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RESUMO

O glaten, em excesso, possui a capacidade de promover respostas de
hipersensibilidade, como a sensibilidade ndo celiaca ao gluten (SNCG) e doenca
celiaca (DC). Aléem dos sintomas gastrointestinais, também sdo descritas
manifestacdes neuroldgicas e miopatias, principalmente as miopatias inflamatorias.
O objetivo deste trabalho foi avaliar se a ingestédo de gluten, em excesso, altera a
morfologia do musculo Séleo de ratos Wistar. Foram utilizados 24 animais, com 21
dias de idade, distribuidos em trés grupos (n= 8 por grupo), de acordo com 0s niveis
de gluten da dieta: grupo SG (0%); grupo padrao CG (14%) e grupo EG (42%). Aos
90 dias de idade, os animais foram eutanasiados. Amostras do musculo séleo foram
fixadas em formol 10% tamponado e processadas para inclusdo em parafina. Cortes
histolégicos transversais das amostras foram obtidas em micrétomo e corados com
Hematoxilina e Eosina (HE) e Azan para avaliagcdo da morfologia geral das fibras
musculares e deteccéo de possiveis alteracdes patoldgicas. Nos cortes histologicos
das amostras dos grupos CG e EG, foram observadas alteracdes morfolégicas
caracteristicas de miopatia inflamatoria, como presenca de infiltrados inflamatérios
ao redor e no citoplasma de fibras musculares necréticas e endomisio bastante
evidente, constituido por tecido conjuntivo frouxo contendo grande quantidade de
células com nudcleos descondensados, com morfologia tipica de fibroblastos.
AlteracOes histologicas também foram observadas nas amostras musculares dos
animais do grupo SG, sugerindo que a presenca de fibras musculares em
degeneracdo seja consequéncia de uma baixa ingestdo de proteinas na racéo
ofertada.

INTRODUCAO
O glaten é um complexo proteico encontrado na maioria dos farinaceos, como o

trigo, cevada e centeio. O gluten, consumido em excesso, pode acarretar respostas
de hipersensibilidade, como a sensibilidade ndo celiaca ao gluten (SNCG) e doenca
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celiaca (DC). Esses dois quadros clinicos caracterizam-se por complicacdes
intestinais e extraintestinais, como as miopatias inflamatérias (Catassi et al., 2015).
As miopatias inflamatérias sdo um grupo de doencas sistémicas adquiridas,
heterogéneas e caracterizada por fraqueza muscular simétrica progressiva, niveis
séricos elevados de enzimas musculares, anormalidades eletromiograficas e
infiltrados inflamatérios em biépsias musculares (Selva-O’Callaghan et al., 2007). As
miopatias, como manifestacbes clinicas da DC e da SNCG, sdo comumente
relatadas, mas tém sido pouco caracterizadas. Dentro do espectro de anormalidades
observadas em bidpsias de pacientes com sensibilidade ao glaten, a inflamacéo
muscular é uma caracteristica comum (Hadjivassiliou et al., 2007). Dessa forma, o
objetivo desse estudo foi avaliar se a ingestdo de gliten em excesso altera as
caracteristicas morfologicas do musculo Séleo de ratos Wistar.

