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RESUMO

Curcuma longa L., conhecida também como clrcuma, acafrdo da india ou gengibre
dourado, um tipo de espécie é natural do sudeste asiatico, pertence a familia das
Zingiberaceae. Componentes quimicos da Curcuma longa L., apresenta atividade
antioxidante e antimicrobiana significativo. O presente estudo avaliou os efeitos da
carcuma na morfologia do tecido hepético de ratos wistar alimentados com dieta de
cafeteria. Foram utilizados 16 ratos machos, divididos em 4 grupos de 4 animais, grupo
RC alimentados com racdo comercial, grupo DC alimentados com dieta de cafeteria,
grupo DC2C alimentados com dieta de cafeteria + 2% de clrcuma adicionada na dieta e
grupo DC5C dieta de cafeteria + 5% de cUrcuma adicionada na dieta durante 60 dias.
Foram avaliados: o consumo de racdo diario (CRD), ganho de peso diario (GPD),
conversdo alimentar (CA) e o peso do figado.Através da microscopia de luz foi realizada
analise da morfologia do figado observando o aspecto dos hepatdcitos, capilar sinuséides
(CS), citoplasma (C), nucleo (N) e a presenca de vacuolizacao citoplasmatica tipica de
esteatose hepatica. Os resultados mostraram uma diferenga significativa (p<0,05) em
CRD, GPD, CA. Na avaliacdo da funcdo hepéatica a dieta de cafeteria apresentou
alteracdes no tecido hepatico sendo observados varios pontos com acumulo de gordura.
Quando administrado dieta com cdrcuma apresentou uma eficacia na diminuicdo no peso
do figado, entretanto ndo apresentou eficacia na diminui¢do da esteatose, isso pode ser
explicado devido a quantidade de carcuma administrada na dieta ou também pelo seu uso

prolongado.
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1.INTRODUCAO

O aumento do consumo alimentar, e de dietas desequilibradas com alta densidade
energética e reducdo do gasto energético, estd ligado aos estilos da vida moderna,
favorecendo para o aumento da obesidade (KRANTZ, 1979; PERERIRA et al.,2003).
Dessa forma, hébitos inadequados de alimentagdo e a baixa pratica de atividade fisica
estdo ligados com o desequilibrio do metabolismo energético. A dieta ocidental €
identificada como uma dieta de alta densidade energética, rica em carboidratos e
gorduras, contendo altos niveis de lipidios saturados e pobre em fibras alimentares
(POPKIN, 2001).

A dieta de cafeteria vem sendo usada em pesquisas experimentais com o proposito
de associar o consumo de animais ao consumo alimentar da sociedade moderna
(PEREIRA et al., 2003), uma vez que a maioria das refeicdes € realizada em cafeterias e
fast foods, caracterizando a “dieta ocidental” (KRANTZ, 1979). Esse tipo de modelo
experimental tem sido denominada dieta de cafeteria “ocidentalizada” (PRADA et
al.,2005) ou modelo fast food. Nesse caso, animais alimentados com esse modelo de dieta
refletem em um modelo atil para estudos da obesidade em humanos e da sindrome
metabdlica (MILAGRO et al., 2006). A alta ingestdo de gordura e de aglcares pode ser
um fator-chave no rompimento da homeostase metabdlica decisivo no desenvolvimento
a obesidade humana (PEREIRA et al., 2003). Neste, um tipo de modelo de inducdo da
obesidade exdgena, é oferecida para o animal uma dieta de alta densidade caldrica, através
de uma sobrecarga de carboidratos ou de gordura, isolado ou associado (CESARETTI;
KOHLMANN JUNIOR, 2006). A dieta de cafeteria composta por paté, bacon, batata
chips, biscoito, chocolate e ragdo comercial nas proporgdes 2:1:1:1:1:1 (BERRAONDO
et al., 2000; MARGARETO et al., 2000; CAMPION; MARTINEZ, 2004; GARCIA-
DIAZ et al., 2009).

Tal dieta estd diretamente associada a disturbios metabolicos, porém

determinados alimentos, denominados alimentos funcionais, contém uma ou mais



substancias que s&o capazes de operar no metabolismo e fisiologia humana, ocasionando
efeitos benéficos a salde, sendo capaz de retardar o aparecimento de doencas
degenerativas, cardiovasculares, crénicas, cancer e assim melhorar a qualidade de vida
das pessoas. (COSTA, et al., 2000; GALISA, et al., 2008; CARRARA, et al., 2009).

Dentre os alimentos funcionais, destaca-se a Curcuma longa L., conhecida
também como curcuma, acafrdo da india ou gengibre dourado, um tipo de espécie é
natural do sudeste asiatico, pertencente a familia das Zingiberaceae. (VILELA; ARTUR,
2008). A curcuma é utilizada comercialmente como especiaria, um corante, e fonte de
amido industrial. Componentes quimicos da Curcuma longa L., apresentam atividade
antioxidante e antimicrobiana significativo (NAM et al., 2014).

