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Resumo: A exposição ao herbicida Roundup® pode resultar em intoxicações 
agudas e, às vezes crônicas, podendo atuar ainda como agente cancerígeno, 
disruptores endócrinos, levando a distúrbios reprodutivos. Objetivou-se 
quantificar o glicogênio decidual uterino de ratas prenhes expostas à intoxicação 
aguda por herbicida Roundup® e sua prevenção pela melatonina. Foram 
utilizadas 18 ratas Wistar, divididas em 3 grupos: controle; GII (ratas expostas a 
dose subletal de Roundup® e GIII (ratas expostas ao herbicida e tratadas com 
Mel). O herbicida foi administrado por gavagem e a melatonina pela via 
intraperitoneal até o 7º dia de prenhez. Em seguida, as ratas foram anestesiadas, 
eutanaziadas e os úteros coletado e submetido ao processamento histológico de 
rotina. Os resultados revelaram prevenção do esgotamento de glicogênio nas 
células deciduais contra a toxicidade por Roundup®. Concluímos que a 
melatonina promoveu atividade protetora contra a depleção de glicogênio 
durante o processo de decidualização. 
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1. Introdução 
Exposição a herbicidas representa um grave problema de saúde pública 

nos países em desenvolvimento, especialmente àqueles com economias 
baseadas no agronegócio (FORGET, 1989). 

Entre algumas das consequências dessa exposição observadas em 
animais e no homem estão o desequilíbrio endócrino associado ao aparecimento 
de cânceres, infertilidade, más-formações congênitas no trato genital e 
modificações na qualidade do sêmen (KOIFMAN; HATAGIMA, 2003), injúrias no 
desenvolvimento embriofetal como perda de peso corporal e na maturação de 
sistemas fisiológicos, deficiências anatômicas (DENT, 2007). Assim, alterações 
durante o desenvolvimento embrionário podem gerar alterações importantes, 
manifestando-se em fases tardias do ciclo de vida ou mesmo serem translocadas 
às gerações posteriores (REIS FILHO et al., 2007). 

O maior interesse no tratamento das intoxicações por herbicidas, tem se 
concentrado em medidas que impeçam ou minimizem as lesões celulares 
provocadas nos diversos sistemas biológicos (MELCHIORRI et al., 1995; XU et 
al., 2007) inclusive no sistema reprodutor durante o desenvolvimento 
embrionário (HAUSBURG et al., 2005). Nesse sentido, tem-se enfatizado a 
utilização de várias substâncias, entre elas as com ação antioxidante, como a 
melatonina (Mel) (REITER et al., 2016). 
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Dessa forma, analisou-se a histoquímica dos sítios de implantação para 
quantificar o glicogênio decidual uterino de ratas prenhes expostas à intoxicação 
aguda por herbicida Roundup® e sua prevenção pela Mel. 
 
2. Objetivo 

Quantificar o glicogênio decidual uterino de ratas prenhes expostas à 
intoxicação aguda por herbicida Roundup®. 
  
3. Metodologia 

Foram utilizadas 18 ratas albinas da linhagem Wistar, com 90 dias de 
idade, virgens, púberes e pesando entre 200 ± 20g. Estas foram acondicionadas 
em gaiolas com regime de alimentação (ração Purina-Labina) e água “ad libitum” 
em ambiente controlado. Após 10 dias de aclimatação, as fêmeas foram 
submetidas a exames colpocitológicos, separadas aleatoriamente e acasaladas 
para a formação de três grupos experimentais (n = 6 cada). Em seguida foram 
submetidas a exposição aos herbicidas e tratamento com melatonina.  

A exposição ao herbicida a base de glifosato (Roundup®) e tratamento 
com Mel aconteceu do 1º ao 7º dia de prenhez, conforme segmento II 
recomendados pela EPA (1996). Assim, o grupo 1 – controle (tratamento com 
salina por via intraperitoneal); Grupo 2 – ratas expostas as doses subletais e 
Grupo 3 – ratas expostas ao herbicida e tratadas com Mel ao mesmo tempo.  

Para o tratamento com Mel foi administrada por via intraperitoneal entre 
as 17 e 18 horas da tarde. A dose de Mel administrada foi de 10 mg/Kg de peso 
corporal (MELCHIORRI et al., 1995).  

Para a exposição aos herbicidas foram utilizadas diluições do produto 
comercial na dose de 500 mg/kg de glifosato-Roundup® de peso corporal 
dosagem definida a partir da NOEL-dose (1000mg/kg) (WILLIAMS et al., 2000).  

