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1. INTRODUCAO

A vitamina C (Vit.C) & uma molécula hidrossoluvel, com alta capacidade de
doar e/ou receber elétrons. Alguns mamiferos conseguem sintetiza-la no figado a
partir da glicose. Porém, seres humanos ndo expressam a enzima que catalisa a
fase final da via de sintese da Vit.C, a gulonolactonaoxidase-GO, tornando-os
dependentes da ingestdo alimentar para suprir suas necessidades diarias
(STIPANUK, 2012).(COZZOLINO, 2012). Inumeras evidéncias indicam que a
Vit.C previne de forma eficaz a peroxidacao lipidica, protegendo de dano oxidativo
as membranas celulares e as lipoproteinas circulantes no sangue (COZZOLINO e
SILVA, 2012). Ao mesmo tempo, estudos recentes ampliam as acdes da vitamina
sugerindo sua associacdo ao controle do gasto energético, da massa adiposa e
ao equilibrio metabdlico.

CAMPION et al.(2006) verificaram que a suplementacéo de Vit.C reduziu o
peso corporal, a gordura total e subcutanea em ratos Wistar induzidos a
obesidade. GARCIA- DIAZ et al. (2008) constataram que o tratamento com Vit.C
alterou a capacidade lipolitica e resultou em menor ganho de peso corporal em
ratos obesos. Dentre os mecanismos implicados sobre esses efeitos estdo o
aumento da hidroxilacdo e sintese de carnitina, proteina responsavel pelo
transporte dos acidos graxos para o interior da mitocondria, aumentando o fluxo
de substrato para 3-oxidacéao.

A dieta de cafeteria ou dieta ocidentalizada é um modelo experimental de
inducdo a obesidade, caracterizado pela ingestdo de alimentos de alta densidade
energética. Como resultado ocorre ganho de peso acelerado, aumento da gordura
abdominal e, predisposicdo para parametros pré-diabéticos em modelos
experimentais (CAMPION et al., 2006). Pesquisas experimentais tem indicado
uma menor atividade mitocondrial em animais induzidos a obesidade com dietas
hipercaldricas. McGarry (2002) relune evidencias sobre a presenca de um
acumulo atipico de gordura entre as fibras musculares frente a obesidade e
destaca o impacto dessa alteracéo no decréscimo da oxidacao lipidica muscular.

Nesse contexto a hipdtese deste estudo consiste que o tratamento com
Vit.C, contiguo a inducdo da obesidade,seria capaz de reduzir a deposicado de
gordura em figado e musculo de camundongos em um modelo experimental de
dieta de cafeteria. Assim, o objetivo foi analisar o efeito da Vit. C sobre as
concentracdes de triglicerideos e colesterol hepatico e muscular de camundongos
C57BL/6 alimentados com dieta normocalérica ou dieta de cafeteria por nove
semanas.
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2. MATERIAIS E METODOS

O ensaio bioldgico foi aprovado pelo Comité de Etica em Experimentacéo
Animal da UFPEL (cédigo cadastro CEEA-9827). Foram utilizados 22
camundongos machos da linhagem C57BL/6, com 2 meses de idade, obtidos do
Biotério Central da Universidade Federal de Pelotas. Os animais foram divididos
aleatoriamente em quatro grupos: Dieta normocalérica (n=5, racdo padrao AIN3 +
agua ad libittum); Dieta normocaldrica + Vit.C (n=5, racdo padrdao AIN3 + agua ad
libittum + Vitamina C (9,0 mg/kg/Peso corporal)); Dieta de cafeteria (n=6, ragdo
padrao AIN3 + salsicha, bacon, salgadinho, leite condensado, biscoito recheado e
chocolate + agua ad libittum) e Dieta de cafeteria + Vit.C (n=6, racdo padrdo AIN3
+ salsicha, bacon, salgadinho, leite condensado, biscoito recheado e chocolate+
agua ad libittum + vitamina C (9,0mg/kg/PC)). Foi utilizada Vit.C em p06, grau de
pureza farmacéutica (Extractus Farmacia de Manipulacao, Pelotas, RS-Brasil).

