcricional da expressão do gene da pendrina e da tireoperoxidase: estudo in vivo e in vitro. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP.

DD: Rafael Vianna Croffi: Possíveis mecanismos envolvidos na translocação do GLUT4, pelo T3, em células L6: Preparação de um modelo para avaliação dinâmica desse efeito. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, CAPES/PROEX.

DD: Lucas Guimarães Ferreira: Efeito da Suplementação de Creatina sobre o Metabolismo Protéico Muscular em Ratos Desnervados. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, CAPES/PROEX.

 DD: Frederico Gerlinger Romero: Estudo das bases moleculares envolvidas nos efeitos do beta hidroxi beta metilbutirato sobre o metabolismo protéico na musculatura esquelética de ratos intactos e submetidos à desnervação isquiática. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, CAPES/PROEX.

MS: Carlos Flores Rodrigues Júnior: Estudo das bases moleculares envolvidas no efeito lipolítico do hormônio tireoideano no tecido adiposo branco. Fisiologia Humana- Instituto de Ciências Biomédicas/USP, FAPESP.

IC: Caio Yogi Yonamine: Efeito da administraçao de HMβ (beta hidroxi beta metilburato) sobre a homeostase glicêmica de ratos. CNPq.

IC: Raquel Laconda: O iodo em excesso atua como disruptor endócrino tireoidiano? Um estudo da estrutura e função da tireóide de ratos submetidos cronicamente a doses suprafisiológicas desse elemento traço. 

Orientações Concluídas do Professor Fábio Bessa Lima

MS: Natalie Carolina de Castro. O volume celular do adipócito contribui para a heterogeneidade funcional do tecido adiposo branco.

MS: Talita da Silva Mendes de Farias. Caracterização do perfil diário da lipólise e lipogênese no tecido adiposo de ratos adultos e a influência da pinealectomia.
DD: Rogério Antonio Laurato Sertié. Repercussões do destreinamento físico sobre o metabolismo e a celularidade do tecido adiposo branco periepididimal de ratos.

Orientações em Andamento do Professor Fábio Bessa Lima

MS: Arnaldo Henrique de Souza. Efeito do destreinamento prolongado sobre a regulação metabólica do tecido adiposo.

MS: André Ricardo Gomes de Proença. O controle da lipólise em ratos submetidos a dieta hiperlipídica.

DD: Amanda Baron Campaña. Desenvolvimento do tecido adiposo na puberdade de ratos normais e diabéticos.

DD: Ariclécio Cunha de Oliveira. Efeito da suplementação fisiológica com melatonina em ratos diabéticos por indução com estreptozotocina no período neonatal.

DD: Francisco Leonardo Torres Leal. Efeito da suplementação dom leucina sobre o controle metabólico de ratos submetidos a dieta hiperlipídica.

DD: Andressa Bolsoni Lopes. Efeito dos ácidos palmítico e palmitoléico (n7) sobre a adipogênese e o metabolismo de adipócitos 3T3-L1.

DD: Patrícia Chimin. Mecanismos moleculares envolvidos na distribuição central de gordura em ratos com síndrome de Cushing iatrogênico.

Orientações em Andamento do Professor Roger Frigério Castilho

MS: Carlos Eduardo Benevento. Avaliação dos efeitos do peptídeo beta-amilóide na disfunção mitocondrial na doença de Alzheimer. Início: 2008. Curso: Fisiopatologia Médica. Bolsa: CNPq.

DD: Daniela Rodrigues de Melo. Caracterização da disfunção mitocondrial na acidemia metilmalônica. Início: 2007. Curso: Fisiopatologia Medica. Bolsa: FAPESP.

Orientações Concluídas da Professora Carla R. O. Carvalho

DD: Ricardo Zanuto. A suplementação com melatonina promove melhora nas etapas iniciais da sinalização insulínica no hipotálamo, fígado, músculo esquelético e tecido adiposo em ratos velhos e obesos, precedendo a perda de peso. 2009. 0 f. Tese (Doutorado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo, Conselho Nacional de Desenvolvimento Científico e Tecnológico.

