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RESUMO 

As relações sociais são fundamentais para o desenvolvimento humano por 

promoverem um efeito positivo no bem-estar psicológico e na saúde dos indivíduos. 

No entanto, durante a pandemia da COVID-19, medidas de distanciamento e 

isolamento social foram recomendadas pelas autoridades de saúde para minimizar a 

propagação do vírus SARS-CoV2. O estresse emocional por isolamento social, 

constitui um fator de risco para doenças cardiovasculares e alterações 

comportamentais, principalmente dos transtornos de ansiedade. Tais transtornos 

tanto influenciam quanto são influenciados pelo padrão alimentar, apresentando 

estreita relação com a homeostase cardiovascular. Em contextos de isolamento 

social, como ocorrido na pandemia, é plausível que alimentos industrializados 

contendo glúten (e.g.: massas, biscoitos e produtos de panificação) sejam 

preferencialmente consumidos, considerando aspectos como maior acessibilidade e 

palatabilidade, e menor custo e perecibilidade. O glúten, um complexo proteico 

presente no trigo, centeio e cevada, apresenta relação com a ocorrência de 

manifestações psiquiátricas e cardiovasculares já observadas na sensibilidade ao 

glúten celíaca e não celíaca (SGNC).  A SGNC ainda não possui causa subjacente 

estabelecida, mas apresenta prevalência crescente nas últimas décadas, cuja 

associação com fatores ambientais (i.e: estresse emocional e hábito alimentar) requer 

investigação. Neste estudo, objetivamos investigar os efeitos da dieta rica em glúten 

(10% por 5 semanas) sobre a responsividade comportamental e cardiovascular em 

ratos submetidos ao estresse emocional por isolamento social. Ratos Wistar (pós-

desmame; 21 dias) foram divididos em 4 grupos:1) Dieta livre de glúten (DLG) coletivo; 

2) Dieta rica em glúten (DCG) coletivo; 3) DLG isolado e 4) DCG isolado. Ao completar 

5 semanas do protocolo dietético, os animais foram submetidos aos testes 

comportamentais, seguido pela canulação da artéria femoral para obtenção dos 

parâmetros cardiovasculares. Após eutanásia, obtivemos: comprimento nasoanal e 

tecidos adiposos brancos para cálculo dos índices de Lee e de adiposidade. Foi 

observado que: (i) o consumo de glúten isolado (i.e.: sem associação com o estresse) 

aumentou o ganho de massa corporal e o consumo alimentar médio diário, e induziu 

uma resposta comportamental defensiva pontual  (relacionada à ansiedade) 

observada no número de entradas no braço fechado do Labirinto em Cruz Elevado; 

(ii) a associação da DCG ao estresse emocional por isolamento social induziu maior 



12 
 

consumo alimentar sem causar mudanças no ganho de massa; e (iii) o consumo de 

glúten isolado ou associado ao estresse não alterou a responsividade cardiovascular. 

Nossos dados sugerem que o consumo de glúten associado ao estresse emocional 

por isolamento social por 5 semanas não promove alterações fenotípicas significativas 

nos parâmetros comportamentais e cardiovasculares em ratos não sensíveis ao 

glúten. 

Palavras-chave: glúten, isolamento social, estresse, comportamento, ansiedade, 

regulação cardiovascular.  
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ABSTRACT 

Social relationships are fundamental to human development as they have a 

positive effect on psychological well-being and health. However, during the COVID-19 

pandemic, social distancing and isolation measures were recommended by health 

authorities in order to minimize the spread of the SARS-CoV2 virus. Emotional stress 

due to social isolation, is a risk factor for cardiovascular diseases and behavioural 

changes, especially anxiety disorders. Such disorders as interferes as is influenced by 

the dietary pattern, presenting a close relation with cardiovascular homeostasis. In 

social isolation contexts, as occurred in pandemic, is plausible that low-cost 

industrialized foods that contains gluten (e.g. pasta, cookies and bakery products) 

would be preferentially consumed, considering aspects as higher accessibility and 

palatability, and lower cost and perishability. Gluten, a protein complex present in 

wheat, rye and barley, displays relationship with the occurrence of psychiatric and 

cardiovascular manifestations already observed in celiac and non-celiac gluten 

sensitivity (NCGS). The NCGS underlying cause remains unknown, but it shows an 

increasing prevalence in the last decades, whose association with environmental 

factors (i.e. emotional stress and eating habits) impacts the modern society requires 

investigation. The aim of this study was to investigate the effects of a high gluten diet 

(10% for 5 weeks) on behavioural and cardiovascular responsiveness in rats exposed 

to emotional stress by social isolation. Wistar rats (post-weaning; 21 days) were 

divided into 4 groups: 1) collective gluten-free diet (cGFD); 2) collective high gluten 

diet (cHGD); 3) isolated gluten-free diet (iGFD) and 4) isolated high gluten diet (iHGD). 

After the 5 weeks of the dietary protocol, the animals were submitted to the behavioural 

tests, followed by femoral artery cannulation to obtain cardiovascular parameters. After 

euthanasia, nasoanal length and white adipose tissue were obtaneid for calculating 

Lee's and adiposity index. It was observed that: (i) isolated gluten consumption (i.e.: 

without stress association) increased body weight gain and daily food consumption 

average, and induced a punctual defensive behavioural response (anxiety-related) 

observed in the number of entries in the closed arm of the Elevated Plus Maze; (ii) the 

association of HGD with emotional stress due to social isolation induced greater food 

intake without causing changes in weight gain; and (iii) the isolated gluten intake or 

associated with stress did not alter cardiovascular responsiveness. Our data suggests 

that gluten consumption associated with emotional stress due to social isolation, 
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thought 5 weeks, does not promote significant phenotypic changes in behavioural and 

cardiovascular parameters in non-gluten-sensitive rats.  

Keywords: gluten, social isolation, stress, behavior, anxiety, cardiovascular 

regulation. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



15 
 

LISTA DE FIGURAS 

Figura 1 – Delineamento experimental ................................................................................ 30 

Figura 2 – Labirinto em Cruz Elevado (LCE) ........................................................................ 33 

Figura 3 – Caixa Claro Escuro (CE). .................................................................................... 34 

Figura 4 – Campo Aberto (CA) ............................................................................................ 35 

Figura 5 – Representação do esquema de aquisição de dados pelo LabChart 7 ................. 36 

Figura 6 – Representação da localização dos TAs .............................................................. 37 

Figura 7 – Massa corporal basal e efeitos da DCG sobre o ganho de massa corporal e 

consumo alimentar diário ao longo das cinco semanas de experimentação ........................ 39 

Figura 8 – LCE: tempo de permanência e número de entradas no braço aberto, braço 

fechado e quadrante central durante exposição em 300s .................................................... 41 

Figura 9 – Caixa Claro Escuro: tempo de permanência e número de entradas nos 

compartimentos claro e escuro e tempo de reentrada no compartimento claro durante 

exposição em 300s .............................................................................................................. 43 

Figura 10 – Campo Aberto: tempo de permanência e número de quadrantes percorridos no 

centro e na periferia, nº de explorações verticais e groomings durante exposição em 300s 45 

Figura 11 – Efeitos da DCG sobre os parâmetros cardiovasculares FC, PAM, PAS e PAD . 46 

Figura 12 – Massa corporal basal e efeitos da DCG associada ao estresse emocional por 

isolamento social sobre ganho de massa corporal e consumo alimentar diário ao longo das 

cinco semanas de experimentação ...................................................................................... 49 

Figura 13 – LCE: tempo de permanência e número de entradas no braço aberto, braço 

fechado e quadrante central durante exposição em 300s .................................................... 52 

Figura 14 – Caixa CE: tempo de permanência e número de entradas nos compartimentos 

claro e escuro e tempo de reentrada no compartimento claro durante exposição em 300s . 54 

Figura 15 – Campo Aberto: tempo de permanência e número de quadrantes percorridos no 

centro e na periferia, tempo e número de groomings e número de explorações verticais 

durante exposição em 300s ................................................................................................. 56 

Figura 16 – Efeitos da DCG associada ao estresse emocional por isolamento social sobre os 

parâmetros cardiovasculares FC, PAM, PAS e PAD............................................................ 58 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