A exposição ao herbicida foi realizada entre 9 e 10 horas da manhã. Para 
análise quantitativa de glicogênio decidual, as fêmeas foram anestesiadas 
através da administração de hidrocloridrato de cetamina (80 mg/kg) e xilazina (6 
mg/kg), por via intraperitoneal e submetidas à eutanásia, quando estas já 
estiverem sob anestesia ou em estado de coma, com 40 mg/kg de tiopental 
sódico por via intraperitoneal.  

Assim, ao 7º dia de prenhez os úteros foram coletados por laparotomia, 
preservados em formaldeído a 10% tamponado por 24 horas. Logo após, foram 
lavadas em solução tampão PBS, desidratadas em álcool em série crescente de 
concentração e incluídas em glicol metacrilato historesina (Historesin Leica®). Os 
cortes de 4 µm foram submetidos à técnica do PAS (ácido periódico de Schiff) 
(ALMEIDA et al., 2017). 

  Para análise citoquímica, dez imagens/grupo dos sítios de implantação 
corados com PAS foram transferidas para o software de análise de imagem 
(ImageJ 1.49t, National Institutes of Health, Bethesda, Maryland, USA) para o 
armazenamento dos dados sobre a estimativa da concentração de glicogênio 
nas células deciduais. 

Todos os valores foram expressos como média ± erro padrão da média e 
analisadas pelo software SAS® for Windows versão 9.0. Os dados foram 
submetidos à análise de variância (ANOVA), sendo previamente testados para 
normalidade pelo Teste de Shapiro-Wilk. As médias foram comparadas pelo 
Teste de Tukey, ao nível de 5% de probabilidade. 



XXI Semana de Iniciação Científica da URCA 
05 a 09 de novembro de 2018 

Universidade Regional do Cariri 
 

 

 
4. Resultados  

Os resultados do presente estudo revelaram redução na concentração de 
glicogênio (Figura 1) nas células decidual do útero de ratas do grupo exposto ao 
herbicida Roundup®, porém no grupo tratado com Mel observamos valores 
semelhantes aos do grupo controle (Figura 2). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 1. Avaliação citoquímica de células natural killer uterinas de sítios de implantação do blastocisto de 
ratas dos grupos experimentais. (A) G1 - controle, observar marcação forte; (B) G2 – Roundup® marcação 
fraca; (C) G3 Roundup®+Mel marcação semelhante ao controle. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Figura 2. Quantitativa de glicogênio decidual uterino de ratas dos grupos experimentais. Notar que houve 
uma redução na concentração de glicogênio decidual do grupo Roundup quando comparado ao controle 
(*** p>0,001), porém no grupo Roundup+Mel os valores foram semelhantes aos do grupo controle (** 
p>0,01). Entre os grupos Roundup e Roundup+Mel também houve diferença (* p>0,05).  

 
A depleção de glicogênio pode levar a preparação inadequada de 

endométrio à implantação, e, portanto, pode ser uma das causas da infertilidade 
(GUPTA; MATHUR; GUPTA, 2013). Ingaramo et al. (2016) observaram que 
alterações no processo de decidualização podem ser o mecanismo de perda de 
embriões pós-implantação induzida pelo herbicida a base de glifosato 
(Roundup®). O que poderia explicar a redução na concentração de glicogênio 
decidual observados em nossos resultados. 

A transformação do endométrio em decídua ocorre imediatamente após a 
implantação do blastocisto. Durante a decidualização, células estromais 
diferenciam-se distintamente, tornando-se grandes e binucleadas. Além disso, 
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reservas de glicogênio e lipídios aumentam progressivamente no citoplasma 
dessas células (GÜRSOY; BULUT; BASIMOGLU-KOCA, 1998) constituindo 
fontes de alimentação para o embrião em crescimento até a formação da 
placenta (CROSS; MICKELSON, 2006).  

Assim, a melatonina pode estar envolvida como agente antioxidande no 
processo de implantação embrionária, na decidualização, bem como na 
remodelação da matriz extracelular uterino em ratas prenhes (ZHAO; PANG; 
POON, 2002). O que explicaria prevenção do esgotamento de glicogênio 
decidual observados em nossos resultados. 
 
5. Conclusão  

Assim, com base nos resultados, conclui-se que o tratamento com Mel 
promove prevenção do esgotamento de glicogênio nas células deciduais contra 
a toxicidade induzida pelo herbicida Roundup®. 
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