DD: Anderson Carlos Marçal. Dieta normocalórica de ácidos graxos de cadeia média: efeitos sobre a secreção de insulina, tecido adiposo e fígado de ratos jovens. 2009. 0 f. Tese (Doutorado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo, Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo. 

Orientações em Andamento da Professora Carla R. O. Carvalho

DD: Felipe Natali Almeida. Estudo dos mecanismos celulares relacionados ao efeito potencializador da secreção de insulina em ratos obesos e envelhecidos tratados com DHEA. Início: 2008. Tese (Doutorado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo.  

DD: João Paulo Camporez. Menopausa e DHEA: efeitos sobre a resistência à insulina e função vascular. Início: 2008. Tese (Doutorado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo, Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo.
DD: Mario Alves Siqueira Filho. Efeitos do DHEA sobre o estresse oxidativo, a inflamação crônica, o desequilíbrio proteíco, a ativação das células satélites e a apoptose em músculo esquelético de ratos durante o processo de envelhecimento natural. Início: 2008. Tese (Doutorado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo
MS: Katherine Veras. Efeito do tratamento com DHEA sobre a síntese e secreção de insulina em ratas ooforectomizadas. Início: 2009. Dissertação (Mestrado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo.
MS: Karina Santos Teixeira Lopes. Efeito da menopausa e DHEA sobre a hipertrofia cardíaca induzida pelo isoproterenol. Início: 2009. Dissertação (Mestrado em Ciências (Fisiologia Humana)) - Universidade de São Paulo.
MS: Gabriela Virginia Moreira. Efeito da dieta hiperlipídica sobre a expressão das proteínas relacionadas à via intracelular da insulina em hipotálamo de camundongos fêmea nas fases de diestro e proestro. Início: 2009. Dissertação (Mestrado em Fisiologia) - Universidade de São Paulo.
Orientações Concluídas do Professor José Antonio Rocha Gontijo

MS: Silmara Ciampone. Avaliação da pressão arterial e da renal de sódio em ratos espontaneamente hipertensos (SHR) submetidos à atividade física programada: Participação dos receptores AT1R e AT2R da angiotensina II em rins.

DD: Flávia Fernandes Mesquita. Programação da ontogênese renal em um modelo de restrição proteica gestacional: estudos em cultura de metanefro e in vivo. 

DD: Rafael de Camargo Penteado Borges. Efeito do exercício físico sobre a expressão de AT1R e AT2R no  ventriculo esquerdo, aorta e rim e sua implicação no sistema cardiovascular e na manipulação tubular renal de sodio em SHR. 

DD: Paulo César de Oliveira. Modulação nitrérgica sobre a função renal após administração central de insulina e L-Name em ratos. 

Orientações em Andamento do Professor José Antonio Rocha Gontijo

IC: Vinicius Canali. Efeitos da Restrição Proteica Gestacional no Desenvolvimento dos Ovários da Prole. 
MS: Luiz Fernando Possignolo.   SR-BI e ABCA1 no intestino delgado, fígado e rim na prole de ratas submetidas a dieta hiperlipídica.

MS: Vinicius Rodrigues Silva. Avaliação da atividade física sobre a pressão arterial e a via inflamatória renal e cardíaca em ratos espontaneamente hipertensos (SHR).

MS: Noemi Angélica Vieira Roza.  Estudo da função renal na prole de femeas tratadas com dieta hiperlipídica. 

MS: Danielli Gui. Estudo da função renal, pressão arterial e ação periférica insulínica em ratas em estro permanente.

MS: Carlos Henrique Perdigão. Estudo da função renal, pressão arterial e ação periférica insulínica em animais obesos induzidos pelo glutamato monossódico.

DD: Silmara Ciamponi. Avaliação da atividade física programada sobre a pressão arterial e a função renal em ratas em estro permanente. 

