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RESUMO

Este estudo teve como objetivo avaliar as alteragdes histolégicas da prostata de
ratos Wistar alimentados com dieta contendo 70% de gluten, desde o desmame até
os 121 dias de idade. Apds eutanasia, as amostras foram dissecadas, fixadas e
submetidas a histotécnica de rotina. Cortes histoldégicos de 5 um foram corados e
analisados em microscopio Optico para avaliacdo da histoarquitetura glandular. Em
todos o0s grupos foram observados acinos revestidos por epitélio secretor e
envolvidos por estroma fibroelastico. Entretanto, foi evidenciado menor porcentagem
de COL-I e maior quantidade de mastécitos no estroma do grupo G70 em relacao ao
GO0. Esses achados indicam que a dieta com excesso de gluten promoveu alteracdes
morfolégicas na préstata, caracterizadas por remodelamento estromal e maior
resposta inflamatéria.

INTRODUCAO

A préstata masculina apresenta uma histoarquitetura composta por acinos epiteliais
e estroma fibroelastico, cuja integridade é essencial a sua funcdo secretora.
Alteracdes na matriz extracelular ou aumento da populagdo de mastocitos podem
indicar processos inflamatérios e remodelamento tecidual (FELIX-PATRICIO et al.,
2017). Paralelamente, evidéncias experimentais destacam que o gluten pode
promover inflamacéo e estresse oxidativo promovendo alteracdo na composicao da
matriz extracelular (AGUILAR et al., 2024). No entanto, o impacto especifico do
gluten sobre a arquitetura prostatica permanece pouco investigado. Compreender
esses efeitos € relevante, pois o estroma prostatico desempenha papel modulador
da fungao epitelial e da homeostase glandular, podendo revelar novas conexdes
entre dieta, inflamacgao e salude prostatica.
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MATERIAIS E METODOS

Neste estudo foram utilizados 20 ratos machos Wistar (Rattus norvegicus),
distribuidos em trés grupos: GO, que recebeu uma dieta livre de glaten; G70, que
teve uma dieta composta por 70% de gluten; e G70/0 cujos animais receberam dieta
contendo 70% de gluten por 70 dias e sem gluten por 30 dias. No dia 121 pés-natal
os animais foram eutanasiados, tiveram as préstatas dissecadas, pesadas, fixadas
em Methacarn e embebidas em parafina a 60°C. Cortes transversais semi-seriados
de 5 um foram corados e analisados ao microscépio para avaliacdo da morfologia
glandular, distribuicao das fibras colagenas e quantificacdo dos mastécitos. Todas
as analises foram realizadas em 20 fotos obtidas nas objetivas de 20x ou 40x a partir
de 3 cortes diferentes de cada animal. A analise estatistica foi empregada usando o
software PRISM e a analise t test, sendo considerado significativo p<0,05.

RESULTADOS

Nao foi observada diferenca no peso corporal ou prostatico dos animais. Em todos
os grupos foi observado que a histoarquitetura prostatica apresentou-se organizada
em trés compartimentos, denominados epitelial, luminal e estromal (Fig. 1A-C).
Também foram observados focos de infiltrado inflamatério no estroma tanto do G70
quanto do G70/0. Importante ressaltar que alteracdes destes compartimentos
sugerem disturbios no mecanismo de producado/liberagcédo de fluido prostatico. No
estroma, a citoquimica de Picrosirius-red (Fig. 3C-E) seguida da avaliacado
quantitativa utilizando o software Image-J-ProPlus, evidenciou menor porcentagem
de COL-I no estroma do grupo G70 em relagdo ao GO (Tabela 01). Contudo, essa
discrepancia ndo se manteve estatisticamente relevante no grupo G70/0, sugerindo
que as modificagdes causadas pela dieta sdo reversiveis.