MATERIAIS E METODOS

O protocolo experimental deste trabalho foi aprovado pela Comissdo de Etica no
Uso de Animais (CEUA) da Universidade Estadual de Maringa, sob o protocolo
numero 6295090221 (ID 002945). Foram utilizados 24 ratos Wistar machos, com 21
dias de idade, mantidos em biotério sob temperatura controlada (24 + 2°C) e ciclos
regulares de fotoperiodo de 12 horas (6 horas as 18 horas), recebendo racéo e agua
ad libitum. Os animais foram alimentados com racéo peletizada e balanceada para
roedores e distribuidos aleatoriamente em trés grupos (n= 8 cada grupo), de acordo
com os niveis de glaten da dieta: grupo SG (0%); grupo padréo CG (14%); grupo EG
(42%). A racao produzida teve como fornecimento nutricional, por quilograma de
produto: 14% de proteina, 79% de carboidratos e 4% de gordura, com umidade de
2,5%, ajustados com base nos grupos experimentais. Apos 69 dias de experimento,
0s animais foram submetidos a eutanasia por meio de aprofundamento anestésico,
por via intraperitoneal, com dose letal de 120 mg/kg de peso corporal de Tiopental
Sodico® (Cristalia - Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda, SP). O musculo soleo
foi dissecado, retirado e pesado. As amostras musculares foram fixadas em
formaldeido a 10% tamponado durante 24 horas e submetidas ao processamento
histolégico para inclusédo em parafina. Cortes histoldégicos semi-seriados transversais
(10 um de espessura) das amostras musculares foram obtidos em micrétomo e
submetidos as coloracbes hematoxilina e eosina (HE) e Azan para avaliagcdo da
morfologia das fibras musculares e deteccdo de possiveis alteracdes patologicas
relacionadas ao glaten. A fotodocumentacdo com imagens representativas dos
cortes histologicos foram obtidas em microscépio Optico (Nikon Eclipse®, Shimjuku,
Japao), acoplado em uma camera de alta resolucdo (Nikon, Ds-Filc, Shimjuku,
Japao), utilizando programa especifico (NIS-Elements versao 4.0, Praga, Republica
Checa), na objetiva de 40X.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise dos cortes histologicos, corados em HE, das amostras do musculo Sdleo
dos animais dos grupos SG, CG e EG mostrou morfologia preservada das fibras
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musculares. Essas fibras apresentaram formato poligonal, coloracdo acidofila, sendo
multinucleadas, com nucleos periféricos. Observou-se o perimisio, constituido por
tecido conjuntivo denso ndo-modelado, envolvendo feixes de fibras musculares e o
endomisio ao redor de fibras musculares individuais.

Nos cortes histologicos do musculo Soleo, corados em HE e em Azan, dos animais
dos grupos CG, SG e EG, o endomisio mostrou-se bastante evidente, constituido
por tecido conjuntivo frouxo contendo grande quantidade de células com nucleos
descondensados, com morfologia tipica de fibroblastos. Na periferia dos cortes
histolégicos, foram observados espessamento do tecido conjuntivo do epimisio em
alguns locais, com presenca de infiltrados inflamatorios ao redor e no citoplasma de
fibras musculares necroticas. Algumas fibras musculares alteradas também foram
identificadas na regido mais interna desse musculo.

Nesse estudo, o musculo So6leo dos animais com racao padréo (CG) e excesso de
gliten (EG) mostrou alteracbes morfologicas de acordo com as descritas na
literatura. As miopatias inflamatérias sdo manifestacdes clinicas da sensibilidade
nao-celiaca ao gluten (SNCG). Dentro do espectro de anormalidades observadas
em bidpsias musculares de pacientes com sensibilidade ao gluten, observam-se
infiltrados inflamatorios associados a necrose e degeneracéo de fibras musculares,
infiltrado de células inflamatérias no endomisio, fibrose e sarcoplasma basofilico
(Hadjivassiliou et al., 2007; Rouvroye et al., 2020).

Os cortes histolégicos dos animais alimentados com dieta isenta de glaten (SG)
também apresentaram as mesmas alteracbes morfoldgicas observadas nos grupos
CG e EG. Nesse estudo, no preparo da racdo padréo (grupo CG), a fonte de gluten
como componente proteico foi o trigo, sendo substituido por arroz, no grupo SG.
Assim, a racdo do grupo SG apresenta menor teor de proteinas do que as racdes
com glaten. A manutencdo da massa muscular depende de um equilibrio entre a
sintese de proteinas musculares e a sua degradacdo. Os aminoacidos essenciais
sdo estimuladores potentes da sintese proteica. A perda de massa muscular pode
ser causada pela reducdo da sintese proteica, aumento na taxa de degradacdo das
proteinas musculares ou a uma combinacdo entre diminuicdo da sintese proteica e
aumento na taxa de degradacao (Gordon; Kelleher; Kimball, 2013). Dessa forma,
nossos resultados sugerem que a presenca de fibras em processo de degeneracao
nos cortes histologicos do musculo Séleo dos animais alimentados como dieta sem
gluten estdo relacionadas a baixa ingestdo de proteinas na dieta, componentes
essenciais para a sintese proteica e manutencdo da massa muscular.

CONCLUSOES

Nossos resultados sugerem que a ingestdo de ragdo com gluten (grupos CG e EG)
promoveu alteracbes musculares caracteristicas de miopatia inflamatoria no masculo
Soleo de ratos Wistar. A racdo sem gluten resultou em alteracdes histolégicas
relacionadas a baixa ingestdo de proteinas na dieta, como degradacao de fibras
musculares.
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