Segundo Maithilikarpagaselv et al., (2016) os ratos alimentados com alto teor de
frutose apresentaram niveis elevados de triglicerideos (TLG) no figado e acimulo de
gordura (esteatose hepética) e com curcumina esses niveis foram reduzidos
significativamente. Este estudo teve como objetivo avaliar o efeito da curcuma em ratos
Wistar alimentados com dieta de cafeteria, sobre o peso de 6rgdos e morfologia das

células hepaticas.

2 MATERIAL E METODOS

2.1 ANIMAIS E CRITERIOS ETICOS

O experimento foi realizado apds a aprovacdo do comité de ética, parecer
CEUA/FAG N° 001/2017, e seguiu todos os requisitos éticos do Colégio Brasileiro de
Experimentacdo Animal (COBEA).

No estudo foram utilizados 16 ratos recém-desmamados machos da espécie Rattus
Norvegicus linhagem Wistar, com vinte e um dias de vida, obtidos do Biotério do Centro
Universitario Fundagdo Assis Gurgacz.

O experimento teve duracéo total de 60 dias e durante o periodo experimental 0s
animais foram mantidos em gaiolas individuais, a temperatura ambiente, ciclo de claro

escuro (12 horas claro/ 12 horas escuro) com agua e alimentacdo ad libitum.

2.2 GRUPOS EXPERIMENTAIS E DIETAS



Os animais foram divididos em 4 grupos de 4 animais, distribuidos conforme

descrito na Figura 1.
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Figura 01. Delineamento experimental.

A racdo comercial utilizada foi a linha Biotec da marca BioBase. As demais
dietas experimentais foram produzidas no laboratorio de Andlises Fisico-quimicas do
Centro Universitario Fundacao Assis Gurgacz.

A dieta de cafeteria é composta de: paté, bacon, batata chips, biscoito, chocolate
e racdo comercial (Champion et al 2004). Utiliza-se este modelo de dieta devido a sua
alta densidade caldrica e grandes quantidades de acUcares e gorduras, assemelhando o
consumo dos ratos com a dieta moderna ocidental consumida atualmente pela maioria da
populagéo. A descricdo dos ingredientes e das respectivas quantidades utilizadas na dieta
de cafeteria encontra-se na tabela 1.

Tabela 01. Ingredientes utilizados na dieta experimental de ratos.

Ingredientes DC (9) DC2C (9) DC5C (g)
Racg&o comercial 142,85 142,85 142,85
Biscoito doce 142,85 142,85 142,85
Batata palha 142,85 142,85 142,85
Chocolate ao leite 142,85 142,85 142,85
Bacon 142,85 142,85 142,85
Paté 285,7 285,7 285,7

Cdrcuma - 20 50




DC: Dieta de Cafeteria; DC2C: Dieta de Cafeteria + 2% de Curcuma; DC5C: Dieta de Cafeteria

+ 5% de Cdrcuma; Quantidade em gramas (g) para 1 kg de ragéo.

A curcuma em po usada na dieta de dois grupos experimentais foi adquirida
comercialmente em celeiro da cidade de Cascavel-PR e foi adicionada na dieta do grupo
DC2C a quantia de 2% e para o grupo DC5C a quantia de 5%, em relagdo a quantidade
total da dieta. (Qureshi, et al., 1992). Os demais ingredientes foram adquiridos no
mercado em Cascavel-PR, sendo racdo comercial da marca Biobase, biscoito doce da
marca Isabela, batata palha da marca Q-Delicia, chocolate ao leite da marca Harald, bacon
da marca Adele, paté da marca Seara.

Os ingredientes da dieta foram previamente pesados em balanca analitica da
marca Viamart, modelo S 5000 C, e triturados em liquidificador industrial da marca Poli,
em seguida todos os ingredientes foram misturados em uma bacia e peletizados
manualmente. Todas as dietas experimentais foram secas em estufa de circulacéo de ar
da marca Ethik Tecnology, modelo 400 — 8D, por trés dias a temperatura de 50 a 55°C.

O periodo experimental teve duracdo de 60 dias, os animais foram pesados no
inicio do periodo experimental, a cada sete dias e um dia antes do término do periodo
experimental. As dietas e a dgua eram repostas a cada dois dias, sendo a dieta sempre
pesada.

Com o peso das dietas e dos animais feitos separadamente, fizemos o consumo de
racdo diaria (CRD), ganho de peso diario (GPD) e consumo alimentar (CA), onde as
médias e o desvio padrdo foram tabulados e calculados pelo programa Microsoft Office
Excel 2016. No CA obtivemos o resultado a partir do da formula CA=CRD/GPD.

