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INTRODUCAO

O Brasil ¢ o maior consumidor de agrotoxicos no mundo, devido ao aumento da
produtividade agricola e a utilizacdo de sementes transgénicas (Diniz et al., 2023). O
herbicida a base de glifosato (HBG) ¢ amplamente utilizado para combater plantas daninhas,
sendo parcialmente absorvido pelas plantas e pelo solo (Teleken et al., 2019).

A exposi¢ao prolongada ao HBG pode ter efeitos toxicos a satde humana e animal
(Mohammadi et al., 2021). Sendo assim, a ANVISA estabeleceu uma dose de Ingestdo Diaria
Aceitavel (IDA) de 0,5 mg/kg de peso corporal por dia (ANVISA, 2021).

Além disso, ha preocupagdes com a obesidade e doencas secundarias, associadas a
ingestdo alimentar excessiva, com alto teor de gorduras, levando a redugdo da captacao de
glicose pelos musculos esqueléticos, o que pode levar ao desenvolvimento de diabetes
mellitus tipo 2 (DM2).

Nesse cenario, o musculo gastrocnémio ¢ especialmente vulneravel ao estresse
oxidativo devido ao seu tipo de fibras (Guyton & Hall, 2011). O estresse oxidativo e a
sarcopenia agravam a resisténcia a insulina, enquanto a gordura intramuscular e visceral
intensifica a inflamagao ¢ a disfungdo metabolica, aumentando o risco de DM2.

Contudo, pouco se sabe sobre os impactos combinados da IDA de HBG e de uma
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dieta hiperlipidica nos tecidos musculares (Beuret et al., 2005). A partir disso, o objetivo do
projeto € verificar se a dose de IDA de HBG, associada ao consumo de uma dieta
hiperlipidica, provoca alteracdes no perfil metabdlico e oxidativo das fibras musculares do
gastrocnémio de ratos Wistar machos adultos.

Este trabalho esta alinhado aos ODS 3 da ONU, Saude e Bem-estar, vistas a
preocupacdo quanto a exposicao a possiveis agentes nocivos a saude, como HBG, e consumo

de dietas hiperlipidicas.

METODOLOGIA

Utilizou-se 21 ratos Wistar, machos adultos, provenientes do biotério da UNDJUI
(CEUA, protocolo n® 025-19). Os mesmos foram separados em caixas contendo trés
animais/cada, em quatro grupos, sendo: grupo controle (CTRL, n=3), grupo glifosato (GLY,
n=3), grupo dieta hiperlipidica (DHL, n=6), grupo glifosato juntamente com a dieta
hiperlipidica (GLY + DHL, n=9).

A exposi¢ao ao herbicida foi realizada por meio da oferta hidrica. Para o grupo CTRL
foi ofertado ragdo padrdo e agua de consumo, sem adi¢do de qualquer substancia. Para os
grupos expostos ao glifosato (GLY e DHL + GLY adicionou-se na agua das mamadeiras a
dose de IDA de glifosato, além disso, o grupo GLY recebeu ragdo padrao, enquanto os grupos
DHL e DHL + GLY receberam ragao hiperlipidica. Os animais foram expostos ao herbicida e
a dieta hiperlipidica por 12 semanas.

Ao final do periodo experimental, os animais foram eutanasiados, sendo realizada a
coleta do musculo gastrocnémio. O tecido foi congelado e armazenado em freezer para as
analises de perfil metabolico e oxidativo. Para avaliar a resposta antioxidante, foram
determinados os niveis de tiois totais e ndo proteicos (Erel et al, 2014) e os niveis de
peroxidagdo lipidica, conforme método de Buege (1978). Para andlise da concentracdo de
proteinas, foi realizado o método de Bradfrod (1976). Os resultados foram submetidos ao
teste de normalidade de Shapiro-Wilk e posterior ao teste Anova de uma via, seguido do teste
de Multiplas Comparacdes de Tukey. Os dados foram analisados por meio do programa

estatistico GraphPad versao 8.0, considerando significativo P<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO
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Na avaliacdo do perfil oxidativo, foi observado que a IDA de HBG nao induziram
alteracOes tanto nos niveis de peroxidagdo lipidica (P<0,6662) (Figura 1A), quanto nos niveis
de tiois totais (P<0,4550) (Figura 1B). Contudo, foi possivel observar que a DHL, comparada
ao grupo controle, aumentou os niveis de tidis ndo protéicos (P<0,0195) (Figura 1 C).