DD: Marcelo Cardoso de Lima. Estudo da expressão e localização hipotalâmica e hipofisária de angiotensina II e seus receptores AT1 e AT2 em um modelo de restrição proteica gestacional.

DD: Amanda Roberta de Almeida. Estudo para função renal em pacientes com obesidade mórbida. 

DD: José Eduardo Scabora. Estudo do desenvolvimento neural em um modelo de restrição protéica gestacional: expressão e localização de angiotensina II, seus receptores AT1 e AT2 e dos receptores mineralo e glicocorticóides.

DD: Dioze Guadagnini. Estudo da filtração glomerular, manipulação renal de sódio e de vias inflamatórias do rim de animais submetidos à dieta hiperlipídica.

DD: Sonia Cano Montebelo Rachael. Estudo da evolução pressórica e da função renal de ratas espontaneamente hipertensos cujos embriões foram implantados em animais WKy.

PD: Flavia Fernandes Mesquita. Estudo dos mecanismos envolvidos no desenvolvimento renal em prole de ratas submetidas à restrição proteica gestacional: análise morfo-funcional e molecular. 

Orientações Concluídas da Professora Sandra  Roberta Gouvea Ferreira Vilolo

DD:  Bianca de Almeida Pititto. Impacto de um programa de intervenção no estilo de vida sobre o perfil de risco cardiometabólico de uma população nipo-brasileira de alto risco cardiovascular. Doutorado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo. 2009.

DD:  Cristina Khawali. Avaliação da qualidade de vida de indivíduos com obesidade grave e disposição para pagar como medida de preferência para cirurgia bariátrica. Doutorado em Endocrinologia Clínica - Universidade Federal de São Paulo. 2009.

MS:  Carla Yamashita. Análise comparativa do perfil cardiometabólico e consumo alimentar de nipo-brasileiros com casamentos interétnico ou intraétnico. Mestrado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo. 2009.

MS: Adriana Cezaretto. Intervenção interdisciplinar para prevenção de diabetes mellitus sob a perspectiva da psicologia: benefícios na qualidade de vida. Mestrado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo, FAPESP. 2010.

IC:  Natalia P Rocha Lopes. Análise de diferentes medidas antropométricas na identificação de síndrome metabólica, com ou sem alteração do metabolismo glicídico. Graduação em Nutrição - Universidade de São Paulo, FAPESP. 2009. 

TT:  Luciana Dias Folchetti. Análise do consumo dietético de amostra de indivíduos envolvidos em programa de prevenção de diabetes mellitus tipo 2. Treinamento técnico do Departamento de Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo, FAPESP. 2010.

Orientações em Andamento da Professora Sandra Roberta Gouvea Ferreira Vilolo

PD:  Antonela Siqueira Catania. Análise do perfil de risco cardiometabólico de amostra de indivíduos residentes no Município de São Paulo e implementação de programa de prevenção de diabetes mellitus tipo 2 - Universidade de São Paulo, FAPESP. 

PD:  Bianca de Almeida Pititto. Fatores não-tradicionais de risco cardiometabólico no espectro da síndrome metabólica no ELSA-São Paulo - Universidade de São  aulo, FAPESP. 

DD:  Camila Risso de Barros. Efeito de intervenções não-farmacológicas no perfil inflamatório e metabólico de indivíduos de alto risco para diabetes mellitus tipo 2. Doutorado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo, FAPESP. 

MS:  Milena Monfort Pires. Análise da relação do índice de qualidade da dieta com nível de atividade física, perfil lipídico e estado inflamatório em indivíduos de risco cardiometabólico. Mestrado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo, FAPESP. 

MS:  Maira Ladeia Curti. Papel de marcadores genéticos na resposta a programas não-farmacológicos de prevenção de diabetes. Mestrado em Nutrição em Saúde Pública - Universidade de São Paulo. 