Figura 1 Fotomicrografias coradas em hematoxilina-eosina (A-C), Picrosirius-red,
(D-F) e Giemsa (G-1) destacando L (lumen),Ep (epitélio), S (estroma); seta indicando
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Col-1 em vermelho; circulos em vermelho destacando os mastocitos. Grupos GO (A),
G70 (B) e G70/0 (C); barra = 100um.

Os mastocitos apresentaram o citoplasma repleto de granulos com propriedade de
metacromasia por isso foram facilmente identificados pela colora¢do do Giemsa (Fig.
1G-l). Na avaliacdo quantitativa houve um aumento significativo desta populagéao
celular nos animais G70 em relagéo a GO e G70/0 (Tabela 1).

Tabela 1 — Avaliacdo da morfometria do colageno presente nas fibras colagenas tipo
1 (COL-I) e do tipo 3 (COL-III)

Grupos COL-l (%) COL-lll (%) Mastocitos
experimentais

GO 18,17 + 3,672 3,25+ 1,58 42 +0,672
G70 10,23 +1,51° 2,12 +1,15 10,78 £ 2,75°
G70/0 16,78 + 2,35% 3,11 +1,12 6,80 + 1,34%°

N=4 animais; diferencga estatistica indicada por letras diferentes.
DISCUSSAO

O modelo experimental em roedor se justifica devido a semelhanga estrutural da
prostata de rato com a glandula humana (FELIX-PATRICIO et al., 2017). Essa
escolha reforga a translacionalidade dos achados, permitindo inferir que alteragdes
prostaticas observadas em roedores podem indicar potenciais impactos também em
humanos. Neste protocolo experimental ndo foi observado alteracao estereoldgica,
sugerindo que o gluten, apesar de seu potencial pré-inflamatério, ndo afetou a
massa corporal ou glandular no periodo avaliado. Resultados semelhantes foram
reportados por Mansueto et al. (2019), que destacam a variabilidade dos efeitos
metabdlicos do gluten em funcdo da idade, tempo de exposicdo e condicbes de
saude dos animais. Esse achado sugere que mecanismos adaptativos podem ter
compensado potenciais efeitos deletérios do excesso de gluten no metabolismo
sistémico.

A andlise histolégica, no entanto, revelou remodelamento tecidual com aumento
relativo da proporcdo estromal no grupo G70. A coloragdo por Picrosirius red
evidenciou maior deposi¢ao de colageno tipo | em comparacgao ao tipo lll, sugerindo
possivel alteracdo na dindmica da matriz extracelular. O colageno tipo I, por sua vez,
esta associado a maior rigidez estromal e pode impactar na funcao epitelial
glandular (ZHANG et al., 2020). Esse achado sugere que o gluten em excesso pode
modular o microambiente prostatico, favorecendo remodelamento fibrético.

Outro achado relevante foi o aumento do numero de mastécitos no grupo G70 em
relacdo ao GO. Mastécitos sdo células-chave na resposta inflamatéria, liberando
mediadores como histamina, triptase e TNF-a, que podem influenciar tanto o
remodelamento estromal quanto processos de fibrose (PICCIRILLO et al., 2022). O
aumento dessas células reforca a hipétese de que o gluten impacta a homeostase
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do estroma prostatico, ao induzir estresse oxidativo e inflamacao, estimula a
ativagdo de mastocitos. Portanto, embora a dieta com alto teor de gluten n&o tenha
alterado paradmetros morfométricos globais, os resultados histoldégicos e celulares
indicam que sua ingestao pode desencadear respostas inflamatérias subclinicas e
remodelamento da matriz extracelular, efeitos que, a longo prazo, poderiam
comprometer a fisiologia prostatica. (MARKER, P. C. et al. 2003). Assim, conclui-se
que a dieta com sobrecarga de gluten impacta a morfologia da préstata, causando
alteracdo nas fibras colagenas do tecido conjuntivo e aumentando a quantidade de
mastocitos no estroma. Contudo, a recuperagao parcial observada apés a retirada
do gluten sugere que os efeitos podem ser reversiveis.
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