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Introducao: O comportamento alimentar tem mudado com o passar do tempo, e, gradualmente,
houve um aumento na busca por alimentos ricos em energia. Alimentos como esses sao mais
acessiveis na industria alimentar, pela sua praticidade e sua aparéncia, no entanto, podem
contribuir para o aumento da obesidade e doengas relacionadas ao excesso de peso corporal (Da
Silveira et al., 2018).

O acumulo de gordura anormal ou excessiva, caracterizados por sobrepeso e obesidade, podem
apresentar um grande risco para a saude (OMS, 1998). Assim como o elevado consumo de dietas
hipercaldricas tém gerado muita discussao e reflexao acerca dos problemas correlacionados, a
exposicdo a poluicdo atmosférica é outro fator que tem se tornado alvo de estudos, devido ao risco
a saude humana (Da Silveira et al., 2018).

Dentre os poluentes, podemos dar énfase ao ROFA, Residual Oil Fly Ash, um tipo de material
particulado com diametro de 2,5 pm, decorrente da queima de combustiveis fosseis e rico em
metais pesados, e que por apresentar didmetro reduzido, é facilmente circula pelo organismo
(Ghio et al., 2002).

Estudos experimentais mostram que a poluicdo atmosférica, juntamente com a obesidade, tem
contribuido para o desenvolvimento de inimeras patologias. As principais vias pelas quais as
alteracgoes fisiopatoldgicas ocorrem sdo a inflamacdo e o estresse oxidativo (Goettems-Fiorin et al.,
2016).

O género feminino, quando afetado por estes fatores, é mais suscetivel, principalmente no
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climatério, periodo em que ocorre pela faléncia ovariana e consequente hipoestrogenismo (Kim,
2012). Deste modo, sua diminuicdo pode levar a disfungdes no metabolismo feminino, além de
estar associado a um prejuizo nas defesas antioxidantes e no perfil inflamatorio (Rettberg et al.,
2014).

Deste modo, o objetivo deste trabalho é avaliar o efeito da privacdo de estrogénio, induzido por
ovariectomia, em animais submetidos a Dieta Hiperlipidica e a exposicdo ao poluente atmosférico
ROFA quanto aos niveis de lipoperoxidagao e atividade de enzimas antioxidantes no figado.
Metodologia: Animais: Foram utilizadas 36 ratas Wistar com 8 semanas, provenientes do biotério
da UNIJUI. Os animais foram mantidos sob condicdes ideais para animais de laboratério, com ciclo
claro/escuro de 12 horas, com temperatura 24+2°C, todos os animais receberam agua ad libitum.
Aprovado no CEUA N2 076/15.

Delineamento experimental: os animais foram divididos em cinco grupos: Controle (CTRL), Dieta
(DHL), Dieta poluicao (DHL+ROFA), Dieta ovariectomia (DHL+OVX), Dieta polui¢do ovariectomia
(DHL+ROFA+O0OVX). Os animais pertencentes ao grupo CTRL receberam racao padrao (Nuvilab
CR-1), com 11,4% de gordura. Os animais dos demais grupos receberam dieta hiperlipidica a base
de banha de porco, produzida no Laboratério de Ensaios Bioldgicos (Lebio) da UNIJUI, que
consistia em 58,3% de gordura. Os animais receberam diariamente 50uL de solugdo fisioldgica
(CTRL, DHL, DHL+0VX) ou 50puL de ROFA (DHL+ROFA e DHL+ROFA+OVX). Na 122 semana de
estudo, metade dos animais de cada grupo que recebeu a DHL foi submetida a ovariectomia (OVX)
e a outra metade, mais o grupo CTRL, foi submetida a falsa cirurgia (Sham). Dando sequéncia a
mais 12 semanas de intervencao com os fatores descritos acima (DHL ou ragao padrao, e ROFA ou
salina), até completar 24 semanas de delineamento experimental.

ROFA: O ROFA foi coletado em filtro de policarbonato na USP, este filtro passou por processo de
sonificagdo para obtengao das particulas, que foram ressuspensas em solugdo fisioldgica (NaCl
0,9%), na dose de 250 pg/50 pL. O processo de instilagdo intranasal foi realizado com auxilio de
micropipeta automaética, desprezando 50 uL da suspensao (ou de Salina) na narina do animal, que
por reflexo de apneia seguida de inspiracdo profunda, impulsiona o liquido para os pulmdes. O
processo de instilagao foi realizado 5 vezes por semana, uma vez ao dia, sempre no mesmo turno,
durante as 24 semanas de estudo.

Ovariectomia: consistiu da retirada bilateral de ovarios. A falsa cirurgia consistiu da exposigao dos
ovarios com consecutivo reposicionamento para posterior sutura.

Coleta do material biolégico: ao final das 24 semanas o figado foi retirado, pesado em balanca
semi-analitica e congelado em nitrogénio liquido para realizacao das analises de marcadores de
estresse oxidativo.

