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Resumo

O presente trabalho tem o objetivo de analisar os
efeitos do OMC em ratos Wistar, visando as
alteracdes nas fun¢des reprodutivas, hepaticas e
renais. Utilizou-se 2 grupos de animais, onde o
grupo 1 recebeu 6leo de milho (5mi/kg/dia) e o
grupo 2 OMC: 500 mg/kg/dia (5ml/kg/dia) por via
intragastrica a cada 24 horas. Conclui-se que o
OMC nas doses e no tempo utilizados alteraram a
arquitetura normal dos testiculos, figado e rins.

Introducao
Impactos Ecologicos do OMC

Em 2018, a Australia foi o primeiro pais a proibir
véarios tipos de protetores solares para proteger
seu ambiente marinho de produtos quimicos que
estavam causando branqueamento dos recifes de
corais e causando alteracdes na reproducdo dos
peixes locais (DUNLAP et al, 2013).

Os filtros solares sédo lipofilicos, atuando como
bioacumuladores nos tecidos dos animais
aquéticos (GARCIA et al, 2015), causando efeitos
similares a outros compostos xenobiéticos, como
alteracdes comportamentais, reprodutivas e
hormonais (CARNEVALI, O.; MARADONNA,F;,
2003).

Estudos demonstram que esses filtros aumentam
significativamente a produgdo viral na agua do
mar, esse fenbmeno ocasiona o branqueamento
dos corais devido a indugdo do ciclo viral litico,
onde o0 virus insere seu material genético nas
células do hospedeiro, em zooxantelas infectadas
gue vivem em endossimbiose com esses corais,
gue sofrem o branqueamento pela falta de
absorcao de diéxido de carbono por parte das
zooxantelas, empobrecendo a quantidade de
nutrientes naquele ambiente. (DANOVARO et al.,
2008).

Possiveis Efeitos do OMC em Mamiferos

Diversos estudos apontam a presenca do OMC
em fluidos biolégicos como sangue, urina e leite
materno, além de ser apontado como potencial

desregulador da tireoide e possivel causador de
vasorelaxamento nas artérias umbilicais
(SARVEIYA et al., 2004).

O comprometimento da funcéo tireoidiana leva a
distarbios neurolégicos, problemas de
desenvolvimento fetal, além do hipotireoidismo.

O hipotireoidismo € um distarbio que prejudica a
produgdo do hormb6nio pela  glandula,
desacelerando o metabolismo, gerando fadiga,
sonoléncia, depressdo e raciocinio lento
(OLIVEIRA, V.; MALDONADO, R.R., 2014).
Quando o hipotireoidismo ocorre no periodo pré-
natal, hA um aumento no risco de aborto e parto
prematuro, além de problemas de
comportamento, como deficiéncias nas funcdes
motoras, hiperatividade, problemas de
interpretacdo e  possivel retardo mental
(BENEVIDES et al., 2006).

Objetivos

Os objetivos do estudo em questdo séo investigar
os efeitos adversos que o octil-metoxicinamato
pode causar nas funcdes reprodutiva, hepatica e
renal em ratos Wistar, por meio de analise
histopatoldgica dos testiculos, rins e figado, além
de descrever alteragbes na massa corporal,
niveis de consumo hidrico e alimentar e qualidade
do esperma.

Materiais e Métodos

Foram utilizados 10 ratos Wistar do sexo
masculino, fornecidos pelo Biotério do Centro
Universitario Bardo de Maua. Durante o periodo
experimental os animais foram mantidos no
biotério em condi¢cBes controladas de temperatura
20 e 25°C e 45% a 55% de umidade relativa e em
regime de luz de 12hs/12hs, 4gua ad-libitum e
racdo balanceada. Depois de identificados, os
grupos foram distribuidos em gaiolas individuais.
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Os animais foram divididos aleatoriamente em
dois grupos (controle e tratado) com 10 animais
cada, onde conviveram dois animais por caixa. O
grupo controle recebeu uma dose inicial de 0,6ml
de oleo de milho, onde a dose foi ajustada
diariamente de acordo com a variagdo de peso do
animal, na qual a dose final foi de 0,71ml. O
grupo tratado recebeu uma dose inicial de 0,6ml
do OMC, sendo ajustada diariamente de acordo
com o peso do animal, na qual a dose final foi de
0,63ml. As doses foram feitas uma vez por dia no
periodo da tarde, por gavagem, durante 21 dias.
Os animais foram pesados ao final de cada dia
para que a dosagem fosse ajustada de acordo
com o0 seu peso atual. Ap6s o periodo de
exposicdo as substancias, os animais foram
anestesiados com injecdo de Tiopental sédico na
dose de 120 mg/kg IP. ApGs o sacrificio foi feita a
laparotomia para a coleta de testiculos, rins, e
figado, onde os testiculos foram pesados para
posterior comparacdo. Além dos oérgdos, foram
coletadas amostras de esperma que foram
diluidas em solucao fisiolégica de 1ml e coradas
com eosina-nigrosina, para elaboracdo do
espermograma

