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INTRODUCAO

O material particulado fino (MP,5) ¢ uma das principais ameagas evitaveis a satde
publica mundial (Lim, Stephen S et al., 2010). Dentre os grupos de risco, acredita-se que
mulheres em gestacdo estejam em uma das janelas mais vulneraveis para a inducao de
doencas no periodo gestacional, como na prole, quando exposta a poluentes ambientais,
incluindo MP, 5 (Bonzini et al., 2010).

Em mulheres gravidas, que as particulas inaladas podem ser translocadas para o feto
e alterar o desenvolvimento fetal (Heydari et al., 2020; Sani et al., 2020). Investigou-se as
associagoes entre a poluicdo do ar por material particulado (MP) e o metabolismo da glicose
medido por varios marcadores, em um esfor¢o para langar luz sobre os potenciais mecanismos
fisioloégicos (Zhang Z. et al., 2019). Evidéncias experimentais mostram que possiveis vias
podem incluir disfuncao endotelial, hiperatividade do sistema nervoso simpatico (Rajagopalan
& Brook 2012), alteragdes na resposta imune nos tecidos adiposos viscerais; estresse do
reticulo endoplasmatico resultando em alteragdes na transdugdo de insulina (Sun et al. 2009),

sensibilidade a insulina e metabolismo da glicose; e alteragdes nas mitocondrias e adipocitos
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marrons (Liu et al. 2013; Rajagopalan e Brook 2012). O objetivo geral deste projeto foi
analisar se a exposi¢do materna de ratas a polui¢do atmosférica por MP, s durante a gestagdo e
a amamentagao altera o metabolismo glicémico da prole.

Este trabalho, estd alinhado aos ODS 3 da ONU, Saude e Bem-estar, que visa
garantir o acesso a saide de qualidade e promover o bem-estar para todos, em todas as idades,
vistas a preocupagdo a exposicao a agentes tOXicos na gestacdo, que possam agravar a saude

na infancia.

METODOLOGIA

Este estudo foi realizado no Laboratorio de Ensaios Biologicos — LeBio da UNIJUI.
Foram utilizadas 7 ratas fémeas Wistar, com 50 a 60 dias de vida, alojados no Biotério da
UNIJUI sob condigdes ideais para animais de laboratério (CEUA UNIJUI 021/2021). O
estudo foi realizado ao decorrer de 63 dias, tendo a primeira etapa a duragdo de 21 dias,
correspondendo ao periodo gestacional das ratas, e a segunda etapa, de 42 dias,
correspondente ao periodo de amamentacdo da prole e desenvolvimento correspondente ao
primeiro ano de vida do humano (Sengupta, 2013).

Apos o acasalamento, as ratas gestantes (n=3) foram divididas aleatoriamente em
grupos Controle (n=1) e Poluido (n=2):

Grupo CTRL: Fémeas gestantes (n=1) receberam instilacdo intranasal de soro
fisiologico 0,9%, cinco dias por semana, ao longo de 42 dias.

Grupo POL: Fémeas gestantes (n=2) receberam instilacdo intranasal do ROFA
(500png/100puL), cinco dias por semana, ao longo de 42 dias, periodo da gestagdo e
amamentacao.

Durante a segunda etapa deste estudo, apos o parto, as puérperas € seus respectivos
filhotes seguiram em caixas individuais com sua prole durante o periodo de amamentac¢do, na
qual as maes seguiram expostas (POL) ou ndo (CTRL) ao ROFA. Encerrada a amamentagdo
(42° dia), também finalizou-se a exposicdo, € ao completar 63 dias de estudo, os animais
foram eutanasiados.

Neste estudo foi utilizado um tipo de material particulado fino (MP,5), denominado
ROFA (Residual Oil Fly Ash — Residuo da queima de 6leo diesel), que foi obtido através de
particulas retiradas de um precipitador eletrostatico instalado em uma das chaminés de uma

fabrica de ago na cidade de Sao Paulo (SP, Brasil). O poluente foi administrado na
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concentragdo de 500ug/100uL, cinco dias por semana, por meio de instilagdo intranasal com

Vs

utilizacdo de micropipeta automatica, utilizando-se do reflexo de apneia (Medeiros et al.,
2004).

O teste de tolerancia a glicose (GTT) foi realizado ao final do experimento. A
glicemia foi medida utilizando um glicosimetro, por puncao na cauda com lanceta, apos 12
horas de jejum e nos tempos de 15, 30, 60 e 120 minutos apos a administracdo de glicose (1
g/kg em solugdo salina, via intraperitoneal). A resposta glicémica foi avaliada por meio da
Area Incremental sob a Curva (iAUC - Incremental Area Under the Curve). A andlise
estatistica foi realizada por test T, no programa estatistico GraphPad Prism 10.0. Para nivel de

significancia estatistica sera considerado p < 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Conforme os objetivos especificos correspondentes a analise do GTT nos animais de
ambos os grupos CTRL e POL, obteve-se a glicemia nos tempos 0 (jejum), 15, 30, 60 e 120
min, com posterior andlise pelo método iAUC. Na Figura 1A mostra que ndo houve alteracao
na glicemia de jejum (P = 0.9882) entre os grupos CTRL e POL. Observa-se na figura 1B que
avalia a resposta glicémica ao GGT, que nos tempos 15 e 30 minutos ha diferenga estatistica

quando comparadas as glicemias entre os grupos CTRL e POL.
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Figura 1. A) Glicemia de jejum da prole das ratas dos grupos CTRL e grupo POL, expresso em mg/dl. P =
0.9882. B) Glicemia (mg/dl) x tempo (minutos) no Teste de Tolerancia a Glicose (GTT) para os grupos CTRL e
grupo POL. **P<0,05 *P=0,0036. C) Area Incremental sobre a Curva (IAUC) durante o teste de tolerdncia a

glicose, expresso em min.mg/dl. **P <0.0001.
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A presenga de pico glicémico nos tempos 15 minutos e 30 minutos, indicam uma
suscetibilidade do grupo POL para a intolerancia a glicose quando comparado ao grupo
CTRL. Essa perspectiva se relaciona diretamente com pesquisas prospectivas que sugeriram
que a exposi¢do pré-natal a poluicdo do ar tem sido relacionada a um maior risco de
intolerancia a glicose na vida futura (Zordao et al., 2018; Moody et al., 2019). Varios estudos
sobre a associacdo da exposicao pré-natal a MP e o fator de risco do desenvolvimento de
DM2 indicaram que essas exposi¢Oes estdo positivamente associadas a mudanga na
concentra¢do de insulina ao nascimento (Madhloum et al., 2017).

Além disso, a concentragdo de cortisol no sangue do corddo umbilical, um
glicocorticoide que esta negativamente associado a sensibilidade a insulina, ¢ aumentada em
mulheres gravidas com maior exposicdo a MP (Khamirchi et al., 2020). Supde-se que o
estresse oxidativo, a inflamagdo, a coagulacdo sanguinea, a fun¢do endotelial e as respostas

hemodinamicas sejam contribuintes potenciais (Kannan S. et al., 2006).

CONSIDERACOES FINAIS

Observou-se uma possivel relacdo entre o aumento da intolerdncia a glicose no
Grupo POL quando comparado ao Grupo CTRL, indicando que a exposi¢do ao ROFA pode
ter influéncia metabdlica. Esses resultados destacam a complexidade das respostas bioldgicas
a poluicdo atmosférica e a necessidade de mais investigacdes para entender melhor os
mecanismos subjacentes e os impactos a longo prazo na satde respiratoria infantil.

Palavras-chave: ROFA. Glicose. GTT. Metabolismo. EROS.
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