16 
 

LISTA DE TABELAS 

Tabela 1– Composição nutricional das dietas utilizadas no protocolo dietético .................... 31 

Tabela 2 – Efeitos da DCG sobre os parâmetros relativos à composição de gordura corporal 

de ratos ao longo das cinco semanas de experimentação ................................................... 40 

Tabela 3 – Efeitos da DCG associada ao estresse emocional por isolamento social sobre os 

parâmetros relativos à composição de gordura corporal de ratos ao longo das cinco semanas 

de experimentação .............................................................................................................. 50 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



17 
 

LISTA DE ABREVIATURAS 

CA: Campo Aberto 

CE: Caixa Claro Escuro 

cGFD: Collective gluten-free diet group 

cHGD: Collective high gluten diet group 

CRH: Hormônio liberador de corticotropina 

DC: Doença Celíaca 

DCG: Dieta rica em glúten 

DCGc: Grupo dieta rica em glúten coletivo 

DCGi: Grupo dieta rica em glúten isolado 

DCV: Doença Cardiovascular 

DLG: Dieta livre de glúten 

DLGc: Grupo dieta livre de glúten coletivo 

DLGi: Grupo dieta livre de glúten isolado 

FC: Frequência cardíaca 

HGD: High gluten diet 

HHA: Eixo hipotálamo-hipófise-adrenal 

IA: Índice de adiposidade 

iGFD: Isolated gluten-free diet group 

iHGD: Isolated high gluten diet group 

IL: Índice de Lee 

LCE: Labirinto em Cruz Elevado 

NCGS: Non-celiac gluten sensitivity  

OMS: Organização Mundial da Saúde 

PAD: Pressão arterial diastólica 

PAM: Pressão arterial média 

PAP: Pressão arterial pulsátil 

PAS: Pressão arterial sistólica 



18 
 

S1: Semana 1 do protocolo dietético e de isolamento 

S2: Semana 2 do protocolo dietético e de isolamento 

S3: Semana 3 do protocolo dietético e de isolamento 

S4: Semana 4 do protocolo dietético e de isolamento 

S5: Semana 5 do protocolo dietético e de isolamento 

SGNC: Sensibilidade ao glúten não celíaca 

SNA: Sistema Nervoso Autônomo 

TAs: Tecidos adiposos abdominais 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



19 
 

SUMÁRIO  

 
1. INTRODUÇÃO.............................................................................................................. 21 

1.1. ESTRESSE EMOCIONAL E COMPORTAMENTO ................................................... 21 

1.1.1. ESTRESSE EMOCIONAL E TRANSTORNO DE ANSIEDADE ............................. 21 

1.1.2. ESTRESSE EMOCIONAL E COMPORTAMENTO ALIMENTAR ........................... 22 

1.2. ALIMENTOS HIPERPALATÁVEIS E GLÚTEN ......................................................... 24 

1.3. ESTRESSE, CONSUMO ALIMENTAR E REGULAÇÃO CARDIOVASCULAR ............. 26 

2. JUSTIFICATIVA ............................................................................................................ 28 

3. OBJETIVOS ................................................................................................................. 29 

3.1. Objetivo geral ............................................................................................................ 29 

3.2. Objetivos específicos ................................................................................................ 29 

4. MATERIAIS E MÉTODOS ............................................................................................ 30 

4.1. Animais ..................................................................................................................... 30 

4.2. Protocolo dietético ..................................................................................................... 30 

4.3. Testes comportamentais ........................................................................................... 32 

4.3.1. Labirinto em Cruz Elevado (LCE) .......................................................................... 32 

4.3.2. Caixa Claro/Escuro (CE)........................................................................................ 33 

4.3.3. Campo Aberto (CA) ............................................................................................... 34 

4.4. Canulação da artéria femoral .................................................................................... 35 

4.5. Registros Cardiovasculares ....................................................................................... 36 

4.6. Eutanásia .................................................................................................................. 37 

5. ANÁLISE ESTATÍSTICA ............................................................................................... 37 

6. RESULTADOS ............................................................................................................. 38 

6.1. Efeitos da dieta rica em glúten sobre os parâmetros biométricos e sobre a 

responsividade comportamental e cardiovascular em ratos Wistar ...................................... 38 

6.1.1. Efeitos da dieta rica em glúten sobre o consumo alimentar, massa corporal, índices 

de Lee e adiposidade em ratos ............................................................................................ 38 

6.1.2. Efeitos da dieta rica em glúten sobre as respostas comportamentais relacionadas à 

ansiedade em ratos ............................................................................................................. 40 

6.1.3. Efeitos da dieta rica em glúten sobre responsividade cardiovascular..................... 46 

6.2. Efeitos da associação entre dieta rica em glúten e estresse emocional por isolamento 

social sobre os parâmetros biométricos e responsividade comportamental e cardiovascular 

em ratos Wistar. ................................................................................................................... 47 

6.2.1. Efeitos da associação entre dieta rica em glúten e estresse emocional por 

isolamento social sobre o consumo alimentar, massa corporal, índices de Lee e adiposidade 

em ratos. .............................................................................................................................. 47 

6.2.2. Efeitos da dieta rica em glúten associada ao estresse emocional por isolamento 

social sobre as respostas comportamentais relacionadas à ansiedade em ratos. ................ 50 



20 
 

6.2.3. Efeitos da dieta rica em glúten associada ao estresse emocional por isolamento 

social sobre a responsividade cardiovascular ...................................................................... 57 

7. DISCUSSÃO ................................................................................................................ 59 

8. CONCLUSÃO ............................................................................................................... 69 

9. REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS .............................................................................. 70 

10. ANEXO I ................................................................................................................... 77 

11. ANEXO II .................................................................................................................. 78 

 

  



21 
 

1. INTRODUÇÃO 

1.1. ESTRESSE EMOCIONAL E COMPORTAMENTO 

1.1.1. ESTRESSE EMOCIONAL E TRANSTORNO DE ANSIEDADE 

As relações sociais são fundamentais para o desenvolvimento humano por 

promoverem um efeito positivo no bem-estar psicológico e na saúde (1). No entanto, 

durante a pandemia da COVID-19, o isolamento e o distanciamento social passaram 

a fazer parte da rotina da população em geral, por terem sido fortemente 

recomendados pelas autoridades de saúde como medidas de controle à propagação 

do vírus SARS-CoV2 (2). Neste contexto, a privação do convívio social impactou 

diretamente a saúde mental dos indivíduos, uma vez que o isolamento configura um 

desencadeador do estresse emocional (3, 4).  

O estresse se caracteriza pela ativação de respostas fisiológicas complexas e 

coordenadas a estressores psicológicos, fisiológicos ou ambientais que ameaçam a 

homeostase (5, 6, 7, 8). Os estímulos estressores podem diferir quanto a sua natureza 

e frequência (9). Os estressores sistêmicos (ou ameaças internas), compreendem 

mudanças físicas do corpo em resposta a sua interação com o meio externo, enquanto 

os estressores psicológicos (ou ameaças percebidas), incluem situações que podem 

levar ao perigo e ameaçar a homeostase, sendo acompanhado de uma resposta 

emocional de antecipação (9). Quanto à frequência, o estresse pode ocorrer na forma 

aguda (curto prazo) ou na forma crônica (longo prazo), além de se manifestar de 

diferentes formas, dentre elas, por mudanças nas relações sociais e com o meio, por 

condições socioeconômicas adversas ou por condições psiquiátricas crônicas, tais 

como a depressão e a ansiedade (10).  