2.3 EUTANASIA DOS ANIMAIS E COLETAS DE AMOSTRAS BIOLOGICAS E
CONFECCAO DAS LAMINAS

Ao final do experimento os ratos ficaram em dieta hidrica nas 12 horas que
procederam a eutanasia. Os animais foram anestesiados por éter isoflurano com
concentracdo de 100% de isuflurano, por via inalatoria e eutanasiados por decapitagdo
com guilhotina para coleta do sangue. A coleta de sangue foi realizada no momento da
eutanasia, sendo colocado em frascos com fluoreto de sddio, e centrifugado em centrifuga

da marca CELM, modelo LS — 3 plus, a 3000 rpm por 20 minutos. O material centrifugado



foi utilizado para analise de glicemia, o sangue foi passado no bioplus, um equipamento
semi automatizado, também utilizou-se o kit comercial da marca Cralplast.

Ap0s a decapitacdo e coleta os animais foram colocados em posi¢do decubito
dorsal em uma mesa cirdrgica para o procedimento de incisdo peitoral, para
posteriormente realizar-se a retirada e pesagem do figado.

Foram obtidos segmentos do figado para fixacéao e posterior rotina histoldgica. Os
segmentos hepaticos foram acondicionados em frascos contendo 30 ml do fixador
paraformaldeido e armazenado em geladeira por 24 horas a 4° C, em seguida o fixador
foi trocado por alcool 70% para conservacdo do material, e apds 12 horas o alcool foi
retirado, descartado e substituido novamente para eliminar toda a solucdo de
paraformaldeido (Becak e Paullete, 1976)

Em seguida, os segmentos prosseguiram pelas etapas histolégicas de rotina em
uma seérie crescente de alcool (70%, 80%, 90%, 95% absoluto I, 11 e Il1), alcool-xilol,
xilol I, xilol Il e xilol 1l durante 5 minutos para desidratacdo e posteriormente a inclusdo
em parafina (Junqueira e Junqueira, 1983). O material incluido foi seccionado em
microtomo Olympus CUT4055, com espessura de 5(cm), os cortes foram fixados as
laminas e foram submetidas ao xilol I, 11 e 111, &lcool-xilol, alcool absoluto I, 11 e I11, 95%,
90%, 80% e 70%. As laminas obtidas foram coradas pela técnica Hematoxilina e Eosina
(HE) (Jungueira e Junqueira, 1983) para analise geral da morfologia hepatica. Todas as
laminas foram analisadas em um microscépio de luz Olympus CBA e fotomicrografados
em equipamento no laboratério de analises clinicas do Centro Universitario FAG.

2.4 ANALISES ESTATISTICAS

Para tabulagdes dos dados, foi utilizado o programa Microsoft Office Excel 2016.
Para verificacdo das diferengcas entre o0s grupos experimentais foram testadas
estaticamente por anéalise de variancia (ANOVA) com teste de médias de Tukey em

valores significativos. Os valores considerados foram de probabilidade p<0,05.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Apresentam-se 0s dados na Tabela 02 o consumo diério de ra¢do (CDR), ganho

de peso diario dos animais (GPD), conversdo alimentar (CA) e peso do figado.



Tabela 02: Ganho de peso diério, conversao alimentar, consumo de racao diario, peso do

figado.
Tratamento GPD (g) CA CRD (9) FIGADO (g)
RC 3,82+0,36 A 4,57+0,13 A 17,48+1,70 A 8,4+0,48
DC 2,91+0,60 AB  3,20+0,28 B 9,22+1,33 B 6,88+1,05
DC2C 2,65£0,31B  3,45+0,16 BC 9,12+0,88 B 6,29+0,93
DC5C 2,24+0,34 B 3,76+0,14 C 8,44+1,29 B 6,32+1,36
Valor p 0,005 <0,001 0,00001 0,07

RC: grupo 1 ragdo comercial; DC: grupo 2dieta de cafeteria; DC2C: grupo 3 dieta de cafeteria + 2% de
circuma; DC5C: grupo 4 dieta de cafeteria + 5% de clrcuma; GPD: ganho de peso diéario; CA: conversdo
alimentar; CRD: consumo de ra¢do diario.

Letras mailsculas nas colunas representam diferenca de médias pelo teste de Tukey.

Ao analisarmos a Tabela 02, o parametro GPD o grupo que teve um maior ganho
de peso foi 0 RC e 0 que teve um menor ganho de peso foi o DC5C, isso pode ser
explicado por um consumo menor de racdo desse grupo.

No pardmetro CRD o grupo RC consumiu uma quantidade significativa maior
quando comparado aos demais grupos DC, DC2C e DC5C, isso pode ser justificado pelo
fato da dieta de cafeteria ter um maior aporte calérico e um maior poder de saciedade, o
que fez com que 0s animais ganhassem menos peso por ter ingerido uma quantidade
menor de racdo. No estudo de Arcaro Filho (2014) no seu experimento com ratos
diabéticos tratados com dieta com clrcuma ha racao apresentaram um menor consumo
da mesma, podendo justificar que a circuma pode apresentar um possivel poder de
saciedade.