MS:  Luciana Dias Folchetti. Relação entre o consumo de nutrientes antioxidantes com marcadores de estresse oxidativo, defesa antioxidante e marcadores inflamatórios em indivíduos de risco cardiometabólico. Mestrado em Nutrição em Saúde Pública   Universidade de São Paulo, CNPq. 

MS: Lidiane Indiani Perlamagna. Análise de marcadores de risco cardiometabólico  não-clássicos em descendentes saudáveis de portadores de diabetes mellitus tipo 2. Mestrado em Endocrinologia Clínica - Universidade Federal de São Paulo. 

IC:  Caique Angelieri. Análise da associação entre o consumo de ácidos graxos e o índice de sensibilidade à insulina em indivíduos de risco cardiometabólico: mediação pelo TNF-alfa. Graduaçao em Nutrição - Universidade de São Paulo. 

Orientações Concluídas da Professora Regina Celia Mello Santiago Moises 

MS: Lucimary Cavalcante Gurgel. Diabetes Mellitus transitório e permanente no primeiro ano de vida: estudo das bases genéticas. Mestrado em Endocrinologia Clínica  – Universidade Federal de São Paulo, CAPES.

Orientações em Andamento da Professora Regina Celia Mello Santiago Moises 

DD: Patricia Barreto Mory. Lipodistrofia parcial familiar ( Síndrome de Dunnigan): caracterização molecular. Doutorado em Endocrinologia - Universidade Federal de São Paulo, CNPq. 

MS:  Luciana Ferreira Franco. Variantes no gene TCF7L2 e incidência de intolerância à glicose em nipo-brasileiros. Mestrado em Endocrinologia e Metabologia – – Universidade Federal de São Paulo.

MS: Valéria Fogaça. Diabetes Neonatal e mutações no gene INS. Mestrado em Endocrinologia Clínica - Universidade Federal de São Paulo.

MS:  Felipe Crispim. Isoforma de alto peso molecular e componentes da síndrome metabólica em nipo-brasileiros. Mestrado em Endocrinologia e Metabologia - Universidade Federal de São Paulo.

MS:  Patricia Kuhn. Perfil metabólico na população indígena Xavante e varaintes no gene FTO. Mestrado em Endocrinologia Clínica – Universidade Federal de São Paulo.

MS:  Marcia Costa dos Santos. Stress do reticulo endoplasmático em tecido adiposo visceral e subcutâneo de portadores de obesidade e DM tipo 2 – Universidade Federal de São Paulo.

Orientações Concluídas do Professor José Barreto Campello Carvalheira

DD:  Eduardo Rochete Ropelle. Papel da AMPK hipotalâmica no Desenvolvimento da Anorexia de Ratos com Tumor de Walker. Mestrado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas, FAPESP. 2009.

MS:  Guilherme Zweig Rocha. Efeito do paclitaxel na via IRS/PI3-quinase/AKT/mTOR em linhagem de adenocarcinoma de mama. Mestrado em Fisiopatologia Médica - Universidade Estadual de Campinas, FAPESP. 2010.

MS: Renata Rodrigues dos Santos. Desenvolvimento de um dosímetro radioluminescente com fibras fotônicas para dosimetria in vivo e controle de qualidade de feixes clínicos de fótons e elétrons. Mestrado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas, CAPESP. 2009.

Orientações em Andamento do Professor José Barreto Campello Carvalheira

PD:  Eduardo Rochete Ropelle. Caracterização da S-Nitrosilação das proteínas IR, IRS-1 e da Akt no músculo esquelético em modelo experimental de envelhecimento. Universidade Estadual de Campinas, FAPESP.

PD:  Rodrigo Miguel Marin. Papel da PKR no Desenvolvimento de Anorexia/Caquexia em Animais com Tumor LLC. Universidade Estadual de Campinas, FAPESP.

DD:  Guilherme Zweig Rocha. A Atuação da Proteína Quinase Dependente de dsRNA (PKR) no Desenvolvimento de Tumor de Cólon em Camundongos Obesos. Doutorado em Fisiopatologia Médica - Universidade Estadual de Campinas.  

