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Dados de nosso laboratorio tém demonstrado que existe uma
possibilidade de restaurar alteragcbes nos mecanismos de células B-1 e
reprogramar células em sua capacidade de producdo de insulina por linfécitos
B-1. Ainda, fatores epigenéticos podem influenciar no funcionamento adequado
dos genes e participar da diferenciacdo celular guiada pela reprogramacéo
metabdlica. O objetivo do tema proposto é investigar a influéncia da
reprogramacgdo metabdlica, bem como o controle transcricional epigenético na
producdo de insulina por linfocitos B-1 provenientes de camundongos
suscetiveis ao desenvolvimento de diabetes. Quanto as metodologias
utilizadas, primeiro os linfécitos B-1 peritoneais de camundongos C57BL6
serdo submetidos ao protocolo de reprogramacao metabdlica para a produgao
de insulina, que consiste no cultivo das células em meio suplementado com
crotoxina, altas concentracfes de glicose e nicotinamida. Apdos a aplicacdo do
protocolo, os linfocitos B-1 serdo avaliados para a captacdo de glicose pela
visualizacdo de 2-NBDG, para o metabolismo de glicose e acidos graxos, pela
atividade maxima de enzimas, expressdo de genes relacionados ao
metabolismo da glicose e producdo de insulina, pela expressdo génica dos
genes de insulina, ou associados a sua producdo e presenca de granulos de
insulina no citoplasma das células ap6s a reprogramacdo celular. Ainda, as
células serédo avaliadas epigeneticamente pela metilacdo global ou especifica
das regibes promotoras de genes associados a producdo de insulina,
resultando em parametro estatistico que sera comparado com as imagens

obtidas durante o trabalho.