O mecanismo de resposta ao estresse envolve a atuação do sistema nervoso 

autônomo (SNA), por meio da ativação simpática, e consequente aumento da 

frequência cardíaca (FC), pressão arterial (PA), frequência respiratória (FR) e dos 

níveis de glicose, no intuito de enfrentar o agente estressor. Porém, quando o agente 

estressor desaparece, a atividade parassimpática predomina, reestabelecendo a 

homeostase (11). A exposição ao estresse agudo já é associada ao aumento do risco 

de doença cardiovascular a curto prazo, principalmente entre indivíduos com risco pré-
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existente (10). Sob exposição prolongada ou crônica, a homeostase basal não pode 

ser alcançada, acarretando prejuízos ao organismo, como risco aumentado à vários 

tipos de câncer, doenças metabólicas e cardiovasculares (5, 10). O estresse 

emocional decorrente do isolamento social é um fator de grande relevância para 

transtornos psicológicos (12). Dentre eles, destaca-se o transtorno de ansiedade, que 

é caracterizado pelo medo transitório, incerteza e apreensão sobre o futuro, podendo 

variar a frequência e intensidade com que é vivenciada (13). Segundo a Organização 

Mundial da Saúde (OMS), durante 2020, primeiro ano da pandemia da COVID-19, a 

prevalência de ansiedade e depressão aumentou em 25% em todo o mundo (14). No 

Brasil, 18,6 milhões de pessoas já conviviam com a ansiedade (15), e, segundo um 

estudo preliminar do Ministério da Saúde, em 2020 a ansiedade foi o transtorno mais 

presente entre os brasileiros durante a pandemia (16). Foi apontado que o isolamento 

social na pandemia ativou a sensação de ameaça, levando ao aumento significativo 

dos níveis de estresse, raiva, confusão e ansiedade (17, 18).  

A associação entre estresse e ansiedade afeta negativamente a saúde física e 

psicológica, levando a um maior risco para o desenvolvimento de hipertensão arterial 

e doenças cardíacas, além de gerar complicações neuropsiquiátricas como declínio 

cognitivo, distúrbios afetivos, comportamentais e perceptivos (18). Adicionalmente, o 

comportamento alimentar é modulado pelo estresse emocional (19), que influencia a 

escolha sobre a quantidade e a qualidade dos alimentos consumidos, levando ao 

aumento da ingestão alimentar e ganho de massa corporal, associados à maior 

preferência por alimentos mais palatáveis, tais como pães, biscoitos, doces, bolos, 

tortas e massas (20, 21, 22, 23).  

1.1.2. ESTRESSE EMOCIONAL E COMPORTAMENTO ALIMENTAR 

Assim como o estresse, o comportamento alimentar influência nos estados de 

saúde e doença (24). Durante a pandemia da COVID-19, a OMS anunciou diretrizes 

alimentares que enfatizam a importância do consumo de uma dieta equilibrada, a fim 

de fortalecer o sistema imunológico e diminuir o risco de doenças crônicas e 

infecciosas. Para isso, foi recomendado o consumo diário de alimentos frescos 

variados e não processados para obtenção de micro e macronutrientes essenciais à 

manutenção da saúde (25). No entanto, o estresse emocional combinado a ansiedade 
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na pandemia impactou nos hábitos e na rotina alimentar dos indivíduos, gerando 

grandes mudanças no comportamento alimentar (26).  

O estresse influencia no apetite, agindo sobre o desejo de comer e o tipo de 

alimento escolhido. A ativação do eixo neuroendócrino hipotálamo-hipófise-adrenal 

(HHA), em resposta ao estresse, desencadeia a liberação do hormônio liberador de 

corticotropina (CRH), que medeia a supressão da ingestão alimentar, de modo a 

desviar os recursos energéticos do organismo para atividades de maior prioridade, 

como a reação de “luta ou fuga”. Horas depois, há estimulação da fome e do 

comportamento alimentar mediada por glicocorticóides, a fim de repor a energia 

utilizada na cascata de reações em resposta ao evento estressor. Sob exposição ao 

estresse psicológico crônico, a secreção elevada de glicocorticóides pode estimular o 

aumento do consumo alimentar e consequente ganho de peso excessivo (27). 

Já foi demonstrado, em estudo com ratos, que o estresse aumenta o consumo 

de alimentos palatáveis e ricos em energia (28), por meio da interação desses 

alimentos com as vias centrais de recompensa (27). Estudos realizados na pandemia 

apontam maior consumo alimentar durante o isolamento, incluindo massas, farinhas, 

ovos, alimentos longa vida e congelados, principalmente os comfort foods (ou 

alimentos confortantes), e uma redução no consumo de frutas e vegetais frescos (29, 

30). Os comfort foods são alimentos industrializados altamente palatáveis que contêm 

grandes quantidades de carboidratos e/ou gorduras, o que os tornam mais calóricos 

(22). Entretanto, esses alimentos proporcionam conforto psicológico e alívio 

emocional gerados pelo estresse, uma vez que promovem feedback negativo mediado 

por recompensa no eixo HHA, suprimindo-o (27).  

Alimentos altamente palatáveis também influenciam, por exemplo, no aumento 

da produção de serotonina – um neurotransmissor que atua no sistema nervoso 

desempenhando, entre outras funções, a regulação do sono, da temperatura corporal, 

do apetite, do humor, da atividade motora e funções cognitivas. A serotonina reduz o 

estresse, afetando positivamente o humor (31, 32, 33). No entanto, a busca por 

alimentos confortantes, como fuga para o estresse proveniente do isolamento social, 

traz consequências negativas à saúde, como aumento do risco de desenvolver 

inflamação crônica, obesidade e doenças cardiovasculares (34).  
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1.2. ALIMENTOS HIPERPALATÁVEIS E GLÚTEN 

Estudos apontam que, nas últimas décadas, o consumo de alimentos 

ultraprocessados aumentou consideravelmente em todo o mundo (35), alcançando 

até 60% da ingestão diária total de energia (36). Esses alimentos são formulações de 

substâncias alimentares modificadas por processos químicos e transformados em 

alimentos e bebidas hiperpalatáveis prontos para consumo (37). Já se sabe que o alto 

consumo de alimentos hiperpalatáveis está relacionado a capacidade destes 

alimentos em proporcionar a sensação de prazer, levando a uma redução no 

desconforto emocional gerado pelas situações de estresse (38, 39, 40). Neste sentido, 

embora a associação direta entre alimentos hiperpalatáveis e glúten não seja 

usualmente debatida, cabe ressaltar que a maioria desses alimentos contém glúten - 

um complexo proteico presente em cereais como trigo, centeio e cevada (23, 41). No 

contexto da pandemia, entende-se que alimentos contendo glúten, os quais já são 

extensivamente comercializados, sejam preferencialmente consumidos por serem de 

fácil acesso, baixo custo e mais palatáveis (23, 42). 

O glúten é composto por dois grupos proteicos - as prolaminas e glutelinas, os 

quais conferem capacidade de absorção de água, coesividade, viscosidade e 

elasticidade à massa (43, 44). Esses grupamentos são caracterizados de acordo com 

a suas propriedades de solubilidade (frações de Osborne): prolaminas são a fração 

insolúvel em água e solúvel em etanol, e as glutelinas a fração insolúvel tanto em água 

quando em etanol (44). Prolaminas e glutelinas se diferem de acordo com as espécies 

de grãos em que estão presentes, respectivamente: gliadina e glutenina no trigo, 

secalina e secalinina no centeio e hordeína e herdenina na cevada (45). O glúten 

presente em produtos de panificação é formado a partir da homogeneização mecânica 

da mistura entre água e farinha originada, por exemplo, a partir dos grãos de trigo (46) 

– um dos principais cereais cultivados no mundo (47), e fonte de carboidrato, proteina, 

fibras, minerais, vitaminas e lipídios na alimentação humana (48). Nesse processo, 

gliadinas e gluteninas são hidratadas e se associam por meio de ligações químicas, 

dando origem ao complexo proteico (46).  

Ambas frações exibem funções distintas e importantes que conferem qualidade 

ao produto final. Quando hidratadas, as gliadinas fornecem viscosidade e 

extensibilidade à massa, enquanto as gluteninas provêm resistência e elasticidade 
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(43, 49). Por apresentar caraterísticas funcionais únicas, o glúten possui grande valor 

comercial, sendo amplamente utilizado pela indústria alimentícia também como aditivo 

alimentar, a fim de melhorar a textura, retenção de umidade e sabor (41, 49). 

