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1. INTRODUCAO

O hipotireoidismo € uma condicdona qual a glandulatireoide produz de forma
insuficiente seus horménios T4 e T3, que desempenham importante papel na
regulacédo de metabolismo (Biondi e Cooper, 2019). Estudos afirmam que esta
condicdo metabdlica pode ter uma relacéo significativa com o estresse oxidativo,
um desequilibrio entre as espécies reativas (ER) e a capacidade do organismo de
neutraliza-las com antioxidantes (Nanda, 2017; Baldissarelli et al., 2020). Esses,
sdo substancias que auxiliam na protecao das células do corpo contra os danos
causados pelos radicais livres ou ER, 0s quais sdo moléculasinstaveis e reativas
que podem danificar células, além de contribuirem para o envelhecimento e o
desenvolvimento de doencas como o cancer e doencas cardiovasculares (Russo
et al., 2018).

O estresse oxidativo pode exacerbar os sintomas do hipotireoidismo, bem
como contribuirpara o surgimento de complicacdes na saude. Nesse contexto, 0
uso de antioxidantes naturais, advindos dos alimentos, como vitaminas C e E,
flavonoides, antocianinas, selénio, dentre outros nutrientes presentes na dieta,
podem desempenharum papelimportante no equilibrioredox, reduzindo o estresse
oxidativo e melhorando diversos parametros de pacientes com hipotireoidismo
(Abdel et al., 2019). Haja visto, ndo ha duvidas de que uma dieta equilibrada
contribui para a saude, o que € fundamental para agueles que tém hipotireoidismo.
Uma alimentagao rica em antioxidantes como o mirtilo e o resveratrol, presente em
frutas de coloracdo roxa ou avermelhada, pode ser benéficano manejo da saude
da tireoide. Diante do exposto, o presente trabalho tem por objetivo avaliar o
potencial antioxidante do extrato de mirtilo (Vaccinium virgatum) e do resveratrol
em um modelo experimental de hipotireoidismo.

2. METODOLOGIA

O projeto foi aprovado pela Comissao de Etica em Experimentacdo Animal da
Universidade Federal de Pelotas (UFPel), CEEA n° 12594-2020. Foram utilizados
ratos Wistar machos, adultos, provenientes do Biotério Central da UFPel, divididos
em quatro grupos experimentais (n=7): controle (CT), metimazol (MTZ), metimazol
vacciniumvirgatum (MTZ/VV) e metimazol resveratrol (MTZ/RESV). Para a inducdo
do hipotireoidismo, o farmaco antitireoidiano Metimazol foi administrado na agua
dos animais a uma concentracdo de 20 mg/100 mL durante os 30 dias de
tratamento. Os animaisdo grupo MTZ/VVV receberam o extrato a uma concentracao
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de 200 mg/Kg e os animais do grupo MTZ/RESV, receberam resveratrol 50 mg/Kg,
via gavagem oral. Os cuidados com 0s animais seguiram a Diretriz Brasileira para
o Cuidado e a Utilizagdo de Animais em Atividades de Ensino ou de Pesquisa
Cientifica— CONCEA. Apo0s o periodo experimental os animais foram sacrificados
e 0 cérebro dissecado para posterior utilizacdo nos testes. Foram realizadas
avaliagbes de pardmetros oxidativos (TBARS — espécies reativas ao acido
tiobarbiturico; e nivel de espécies reativas -ER) e defesas antioxidantes (Tidistotais
— T-SH e glutationa S transferase - GST).