DD: Marília Meira Dias. Efeitos da s-nitrosação das proteínas da via IR/IRS-1/Akt/mTOR em linhagens celulares de adenocarcinoma e carcinoma de próstata. Doutorado em Fisiopatologia Médica - Universidade Estadual de Campinas, FAPESP.

DD:  Marcelo Benedito da Silva Flores. Efeito da obesidade induzida por dieta na via de sinalização da insulina em tumor de cólon. Doutorado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas, CAPES.

DD: Maria Carolina Santos Mendes. Caracterização da via IRS1/Alt/mTOR em enxertos tumorais de animais submetidos à dieta hiperprotéica. Doutorado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas. 

MS:  Carlos Kiyoshi Katashima. Caracterização da S-nitrosação do IR, IRS-1 e Akt em hipotálamo de ratos obesos. Mestrado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas, CAPES.

MS:  Felipe Osório Costa. Importância da iNOS no desenvolvimento tumoral. Mestrado em Clínica Médica - Universidade Estadual de Campinas. 

Orientações Concluídas do Professor Sérgio Dib

MS: Maria Deolinda Figueiredo Neves. Prevalência da Síndrome Metabólica em indivíduos com Diabetes Melito do Tipo 1 em diferentes estádios da Doença Renal Crônica e nos submetidos ao Transplante Simultâneo de Pâncreas e Rim.

MS: Dóris Rocha Ruiz. Prevalência e fatores relacionados a doença periodontal no diabetes melito gestacional e tipo 1. 

Orientações em Andamento do Professor Sérgio Dib

MS: Alice Machado. Comparison between kinesitherapy and hight voltage electrical stimulation.

MS: Luciene Morais. Relação entre excreção urinária de isoformas da enzima conversora de angiotensina (eca) e as fases da nefropatia diabética no diabetes melito do tipo 1.

MS: Marcello Gaieta Vannucci. Diferenças entre a doença periodontal do diabetes melito do tipo 1 e do tipo  2.
DD: William Ricardo Komatsu. Exercício físico e diabetes melito tipo 1: influência na Hba1c e na capacidade cardiorespiratória em atletas.

DD: Monica Gabbay. Vitamina D3 Associada ao Tratamento Insulínico Intensivo no Diabetes Melito do Tipo 1 A de Diagnóstico Recente:  Comportamento dos Linfócitos T Reguladores e  da Secreção Residual de Insulina

DD: Janaina Lana. Prevalência do Diabetes Latente Auto-imune do Adulto em População de Adultos com Diagnóstico Recente de Diabetes e Relação com Complicações Crônicas
DD: Carla Bergamin. Relação entre Infecção Viral e Expressão de Toll like receptors no Diabetes Melito do Tipo 1 Múltiplo

DD: Camila Stela Pinto. Fatores relacionados ao espessamento da camada médio-intimal de carótidas em portadores de diabetes melito tipo 1.

Orientações Concluídas da Professora Helena Coutinho Franco de Oliveira

MS: Helena Fonseca Raposo. Efeito de ácidos graxos n-3 e n-6 sobre a expressão e atividade da proteína de transferência de colesteril éster (CETP) em camundongos transgênicos. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas.

MS: Gabriel de Gabriel e Dorighello. Efeito do tratamento com citrato e vimang® sobre a aterosclerose experimental em camundongos hipercolesterolêmicos deficientes de receptor de LDL. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

Orientações Concluídas do Professor Antonio Carlos Boschero

DD: Helena Cristina de Lima Barbosa. Maturação da resposta secretória à glicose pelo ingap (Islet Neogenesis Associated Protein) em ilhotas de Langerhans de ratos neonatos. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