Estima-se que o consumo médio de glúten pela população em geral é de cerca 

de 10-20g/dia nos países ocidentais (50). No entanto, apesar do grande valor 

nutricional dos grãos que contêm glúten (48, 51, 52), o consumo de glúten afeta 

adversamente a absorção de água e nutrientes em indivíduos intolerantes à proteína 

(53), além de apresentar possíveis relações com a ocorrência de manifestações 

psiquiátricas e cardiovasculares observadas na doença celíaca (DC) e na 

sensibilidade ao glúten não celíaca (SGNC) (54, 55).  

Estudos mostram que pacientes celíacos manifestam depressão associada à 

ansiedade, maior risco à eventos cardiovasculares e desbalanço do SNA ao 

consumirem glúten. A disautonomia está relacionada à inflamação intestinal induzida 

pela hipersensibilidade ao glúten e à má absorção de nutrientes indispensáveis às 

funções neurológicas (55). Na SGNC, embora não haja ativação do sistema imune, 

também se observa a ocorrência de sintomas extra-intestinais, como alterações 

neuropsiquiátricas com implicações comportamentais (56, 57, 58, 59, 60). Nestes 

casos, a adesão à dieta livre de glúten (DLG) é a principal indicação médica para o 

tratamento dos distúrbios associados ao glúten (54).  

Ademais, é cada vez mais crescente o número de indivíduos saudáveis que 

aderem à uma DLG sem o diagnóstico de distúrbios associados ao glúten, 

influenciados pelo entendimento popular de que a ingestão de glúten é prejudicial à 

saúde (61). 

Embora os efeitos negativos do glúten na DC e na SGNC já estejam bem 

estabelecidos na literatura, há poucos estudos que relatam os efeitos do glúten sobre 

o funcionamento do organismo de indivíduos saudáveis. Brevemente, estudos pré-

clínicos apontam que o consumo de glúten (4,5% por 8 semanas) diminuiu a 

expressão de PPAR-α e γ (i.e.: fatores de transcrição envolvidos na oxidação do tecido 

adiposo), e aumentou o ganho de massa corporal e adiposidade em ratos (62, 63, 64). 

Considerando que o ganho de massa corporal é fator de risco para doenças mentais 

e cardiovasculares (65, 66), torna-se essencial investigar e melhor compreender os 
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efeitos da dieta rica em glúten (DCG) sobre a homeostase comportamental e 

cardiovascular. 

1.3. ESTRESSE, CONSUMO ALIMENTAR E REGULAÇÃO CARDIOVASCULAR 

O sistema cardiovascular atua nas respostas adaptativas ao estresse, estando 

sujeito a sofrer influências neuro-humorais (67). Alterações na função cardiovascular, 

tais como o aumento da FC, da PAM, da contratilidade e do débito cardíaco, são 

promovidas pela ativação do SNA durante situações aversivas, com o objetivo de 

preservar o equilíbrio e garantir a sobrevivência. Essas respostas são acompanhadas 

por alterações endócrinas e comportamentais (8). No entanto, a exposição ao 

estresse de curto e longo prazo já é associada ao risco de desenvolvimento de 

doenças cardiovasculares (DCV) (5, 10). As DCV são um grupo de distúrbios 

patológicos que afetam o coração e os vasos sanguíneos, a saber: hipertensão, 

acidente vascular cerebral, aterosclerose, doença arterial periférica e doenças 

venosas. Segundo a OMS, as DCV são a principal causa de morte no mundo, 

representando, em 2019, 32% de todas as mortes globais. Dentre os principais fatores 

de risco para o seu desenvolvimento, destacam-se o padrão alimentar, o estresse e a 

hipertensão arterial, os quais estão relacionados ao estilo de vida (15).  

O estresse também atua como desencadeador de mudanças no 

comportamento alimentar que, por sua vez, é um fator modificável na prevenção, bem 

como na gênese das DCV (68). A ingestão inadequada de proteínas, por exemplo, 

provoca aumento da pressão arterial (69) e do risco à insuficiência cardíaca (69, 70), 

e quando no início da vida, pode promover aumento da PAM e FC e suas 

variabilidades, como já demostrado em estudos em modelo animal (71, 72). Além 

disso, inadequações no consumo de macronutrientes (proteínas, lipídeos e 

carboidratos) relacionam-se ao desequilíbrio do SNA, ocorrência de distúrbios 

cardiometabólicos secundários (i.e.: resistência à insulina, doença coronariana e 

hipertensão), prejuízo do controle cardiovascular em condições de estresse e 

aumento da ansiedade (69, 73, 74) – achados que evidenciam a importância da 

qualidade da dieta sobre o perfil cardiometabólico e comportamental.   

 Considerando que a responsividade comportamental e cardiovascular podem 

ser impactadas por fatores ambientais, como alimentação e estresse emocional, e que 
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o isolamento social potencializa o consumo de produtos hiperpalatáveis que contém 

glúten, neste trabalho investigamos os efeitos da influência de uma dieta rica em 

glúten sobre a homeostase comportamental e cardiovascular em ratos saudáveis 

submetidos ao isolamento social. 
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2. JUSTIFICATIVA 

São eminentes os prejuízos à saúde emocional e psicológica dos indivíduos em 

virtude do isolamento social na pandemia. E o estresse emocional, decorrente desta 

medida crucial de controle à propagação da COVID-19, é um fator de risco 

cardiovascular e desencadeador de mudanças comportamentais, dentre elas o 

transtorno de ansiedade. Assim como nas relações sociais, a pandemia também 

impacta nos hábitos alimentares, especialmente se considerarmos o maior consumo 

de alimentos hiperpalatáveis contendo glúten, como fonte de alívio emocional em meio 

ao isolamento social na pandemia. O glúten apresenta possíveis relações com a 

ocorrência de manifestações psiquiátricas e cardiovasculares em indivíduos com 

sensibilidade ao glúten celíaca e não celíaca. Entretanto, embora haja grande 

especulação sobre o potencial tóxico do glúten para a população em geral, seus 

efeitos sobre a saúde comportamental e cardiovascular em indivíduos saudáveis sem 

o diagnóstico de distúrbios associados ao glúten ainda não foram investigados e, 

muito menos compreendidos. 

Sendo assim, ao considerarmos que o estresse emocional por isolamento 

social pode tanto impactar a responsividade comportamental e cardiovascular quanto  

potencializar o consumo de alimentos ricos em glúten, torna-se relevante avaliar os 

efeitos do glúten sobre a homeostase comportamental e cardiovascular em ratos 

submetidos ao isolamento social. Ao mimetizar o consumo do glúten associado ao 

estresse emocional crônico durante a pandemia da COVID-19, podemos compreender 

os impactos dessa associação sobre as respostas cardiovasculares e 

comportamentais de indivíduos saudáveis e mitigar eventuais danos associados. 
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3. OBJETIVOS 

3.1. Objetivo geral 

Investigar os efeitos da dieta rica em glúten (10% por 5 semanas) sobre a 

responsividade comportamental e cardiovascular em ratos Wistar expostos ao 

estresse emocional por isolamento social. 

3.2. Objetivos específicos 

Investigar os efeitos do consumo da dieta rica em glúten associada ao 

isolamento social sobre: 

i. O consumo alimentar, massa corporal e índices de Lee e adiposidade; 

ii. As respostas comportamentais relacionadas à ansiedade; 

iii. Os parâmetros cardiovasculares (frequência cardíaca, pressão arterial média, 

sistólica e diastólica) em ratos saudáveis. 
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4. MATERIAIS E MÉTODOS 

4.1. Animais 

Ratos Wistar, com 21 dias de vida (correspondente ao período pós-desmame), 

pesando ± 50g, foram obtidos do Centro de Ciência Animal da Universidade Federal 

de Ouro Preto (CCA/UFOP). Os animais foram divididos em grupo dieta livre de glúten 

(DLG) e grupo dieta rica em glúten (DCG), ofertadas por 5 semanas. Os grupos dieta 

foram subdivididos em duas condições de criação: coletivos (DLGc e DCGc), com dois 

animais por gaiola (41cm de comprimento x 34cm de largura x 17cm de altura), e 

isolados (DLGi e DCGi), com um animal por gaiola (30cm de comprimento x 20cm de 

largura x 13cm de altura). Os animais foram mantidos no biotério de manutenção do 

Laboratório de Fisiologia Cardiovascular (LFC), sob temperatura controlada (22±1ºC) 

e ciclo claro/escuro de 12 horas (luzes acesas às 06h00 da manhã), e tiveram livre 

acesso à dieta e à água filtrada. Todos os procedimentos experimentais foram 

aprovados pelo Comitê de Ética no Uso de Animais da Universidade Federal de Ouro 

Preto (CEUA/UFOP), sob protocolo nº 9520180121. 