O experimento foi conduzido num total de 65 dias, sendo os 5 primeiros
destinados a adaptacdo dos animais ao ambiente e ao consumo de dieta e
liquidos. O ensaio biolégico foi desenvolvido no Laboratério de Ensaios Bioldgicos
da Faculdade de NutricAo da UFPel, onde os camundongos permaneceram em
temperatura e umidade relativa entre 22-24°C e 65-75%, respectivamente, sob
ciclo claro/escuro de 12 horas. A ingestao alimentar foi monitorada diariamente, e
a diferenca em gramas/mL entre a quantidade ofertada e a quantidade restante
no dia seguinte, registrada em planilhas de controle. A determinacdo do ganho
e/ou perda de peso foi obtida através da pesagem semanal dos animais, em
balanca eletronica.

A eutanasia ocorreu apds o 65° dia de tratamento. Previamente, o0s
camundongos foram deixados em jejum de 12 horas (racdo e agua), € em
seguida submetidos ao procedimento de decapitacdo conforme a Resolucédo do
Conselho Federal de Medicina Veterinaria n°® 714 de junho de 2002, seguindo os
Principios Eticos na Experimentacdo Animal adotados pelo Colégio Brasileiro de
Experimentacdo Animal (COBEA, 2004).0 sangue e os tecidos foram coletados
no momento da decapitacdo.Foram excisados cirurgicamente e imediatamente
pesados o figado, o musculo séleo, os rins e o tecido adiposo epididimal. Apés a
obtencdo do soro, utilizando-se kits comerciais, com base nas recomendacgdes
dos fabricantes, realizou-se a quantificacdo colorimétrica de albumina (Doles®,
GO-Brasil), glicose (Doles®, GO-Brasil), triacilglicerdis-TG (Vida Biodiagndstica®,
MG-Brasil) e colesterol total-CT (Vida Biodiagnéstica®, MG-Brasil).

As amostras de figado e musculo s6leo foram pesadas e homogeneizados
com solugéo salina na proporgdo de 1.5 (w:v). O teor de TG e colesterol do
homogenato foi quantificado por colorimetria com kit comercial (Doles®, GO-
Brasil) e os resultados obtidos em mg/100mg de tecido umido.

Os resultados foram expressos como média = desvio padrdo (x DP). A
analise ANOVA de duas vias foi realizada para testar o efeito da Vit.C, da dieta e
suas interagfes. Quando a interagdo foi significativa o teste t foi realizado para
comparacao entre grupos. O nivel de significancia adotado foi de 5%.Para as
analises foi utilizado o SoftwareGraphPadPrism 5.

3. RESULTADOS DISCUSSAO

Os camundongos alimentados com dieta de cafeteria mostraram maior
consumo energético diario e peso corporal comparados (vs) aos dieta
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normocalérica (p<0,05;Tab.1). A Vit.C associou-se a reducdo do consumo
energético e peso corporal apenas nos animais alimentados com dieta
normocalérica (p<0,05;Tab.1). Observou-se interacdo entre dieta e Vit.C sobre o
consumo energético e o peso corporal (p<0,05;Tab.1). O consumo diério de agua
nao mostrou alteracao significativa (p>0,05; Tab.1).

A gordura epididimal foi maior nos grupos alimentados com dieta de
cafeteria vs grupos dieta normocal6rica (p<0,05; Tab.l). Por outro lado, os
animais de ambas as dietas quando tratados com Vit.C apresentaram menor
quantidade de gordura epididimal (p<0,05; Tab.1l). Além disso, foi observada
interacédo entre dieta e a Vit.C sobre a gordura (p<0,05;Tab.1). Esse efeito pode
ser atribuido ao papel da Vit.C em elevar a B-oxidacdo conforme verificado em
outros estudos.

As médias de glicose sérica foram superiores nos grupos dieta de cafeteria
vs dieta normocalérica. Contudo, a glicose foi menor no grupo alimentado com
racdo padréo e tratado com Vit.C vs o controle (p<0,05;Tab.1). Os TG e CT
séricos ficaram mais elevados nos camundongos dieta de cafeteria comparados
aos dieta normocalérica (p<0,05;Tab.1). O CT e o TG foram menores no grupo
dieta normocaldrica que recebeu Vit.C vs o controle (p<0,05;Tab.1). A0 mesmo
tempo o tratamento com Vit.C reduziu o TG sérico dos animais alimentados com
dieta de cafeteria (p<0,05;Tab.1). Estudos sugerem que a Vit.C ativaria a enzima
7-a-hidroxilase, envolvida na conversdo do colesterol em acidos biliares,
ocasionando reducdo sérica de colesterol (OWU et al.,2006; TAKASHASHI et
al.,2014).

