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Resumo
O objetivo deste trabalho foi avaliar os efeitos da exposi¢éo in utero e lactacional ao NaClO4 sobre o trato genital

da prole masculina de ratos Wistar. Ratas prenhes foram tratadas com NaClO4 em doses de 10 e 100mg/Kg/dia
e 0 grupo controle com agua destilada, via oral (gavage), do dia gestacional 12 até o final da lactacédo. As doses
foram escolhidas com base na LOAEL — 0,2mg/Kg e com base em estudos prévios da literatura e na estimativa
do consumo de perclorato através da ingestao de agua potavel. Os resultados provenientes do trabalho mostram
a diminuigéo significativa do peso corp6reo em ratos expostos a 10mg/Kg/dia e a diminui¢&o significativa no peso
absoluto da préstata, nas espermatides maduras no testiculo e na Producgédo Diaria de Espermatozoides Relativa
na maior dose. De acordo com os resultados obtidos, a exposi¢do in utero e lactacional ao NaClO4 é toxica ao
sistema genital masculino, capaz de comprometer pardmetros esperméticos e 6rgaos androégenos dependentes.
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Introducéo

A exposicao a diversas substancias quimicas pode contribuir para o surgimento de distirbios em varias
estruturas e fungdes envolvidas na reproducé@o de seres humanos e de outras espécies de animais (Neubert,
2002). Em estudos sobre a funcdo reprodutiva masculina, o perclorato em diversos grupos de vertebrados,
mostrou-se capaz promover hiperplasia dos testiculos comprometendo a espermatogénese (Swapna et al.,
2006).

O perclorato (CIO-4) € um desregulador enddcrino (DE) comumente utilizado durante a fabricagao de
combustivel de foguetes, fogos de artificio, sistemas de airbags, fertilizantes e herbicidas (Leung et al., 2014).
Este contaminante ambiental é estavel, hidrofilico e frequentemente detectado no solo, agua, vegetais e produtos
lacteos (Brent, 2014). E um produto quimico amplamente distribuido no ambiente e vém causando grandes
preocupacgbes de salde publica devido a exposicdo generalizada através da ingestdo de agua e alimentos
contaminados (McLanahan et al., 2009).

A principal via de exposi¢cdo humana ao perclorato € através do consumo de &gua e alimentos
contaminados (Furin et al., 2013; Furin et al., 2015) e pode ser transferido para organismos em desenvolvimento
pela via placentaria e durante a lactacao (Téllez Téllez et al., 2005; Valentin-Blasini et al., 2011; Evans et al., in
press). Tem sido evidenciado que a exposi¢cdo ao perclorato promove disfun¢des na tireoide, interferindo na
absorcédo de iodo proveniente da alimentagdo, através da inibigdo da glicoproteina transmembranica denominada
simportador sodio/iodeto, que transporta iodeto para o interior do tiredcito em um processo de cotransporte
(McLanahan et al., 2009; Pinto et al., 2010). Os horménios da tireoide, tiroxina (T4) e triiodotironina (T3),
desempenham um papel vital na regulagdo do desenvolvimento, crescimento, metabolismo e reproducéo em
vertebrados (McLanahan et al., 2009).

O objetivo do presente estudo é analisar o peso dos 6rgéos do sistema genital masculino e a contagem
de espermatides maduras no testiculo da prole masculina exposta a baixas doses de NaClO4 durante a prenhez
e lactacéo.

Metodologia
Ratos adultos (80 dias de idade, pesando aproximadamente 450g) e fémeas adultas (60 dias de idade,
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pesando aproximadamente 200g) da linhagem Wistar, provenientes do Biotério Central da UFMS de Campo
Grande, foram mantidos no Laboratério de Bioensaios do Instituto de Biologia (INBIO) da UFMS de Campo
Grande, em condi¢8es controladas de luminosidade (12 horas de luz/ 12 horas de escuro) e temperatura média
de 23°C. Os animais receberam agua destilada e ragéo para roedores a vontade. Os protocolos experimentais
foram aprovados pela Comisséo de Etica no Uso de Animais da UFMS (CEUA n°829/2016). As fémeas prenhes,
previamente pesadas e distribuidas aleatoriamente, foram alocadas em trés grupos experimentais: controle e
tratados (10 e 100mg/Kg/dia de NaClO*- (CAS 7601-89-0 - Sigma®), compostos por 10 ratas cada um. Essas
doses foram escolhidas com base na LOAEL - 0,2mg/kg e com base em estudos prévios na literatura e na
estimativa do consumo de perclorato através da ingestéo de agua potavel (York et al., 2003).