 

 

4.2. Protocolo dietético 

No pós-desmame (21 dias), todos os animais foram submetidos ao protocolo 

dietético por 5 semanas, de acordo com a dieta correspondente a cada grupo 

experimental: os grupos DLGc e DLGi receberam ração AIN-93G livre de glúten e os 

grupos DCGc e DCGi receberam ração AIN-93G modificada, contendo 10% de glúten.  

Observa-se na Tabela 01 a composição das dietas. O glúten representa 75-80% das 

Figura 1 – Delineamento experimental 
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proteínas do trigo (75), e trabalhos já publicados que investigaram os efeitos do glúten 

sobre outras variáveis adotaram percentuais entre 4,5% e 10% (76, 77). Diante disso, 

adotamos o maior valor percentual de glúten (10%) na composição da DCG. Para 

garantir à similaridade entre as densidades calóricas das dietas, a quantidade de 

glúten acrescida foi reduzida da quantidade de amido, uma vez que carboidratos e 

proteínas apresentam a mesma proporção de kcal/g. O consumo alimentar e a massa 

corporal dos animais foram avaliados semanalmente e as dietas foram pesadas antes 

de serem servidas e repostas. 

 

Tabela 1 – Composição nutricional das dietas utilizadas no protocolo dietético. 

 
Dieta AIN-93G livre de glúten 

(g/kg) 
Dieta AIN-93G com glúten 

(g/kg) 

Amido 397,486 264,153 

Glúten de Trigo (75%) 0 133,333 (10% de glúten) 

Caseína (85%) 200 200 

Amido dextrinizado 132 132 

Sacarose 100 100 

Óleo de soja 70 70 

Fibra 50 50 

Minerais 35 35 

Vitaminas 10 10 

L-Cistina 3 3 

Colina 2,5 2,5 

t-BHQ 0,014 0,014 

Kcal/g 3827,944 3787,944 

 
Fonte: PRAG Soluções Comércio e Serviços em Biociências® 

Mistura de minerais (g/Kg de mistura): CaCO3 – 357,0 / KH2PO4 – 196,0 / C6H5K3O7 –70,78 / NaCl 
– 74,0 / K2SO4 – 46,6/ MgO – 24,0 / C6H5FeO7 – 6,06 / ZnCO3 – 1,65 / MnCO3 – 0,63 / CuCO3 – 0,30 / 
KIO3 – 0,01 / Na2Se O4 – 0,01,25 / (NH4)6Mo7O24.4H2O – 0,00795 / H18Na2O12Si – 1,45 / KCrS2O8.12H2O 

– 0,275 / LiCl – 0,0174 / H3BO3 – 0,0815 / NaF – 0,0635 / NiCO3 – 0,0318 / NH4VO3 – 0,0066 / Sacarose 
– 221,026. 
Mistura de vitaminas (g/Kg de mistura): Ácido Nicotínico – 3,0 / Pantotenato de Cálcio – 1,60 / 
Piridoxina HCl – 0,70 / Tiamina HCl – 0,60 / Riboflavina – 0,60/ Ácido Folie – 0,20 / D-Biotina – 0,02 / 
Vitamina B12 – 2,5 / Vitamina E – 15,0 / Vitamina A – 0,80 / Vitamina D3 – 0,25 / Vitamina K – 0,075 / 
Sacarose – 974,655. 
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4.3. Testes comportamentais 

Ao completar 5 semanas correspondentes ao protocolo dietético, os animais 

foram submetidos uma única vez aos testes comportamentais Labirinto em Cruz 

Elevado (LCE), Caixa Claro Escuro (CE) e Campo Aberto (CA), respectivamente. Na 

sala de experimentação, o ruído e a temperatura foram controlados e a iluminação 

permaneceu à 60 lux. Os animais foram ambientalizados à sala por 30 min antes do 

início do experimento, e os testes foram gravados com auxílio de uma câmera 

posicionada acima dos aparatos para posterior análise das imagens. A cada troca de 

animal, os aparatos foram higienizados com álcool 20% para eliminação de estímulos 

olfatórios. 

4.3.1. Labirinto em Cruz Elevado (LCE) 

O LCE, proposto por Handley e Mithani (1984) (78), consiste em dois braços 

fechados, com paredes de 40 cm de altura, e dois braços abertos, envoltos por uma 

proteção acrílica de 01 cm de altura, conectados por um quadrante central. Todos os 

braços possuem mesma dimensão (50 cm de comprimento x 12 cm de largura) e estão 

elevados 50 cm do chão. O LCE se fundamenta na preferência dos roedores a locais 

fechados e escuros (braços fechados) e no medo inato à altura e a locais abertos 

(braços abertos), os quais impossibilitam o uso da exploração tigmotáxica (ato de 

tatear superfícies com as vibrissas) (79). Para a execução do teste, os animais foram 

posicionados individualmente no quadrante central, de frente para um braço fechado, 

e permitidos explorar livremente o labirinto por 300s. O tempo de permanência e o 

número de entradas em casa braço do aparato e no quadrante central foram 

avaliados. Dessa forma, alterações comportamentais defensivas do tipo ansiedade 

são interpretadas quando os braços abertos são evitados e os roedores passam mais 

tempo nos braços fechados do labirinto (80).  
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Fonte: Adaptado de commons.wikimedia.org. 

 

4.3.2. Caixa Claro/Escuro (CE) 

A caixa CE, desenvolvida por Crawley e Goodwin (1980), consiste em dois 

compartimentos em acrílico com tampa na parte superior, sendo o compartimento 

escuro opaco e o compartimento claro transparente (81). Os compartimentos são 

conectados por uma parede em comum, com abertura de aproximadamente 10 cm, 

na qual o animal pode transitar de um lado para o outro. O teste se fundamenta no 

comportamento inato dos roedores de aversão à luminosidade e no comportamento 

espontâneo de exploração a ambientes novos, proporcionado pelo próprio aparato 

(81, 82). Para a execução do teste, os animais foram posicionados individualmente no 

interior do compartimento claro da caixa, e permitidos explorar livremente o aparato 

durante 300s após a primeira esquiva para o compartimento escuro (74). O tempo de 

permanência e o número de entradas em cada compartimento da caixa, bem como o 

tempo de reentrada no compartimento claro foram avaliados. Dessa forma, alterações 

comportamentais do tipo ansiedade são interpretadas quando o compartimento claro 

é evitado e os roedores passam mais tempo no compartimento escuro. 

Figura 2 – Labirinto em Cruz Elevado (LCE) 
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Fonte: plataforma Mind the Graph (www.mindthegraph.com). 

 

4.3.3. Campo Aberto (CA) 

O CA consiste em uma caixa quadrada (60 cm largura x 60 cm x altura 40 cm 

de profundidade), com paredes e fundo em acrílico preto. Sua arena é subdividida em 

segmentos que delimitam os quadrantes centrais e periféricos do aparato (83). O teste 

se fundamenta no conflito inato dos roedores em explorar ambientes novos (centro), 

versus se manter em um ambiente seguro (periferia), o qual permite o uso da 

exploração tigmotáxica (84, 85). Para a execução do teste, os animais foram 

posicionados individualmente no centro do aparato e permitidos explorar a arena por 

300s. O tempo de exploração e o número de quadrantes percorridos pelo animal no 

centro e na periferia da arena, bem como o número e tempo de groomings (limpeza 

de qualquer parte da superfície do corpo ou pelo com a língua, dentes e/ou patas 

dianteiras) (86), permitiram avaliar alterações comportamentais do tipo ansiedade. 

Além disso, o número de explorações verticais (elevação do corpo, ficando sob as 

duas patas traseiras, apoiando ou não as patas dianteiras nas paredes do aparato), 

permitiu avaliar o comportamento exploratório e análise de risco feita pelo animal. 

