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Introducdo: A doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica (DHGNA) € uma
condicdo de manutencdo e agravamento de desordens metabdlica como
diabetes e obesidade. N&o existe tratamento farmacoldgico aprovado para
DGHNA. A espermidina (ESP) tem demonstrado beneficios no metabolismo
energético em modelos animais, mas seus mecanismos de acdo permanecem



pouco compreendidos. Objetivo: Avaliar os efeitos da ESP em camundongos
alimentados por dieta rica em sacarose (DRS). Metodologia: Camundongos
Swiss fémeas pés-desmame foram divididos em grupos CTR, DRS e ESP. Os
grupos DRS e ESP receberam racéo padréo e solucdo de sacarose a 30% ad
libitum por 20 semanas. O grupo ESP recebeu ESP (20 mg/kg, v.0) a partir a
122 semana. Foram realizadas analises morfométricas e bioquimicas no soro.
Além de andlises histoldgica e de expressdo proteica de marcadores do
estresse do reticulo endoplasmatico (ERE) no figado. O nimero do comité de
ética animal foi 23115.008036/2023-44. Resultados: O grupo DRS apresentou
aumento de massa corporal, glicemia em jejum, consumo energético e acimulo
de depdsitos adiposos branco comparado ao CTR. Apesar do tratamento com
ESP ndo reverter essas alteragcbes, observou-se melhora metabdlicas
importantes como reducdo nos niveis séricos de triglicerideos (TG) e melhora
na resisténcia a insulina, quando comparado ao DRS. No figado, a ESP foi
capaz de diminuir a gordura total e TG. Isso resultou em diminuicbes da
esteatose, ballooning e inflamacédo hepética. A nivel molecular, a ESP modulou
positivamente o ERE hepético, com aumento das expressdes proteicas de
GRP78, PDI e ATF4. Isso indica a capacidade da ESP em induzir uma resposta
adaptativa do ERE. Concluséo: Os resultados demonstram que a ESP promove
melhora do perfil lipidico sérico e hepatico e modula de forma adaptativa o ERE
em camundongos alimentados com sacarose. Com isso, destaca-se o0 potencial
terapéutico dessa poliamina no manejo da DHGNA e suas comorbidades.
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