Anais do VII CoBICET — Resumo expandido

Con ial

21 a 25 de agosto de 2026

AVALIACAO DE PARAMETROS METABOLICOS E BIOQUIMICOS
DE CAMUNDONGOS SWISS MACHOS TRATADOS COM UM
GLICOCORTICOIDE: EFEITOS DO SEBZF1

Dianer Nornberg Strelow!, Mariana Parron Paim?2, Tais da Silva Teixeira Rech?,
José Sebastido Santos Neto?*, César Augusto Briining®, Cristiani Folharini Bortolatto®

!Universidade Federal de Pelotas, Pelotas, Brasil (strelowdianer@gmail.com)
2Universidade Federal de Pelotas, Pelotas, Brasil
3Universidade Federal de Pelotas, Pelotas, Brasil
*Universidade Federal de Goids, Goidnia, Brasil
SUniversidade Federal de Pelotas, Pelotas, Brasil
*Universidade Federal de Pelotas, Pelotas, Brasil

Resumo: O presente estudo avaliou os efeitos do SeBZF1 sobre alteragcdes metabolicas e
bioquimicas induzidas por dexametasona (DEX) em camundongos Swiss machos. A DEX
aumentou a gordura abdominal e os biomarcadores de dano hepatico. O tratamento com
SeBZF1 reduziu a gordura abdominal, atividade da AST e ALT e os niveis de colesterol
total. Os resultados sugerem efeito protetor e potencial terapéutico do composto frente aos

efeitos adversos dos glicocorticoides.

Palavras-chave: dexametasona;  risco
benzofurano.

INTRODUCAO

O wuso de glicocorticoides sintéticos, como a
dexametasona (DEX), ¢ amplamente difundido
devido as suas propriedades anti-inflamatérias e
imunossupressoras (Oray et al., 2016). No entanto,
sua administragdo prolongada estd associada a
importantes efeitos adversos, incluindo alteragdes
metabodlicas, como a resisténcia insulinica e o
acimulo de gordura abdominal (Askar et al., 2022).
Além disso, seu uso cronico pode levar a alteragdes
bioquimicas de fungdo renal, hepatica e dislipidemias
(Spiers et al., 2015).

Por outro lado, compostos orgénicos de selénio tém
se destacado por suas propriedades antioxidantes e
citoprotetoras (Hou et al., 2025). Dentre eles, o 2-
fenil-3-(fenilselanil)benzofurano (SeBZF1) apresenta
potencial farmacologico relevante, com efeitos
previamente demonstrados na redugdo do estresse
oxidativo e na modulagdo de sistemas bioldgicos em
modelos experimentais (Gall et al., 2020; Strelow et
al., 2023). Contudo, seus efeitos sobre alteracdes
metabolicas sistémicas e danos periféricos induzidos
por glicocorticoides ainda sdo pouco explorados.

Diante disso, o presente estudo tem como objetivo
avaliar os efeitos do SeBZF1 sobre alteragdes
metabolicas e bioquimicas (fungdo renal, hepatica e
perfil lipidico) induzidos pela administragdo
subcrdénica de DEX em camundongos Swiss machos.
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MATERIAL E METODOS

Foram utilizados camundongos Swiss machos (25-35
g) provenientes do Biotério Central da Universidade
Federal de Pelotas (UFPel), sendo o projeto aprovado
pela Comissio de FEtica no Uso de Animais
(CEUA/UFPel 11074-2020). Os animais foram
mantidos em condi¢des padrao, tendo livre acesso a
agua e comida. O composto SeBZF1 (Figura 1) foi
sintetizado de acordo com a metodologia
previamente descrita por Blodorn et al. (2022),
dissolvido em 6leo de canola e administrado pela via
intragastrica (i.g.). A DEX foi diluida em solugdo
salina (0,9%) e administrada pela via intraperitoneal
(i.p.). Todas as substancias foram administradas em
um volume fixo de 10 ml/kg.

Se

~0

Figura 1. Estrutura quimica do SeBZF1.

No delineamento experimental, os animais (n = 5
camundongos por grupo) receberam administragdo
diaria de DEX (2 mg/kg, i.p.) por um periodo de 21
dias, ou o respectivo veiculo. Entre o 15° ¢ 0 21° dia
de tratamento, 30 minutos antes da administragdo de
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DEX, os animais foram tratados concomitantemente
com SeBZF1 (1 ou 5 mg/kg, i.g.) ou com seu veiculo
(6leo de canola).