Figura 3 – Caixa Claro Escuro (CE) 
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Fonte: plataforma Mind the Graph (www.mindthegraph.com). 

 

4.4. Canulação da artéria femoral 

No dia subsequente aos testes comportamentais, foi realizada a canulação da 

artéria femoral para aquisição dos parâmetros cardiovasculares, cujos registros foram 

realizados após 24 horas de recuperação cirúrgica. Para tal, os animais foram 

anestesiados com uma mistura de Cetamina e Xilazina (120 mg/kg + 14 mg/kg; via 

intraperitoneal; i.p.) e tiveram a região inguinal dissecada até que a artéria femoral 

ficasse aparente e pudesse ser isolada. Posteriormente, dois fios de sutura foram 

posicionados por baixo do vaso, isolando a porção inferior e tencionando a porção 

superior. Foi feita uma pequena incisão no vaso, por onde a cânula foi inserida (cerca 

de 04 cm) até alcançar a artéria aorta abdominal. 

Em seguida, a cânula foi transpassada pelo dorso até a região da escápula, 

onde foi fixada a uma incisão por meio de sutura. Após o procedimento cirúrgico, foram 

administrados: Pentabiótico Veterinário (penicilina, estreptomicina, 

diidroestreptomicina), i.p. em uma dose de 0,1mL contendo 48000UI de penicilina, 

20mg de estreptomicina e 20mg de diidroestreptomicina por kg de massa, bem como 

Ketoflex (cetoprofeno) 1%; 4mg/kg i.p., respetivamente para ação antibiótica, anti-

inflamatória e analgésica (87). No período de recuperação pós-cirúrgica (24h), foram 

tomadas medidas de monitoramento dos animais, atendendo à Resolução Normativa 

nº 33 do CONCEA, tais como: manutenção dos animais em manta térmica por 30 min 

logo após a cirurgia para evitar hipotermia, e posteriormente (02 vezes ao dia), 

Figura 4 – Campo Aberto (CA) 
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observação da frequência respiratória, verificação da cicatrização das suturas e de 

eventual presença de hemorragia, bem como avaliação dos movimentos/locomoção, 

do consumo de água e ração, das características do pelo e do aspecto físico e 

comportamental do animal (por ex.: se havia secreção óculo-nasal, prostração, 

vocalização). 

4.5. Registros Cardiovasculares 

Após 24 horas de recuperação pós-cirúrgica, foram realizados os registros 

cardiovasculares de pressão arterial e frequência cardíaca. Para tal, salina 

heparinizada (1:40) foi injetada na cânula arterial do animal, que por sua vez foi 

conectada a um transdutor de pressão MLT0699 (ADInstruments, Austrália). O 

transdutor de pressão foi acoplado a um amplificador de sinal ETH-400 (CB Sciences, 

Inc.) conectado a um conversor analógico digital PowerLab/400 (ADInstruments, 

Austrália). A transferência dos dados do conversor para o computador foi realizada 

via placa SCISI e o software Chart for Windows® gerou os registros de pressão arterial 

pulsátil (PAP) a partir dos dados enviados pelo conversor analógico digital em uma 

frequência de amostragem de 1000 Hz. Após serem conectados ao sistema, os 

animais passaram por um período de estabilização dos parâmetros cardiovasculares 

por cerca de 30 min, seguido do registro por 30 min em condições basais (87).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Adaptado de Domingos-Souza, 2021. 

 
Figura 5 – Representação do esquema de aquisição de dados pelo LabChart 7 
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4.6. Eutanásia 

Ao final dos registros cardiovasculares, os animais foram individualmente 

anestesiados com Isoflurano, por via inalatória em uma dose de 2,5% em 3L/min de 

O2, com auxílio de uma capela de exaustão. Em seguida, foi aferido o comprimento 

nasoanal (para cálculo do índice de Lee), seguido da decapitação, com auxílio de 

guilhotina, para a retirada dos tecidos adiposos abdominais (TAs) epididimal, 

retroperitoneal e inguinal (para cálculo do Índice de Adiposidade). Ambos os índices 

foram utilizados para avaliar a composição corporal dos animais.  

 

Fonte: Adaptado de Cheong, 2021. 

 

5. ANÁLISE ESTATÍSTICA 

As análises estatísticas foram geradas no Software GraphPad Prism (versão 

8.4.2). Outliers foram identificados por meio do teste de Grubbs, considerando α=0,05, 

e removidos das análises. Os dados foram avaliados quanto à normalidade utilizando 

o teste de Shapiro-Wilk. Para análise estatística dos dados, foram realizados o teste 

de variância (ANOVA) Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD (dados 

paramétricos e não paramétricos), teste t não pareado (dados paramétricos) e Mann-

Whitney (dados não paramétricos). Os resultados foram expressos em: a) Média ± 

Desvio Padrão para dados paramétricos (exceto para os gráficos de Heat Map e a 

tabela 3 em que houve a padronização da expressão em Mediana e intervalo 

interquartil), ou b) Mediana e intervalo interquartil [mediana: (1º Quartil - 3º Quartil)] 

para dados não paramétricos. O nível de significância considerado para as análises 

foi de p<0,05. 

Figura 6 – Representação da localização dos TAs 

https://en.wikipedia.org/wiki/Shapiro%E2%80%93Wilk_test
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6. RESULTADOS 

Considerando a escassez de dados sobre os efeitos do glúten em indivíduos 

saudáveis, primeiramente avaliamos os efeitos isolados do glúten sobre os 

parâmetros biométricos, responsividade comportamental e cardiovascular em ratos 

Wistar.  

6.1. Efeitos da dieta rica em glúten sobre os parâmetros biométricos e sobre 

a responsividade comportamental e cardiovascular em ratos Wistar 

6.1.1. Efeitos da dieta rica em glúten sobre o consumo alimentar, massa 

corporal, índices de Lee e adiposidade em ratos 

A massa corporal basal, ganho de massa diário e o consumo alimentar, 

avaliados ao logo das 5 semanas de protocolo dietético, estão representados na 

Figura 7. No início do experimento os animais apresentaram massa corporal basal 

semelhante (DLG: 54,71 ± 3,98; DCG: 53,67 ± 4,50; p=0,5542) (Figura 7A). O U-teste 

Mann-Whitney das amostras independentes indicou maior ganho de massa corporal 

no grupo DCG na semana 5, quando comparado ao grupo DLG (S5: DLG [5,10: (4,80-

5,40) g]; DCG [5,60: (5,03-6,33) g]; p=0,0320) (Figura 7B). Também foi observado 

aumento no consumo alimentar no grupo DCG na mesma semana quando comparado 

ao grupo DLG (S5: DLG [19,50: (18,39-20,00) g]; DCG [20,06: (19,75-21,50) g]; 

p=0,0199) (Figura 7C). 
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A: Massa corporal basal (g); B: Ganho de massa/dia (g); C: Consumo alimentar/dia (g). Dados 
paramétricos: analisados por teste t não pareado e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: 
analisados por U-teste Mann-Whitney e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa vs. 
DLG (p<0,05). DLG (n=12), DCG (n=12). 

 Figura 7 – Massa corporal basal e efeitos da DCG sobre o ganho de massa corporal e 
consumo alimentar diário ao longo das cinco semanas de experimentação 
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 A Tabela 2 apresenta a massa dos tecidos adiposos abdominais epididimal, 

retroperitoneal e inguinal, e os índices de Lee e adiposidade dos grupos DLG e DCG. 

O teste t não pareado não indicou diferenças significativas entre os grupos estudados. 

Tabela 2 – Efeitos da DCG sobre os parâmetros relativos à composição de gordura corporal 
de ratos ao longo das cinco semanas de experimentação 

Parâmetros (g) DLG DCG p 

Epididimal 0,92 ± 0,18 1,03 ± 0,38 0,3657 

Retroperitoneal 0,48 ± 0,16 0,59 ± 0,22 0,2032 

Inguinal 1,30 ± 0,41 1,44 ± 0,40 0,3970 

IA (%)** 2,70 ± 0,59 3,07 ± 0,83 0,2386 
IL*** 0,29 ± 0,01 0,29 ± 0,01 0,3253 

Dados paramétricos: analisados por teste t não pareado e expressos em média ± DP. Dados não 
paramétricos: analisados por U-teste Mann-Whitney e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença 
significativa vs. DLG (p<0,05). DLG (n=11), DCG (n=12). **[(soma TAs (g)) ÷ (peso corporal final(g))] x 
100; *** [(peso corporal final (g))1/3 ÷ comprimento nasoanal (cm)] x 10. 

