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RESUMO

AlteracBes nutricionais durante o periodo gestacional induzem disfuncées metabdlicas e enddcrinas, que
persistem até a vida adulta do individuo. Assim como a obesidade na primeira infancia, que hoje é considera
situacdo pandémica. Onde, segundo a Organizacdo Mundial da Saude, 1 a cada 5 criancas se enquadram
na classificagdo de obesidade. Concomitante, houve um aumento pela procura por clinicas de fertilizacéo.
Principalmente devido a casos relacionados a infertilidade masculina. Desse modo o objetivo do presente
estudo é atestar a relacédo entre 0 aumento da obesidade, com os casos de infertilidade masculina através da
observacédo dos parametros epididimarios e esperméticos de ratos da linhagem Wistar, de ninhada reduzida,
induzidos a supernutricdo neonatal por amamentagdo. Seré&/foi avaliado o nimero de espermatides maduras,
tempo de transito espermatico no epididimo, andlises histopatolégicas e morfométricas, motilidade
espermética, atividade mitocondrial e integridade acrossémica. A partir dos resultados prévios, conclui-se que
a obesidade induzida durante o periodo de lactacdo em modelo experimental aumentou o peso corpéreo e
prejudicou a motilidade espermatica. Mais analises ainda sdo necessérias para esclarecer o mecanismo pelo
gual a obesidade pode prejudicar a morfofisiologia epididimaria e espermatica.

PALAVRAS-CHAVE: Obesidade; Epididimo; Infertilidade masculina.
1 INTRODUCAO

Os marcadores globais de obesidade mostram aumento significativo na quantidade
de pessoas que atingiram a obesidade nas ultimas 3 décadas. Sobretudo quando se trata
da obesidade infantil, que se tornou um problema de saude publica no século 21
(GUNGOR, 2014). Segundo dados da Organizacdo Mundial de Satde (OMS), calcula-se
gue em 2025 cerca de 75 milhdes de criangas atinjam a faixa da obesidade (SECRETARIA
DE SAUDE DO ESTADO DE GOIAS, 2019).

Isso também se aplica ao Brasil. Onde 1 a cada 3 criancas (entre 5 e 9 anos) se
enquadram na classificacdo de sobrepeso, segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE). E ainda segundo o Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional, no ano
de 2019, 16,33% das criancas entre 5 a 10 anos estavam na faixa do sobrepeso. Com
9,58% de criancas consideradas obesas, e 3,98% com um quadro mais grave de obesidade
(SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DE GOIAS, 2019).

Sabe-se que a obesidade infantil tem a capacidade de alterar os érgéos e sistemas
do organismo humano (GUNGOR, 2014). O mesmo acontece com 0s animais, ao reduzir
a ninhada de ratos no periodo perinatal. A nutricdo dos filhotes acontecera de uma forma
superior as necessidades metabdlicas, provocando obesidade, alteragcbes metabdlicas e
enddcrinas que durardo a vida toda. Diminuindo a qualidade e a expectativa de vida
(DAVIDOWA; PLAGEMANN, 2007).
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Um dos sistemas afetados é o reprodutor masculino, foco desse estudo. Em
mamiferos, € composto pelos testiculos, epididimos, ductos deferentes, vesicula seminal e
prostata. Ocasionando o aumento da procura por clinicas de fertilidade quando adultos,
como foi relatado nos ultimos anos (TORTORA; NIELSEN, 2013).

O epididimo é o 6rgdo cuja fungcdo principal € a maturacdo pds-testicular dos
espermatozoides, proporcionando motilidade e a capacidade de fertilizacdo dos mesmos.
Anatomicamente composto de trés regides: caput (cabeca), corpo e cauda. Onde cada
regido expressa seus proprios genes e proteinas necessarias para 0 processo de
maturacéo (BELLEANNEE; THIMON; SULLIVAN, 2012)

Em ratos e camundongos o segmento inicial € composto por 2 a 4 segmentos,
responsaveis pela vascularizagéo e regulacio do epididimo como um todo (BELLEANNEE;
THIMON; SULLIVAN, 2012). E qualquer alteracdo no desenvolvimento desses segmentos,
principalmente causados pela obesidade, leva a infertilidade (DOMENICONI et al., 2016).