Andlise dos Dados

Apos a coleta dos 6rgédos foram realizadas suas
devidas analises histopatologicas, onde foram
comparadas as diferencas existentes entre o
grupo controle e o grupo tratado para identificar
possiveis alteracdes morfolégicas ocasionadas
pela ingestdo do OMC. Além da analise
comparativa dos 6érgéos, a variagcdo do peso dos
animais e de seus respectivos testiculos foi
equiparada e foram comparadas também as
amostras de esperma de ambos 0s grupos, onde
foram aferidas diferencas no vigor e na morfologia
dos espermatozoides.

Resultados
Anélise Histopatoldgica

Na andlise histopatoldgica do rim dos animais do
grupo controle observou-se que o parénquima do
cOrtex renal apresenta aspectos normais, com
glomérulos renais e estruturas tubulares
apresentando nudcleos com cromatina frouxa
(fig.1A). No grupo que ingeriu OMC o parénquima
do cortex renal apresentou areas hemorragicas
intra e extraglomerulares (seta preta).

Observou-se, na andlise histopatoldgica do figado
de animal do grupo controle que o parénguima
hepatico estava normal, com aspectos lobulares
preservados, corddes de hepatécitos com
caracteristicas também normais (Fig. 1B). No
entanto, no grupo experimental, que ingeriu OMC,
verificaram-se areas pouco preservadas com
evidente destrabeculacdo hepatocelular, discreto

infiltrado inflamatério com congestdo vascular
(seta preta), hepatocitos com degeneracédo
hidrépica (seta pontilhada) e nucleos picnéticos
(seta preta curta).

Nas secches testiculares dos ratos do grupo
controle (fig. C) os tubos seminiferos
apresentaram-se bem organizados. O epitélio
seminifero mostrou-se integro, com células
espermatogénicas em todas as etapas de
desenvolvimento, o] espaco intertubular
apresentou-se normal, contendo vasos
sanguineos (seta preta). Nas seccdes testiculares
dos ratos do grupo tratado com OMC (fig. 1 F), os
tubos seminiferos apresentaram-se irregulares e
com areas com alteragbes nas células da
linhagem espermatogénica (fig. F1, seta preta), e
o tecido intertubular apresentou-se bem escasso
(seta pontilhada).

Figura 1 - Fotomicrografias dos aspectos
histopatolégicos de rim, figado e testiculo (H.E.)
(40X): Em A, B e C: Grupo Controle; Em D, E e F:
grupo tratado com OMC

Fonte: o autor
Espermograma

Com base na andlise comparativa do esperma
dos dois grupos por meio do espermograma
observou-se que a taxa de mobilidade (vigor)
média dos espermatozoides dos grupos tratado e
controle ndo foram significativamente diferentes
(p = 0,1449).

Ao verificar a morfologia dos espermatozoides,
notou-se que as taxas médias de normalidade
dos espermatozoides dos grupos tratado e
controle foram de fato significativamente
diferentes (p = 0,0428), onde foi verificado um
aumento na taxa de espermatozoides acéfalos e
sem cauda (Fig. 2B) no grupo que recebeu o
OMC. As taxas que indicavam espermatozoides
sem gancho, com cauda enrolada, cauda com
angulacdo acentuada, cauda com angulagdo
atenuada, cauda sem angulacdo ou sem gancho
e sem cauda permaneceram normais.
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Figura 2 - Alteragdes morfoldgicas no esfregaco de
espermatozoides. Em A: espermatozoides do grupo
controle apresentaram de aspectos normais, Em B:
espermatozoides de animais que ingeriram OMC:
sem cauda (seta pontilhada) e acéfalo (seta preta).