TABELA 1: Caracteristicas de consumo, de peso e avaliacdo bioquimica sérica e
tecidual de camundongos C57BL/6 alimentados com dieta normo (NORM) ou
hipercalorica (CAF) tratados como controle ou com vitamina C por nove semanas.

(N=5a 6).
NORM CAF p
CONTROL VIT.C CONTROL VIT.C Dieta  VIT.C Interacdo
Média (+DP) Valor
Consumo
Energético (kcal/dia) 11,81 (2,11) 8,73 (1,03)” 114,86 (3,42)° 114,34 (2,87)° <0,001 0,012 0,014
Liquidos (mL/dia) 5,73 (0,93) 4,00 (1,41) 4,67 (1,15) 3,28 (1,74) 0,273 0,067 0,830
Peso Corporal Final (g)  28,63(1,27)  19,87(2,62)" 42,50 (2,98) 43,97 (7,69)' <0,001 0012 0,001
Gordura Epididimal (g) 0,18 (0,08) 0,09 (0,00)" 2,14 (027)  1,28(0,68)"" <0,001 0,005 0,046
Avaliac&o Bioquimica
Sérica
Albumina (g/dL) 1,44 (0,31) 0,64 (0,34)"" 1,23 (0,11) 1,37 (0,32) 0,178 0,002 0,012
Glicose (mg/dL) 70,97(21,17) 40,18 (21,62)" 178,54(34,59)° 169,6(69,78)" <0,001 0438 0,784
CT (mg/dL) 84,86 (22,74) 46,57 (18,90)  151,7(20,12)° 154,3(16,75)  <0,001 0,080 0,033
TG (mg/dL) 58,30 (13,87) 34,98 (10,72)*  127,4(26,10) 99,24 (1543)"" <0001 0,004 0,847
Tecidual
Figado
TG (mg/100mg %) 2,82(0,74) 1,49 (0,50)** 4,51 (0,37)" 5,97 (0,58) <0,001 0427 0,032
Colesterol(mg/100mg™) 0,82 (0,07)  0,67(0,052) 1,19(0,31)" 1,71(0,22)" <0,001 0,110 0,004
Musculo
TG (mg/100mg ™) 2,46 (0,81) 0,57 (0,19)"* 5,64 (1,72) 5,76 (2,28)° <0,001 0199 0,148
Colesterol(mg/100mg™) 0,55 (0,35) 0,34 (0,13)" 147 (031)°  181(061) <0,001 0,704 0,136

Indicam diferenca significativa (p<0,05) test t: *comparado ao grupo dieta normocalérica controle; **comparado a dieta de cafeteria controle
# comparado a dieta de cafeteria Vit.C
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Quanto as concentracdes hepaticas de TG e colesterol, o grupo alimentado
com dieta de cafeteria mostrou média superior ao grupo dieta normocalérica. Os
lipideos hepaticos foram inferiores nos animais alimentados com dieta
normocaldrica que receberam Vit.C vs controle (p<0,05;Tab.1). Efeito similar foi
verificado nos lipideos do musculo séleo (p<0,05; Tab.1). O efeito da Vit.C sobre
os lipideos hepatico e muscular foi muito expressivo em animais mantidos em
alimentacdo padrdo e atesta o efeito do tratamento com a vitamina. No entanto,
concentracbes lipidicas similares frente a exposicdo a dieta de cafeteria
recebendo Vit.C, ndo eram esperadas e suscitam uma melhor avaliacao.

4. CONCLUSAO

Conclui-se que a Vit.C reduziu as concentracdes de TG e colesterol no
figado e no masculo de camundongos, alimentados com dieta normocalérica. De
maneira diferente da esperada, o tratamento com Vit.C associado a dieta de
cafeteria ndo suplantou os efeitos atribuidos a dieta.
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