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INTRODUÇÃO 

O glifosato (GLY) é um composto organofosforado com propriedades herbicidas 

descoberto em 1970 (Peillex, Pelletier, 2020). É atualmente o herbicida mais utilizado 

globalmente, e seu uso continua aumentando com o surgimento de resistência em plantas 

daninhas (Benbrook, 2016). Nas últimas décadas, diferentes estudos investigaram os 

potenciais efeitos do GLY em modelos celulares in vitro. Alguns estudos determinaram que o 

GLY pode induzir genotoxicidade em diferentes células e linfócitos do sangue periférico 

humano (Lioi, et al. 1998) e em células da medula óssea de camundongos (Prasad et al. 

2009). Outros estudos concluíram que não há efeito genotóxico do GLY em ratos  (Li, Long, 

1988) e humanos (Manas, et al. 2009). Assim, existe debate acerca da genotoxicidade e do 

potencial carcinogênico do GLY, e ainda mais desconhecimento sobre seu metabolismo no 

sangue (Alvarez-Moya et al., 2022).  
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Dito isso,  o estresse oxidativo (EO) é um dos mecanismos de toxicidade dos 

herbicidas, o qual pode resultar na ativação de diversos mecanismos de defesa contra danos 

oxidativos (Endirlik et al., 2022). Estudos mostram que o GLY pode promover danos diretos 

a macromoléculas, como proteínas e DNA, por meio da elevação de  espécies reativas de 

oxigênio (EROs) (Wang et al., 2022), e as enzimas antioxidantes formam a primeira linha de 

defesa contra EROs (Younus et al., 2018). 

Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar se a exposição ao herbicida à base de 

glifosato (HBG) in vitro, provoca efeitos citotóxicos e altera a atividade de enzimas 

antioxidantes em linfócitos de ratos Wistar. O estudo alinha-se ao Objetivo de 

Desenvolvimento Sustentável 3 da ONU, que visa “assegurar uma vida saudável e promover 

o bem-estar para todos, em todas as idades” (Organização das Nações Unidas, 2026).  

 

METODOLOGIA 

Trata-se de um estudo experimental in vitro, laboratorial, comparativo e controlado 

em culturas de células primárias obtidas de animais de laboratório. Foram utilizados 7 ratos 

Wistar (três fêmeas e quatro machos), de 10-12 meses,  provenientes do biotério da UNIJUÍ, 

mantidos em caixas contendo maravalha, em ambiente com temperatura controlada (24 ± 2 

°C) e ciclos claro/escuro de 12 horas. Todos os grupos experimentais receberam ração 

padronizada para animais de laboratório e água potável ad libitum até o momento da coleta 

dos linfonodos. Os animais foram eutanasiados com sobredose anestésica (quetamina e 

xilazina) para a retirada dos linfonodos mesentéricos (CEUA-UNIJUÍ, protocolo nº 009/25) 

As células (linfócitos dos linfonodos) de cada animal foram suspensas em meio 

RPMI 1640 com soro fetal bovino, glicose e antibióticos, e foram divididas em dois grupos 

em placas de cultura: Controle e Glifosato (500 µM - concentração de GLY como ingrediente 

ativo presente na formulação comercial de Roundup Original Mais 48% i.a.) e  incubadas a 

37 °C com 5% de CO₂ por 6 horas. A viabilidade celular foi estimada com corante azul tripan 

e contagem em câmara de Neubauer (Peres, Curi, 2005). A atividade da enzima SOD foi 

determinada pela inibição da auto-oxidação do pirogalol, com leitura a 420 nm (Younus et 

al., 2018). A atividade da enzima CAT é determinada pela decomposição do peróxido de 

hidrogênio, com leitura no espectrofotômetro a 240 nm (Nelson, Cox, 2005). Os dados 



 

obtidos foram avaliados quanto à normalidade (teste de Shapiro-Wilk) e avaliados pelo teste 

T de Student ou Mann-Whitney, considerando a significância estatística se p < 0,05.  

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

A exposição in vitro ao glifosato não alterou a viabilidade celular dos linfócitos (C = 

68,97% ± 13,59, G = 65,20% ± 12,43,  p = 0,317). Esses achados sugerem que, se forem 

observadas alterações em outras variáveis, não estão associadas à perda de viabilidade 

celular, mas sim a modificações funcionais do metabolismo celular.  Houve diminuição na 

atividade da SOD (C = 0,9871 ± 0,3757, G = 0,4533 ±  0,2038, p =0,0101 ) e da CAT (C = 

0,0401 ±  0,0195, G = 0,0128 ±  0,0067, p = 0,0044) no grupo de células expostas ao GLY, 

sugerindo um comprometimento do sistema antioxidante celular (Figura 1). 

 
Figura 1. Representação dos resultados de viabilidade celular (%) e defesas antioxidantes de linfócitos expostos ao 

glifosato. Viabilidade: Mann-Whitney test. (P = 0,3176). n = 7/grupo. Atividade da enzima Superóxido Dismutase (SOD), 

(U SOD/mg prot). P = 0,0101. Unpaired test t.  n= 7/grupo. Atividade da enzima Catalase (CAT), (µmol·min⁻¹/mg prot). P = 

0,0044. Unpaired test t. Controle, n = 7/grupo. 

 
Fonte: Autores. 

Makame et al. (2023) expôs células mononucleares de sangue humano a diferentes 

concentrações de glifosato e HBG (0,1 µM a 10 mM) por um período de 4 e 20 horas,  e 

obteve que o GLY isoladamente não afetou a atividade da enzima SOD. No entanto, quando 

tratadas com HBG, houve uma redução da atividade da SOD em concentrações acima de 100 

μM, indicando um comprometimento da defesa antioxidante (Makame et al., 2023). Mesnage 

et al. (2013) demonstrou que o POEA (Polioxietilenoamina, surfactante presente no 



 

Roundup) rompe a integridade da membrana em células humanas mesmo em concentrações 

relativamente baixas, promovendo necrose celular e disfunção endócrina (Mesnage et 

al.,2013). 

O EO é reconhecido por sua capacidade de desencadear uma resposta adaptativa em 

células e organismos quando encontrado em níveis moderados de estresse e baixas doses. 

Nessas condições, os organismos vivos podem ativar mecanismos de proteção para 

neutralizar os efeitos do EO e manter a homeostase celular (Makame et al., 2023). As 

enzimas são responsáveis por manter um equilíbrio dinâmico entre a produção e a eliminação 

de oxidantes biológicos no organismo, prevenindo os efeitos tóxicos dos radicais livres 

(Zheng et al., 2023). Assim, estimulações moderadas podem ser benéficas, mas doses 

elevadas podem causar efeitos inibitórios ou tóxicos (Makame et al., 2023). 

 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 
Nas condições experimentais avaliadas, a exposição in vitro ao HBG não alterou a 

viabilidade dos linfócitos, porém promoveu redução da atividade das enzimas antioxidantes 

SOD e CAT, indicando possível comprometimento da resposta antioxidante celular. 
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