Dessa forma, foram estabelecidos seis grupos
experimentais: 6leo de canola + salina (controle),
SeBZF1 1 mg/kg + salina, SeBZF1 5 mg/kg + salina,
6leo de canola + DEX (grupo induzido), SeBZF1 1
mg/kg + DEX e SeBZF1 5 mg/kg + DEX.

Os camundongos foram pesados diariamente e, ao
término do  protocolo  experimental, foram
eutanasiados. Em seguida, determinou-se o peso da
gordura abdominal e realizou-se a coleta de sangue
por pungdo cardiaca. As amostras sanguineas foram
centrifugadas a 3.500 rpm por 10 minutos para
obtengdo do plasma, o qual foi utilizado nas analises
bioquimicas.

Para as analises bioquimicas, foram avaliados os
biomarcadores de lesdo hepatica, incluindo aspartato
aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase
(ALT), bem como o marcador de fungdo renal
(ureia). Adicionalmente, foram mensurados os niveis
de colesterol total e triglicerideos. As analises foram
conduzidas com kits comerciais Labtest®, conforme
as instrugdes do fabricante.

A analise estatistica foi realizada utilizando o
software GraphPad Prism (versio 8.2.0). As
comparagdes entre os grupos foram conduzidas por
meio de ANOVA de duas vias, seguida do teste post
hoc de Newman-Keuls. Os resultados foram
expressos como média = erro padrio da média

(E.P.M.), sendo considerados estatisticamente
significativos valores de p < 0,05.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados do tratamento com DEX e SeBZF1 em
relacdo ao ganho de peso corporal e & porcentagem
de gordura abdominal podem ser vistos na figura 2.
A ANOVA de duas vias ndo identificou interacao
DEX x SeBZF1 (p = 0,6438, F (2, 24) = 0,4485), porém
revelou um efeito principal do tratamento com DEX
no parametro de ganho de peso corporal (Fig. 2A) (p
<0,0001, F (1,24y= 75.01).

Em relacdo a porcentagem de gordura abdominal, a
ANOVA de duas vias revelou uma interagao DEX x
SeBZF1 estatisticamente significativa (Fig. 2B) (p =
0,0029, F (o, 24y = 7,515). O teste post-hoc de
Newman-Keuls revelou um aumento significativo na
porcentagem de gordura abdominal no grupo DEX
em comparagdo com o grupo controle (p < 0,01). Os
animais que receberam DEX e SeBZF1 na dose de 1
mg/kg apresentaram uma redugdo estatisticamente
significativa nesse pardmetro em comparagao com o
grupo DEX (p < 0,01). Além disso, o grupo que
rececbeu DEX e SeBZF1 na dose de 5 mgkg
apresentou diferenca estatisticamente significativa
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em relacdo ao grupo que recebeu solucdo salina e
SeBZF1 5 mg/kg, demonstrando o impacto do DEX
no aumento da porcentagem de gordura (p < 0,001).

Dessa forma, a administragio de DEX promoveu
aumento significativo da gordura abdominal, mesmo
reduzindo o ganho de peso corporal, corroborando
seu efeito na redistribuicdo de gordura e indugdo de
alteragdes metabodlicas presente na literatura
(Poggioli et al., 2013). Ja o tratamento com SeBZF1
atenuou esse efeito, sugerindo agdo moduladora
sobre o metabolismo lipidico, especialmente em
condigdes de estresse metabolico.

Ganho de peso corporal (g)
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Salina Dexametasona
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% de gordura abdominal
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Salina Dexametasona

mm  Oleo de canola B8 SeBZF1 1 mg/kg ==a SeBZF1 5 mglkg

Figura 2. Efeitos da administrag@o subcronica de
SeBZF1 ¢ DEX nos parametros ganho de peso
corporal (A) e % de gordura abdominal (B) em
camundongos machos. Valores expressos como

média + E.P.M. (n = 5 camundongos/grupo para %
de gordura abdominal). “p < 0,01 quando comparado
ao grupo controle, #p < 0,01 comparado ao grupo

DEX e ®p < 0,001 em comparagio com o grupo

SeBZF1 5 mg/kg. € como efeito principal do
tratamento com DEX. ANOVA de duas
vias/Newman-Keuls.