A partir dos 80 dias de idade, os filhotes machos (dois por ninhada) foram eutanasiados por inalacéo de
CO2 seguida por decapitacdo. Testiculo (calculo da producéo diaria de espermatozoides [PDE]) e epididimo
(analise histolégica) de cada rato foram retirados e pesados em balanca analitica de precisdo, sendo
posteriormente congelados a —20°C para posterior determinacdo do nimero de células germinativas. O canal
deferente direito, a prostata ventral e a glandula seminal (cheia e vazia, sem a glandula coaguladora) foram
pesados e descartados.

Para comparagdo dos dados obtidos, foram utilizados os testes estatisticos de analise de variancia -
ANOVA, com teste “a posteriori” de Tukey-Kramer. As diferencas foram consideradas estatisticamente
significativas quando p<0,05.

Resultados e Discusséo

Através da pesagem corporal final dos ratos Wistar ao compararmos o grupo 10mg/Kg/dia com o
controle, podemos observar o comprometimento do crescimento dos animais devido ao desregulador endécrino.
Outra diferenca significativa observada no experimento foi a diminui¢&o significativa do peso absoluto da prostata
do grupo 100mg/Kg/dia em comparacao ao grupo controle (Tabela 1). De acordo com Brent (2014) isso pode ser
devido ao fato do perclorato de sodio diminuir os niveis de testosterona no organismo e o érgdo em questao ser
andrdégeno dependente.

Tabela 1: Peso corpéreo e dos érgaos do sistema genital masculino de ratos Wistar

PARAMETROS CONTROLE 10mg/Kg/dia/NaClOs 100mg/Kg/dia/NaClO4
(N=7) (N=8) (N=7)
Peso corporal final (g) 363,3+9,49 *322 £ 28,71 368,6 + 23,57
Peso absoluto do testiculo 1,59+0,14 1,51 + 0,09 1,61 +0,08
(9)
Peso absoluto do 517,1 £ 55,89 530 +72,7 524,3+58,84
epididimo (mg)
Peso absoluto da prostata 430 + 68,56 365,7 + 45,41 *294 + 49,8
(mg)
Peso absoluto do canal 100 + 15,28 95,71 + 19,88 88,33+ 11,69
deferente (mg)
Peso absoluto da vesicula 1136 + 146,2 1186 + 134,5 1117 £ 119,4

seminal cheia (mg)

Valores expressos em médiatEPM. Teste andlise de variancia (ANOVA) com “a posteriori” de Tukey. *p<0,05.

Na analise da contagem de espermatides maduras presentes no testiculo e a PDEr houve uma
diminuicao significativa do grupo de 100mg/Kg/NaClO4 em relacdo ao grupo controle (Tabela 2). De acordo com
Zhang et al. (2016), que trabalhou com o desregulador endécrino silica na concentracdo de 2,0mg/Kg em
camundongos, as alteracBes esperméticas testiculares podem ocorrer devido a inibicdo da expressdo de
proteinas reguladoras do processo meiético no tecido testicular e destruicdo de estruturas teciduais. Segundo
Park & Bae (2012) a queda na PDEr pode ser secundéria a 6rgéos reprodutivos, como evidenciado no presente
estudo, em que houve a diminuicdo do peso relativo da prostata também na dose de 100mg/Kg/NaClO4, que é
um 6érgao andrégeno dependente.

Tabela 2: Contagem espermaticas no testiculo de ratos Wistar

PARAMETROS CONTROLE 10mg/Kg/dia/NaClOs 10mg/Kg/dia/NaClO4
(N=7) (N=7) (N=6)
N° de espermétides 187,4 £ 15,78 166,7 £ 18,3 167,2 + 28,14
maduras (x10°%/testiculo)
N° de espermatides 156,3 + 15,38 157,6 + 19,81 *129,5+ 17,23
maduras
(x108/g/testiculo)
PDE 30,72 £ 2,587 27,32+3 27,41 +4,614
PDEr 25,63 + 2,522 25,83 + 3,248 *21,24 + 2,825

Valores expressos em médiatEPM. Teste analise de variancia (ANOVA) com “a posteriori” de Tukey. *p<0,05.

Conclusoes
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Podemos concluir com os resultados obtidos que a exposi¢éo in utero e lactacional ao NaClO4, nessas
condicdes experimentais, é toxica ao sistema genital da prole masculina, capaz de comprometer parametros
espermaticos e 6rgdos andrégenos dependentes. No entanto, outras andlises de qualidade espermaticas
precisam ser realizadas para elucidar melhor o efeito toxico na prole quando adulta.
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