DD: Emerielle Cristine Vanzela. Dieta de Cafeteria induz obesidade, resistência periférica à insulina, e reduz a secreção deste hormônio por ilhotas de ratas: restauração do processo secretório, mas não da sensibilidade à insulina durante a prenhez. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

Orientações em Andamento do Professor Antonio Carlos Boschero

PD: Emerielle Cristina Vanzela. Estresse do reticulo endoplasmatico e alteracoes na homeostase do Ca2+ em ilhotas de ratas obesas: papel da prolactina na correção dessas alterações – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

PD: Luiz Fernado de Rezende. Avaliação dos efeitos do cntf sobre modelos in-vivo de diabetes tipo 1 – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

PD: Vivian Cristine Calegari. Influência do ácido graxo saturado esteárico e da IL-1, infundidos por via intracerebroventricular, sobre a secreção de insulina e sobrevivência das células  pancreáticas em ratos Wistar normais – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP. 

DD: Flávia Maria Moura de Paula. Modulação de peroxirredoxinas em células betaprodutoras de insulina expostas a citocinas – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

DD: Jane Cristina de Souza. Alterações na secreção de insulna e na expressão de marcadores das células beta pancreáticas em camundongos LDLR-/- – Universidade Estadual De Campinas. CAPES.

MS: André Otávio Peres Protzek. Avaliação da resposta secretória in vivo e in vitro em ilhotas de ratos e camundongos tratados com dexametasona – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

MS: Thais Almeida Purificação. Participação da proteína AS160 no processo secretório de ilhotas pancreáticas em ratos insulino-resistentes pela administração de glicocorticóide – Universidade Estadual De Campinas. CNPq.

MS: Gustavo Jorge dos Santos. Efeitos da interação CNTF-AMPK sobre a função e sobrevivência de células beta e ilhotas pancreáticas – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

MS: Sandra Mara Ferreira. Caracterização funcional de proteína ARHGAP21 em células de ilhotas pancreáticas e células beta tumorais – Universidade Estadual De Campinas. FAPESP.

Orientações Concluídas do Professor José Roberto Bosqueiro

DD: Alex Rafacho. Avaliação dos efeitos de diferentes concentrações de dexametasona sobre parâmetros fisiológicos de ilhotas pancreáticas. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 
MS: Silvana Quálio. Avaliação da função e plasticidade celular de ilhotas pancreáticas em modelo de resistência à insulina induzida por dexametasona em ratos. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular – Universidade Estadual De Campinas.

MS: Flávia Maria Moura de Paula. Análise das vias de sinalização intracelulares em linhagens de células produtoras de insulina expostas ao INGAP-PP. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas.

MS: Nágela Angelini. Envolvimento da via colinérgica na hiperinsulinemia induzida por glicocorticóide em ratos. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

Orientações Concluídas do Professor Everardo Magalhães Carneiro
DD: Rosane Aparecida Ribeiro. Regulação da secreção de insulina em ilhotas pancreáticas de camundongos suplementados com taurina. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

MS: Ana Paula Gameiro Cappelli. Modulação da secreção de insulina por estresse oxidativo induzido em ilhotas pancreáticas de animais submetidos à desnutrição protéica. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas.

MS: Amon Trevisan. Caracterização gênica e molecular do canal de cálcio e seu envolvimento com o mecanismo de secreção de insulina em ilhotas de Langerhans de ratos submetidos à restrição protéica e suplementados com taurina. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

MS: Thiago Martins Batista. Modulação do mecanismo de secreção de insulina em ilhotas pancreáticas de ratos submetidos à restrição protéica e suplementados com taurina. Mestrado em Biologia Funcional e Molecular – Universidade Estadual De Campinas.

Orientações Concluídas do Professor Kleber Luiz de Araújo e Souza
DD: Leticia Prates Roma. Mecanismos moleculares do efeito citotóxio da dexametasona em linhagens de célula beta e ilhotas pancreáticas. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular - Universidade Estadual De Campinas. 