A analise estatistica foi realizada usando o software GraphPad Prism 9.5.1 e
os dados avaliados por analise de variancia (ANOVA) de uma via seguida por teste
post hoc de Tukey, sendo P < 0,05 considerado como diferenca significativa.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Em relacdo aos parametros associados ao estresse oxidativo a figura 1A
demonstra que o hipotireoidismo elevou os niveis de TBARS no cortex cerebral dos
animais e, ambos os tratamentos (extrato de mirtilo e resveratrol) foram eficazes
em reduzir esta elevacdo. Nosso estudo demonstrou resultados semelhantes ao
Spohret al., (2019) que, também avaliou o efeito antioxidante do extrato de mirtilo
em coértex de ratos, através das analisesde TBARS e Tidis. O mirtilo é um fruto que
pertence ao género Vaccinium e, atualmente € conhecido como alimento funcional,
pois é rico em compostos bioativos como flavonoides, antocianinas e outros
compostos que conferem ao mirtilo propriedades antioxidantes que proporcionam
inumeros beneficios a saude (Yang et al., 2022).
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Figura 1. Parametros oxidativos - A: Efeitos do tratamento com vaccinium virgatum 200 mg/kg
e resveratrol 50 mg/kg. Os valores expressam a média £ S.E.M (n=7). *, **, *** denotam p<0,05,
p<0,01 e p< 0,001, respectivamente. B: Efeitos do tratamento com vaccinium virgatum 200 mg/kg e
resveratrol 50 mg/kg. Os valores expressam a média = S.E.M (n=7). # e ## denotam p<0,05 e p<0,01
respectivamente em comparagdo com o grupo MTZ.
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Figura 2. Parametros antioxidantes - C e D: Efeitos do tratamento com vaccinium virgatum 200
mg/kg e resveratrol 50 mg/kg. Os valores expressam a média = S.E.M (n=7). * denota p<0,05 em
comparagdo com o grupo controle

O resveratrol, por sua vez, € um composto polifendlico encontrado
principalmente em uvas, frutas vermelhas, vinho tinto, nozes, dentre outros
(Macvanin, Gluvic and Za, 2023). Além de suas fortes propriedades antioxidantes,
também apresenta efeitos antiinflamatérios e prote¢cdo cardiovascular, ademais,
por possuirnaturezalipofilica este pode ligar-se a particulas de lipoproteinas, o que
parece ser essencial para seus efeitos antioxidantes, desse modo, o consumo de
resveratrol eleva os niveis plasmaticos de antioxidantes e diminui a peroxidacao
lipidica celular (Macvanin, Gluvic and Za, 2023). Em nosso trabalho o resveratrol
mostrou-se eficaz em aumentaros niveis de tiol total (defesa antioxidante) no cortex
(Figura 2C), enquanto a analise da atividade da enzima GST (Figura 2D) néo
resultou em diferenca estatistica. Esta desempenha um papel crucial na protecéo
das células contra os danos causados pelos radicais livres e substancias toxicas e,
através da conjugacéo de moléculas de glutationaa compostos toxicos, torna-os
mais solUveis em agua e mais faceis de serem excretados pelo organismo (Huber,
Almeida e De Fatima, 2008).

Na figura 1B, observamos um aumento no estresse oxidativo (ER) no grupo
MTZ, embora essa elevacdo nédo tenha alcancado significancia estatistica em
comparagcao com o grupo controle. No entanto, é importante notar que os niveis de
ER foram significativamente reduzidos nos grupos MTZ/NVV e MTZ/RESV em
comparagdo com o grupo MTZ. Assim sendo, os tratamentos com vaccinium
virgatum e resveratrol demonstraram eficacia na prevencdo desse aumento do
estresse oxidativo. Nossos resultados corroboram com as descobertas do estudo
de Souza et al., (2021) onde o resveratrol também apresentou efeitos redutores
desse importante parametro oxidativo no coértex cerebral de ratos com
hipotireoidismo, assim como com o estudo de Spohr (2019), no qual o vaccinium
virgatum também demonstrou a capacidade de reduzir os niveis de ER no cortex.

4. CONCLUSOES
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A ingestao regular de alimentos ricos em antioxidantes e que possuem o
resveratrol em sua composi¢cado, como o mirtilo, € fundamental para proteger as
células do corpo contra os danos oxidativos impostos por distirbios como o
hipotireoidismo, de forma a promover saude e reduzir sintomas da doenca. Cabe
ressaltar que, ainda € necessario avaliar em outras dosagens a oferta destes
compostos em estudos experimentais e explorar de forma mais profunda os
mecanismos por quais estes exercem seus efeitos.
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