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Resumo

O coativador 1a do receptor ativado por proliferadores de peroxissoma gama (PPARYy), PGC-1q,
tem grande participacdo na génese mitocondrial. Em fungdo de sua interacdo com diversos
receptores e fatores de transcricdo, sua participacdo tem sido estudada em diversos processos
metabodlicos e no desenvolvimento de doencas. O objetivo do presente estudo de revisédo é
abordar a atuacdo metabodlica do PGC1a, buscando desde sua descoberta a sua influéncia no
desenvolvimento de diversas doengas no organismo, considerando o 6rgao e tecido em que se
encontra e seus niveis de expressao. Os dados tem sido coletados na plataforma PUBMED.
Serdo apresentados os resultados no tecido cardiaco, rins e no diabetes. No corag¢do, o PGC1a
auxilia na deteccédo de alteragcdes metabdlicas como exercicios e jejum. Houve redugcdo na
expressao de genes da fosforilagcdo oxidativa em animais knockout para PGC1a, resposta
diminuida quando submetido a exercicio e estimulacéo 3 adrenérgica in vivo e reserva cardiaca
prejudicada. Nos rins, o PGC1a atua como protetor na Lesdo Renal Aguda. Em modelos de
reducdo do coativador, observou-se doenca renal (DR) e fibrose, indicando possiveis usos
terapéuticos do mesmo. O aumento da expressdao em células dos tubos renais restaura o déficit
energético e atua protegendo contra DR aguda e crénica. Em modelos de ratos com DM, a
diminuicdo da expressao de PGC-1a levou a geracdo de ROS mitocondrial no cortex renal,
proteinuria, hipertrofia glomerular e aumento de biomarcador para estresse oxidativo. No
Diabetes Mellitus (DM), aumento da expressao em midcitos levou ao aumento na expressao de
GLUT4 e sensibilidade insulinica. Estudos revelaram associacéo entre o coativador e pacientes
com DM e DAC. Para uso terapéutico do PGC1a deve-se analisar o tipo de tecido, a idade do
paciente e se 0 paciente pratica atividades fisicas ou tem uma rotina sedentaria. Expressao
aumentada de PGC1a no figado e pancreas reduz a sensibilidade a insulina, com aumento da
expressao de enzimas gliconeogénicas e bloqueio da inibicao da gliconeogénese. Em analise do
tecido adiposo, observou-se que quando alimentados com alta carga calérica os ratos
desenvolveram intolerancia a glicose e resisténcia a insulina. O PGC1a bloqueia o processo de
migracéo endotelial, prejudicando a angiogénese e cicatrizagdo. Pode-se concluir que o PGC-1a
tem efeitos pleiotropicos e pode atuar em diversos tecidos modulando atividades metabdélicas
importantes e interferindo no tratamento do diabetes.
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