Orientações Concluídas da Professora Silvana Bordin
DD: José Edgar Nicoletti Carvalho. Mecanismos envolvidos na redução da proliferação de células beta pancreáticas induzida por glicocorticóides. Doutoradoem Fisiologia Humana, ICB/USP. FAPESP.

DD: Camilo de Lellis Santos. Alterações na expressão de Dexras1 mediada pela cooperação entre STAT5 e GR contribuem para a modulação da secreção de insulina na gestação e lactação. Doutorado em Fisiologia Humana, ICB/USP. FAPESP.

MS: Carla Rodrigues Bromati. Estudo da expressão das proteínas envolvidas no estresse do Reticulo Endoplasmatico durante o remodelamento das ilhotas pancreáticas maternas no período perinatal. Mestrado em Fisiologia Humana, ICB/USP. CNPq.

MS: Fernando Forato Anhê. Regulacao do perfil transcricional pelas SMADs 1,5 e 8 em células b da linhagem INS1e. Mestrado em Fisiologia Humana, ICB/USP. CNPq.

Orientações Concluídas da Professora Helena Coutinho Franco de Oliveira

DD: Ana Catarina Rezende Leite. Inibição da óxido nítrico sintase modifica a suscetibilidade à transição de permeabilidade mitocondrial em roedores normo- e hipercolesterolêmicos. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular, IB/Universidade Estadual De Campinas. CAPES.

DD: Patrícia Riva Patrício. A expressão da proteína de transferência de colesteril éster (CETP) modula a adiposidade e a expressão de genes envolvidos em lipólise e lipogênese. Doutorado em Biologia Funcional e Molecular, IB/Universidade Estadual De Campinas. CAPES.

Orientações Concluídas da Professora Zuleica Bruno Fortes

MS: Simone Marcieli Sartoretto. Estudo da resposta vasodilatadora e vasoconstritora em aortas de ratas diabéticas e os mecanismos envolvidos. FAPESP. 2009.

Orientações em Andamento da Professora Zuleica Bruno Fortes

DD: Núbia de Souza Lobato. Efeito do tratamento com metformina sobre alterações vasculares em modelos de resistência à insulina "obesidade em ratos". FAPESP.

DD: Simone Marcieli Sartoretto. Participação da PKC nas alterações da reatividade vascular em ratas diabpeticas. FAPESP.

DD: Eveline Aparecida Isquierdo Fonseca. Efeito da metformina sobre o desenvolvimento tumoral na obesidade: Mecanismos envolvidos. FAPESP.

DD: Graziela Neves Hagihara. Resposta à angiotensina II em artérias mesentéricas de resistência na obesidade: Participação das MAPKs. FAPESP.

Orientações Concluídas do Professor Bruno Geloneze
MS: Marcelo Miranda de Oliveira Lima. Efeito agudo do bypass gástrico em Y de Roux e da remoção cirúrgica de tecido adiposo visceral (omentectomia) sobre a sensibilidade à insulina. 2010.

Orientações em Andamento do Professor Bruno Geloneze Neto
MS: Ana Cláudia Felici. Efeitos da cirurgia metabólica em obesos grau I sobre a resistência e secreção de insulina.

MS: Antônio Ramos Calixto. Atividade da enzima dipeptidil-peptidase-IV (DPP-IV): Efeitos da presença do diabetes tipo 2 e da senectude no estado basal e após estímulos com teste de refeição padrão e hiperglicemia.

MS: Gisele dos Santos Lambert. Caracterização da evolução da aterosclerose subclínica em obesos grau I submetidos à cirurgia bariátrica.

MS: Fernanda Filgueira Hirsch. Características clínicas e metabólicas de indivíduos com reversão cirúrgica do diabetes tipo 2.

MS: Mariana Narbot Ermetice: Estudo dos eixos êntero-hipotalâmico e êntero-insular em humanos: Associação com o diabetes mellitus tipo 2, a obesidade e seu tratamento cirúrgico.

