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Introdução: Os fatores que influenciam o efeito da restrição alimentar na expressão dos genes “relógio” em osciladores no cérebro e em tecidos periféricos não têm sido totalmente compreendidos. Nos mamíferos, vias metabólicas são ritmicamente coordenadas pelo sistema de temporização circadiana e reciprocamente vias metabólicas sincronizam pelo mesmo. Dessa forma, no interesse de entender como as alterações no padrão de alimentação induzem ou modificam oscilações dos genes relógio, nosso objetivo no presente estudo foi avaliar a expressão dos genes do sistema de temporização circadiana (Alça principal - Clock, Bmal1, Per1, Per2, Per3, Cry1, Cry2 e Alça auxiliar - Rev-erbα e Rorα) nos núcleos hipotalâmicos (Supraquiasmático, Paraventricular e Arqueado) e tecidos periféricos (Fígado e Tecido adiposo marrom) de ratos submetidos a diferentes esquemas de restrição alimentar. Métodos e resultados: Ratos machos Wistar foram divididos em quatro grupos: Controle (GC) com alimentação disponível ad libitum, (RF-n) com alimentação disponível por duas horas do período noturno entre ZT[Zeitgeber time]12-14 (1800-2000h), (RF-d) com alimentação disponível por duas horas do período da manhã entre ZT3-5 (0900-1100h) e (DF) com alimentação disponível entre ZT0 e ZT11 (0600-1800h) por 21 dias, com ciclo claro/escuro de 12h (luzes acesas às 0600h – ZT0). Os ratos foram decapitados em ZT3, ZT11 e ZT17 (0900, 1700 e 2300h). A corticosterona (µg/dL) foi avaliada por radioimunoensaio e a expressão gênica por qPCR (2-((CT). Ao final do experimento não havia diferença entre os pesos dos ratos controles e do grupo DF, porém, ambos tinham um maior peso (P<0,0001) comparados aos grupos RF-n RF-d. Os ratos controles apresentaram valores de corticosterona menores em ZT3 do que em ZT11 e ZT17 (P=0,0009). Dados semelhantes foram observados no grupo RF-n, com valores de corticosterona menores em ZT3 do que em ZT11 (P=0,0002) e em ZT11 maiores que ZT17 (P=0,0002). Entretanto, os ratos do grupo RF-d apresentaram concentrações de corticosterona maiores em ZT3 comparadas com ZT11 e ZT17 (P=0,0002), sugerindo inversão do padrão circadiano. Em relação ao grupo DF, em que os ratos foram submetidos à inversão do padrão alimentar sem restrição calórica, os valores de corticosterona plasmática em ZT3 foram menores que em ZT11 (P=0,001). Em resumo, nossos dados em relação à expressão gênica mostraram que o padrão de expressão manhã/tarde/noite dos genes “relógio” foi diferente entre os NSQs e osciladores extra-NSQs, como o PVN e ARC; assim como em tecidos periféricos, como fígado e tecido adiposo marrom de ratos submetidos a diferentes esquemas de restrição alimentar. Conclusões: A restrição alimentar induz alterações no peso corporal, na variação circadiana de corticosterona e no padrão de expressão dos genes “relógio” nos núcleos hipotalâmicos e nos tecidos periféricos. Portanto, a alimentação pode ser considerada um importante Zeitgeber e uma sincronizadora dos osciladores centrais e periféricos. O padrão de expressão dos genes “relógio” em resposta aos diferentes esquemas de restrição alimentar não foi afetado de maneira uniforme, sugerindo que tanto osciladores centrais quanto periféricos são regulados de maneira tecido-específica em resposta à restrição alimentar.
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