Andlises de TBARS, CAT E SOD: As amostras foram homogeneizadas em tampao fosfato de
potéssio (KPi) pH 7,4. A peroxidacgao lipidica foi mensurada pelo Teste de Substancias Reativas ao
Acido Tiobarbittrico (TBARS) (BUEGE e AUST, 1978). A atividade da catalase (CAT) foi realizada
de acordo com Aebi (1984). A andlise da atividade da SOD foi realizada pela técnica de inibicao da
auto-oxidagao do pirogalol (MARKLUND e MARKLUND 1974).

Anadlise estatistica: foi realizada por Andlise de Variancia (ANOVA) de uma via, com pos teste de
Tukey no programa estatistico GraphPad 5.0, e adotamos p<0,05.

Resultados e Discussao: Investigamos se o efeito da privacao de estrogénio em animais
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submetidos a Dieta Hiperlipidica e ao ROFA alteraria os niveis de lipoperoxidagao no tecido
hepatico. Assim, ao analisarmos os dados referentes a 242 semana de estudo, verificamos que néo
houve diferenga significativa entre os grupos em relacdo aos niveis de lipoperoxidagao (Figura 1).
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Flgura 1 Avallagao da lipoperoxidacdo de tecido hepatico de ratas Wistar ovanectomizadas.
submetidas 4 exposicdo ao ROFA e consumo de DHL. Anova de uma via, seguido de Jukey. P=0,308.

Em estudos de Wattanathorn (2019) com ratas ovarectomizadas e recebendo ragao
hiperlipidica, os niveis de MDA no tecido adiposo de ratas normais e OVX aumentou, a dieta
também produziu reducao nas atividades de SOD, CAT e no tecido adiposo de ratas normais e
OVX. O que sugere que os animais que receberam dieta, poluicao e OVX (DHL+ROFA+0OVX)
apresentam a longo prazo um potencial para desenvolvimento de uam consicdo de estresse
oxidativo. O tecido hepéatico, nao se mostrou responsivo, pois nao apresentou diferengas nas
enzimas antioxidantes SOD (Figura 2 A) e CAT (Figura 2B).

Em estudo de Goettems-Fiorin (2016), que avaliou a dieta hiperlipidica associada a
exposicao a poluicdo atmosférica, os animais apresentaram maior atividade da enzima
antioxidante no tecido adiposo branco (CAT e SOD), sendo que este aumento foi de 4,0 vezes na
atividade de CAT e de 2,7 vezes na atividade SOD em comparagdo com os outros grupos do
estudo. No figado, houve uma menor atividade da CAT em comparagao ao grupo controle.
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Figura 2. Atividade das enzimas antioxidantes em tecido hepatico de ratas Wistar ovariectomizadas.
submetidas a exposicdo ac ROFA e consumo de DHL. A) Superdxido Dismutase. Anova de uma via,
seguido de Jukey. P=0,476. B) Catalase. Anova de uma via, seguido de JTukey. P=0,170.

Conforme estudo de Baldissera et al. (2018), a exposi¢gdo ao ROFA promove um desequilibrio em
enzimas antioxidantes no plasma, como observado pelo aumento da atividade da SOD, mas sem
alteracao na atividade da CAT e sua relagao foi aumentada. Contrapondo nosso estudo, onde
observamos que a relacdao SOD/CAT nao apersentou diferenca significativa.

SODJ/CAT

Figura 3. Razio SOD/CAT em tecido hepatico de ratas WWistar ovanectomizadas, submetidas 3 exposicio
ao ROFA e consumo de DHL. Anova de uma via, seguido de teste Tukey. P=0.743.

Estudos de Xu (2010) sugerem que alteracdes no perfil redox, pela indugdo da producao de
espécies reativas de oxigénio (ROS) em resposta ao consumo de dieta hiperlipidica, reforcada pela
exposicdo ao material particulado finao (MP2.5), promove alteragdes metabdlicas que aumentam a
susceptibilidade ao desenvolvimento de doengas cronicas. Musculo, figado e tecido adiposo
parecem ser mais responsivos aos desafios devido a sua boa capacidade antioxidante. Submetido
constantemente aos desafios metabdlicos, esses tecidos respondem com a defesa antioxidante
ainda preservada. Entretanto, ainda sdo necessarios mais estudos para elucidar os mecanismos
celulares que refletem na lipoperoxidagao do tecido hepatico de ratas que consomem DHL, sao
expostas a estressores como a poluicao, e ainda submetidas a redugdo dos niveis de estrogénio
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pela condicao de ovariectomia.

Consideracgoes Finais: Este cenario de resposta revela que o tecido tem diferentes padrdes de
resposta ao estresse oxidativo e diferentes graus de suscetibilidade a danos quando submetidos a
estressores e a associacao dieta hiperlipidica + ROFA, sendo que o hipoestrogenismo nao foi
capaz de alterar o perfil redox hepético.

Palavras-chave: ROFA, estrogénio, dieta hiperlipidica, lipoperoxidacdo, ovariectomia
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