Fonte: o autor

Variacdo Do Peso dos Animais

Ao analisar a variacdo de peso dos animais do
grupo controle, concluiu-se que o ganho médio de
peso dos animais desse grupo foi de 24,3g, onde
esse ganho médio ndo foi estatisticamente
significativo (p = 0,0981). Ao observar a variagéo
de peso dos animais do grupo tratado, concluiu-
se que o ganho médio de peso dos animais desse
grupo foi de 27,99, onde esse ganho médio de
peso foi estatisticamente significativo (p =
0,0131).

Ao comparar os pesos finais do grupo controle e
do grupo tratado, foi realizado que os pesos finais
médios dos animais dos dois grupos nao foram
significativamente diferentes (p = 0,9673).

Variagdo do Peso dos Testiculos

Ao se comparar os pesos dos testiculos direito e
esquerdo do grupo controle e do grupo tratado,
concluiu-se que os pesos médios dos testiculos
dos animais dos dois grupos nédo foram
significativamente diferentes (p = 0,3343)

Discussao

Atualmente h&d uma grande utilizacdo de filtros
solares  possuindo  diversos = componentes
desconhecidos pela opinido popular, e alguns
deles podem ser nocivos tanto a saide humana
guanto para diversos outros organismos,
(GARCIA, E.B. et.al. 2015). Sendo assim, é de
suma importancia a investigacéo sobre os efeitos
gue essas substancias podem causar nesses
organismos devido a grande presenca dessas
substancias no cotidiano da populacdo, para
desvendar os fatores causais pela sua toxicidade
e estabelecer medidas de intervencdo, no ambito
da salde publica, quanto ao uso desses
compostos.

Na literatura os estudos sobre os efeitos da acao
dos filtros solares em organismos vivos se
distanciam muito em relagéo a idade dos ratos e
as doses administradas, os filhotes em fase de
amamentacgao representam 0 grupo
potencialmente mais vulneravel aos mecanismos

da toxicidade da substancia, e ndo ha um acordo
guanto a dose minima necessaria para o inicio de
algum fenémeno téxico no animal (GARCIA, E.
B.2015).

Os estudos focados no octilmetoxi-cinamato s&o
em sua maioria focados na acdo as substancias
sobre o nivel de tiroxina total, onde em grande
parte dos casos houve uma queda nesse nivel
ocasionando casos de hipotireoidismo,
evidenciado por uma grande diminuicdo no ganho
de peso e problemas neurol6gicos posteriores,
quando foram utlizados ratos no periodo
lactacional.( OLIVEIRA, V.; MALDONADO, R.R.,
2014).

O nosso estudo foi administrado em ratos fora da
fase de amamentacdo, gerando menores efeitos
sobre as fun¢des hormonais nos quais causaram
uma leve reducdo no ganho de peso nos animais
tratados.

Nossos dados comprovam que houve mudancas
na estrutura dos oOrgdos das funcdes
reprodutoras, hepaticas e renais, além de uma
queda na qualidade do sémen, ja evidenciadas
por Axelstad, et. al. (2008) sobre os efeitos da
exposicdo ao OMC nos periodos pré- e pos-natal,
onde alteragbes nos tecidos dos 6rgdos foram
comprovadas e a taxa de anomalias em
espermatozoides sofreu um aumento.

Nossos resultados estdo de acordo, porém em
menor escala, com os demais estudos realizados
sobre os efeitos dessa substancia. A literatura se
expande em diversas dareas, que védo desde
alteracbes comportamentais ocasionadas pelo
OMC até os seus efeitos nas artérias umbilicais
humanas (FILIPE et al., 2016), evidenciando uma
necessidade de ampliar os estudos a respeito
dessa substancia para chegar a conclusdes mais
concordantes e abrangentes.

Conclusao

Concluiu-se que a exposicdo ao OMC durante o
periodo juvenil embora ndo tenha causado
mudancas no ganho de peso, de fato causou
alteracdes nas funcdes reprodutivas, hepéticas e
renais, onde foram evidenciadas alteracdes
morfolégicas nos rins, figado e testiculos dos
animais analisados.

Além de mudanca nas estruturas dos 6rgaos, foi
evidenciado no espermograma que a substancia
causou um aumento na taxa de espermatozoides
anormais € um aumento no nimero de anomalias
na cabeca e na cauda.

As alteragbes que o octilmetoxi-cinamato
apresentaram sugerem uma necessidade de
maiores estudos sobre seus efeitos tendo em
vista que essa e outras substancias estédo
presentes no cotidiano de grande parte da
populacdo servindo de alerta para pessoas para
que nao se torne um problema de saude publica
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pelo uso descuidado de produtos que contenham
grandes doses de OMC.
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