2 MATERIAIS E METODOS

Foram utilizados ratos da linhagem Wistar, provindos do Biotério Central da
Universidade Estadual de Londrina (UEL) cuja ninhada foi ajustada no dia pos-natal (DPN)
3, através da eutanasia por decapitacdo, sendo mantidos 3 filhotes (small litter — SL) ou 10
filhotes (normal litter — NL) com cada mae (RODRIGUES et al., 2009). Os animais foram
mantidos no biotério do Departamento de Ciéncias Fisioldgicas, com ambiente adaptado
com ciclo de luz de 12 h claro/escuro, temperatura entre 22 + 2 °C, alimentagéo e agua ad
libidum.

No DPN 21, foram desmamados e mantidos no biotério até a eutanasia (DPN 51).
Os epididimos direitos de 10 animais de cada grupo foram retirados, pesados e congelados,
para que seja feita a contagem de espermatides maduras. Os epididimos de mais 5 animas
foram encaminhados para analises histopatologicas e morfométricas. Com utilizacdo dos
espermatozoides do ducto deferente esquerdo para observacdo da motilidade, integridade
acrossOmica e atividade mitocondrial. Projeto aprovado pelo Comité de Etica em Uso de
Animais da Universidade Estadual de Londrina - CEUA/UEL (OF. CIRC. CEUA N°,
87/2020).

As analises a seguir, ainda serao realizadas. Os epididimos congelados seguiram os
padrdes de Robb et al. (1978), e adaptacdes de Fernandes, et al. (2007) para avaliacdo de
contagem espermatica. Serdo segmentados para que a contagem de espermatozoides seja
realizada na camara de Neubauer. Cuja a média aritmética dos campos de contagem
indicara a quantidade de espermatozoides em milhdes por ml. Apds, essa quantidade sera
multiplicada pelo fator de dilui¢do utilizado, resultando no nimero de espermatozoides por
orgdo. E dividido pela PDE para expressar o tempo de transito dos mesmos (dias
necessarios para atravessarem o epididimo).

O processamento histolégico seguira os padrbes de Fernandes, et al. (2011). Os
epididimos serdo segmentados, e fixados por 4 horas em Methacan, seguido de alcool 70%
até inclusdo em Praplast. Seccionados a 5 pm e corados com hematoxilina e eosina para
avaliacao histopatologica, morfométrica e estereoldgica.

A histopatologia e estereologia serdo através da microscopia, para observar o
epitélio e intersticio do 6rgdo, de modo qualitativo, e observar as propor¢des de lumen,
epitélio e intersticio.

O contedudo coletado a partir do ducto deferente foi destinado também ao
processamento de espermatozoides para avaliagdo posterior da incorporacao seletiva do
corante DAB pelas mitocondrias ativas da peca intermediaria do espermatozoide
(HRUDKA, 1987). Eles seréo coletados dos ductos deferentes em PBS, onde 100 pL seréo
incubados por 1 hora em 200 puL do corante DAB, a 37°C. Apés, sera preparado um
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esfregaco, fixado em PBS com formaldeido a 10%. Para contagem de 200 células e
classificacdo nas classes: | (100% da peca intermediaria corada), Il (mais de 50% da peca
intermediaria corada), Ill (menos de 50% da peca intermediaria corada), IV (auséncia de
coloracdo na peca intermediaria). Com resultados expressos em porcentagem.

E, por fim, serd feita a analise estatistica, para comparagdo dos dados obtidos
através do teste estatistico t-student, ou o de Mann-Whitney. As diferencas serdo
consideradas significativas quando p<0,05.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Os resultados prévios obtidos a partir do presente estudo demonstram que, a
reducdo de ninhada indutora de obesidade aumentou o peso corporeo quando comparado
ao grupo controle (Figura 1). Além disso, animais induzidos a obesidade apresentaram
reducdo na porcentagem de espermatozoides moveis (Figura 2).
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Figura 1: Peso corporeo Figura 2: Motilidade espermatica

Espera-se ainda, com as analises futuras, obter resultados mais esclarecedores
sobre os efeitos que a obesidade pode causar durante a fase de diferenciacédo pds-natal do
epididimo. Além de possibilitar melhores explicacbes sobre a qualidade espermatica,
aumento dos casos de infertilidade masculina, e contribuir para o desenvolvimento cientifico
desse problema social que é a obesidade.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos resultados prévios, conclui-se que a obesidade induzida durante o
periodo de lactacdo em modelo experimental aumentou o peso corpdéreo e prejudicou a
motilidade espermatica. Mais andlises ainda sdo necessarias para esclarecer o mecanismo
pelo qual a obesidade pode prejudicar a morfofisiologia epididimaria e espermatica.
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