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INTRODUCAO

O glifosato, N-(fosfonometil) glicina, ¢ o principio ativo de herbicidas mais utilizado
no mundo, muito devido a sua alta eficiéncia na eliminacdo de plantas daninhas (ANVISA,
2021). Por mais que proporcione protecdao as culturas agricolas, pode trazer maleficios aos
ecossistemas em que ¢ aplicado e também, dano a satide humana (Pérez- Lucas et al., 2018).
O uso de glifosato para fins agricolas leva a uma maior presenga dele no ambiente (solo, 4gua
e ar) e nos alimentos, resultando potencialmente em uma exposicdo humana continua. A
exposi¢ao nao ocupacional e ocupacional ao herbicida, pela populagdao pode se dar pela
ingestdo de 4gua e alimentos contaminados, e por meio da inalacdo e contato dérmico,
respectivamente (FIT, 2022).

Considerando o crescente uso de herbicidas a base de glifosato (HBG), a ANVISA
determinou a dose de 0,5 mg/kg de peso corporal (pc) por dia, por meio do consumo de agua
e alimentos, como Ingestdo Didria Aceitavel (IDA) do herbicida para humanos. Estudos vém
apontando os efeitos toxicos deste herbicida, incluindo danos ao tecido nervoso, hepatico e
renal, e orgdos reprodutivos, todos desencadeados pelo desbalango no estresse oxidativo.
Estudos correlacionam o desenvolvimento de doengas cronicas com a exposi¢dao a longo

prazo ao glifosato (Wang et al., 2022; Gunatilake et al., 2019). O potencial efeito cancerigeno
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do glifosato ainda é muito debatido, contudo, at¢ o momento, sendo classificado como ndo
comprovadamente carcinogénico (ANVISA, 2021) ou como provavel cancerigeno humano,
sendo enquadrado no Grupo 2A (IARC, 2015). Ademais, uma revisdo de Mufoz et al.
(2020), descreve os efeitos do glifosato sobre o sistema enddcrino e, a partir de uma diretriz
(La Merrill et al., 2020), os pesquisadores concluiram que o herbicida satisfaz quase todos os
pontos necessarios para ser classificado como um desregulador endocrino.

A cultura priméaria de células ¢ um modelo para estudar os efeitos a nivel celular. Mais
especificamente, o cultivo de linfocitos possui aplicacdo no estudo do sistema imunologico,
uma vez que, por meio dele, pode-se estudar a produgdo de citocinas, estimulagdo antigénica e
a propria funcdo imunologica (Schmidt et al., 2022; Harper et al., 2024). Nesse viés, um
estudo conduzido por Gui et al.(2012) mostrou que a exposi¢ao ao glifosato ocasionou
inibi¢do da viabilidade das células e inducao de apoptose via autofagia. Além disso, o desafio
térmico entra nesse cendrio como uma forma de avaliar a resposta celular dos linfocitos,
representando a andlise da capacidade do sistema imune (Abreu et al., 2025).

O objetivo deste estudo ¢ avaliar se a exposicao ao herbicida a base de glifosato
(HBG) acarreta em alteragdes no consumo de dgua e ragdo de ratos Wistar jovens machos, e

se altera a viabilidade celular de linfécitos em cultura primaria. (ODS 3).

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo pré-clinico, experimental em modelo animal in vivo e
prospectivo. Foram utilizados 12 ratos Wistar machos (Rattus norvegicus albinus), mantidos
no biotério da UNIJUI sob condi¢des padrio. CEUA no n°® 028/24.

Os animais foram divididos em 2 grupos experimentais por 12 semanas: Controle
(n=6): ratos que receberam agua; Glifosato (n=6): ratos que foram expostos ao glifosato na
agua ( representando o consumo médio diario de 0,5 mg/kg de massa corporal, na dose didria
aceitavel (IDA) recomendada pela ANVISA, ajustada semanalmente,. Foi registrado ao
longo do estudo o consumo hidrico e de alimento (racdo). Apds a coleta do tecido, os
linfonodos foram processados em uma cabine de biosseguranca. A viabilidade celular foi
realizada antes e apos a terapia de choque térmico, via coloracdo por Trypan Blue e contagem

na camara de Neubauer. A andlise estatistica programa estatistico GraphPad Prism 8.0 por
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analises de associacdo e de correlacdo de Pearson, teste t, ANOVA de duas vias e pds teste . O

nivel de significancia serd considerado como P < 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Figura 1. Consumo de ragdo e agua pelos animais ao longo de 12 semanas de exposi¢ao ao

glifosato
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Semanas de exposigio Semanas de exposicao
Legenda: A) consumo de ragdo MédiatDP do grupo controle=23,71+1,04. Média+DP do grupo glifosato =
25,46£1,15.(P = 0,0008). B) consumo de agua. (P=0,2369). Média+DP do grupo controle=30,99 =+1,44.
Média+DP do grupo glifosato =30.19+1,77.Anova de duas vias.

Na quinta semana de exposi¢do, o grupo glifosato consumiu mais ragdo quando
comparado ao grupo controle (Figura 1a). Logo, o glifosato, uma vez que apresenta potencial
para neurotoxicidade, pode ter afetado areas do cérebro como hipotalamo, o centro regulador
dos estimulos orexigenos e anorexigenos, influenciando a ingestdo de ragdo pelo animal,
acarretando em maior consumo de ra¢do (Diaz et al., 2022;Paulina et al., 2016). No entanto,
essa diferenca em uma tnica semana ndo permite dizer se foi de fato um efeito do glifosato.

A dose utilizada de glifosato, a qual foi formulada seguindo a IDA de 0,5 mg/kg de
peso corporal, ndo foi capaz de alterar a taxa de consumo de 4dgua dos animais do grupo
glifosato (figura 1b). Similar a um estudo realizado por Diaz et al.(2022), utilizando métodos
similares e expondo os animais a glifosato, ao metabdlito AMPA e a formulagdo comercial
Roundup®, ndo observou diferenca no consumo hidrico.

Figura 2. Viabilidade da cultura primaria de linfocitos e indice de extracdo de células.
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Legenda: a) viabilidade: Analise estatistica realizada a partir de teste t ndo pareado e Anova de duas vias. (P =
0,7197). B) Indice de extragdo: Analise do indice do niimero de células por peso corporal (g) do animal. Analise
estatistica realizada a partir de teste t ndo pareado. (P =0,453).

A viabilidade da cultura priméria de linfécitos dos grupos controle e glifosato ndo
difere quando comparados nos tempos basal (imediatamente apds a extragdo), ou apds a
cultura a 37° C ou 42° C. Ambos os grupos permaneceram com viabilidade acima de 90%
apos extragdo e choque térmico de 2 horas (figura 2a). A razdo entre o numero de células
obtidas na contagem da viabilidade celular e o peso corporal do animal ndo difere. Uma
revisdo realizada por Lee e Choi (2020), aponta que a exposi¢do pode causar alteragdes no
funcionamento do sistema imunoldgico via imunotoxicidade pela sua interferéncia em

processos como proliferagdo, diferenciagdo e sobrevivéncia.

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados do estudo sugerem que a exposi¢ao ao glifosato na dose IDA do
herbicida para humanos pode fomentar o consumo de alimentos. Esses resultados corroboram
com a necessidade de controlar a exposi¢do ao HBG, visto os efeitos danosos ja relatados na

literatura.

Palavras-chave: Glifosato. Herbicidas. Cultura Primaria de Células. Linfocitos.
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