DD: Daniela Schiavo. Efeitos de dessincronização do ritmo vigília-sono em trabalhadores noturnos sobre componentes da síndrome metabólica, mecanismos inflamatórios, adipocitocinas e hormônios envolvidos no controle da fome e saciedade. FAPESP.

DD: Maria Luiza Fernandes. Efeitos do exercício físico sobre a resistência à insulina em pacientes portadores de diabetes tipo 2. FAPEMIG.

DD: Ana Carolina Junqueira Vasques. Caracterização da secreção de insulina pelo método do clamp hiperglicêmico. FAPESP.

DD: Christiane Stabe Torres. Brazilian Metabolic Syndrome Study (BRAMS): Estudo da resistência à insulina medida pelo clamp euglicêmico-hiperinsulinêmico. FAPESP.

PD: Roberta Soares Lara Cassani. BRAMS: Brazilian Metabolic Syndrome Study: Marcadores tradicionais e não-tradicionais da síndrome metabólica, resistência à insulina e sua relação com medidas antropométricas.

Orientações Concluídas do Professor Mario José Abdalla Saad
MS: Daniela Spadacio. Efeito da metformina na nitrosação do IR, IRS-1 e Akt. 2009. FAPESP.

MS: Natália Tobar Toledo Prudente da Silva. Efeitos anti-inflamatórios da diacereína promovem aumento da sensibilidade à insulina em camundongos swiss obesos. 2010.

PD: Paty Karoll Picardi. Processo inflamatório subclínico e atividade da PTP1B em situação de resistência à insulina: Efeito da obesidade e TNF-. 2010. FAPESP.

Orientações em Andamento do Professor Mario José Abdalla Saad
IC: Mateus Paquesse Pellegrino. Efeitos da atorvastatina no processo inflamatório subclínico no tecido adiposo de animais obesos. CNPq.

IC: Nicole Haddad. Efeito dos inibidores de DPP-4 no processo inflamatório subclínico no tecido adiposo de animais obesos. CNPq.

IC: Bruna Porto Perrella. Efeitos do inibidor de enzima conversora de angiotensina sobre o processo inflamatório subclínico observado na obesidade. FAPESP.

IC: Julia Seva Gomes. Modulação da proteína Dok-1 em tecido adiposo de modelo animal de obesidade. FAPESP.

MS: Angélica Costa Aranha Camacho Pereira. Efeito de um bloqueador do receptor PDGF na diferenciação de pré-adipócito em adipócito em camundongos tratados com dieta hiperlipídica. FAPESP.

MS: Francine Cappa Mittestainer. Ação anti-inflamatória da insulina: Efeitos agudos sobre a IKK e sobre a via IKK/IB/NF-B. FAPESP.

DD: Bruno de Melo Carvalho. Resistência à insulina e doença hepática gordurosa não alcoólica: Efeito da esplenectomia, da flora intestinal e do receptor Toll-like 4 (TLR4). FAPESP.

DD: Tiago Gomes Araújo. Caracterização do papel do HGF como elo entre o aumento da massa da ilhota/hiperinsulinemia e resistência à insulina. FAPESP.

DD: Alexandre Gabarra de Oliveira. Efeito do exercício físico agudo e crônico na expressão e ativação de TLR2 e de TLR4 em ratos Wistar. FAPESP.

DD: Andréa Moro Caricilli. Efeito da dieta hiperlipídica na sensibilidade e sinalização insulínica de camundongos knockout para TLR2. FAPESP.

DD: Kelly Lima Calisto. Efeito da atorvastatina sobre a mortalidade de ratos induzidos à sepse.

DD: Nilton Sérgio de Aquino. Efeitos de um novo inibidor do TLR4 na sensibilidade e sinalização de insulina em camundongos obesos.

PD: Sabrina Nagassaki. Efeito da cirurgia bariátrica em obesos diabéticos na microbiota intestinal: Correlação entre mudanças na microbiota e parâmetros metabólicos. FAPESP.
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