No entanto o grupo RC foi o0 que teve um maior ganho de peso, enquanto 0 grupo
DC apresentou valores mais baixos, isso pode ser explicado pelo fato da DC ter um aporte
caldrico maior e provavel poder de saciedade. Pelo grupo RC ter ingerido mais ragdo
justifica o maior ganho de peso.

Na CA o tratamento DC foi o grupo que apresentou menores valores em
comparagdo ao grupo RC, isso significa que a DC é mais eficaz no ganho de peso, isso
pode ser justificada pela sua densidade calorica.

No entanto o grupo RC foi o0 que teve um maior ganho de peso, enquanto o grupo
DC apresentou valores mais baixos, isso pode ser explicado pelo fato da DC ter um aporte
calorico maior e provavel poder de saciedade. Pelo grupo RC ter ingerido mais ragdo

justifica o maior ganho de peso.



No peso do figado observou-se que ndo houve diferenca estatisticamente entre os
grupos (p=0,07). Apesar de ndo demostrar diferenca estatistica no tratamento RC o peso
do figado foi maior ao comparar aos demais tratamentos e DC5C foi 0 que apresentou o
menor peso de figado. No estudo feito DESHPANDE et al., (1998) ratos Wistar

alimentados com 5% de cUrcuma apresentaram uma diminuicao do peso do figado.

3.1 MORFOLOGIA DO FIGADO

A figura 1 apresenta as fotomicrografias obtidas a partir das laminas com tecido
hepatico dos animais, com relacdo a morfologia da célula hepatica, nas figuras 1. Na1 A
do tratamento RC é possivel notar que ndo foi encontrado vacuolizacdo citoplasmatica
podendo-se observar o nlicleo em rosa e o citoplasma em roxo. Na figura 1.B do
tratamento DC e 1.C do tratamento DC2C e 1.D do tratamento DC5C, foram observadas
vacuolizacBes citoplasmaticas tipicas de esteatose hepatica ndo alcéolica. Portanto,
somente o tratamento RC (figura 1.A) comparados aos outros tratamentos ndo apresentou
esteatose hepatica.

Ja o tratamento DC apresentou pequenas vacuolizacdes citoplasmaticas de
esteatose hepatica ndo alcoolica, isso se explica pela caracteristica da dieta de cafeteria.

O tratamento DC2C apresentou vacuoliza¢des maiores que o DC.

No entanto, na imagem 1.D do tratamento DC5C verificou-se que os vacuolos
estdo presentes e maiores, além disso, apresentou degeneracdo dos hepatdcitos, pelo
provavel efeito toxico da curcuma utilizado em doses elevadas. (DESHPANDE et al.,
1998).

A partir dos resultados obtidos € possivel confirmar que a dieta de cafeteria € um
modelo experimental eficiente em induzir esteatose hepatica. Existem poucos ensaios que
utilizam a dieta de cafeteria como inducdo de uma dieta hipercolesterolémica que
resultam em esteatose hepatica.

O tratamento com Cdrcuma Longa L. ndo demostrou um efeito hepatoprotetor nas
doses administradas, Segundo Maithilikarpagaselv et al, (2016) os ratos alimentados com
carcumina tiveram reducdo no acumulo de gordura no figado. Porém um estudo feito por
DESHPANDE et al., (1998) mostrou que doses elevadas de carcuma (5%), por noventa

dias apresentou hepatoxicidade com necrose.



Figura 1. Cortes histolégicos de figados de ratos, coloracdo hematoxilina eosina

(HE). Em A grupo controle, cs (capilar sinusoide), He (hemacias), C (citoplasma celular),
N (nucleo celular). Em B grupo RC, em C grupo DC2%C e em D grupo DC5%C.



4 CONCLUSAO

A dieta de cafeteria € um modelo de dieta experimental eficaz para induzir a
esteatose hepatica nos animais, porém ela nao foi eficaz em aumentar o ganho de peso
dos animais, pois o seu consumo foi menor.

A ingestdo da dieta com circuma tanto com 2% e com 5% diminui o tamanho do
figado, embora ela ndo foi capaz de reduzir a esteatose hepatica ndo alcoolica.

O resultado esperado era que quando administrada a dieta com curcuma, se
reduzisse a esteatose hepética, e o resultado foi o contrario, o tratamento DC2C
apresentou mais esteatose que o tratamento DC, e o DC5C apresentou quantidade muito
maior quando comparado aos demais tratamentos.

Mais estudos sdo necessarios para avaliar os efeitos da circuma na funcédo

hepatica.
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