 

6.1.2. Efeitos da dieta rica em glúten sobre as respostas comportamentais 

relacionadas à ansiedade em ratos 

Para avaliar os efeitos da DCG sobre as respostas comportamentais 

relacionadas à ansiedade em ratos, os animais foram submetidos aos testes 

comportamentais Labirinto em Cruz Elevado (LCE), Caixa Claro Escuro (CE) e Campo 

Aberto (CA), respectivamente.  

Observa-se na Figura 8 os dados referentes ao teste comportamental LCE. O 

U-teste Mann-Whitney indicou maior número de entradas dos animais do grupo DCG 

no braço fechado (DLG [5,50: (5,00-7,00)]; DCG [7,00: (6,00-8,25)]; p=0,0498) (Figura 

8D). Não houve diferença significativa nos grupos estudados quanto ao número de 

entradas no braço aberto (DLG [2,00: (1,75-3,50)]; DCG [2,50: (1,00-3,00)]; p=0,9697) 

(Figura 8B) e no quadrante central (DLG: 2,90 ± 1,37; DCG: 3,20 ± 1,62; p=0,6601) 

(Figura 8F). Também não foi observada diferença significativa no tempo de 

permanência nos braços abertos (DLG: 49,30 ± 41,25; DCG: 45,00 ± 33,21; p=0,8003) 

(Figura 8A), nos braços fechados (DLG: 197,4 ± 47,89; DCG: 208,0 ± 42,84; 

p=0,6083) (Figura 8C) e no quadrante central (DLG [40,00: (27,50-74,25)]; DCG 

[51,50: (27,00-69,50)]; p=0,8958) (Figura 8E). 
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A:Tempo no braço aberto (s); B: nº de entradas no braço aberto; C: Tempo no braço fechado (s); D: nº 
de entradas no braço fechado; E: Tempo no quadrante central (s); F: nº de entradas no quadrante 
central. Dados paramétricos: analisados por teste t não pareado e expressos em média ± DP. Dados 
não paramétricos: analisados por U-teste Mann-Whitney e expressos em Mediana: Q1-Q3. * Diferença 
significativa vs. DLG (p<0,05). DLG (n=10), DCG (n=10). 
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Figura 8 – LCE: tempo de permanência e número de entradas no braço aberto, braço fechado 
e quadrante central durante exposição em 300s 
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A partir dos dados avaliados na Caixa Claro Escuro, o teste t não pareado 

indicou não haver diferenças significativas no tempo de exploração no compartimento 

claro (DLG: 59,58 ± 24,36; DCG: 74,67 ± 27,85; p=0,1719) (Figura 9A), no 

compartimento escuro (DLG: 240,4 ± 24,36; DCG: 225,3 ± 27,85; p=0,1719) (Figura 

9C), bem como no tempo de reentrada no compartimento claro (DLG: 31,73 ± 34,99; 

DCG: 37,64 ± 26,65; p=0,5083) (Figura 9E). Ainda, o teste não apontou diferença 

significativa quanto ao número de entradas no compartimento claro (DLG: 3,42 ± 1,93; 

DCG: 4,08 ± 1,68; p=0,3759) (Figura 9B) e no compartimento escuro (DLG: 3,50 ± 

2,02; DCG: 4,42 ± 1,62; p=0,2335) (Figura 9D) entre os grupos estudados. 
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A:Tempo claro (s); B: nº entradas claro; C: Tempo escuro (s); D: nº entradas escuro; E: Tempo 
reentrada claro (s). Dados paramétricos: analisados por teste t não pareado e expressos em média ± 
DP. Dados não paramétricos: analisados por U-teste Mann-Whitney e expressos em Mediana: Q1-Q3. 
*Diferença significativa vs. DLG (p<0,05). DLG (n=12), DCG (n=12), exceto gráfico E (DLG n=11; DCG 
n=11). 
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 Figura 9 – Caixa Claro Escuro: tempo de permanência e número de entradas nos 
compartimentos claro e escuro e tempo de reentrada no compartimento claro durante exposição 
em 300s 
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A partir dos dados avaliados no Campo Aberto, o teste t não pareado não 

indicou diferença significativa no tempo de permanência no centro (DLG: 7,67 ± 4,87; 

DCG: 11,58 ± 6,36; p=0,1044) (Figura 10A) e na periferia do aparato (DLG: 292,30 ± 

4,87; DCG: 288,40 ± 6,36; p=0,1044) (Figura 10C). Também não foi observada 

diferença significativa no número de quadrantes percorridos no centro (DLG: 4,58 ± 

2,97; DCG: 7,25 ± 5,40; p=0,1478) (Figura 10B) e na periferia (DLG: 63,50 ± 27,51; 

DCG: 62,92 ± 19,88; p=0,9531) (Figura 10D). O U-teste Mann-Whitney não indicou 

diferença significativa quanto ao número de explorações verticais: DLG [21,00: (15,00-

23,75)]; DCG [23,00: (17,00-28,25); p=0,2971] (Figura 10E), e o teste t não pareado 

também não indicou diferença significativa quanto ao número de groomings (DLG: 

1,67 ± 1,77; DCG: 1,83 ± 1,19; p=0,7898) (Figura 10F) entre os grupos estudados.   

 

 



45 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

A: Tempo centro (s); B: nº entradas centro; C: Tempo periferia (s); D: nº entradas periferia; E: nº 
explorações verticais; F: nº groomings. Dados paramétricos: analisados por teste t não pareado e 
expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por U-teste Mann-Whitney e expressos 
em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa vs. DLG (p<0,05). DLG (n=12), DCG (n=12), exceto gráfico 
E (DLG n=11; DCG n=12). 
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 Figura 10 – Campo Aberto: tempo de permanência e número de quadrantes percorridos 
no centro e na periferia, nº de explorações verticais e groomings durante exposição em 
300s 
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6.1.3. Efeitos da dieta rica em glúten sobre responsividade cardiovascular 

Para avaliar os efeitos da DCG sobre a responsividade cardiovascular foram 

realizadas as medidas de FC, PAM, PAS e PAD após 5 semanas de protocolo 

dietético.  

Os dados de registro dos parâmetros cardiovasculares estão representados da 

Figura 11. O teste t não pareado indicou que a DCG não alterou a FC (DLG: 422,8 ± 

45,47; DCG: 401,7 ± 33,40; p=0,3680) (Figura 11A), a PAM (DLG: 119,5 ± 7,30; DCG: 

117,2 ± 5,44; p=0,5380) (Figura 11B), a PAS (DLG: 140,0 ± 9,05; DCG: 137,4 ± 6,47; 

p=0,5761) (Figura 11C) e a PAD (DLG: 106,1 ± 7,02; DCG: 103,3 ±4,37; p=0,4121) 

(Figura 11D).  

  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
A: FC (bpm); B: PAM (mmHg); C: PAS (mmHg); PAD (mmHg). Dados paramétricos: analisados por 
teste t não pareado e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por U-teste 
Mann-Whitney e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa vs. DLG (p<0,05). DLG (n=7), 
DCG (n=6). 
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Figura 11 – Efeitos da DCG sobre os parâmetros cardiovasculares FC, PAM, PAS e PAD 
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6.2. Efeitos da associação entre dieta rica em glúten e estresse emocional por 

isolamento social sobre os parâmetros biométricos e responsividade 

comportamental e cardiovascular em ratos Wistar. 

Após avaliarmos os efeitos isolados do glúten, avaliamos os efeitos da DCG 

associada ao estresse emocional por isolamento social sobre os parâmetros 

biométricos e sobre a responsividade comportamental e cardiovascular em ratos 

Wistar. 