Os parametros bioquimicos avaliados sdo mostrados
nas Figuras 3 e 4. A ANOVA de duas vias
demonstrou uma interagdo DEX x SeBZF1
estatisticamente significativa nos parametros AST
(Figura 3A) (p = 0,0061, F (o, 24y = 6,357), ALT
(Figura 3B) (p = 0,0033, F (2, 24y = 7,319), ureia (Fig.
3C) (p = 0,0037, F (2, 24y = 7,153) e colesterol total
(Fig. 4B) (p = 0,0385, F (2, 24y = 3,740). Por outro
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lado, ndo houve diferenca significativa entre os
grupos em relagdo aos niveis de triglicerideos (Fig.
4A) (efeito principal de DEX p = 0,2372, F (1, 4) =
1,470; efeito principal de SeBZF1 p = 0,2646, F (2, 24)
= 1,406; interagdo DEX x SeBZF1 p = 0,9891, F (2, 24
=0,01097).
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Figura 3. Efeitos da administragdo subcronica de
SeBZF1 e DEX sobre os biomarcadores de dano
hepatico, AST (A), ALT (B), e renal, ureia (C). Os
valores sdo expressos como média+ E.P.M. (n=15
camundongos/grupo). “p < 0,05 ¢ *“p < 0,001 em
comparagdo com o grupo controle € #p < 0,01 e #p
< 0,001 em comparacdo com o grupo DEX. ANOVA
de duas vias/Newman-Keuls.

O teste post-hoc de Newman-Keuls revelou que os
animais do grupo DEX apresentaram um aumento
significativo nos biomarcadores de lesdo hepatica,
AST e ALT (p < 0,05 e p < 0,001, respectivamente).
Nesse contexto, os grupos tratados com DEX e
SeBZF1 apresentaram redugdo estatisticamente
significativa na atividade de ALT nas doses de 1
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mg/kg (p < 0,01; 31,58%) e 5 mg/kg (p < 0,001;
45,79%) em comparagdo ao grupo DEX. Em relagéo
a AST, observou-se apenas uma tendéncia de
reducdo em comparagdo ao grupo DEX (p > 0,05;
24,90% e 15,22%, respectivamente).

Em relag@o aos niveis de colesterol total, embora nio
estatisticamente  significativo, o grupo DEX
apresentou um aumento de 36,21% em comparagdo
ao grupo controle. Por outro lado, os animais que
receberam DEX e SeBZF1 em doses de 1 ou 5 mg/kg
apresentaram uma redugdo significativa nos niveis de
colesterol total de 42,55% (p < 0,05) e 50,49% (p <
0,01), respectivamente, em comparagdo com 0 grupo

DEX.
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Figura 4. Efeitos do tratamento com SeBZF1 e DEX
sobre os niveis de triglicerideos (A) e colesterol total
(B). Os valores sao expressos como média = E.P.M.
(n =5 camundongos/grupo). *p < 0,05 e *p < 0,01
em comparacao com o grupo DEX. ANOVA de duas
vias/Newman-Keuls.

Em resumo, o presente protocolo de tratamento com
DEX elevou os parametros bioquimicos AST e ALT,
corroborando com a literatura (Reagan et al., 2012) e
sugerindo um potencial dano hepatocelular. Por outro
lado, o SeBZF1 reduziu significativamente os niveis
de ALT, evidenciando efeito hepatoprotetor que pode
estar, em parte, relacionado a sua atividade
antioxidante. Além disso, o composto diminuiu os
niveis de colesterol total, refor¢ando seu potencial na
modula¢ao metabolica.
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CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos, sugere-se que o
SeBZF1 atenua as alteragdes metabolicas e
bioquimicas induzidas pela administragdo subcronica
de DEX em camundongos Swiss machos. Esses
achados indicam, de forma inédita, o potencial
hepatoprotetor e modulador do metabolismo do
SeBZF1 em animais machos, reforcando sua
relevincia como um possivel candidato para o
desenvolvimento de novas estratégias
farmacologicas.
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