Figura I - Perfil oxidativo do tecido muscular de ratos Wistar expostos a IDA de HBG e
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Fonte: Os autores, 2024. A) Niveis de peroxidagdo lipidica do musculo gastrocnémio.
P<0,6662. B) Niveis de tidis totais do musculo gastrocnémio. P<0,4550. C) Niveis de tidis
nao proteicos do musculo gastrocnémio. P<0,0195.

O musculo gastrocnémio € crucial para a sustentacdo da postura, e composto por fibras
oxidativas, sendo mais suscetivel ao estresse oxidativo pelo seu tipo de metabolismo muscular
(Guyton & Hall, 2022)., o que, consequentemente, associado a uma condi¢do de obesidade,
por consumo de dietas hiperlipidicas, e outros fatores de risco, como HBG, pode contribuir no
desenvolvimento de doencas metabolicas.

Em relagdo ao perfil oxidativo, observamos que o musculo apresenta aumento dos
niveis de tidis ndo protéicos no grupo que recebeu apenas DHL. A glutationa (GSH) ¢ um tiol
ndo protéico presente e seu papel intracelular antioxidante inclui a desintoxicacdo de
xenobioticos e de ERO (Goulart et al., 2007). O aumento de GSH no musculo indica um
possivel mecanismo de defesa aos efeitos pro-oxidativos promovidos pelo consumo de DHL.
Os animais que fizeram o consumo da IDA ou a associa¢do, ndo apresentaram esta resposta,
porém, também nao tiveram aumento nos niveis de lipoperoxidagao.

A obesidade, que pode ser induzida por DHL, ¢ considerada o resultado do acimulo
excessivo de gordura no corpo, contribuindo para a resisténcia a captacdo de glicose mediada

por insulina, levando ao desenvolvimento da DM2 (Robertson et al., 2024).
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Sendo assim, os lipidios nos musculos interferem na fun¢do muscular e na regulacao
da glicose, intensificando o ciclo de resisténcia a insulina e disfungao metabdlica. Contudo, o
HBG também pode interferir na homeostase metabodlica, aumentando a adiposidade corporal e
a resisténcia a insulina (Evangelou et al. 2016; Muscogiuri et al. 2017). Além disso, o HBG
pode interferir no funcionamento de proteinas que dependem de residuos de glicina, afetando
o metabolismo de aminoacidos e a regulacdo dos receptores de glutamato (Rezende et al.
2018).

Além dos resultados do perfil oxidativo expostos acima, avaliamos os niveis de
proteina muscular. Nossos resultados demonstram que tanto a IDA de HBG, alterou a
concentracdo de proteinas do musculo gastrocnémio, quando comparado ao grupo controle,
bem como o grupo dieta hiperlipidica e o grupo DHL+GLY, quando comparados ao grupo
controle. Neste ambito, observou-se que ambas as condi¢des nocivas as quais estdo expostos
podem alterar os niveis de proteinas musculares, ndo sendo a condi¢do exacerbada quando
associado os dois fatores.

Esta condicdo, associada a outros efeitos decorrentes da exposi¢do podem contribuir
para o desenvolvimento de doencas, como, por exemplo, as doencas metabolicas, como citado
anteriormente. A utilizagdo dos mecanismos de defesa antioxidantes e antiinflamatérios €
crucial para evitar que alteragdes biométricas e metabdlicas conduzam para o

desenvolvimento de doencas cronicas.

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados deste estudo indicam que a ingestdo de dieta hiperlipidica alterou o
perfil oxidativo do musculo gastrocnémio, o que nao foi possivel verificar nos animais
expostos a IDA de HBG ou na associagdo de ambos. No entanto, observou-se que essas
condi¢des podem afetar negativamente os niveis de proteinas musculares, potencialmente
contribuindo para o desenvolvimento de doengas metabolicas, ressaltando a importancia de

investigacdes adicionais para compreender melhor esses mecanismos.

Palavras-chave: Herbicida a Base de Glifosato. Dieta Hiperlipidica. Musculo

Gastroconémio. Estresse Oxidativo. Diabetes.
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