6.2.1. Efeitos da associação entre dieta rica em glúten e estresse 

emocional por isolamento social sobre o consumo alimentar, massa 

corporal, índices de Lee e adiposidade em ratos. 

Com o objetivo de verificar se os animais obtiveram consumo alimentar 

adequado ao longo do protocolo dietético, foram realizadas análises intragrupos em 

relação ao ganho de massa corporal (Figura 12B) e ao consumo alimentar (Figuras 

12D e 12F), comparando-se as semanas subsequentes (S2 à S5) com a semana 1 

(S1). 

No início do experimento todos os animais apresentaram massa corporal basal 

semelhante (DLGc: 54,71 ± 3,98; DCGc: 53,67 ± 4,50; DLGi: 54,00 ± 3,71; DCGi: 

54,71 ± 3,16; p=0,5710) (Figura 12A). Todos os grupos apresentaram aumento do 

ganho de massa corporal diário ao longo das semanas (Figura 12B): DLGc (S2: 

p<0,0001; S3: p<0,0001 e S4: p=0,0002); DCGc (S2: p=0,0043; S3: p<0,0001; S4: 

p<0,0001 e S5: p=0,0150); DLGi (S2: p<0,0001, S3: p<0,0001; S4: p=0,0005 e S5: 

p<0,0114); DCGi (S2: p<0,0001; S3: p<0,0001, S4: p<0,0045 e S5: p<0,0208). A 

análise intragrupos também demonstrou que todos os grupos apresentaram aumento 

do consumo alimentar ao longo das semanas (Figura 12D): DLGc (S2: p<0,0001; S3: 

p<0,0001; S4: p<0,0001; S5: p<0,0001); DCGc (S2: p<0,0001; S3: p<0,0001; S4: 

p<0,0001; S5: p<0,0001); DLGi (S2: p<0,0001; S3: p<0,0001; S4: p<0,0001; S5: 

p<0,0001); DCGi (S2: p<0,0001; S3: p<0,0001; S4: p<0,0001 e S5: p<0,0001).  

Em seguida, foi avaliado o efeito da DCG associada ao estresse por isolamento 

social sobre os mesmos parâmetros. Observa-se na Figura 12C os valores do ganho 
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de massa corporal diário ao longo das semanas. O teste ANOVA Two-way indicou 

que a dieta, o estresse e a interação (dieta x estresse) não alteraram este parâmetro. 

Os valores do consumo alimentar diário ao logo das semanas nos grupos 

experimentais estão representados na Figura 12E. O teste ANOVA Two-way indicou 

que a interação (dieta x estresse) influenciou no consumo alimentar na S5 [F (1,48) = 

4,952; p=0,0308], embora tal parâmetro não tenha sido afetado pela dieta, nem pelo 

estresse isoladamente. O pós-teste de Fisher’s LSD revelou, aumento do consumo 

alimentar no grupo DCGc quando comparado ao DLGc (p=0,0430), assim como no 

grupo DLGi quando comparado ao DLGc (p=0,0071).  
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A: Massa corporal basal (g); B, C: Ganho de massa/dia (g); D, E: Consumo alimentar/dia (g). Dados 
paramétricos: analisados por teste t não pareado ou ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s 
LSD e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por U-teste Mann-Whitney ou 
ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença 
significativa (p<0,05). DLG [coletivo (n=12), isolado (n=14)], DCG [coletivo (n=12), isolado (n=14)]. 

 

Figura 12 – Massa corporal basal e efeitos da DCG associada ao estresse emocional por 
isolamento social sobre ganho de massa corporal e consumo alimentar diário ao longo das 
cinco semanas de experimentação 
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A Tabela 3 apresenta os dados das medidas biométricas dos grupos 

experimentais. O teste ANOVA Two-way indicou que a dieta, o estresse e a interação 

(dieta x estresse) não alteraram estes parâmetros.  

Tabela 3 – Efeitos da DCG associada ao estresse emocional por isolamento social sobre os 
parâmetros relativos à composição de gordura corporal de ratos ao longo das cinco semanas 
de experimentação 

Parâmetros (g) DLGc DCGc DLGi DCGi p 

Epididimal 
[0,90:  

(0,77-1,06)] 
[1,02:  

(0 ,65-1,40)] 
[0,92:  

(0,76-1,36)] 
[0,88:  

(0,68-1,27)] > 0,05 

Retroperitoneal 
[0,44:  

(0,43-0,55)] 
[0,63:  

(0,34-0,73)] 
[0,51:  

(0,38-0,68)] 
[0,37:  

(0,31-0,58)] > 0,05 

Inguinal 
[1,15:  

(1,01-1,54)] 
[1,40:  

(1,15-1,67)] 
[1,37:  

(1,18-2,00)] 
[1,36:  

(1,03-1,48)] > 0,05 

IA (%)** 
[2,57: 

(2,14 - 3,00)] 
[3,15: 

(2,19 - 3,77)] 
[2,84: 

(2,49 - 3,85)] 
[2,54: 

(2,12 - 3,30)] 
> 0,05 

IL*** 
[0,29: 

(0,28 - 0,30)] 
[0,30: 

(0,29 - 0,30)] 
[0,29: 

(0,28 - 0,31)] 
[0,29: 

(0,28 - 0,30)] 
> 0,05 

Dados paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e 
expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-
teste de Fisher’s LSD e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa (p<0,05). DLG [coletivo 
(n=11), isolado (n=13)], DCG [coletivo (n=12), isolado (n=10)]. **[(soma TAs (g)) ÷ (peso corporal 
final(g))] x 100; *** [(peso corporal final (g))1/3 ÷ comprimento nasoanal (cm)] x 10. 

 

6.2.2. Efeitos da dieta rica em glúten associada ao estresse emocional por 

isolamento social sobre as respostas comportamentais relacionadas 

à ansiedade em ratos.  

Para avaliar os efeitos da associação entre a DCG e o estresse por isolamento 

social sobre as respostas comportamentais relacionadas à ansiedade, os ratos foram 

submetidos aos testes comportamentais Labirinto em Cruz Elevado (LCE), Caixa 

Claro Escuro (CE) e Campo Aberto (CA), respectivamente.  

A Figura 13 apresenta os dados dos parâmetros comportamentais relacionados 

à ansiedade no LCE. O teste ANOVA Two-way indicou que a dieta, o estresse e a 

interação (dieta x estresse) não alteraram o tempo de permanência no braço aberto 

(DLGc: 49,30 ± 41,25; DCGc: 45,00 ± 33,21; DLGi: 50,92 ± 38,88; DCGi: 80,18 ± 

69,32. Dieta [F(1,39) = 0,7223; p=0,4006]; estresse [F(1,39) = 1,569; p=0,2178]; interação 

[F(1,39) = 1,306; p=0,2601]; Figura 13A), no braço fechado (DLGc: 197,4 ± 47,89; 

DCGc: 208,0 ± 42,84; DLGi: 196,1 ± 49,84; DCGi: 176,3 ± 62,44. Dieta [F(1,39) = 
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0,08544; p=0,7716]; estresse [F(1,39) = 1,100; p=0,3008]; interação [F(1,39) = 0,9314; 

p=0,3404]; Figura 13C) e no quadrante central (DLGc [40,00: (27,50-74,25)]; DCGc 

[51,50: (27,00-69,50)]; DLGi [42,50: (27,00-83,75)]; DCGi [41,00: (29,00-49,00)]. Dieta 

[F(1,39) = 0,8146; p=0,3723]; estresse [F(1,39) = 0,04626; p=0,8308]; interação [F(1,39) = 

0,03266; p=0,8575]; Figura 13E).  

Também não foi observada alteração no número de entradas no braço aberto 

(DLGc [2,00: (1,75-3,50)]; DCGc [2,50: (1,00-3,00)]; DLGi [3,00: (2,00-4,00)]; DCGi 

[3,50: (2,00-4,75)]. Dieta [F(1,39) = 0,1541; p=0,6967]; estresse [F(1,39) = 1,480; 

p=0,2311]; interação [F(1,39) = 0,6189; p=0,4362]; Figura 13B), no braço fechado 

(DLGc [5,50: (5,00-7,00)]; DCGc [7,00: (6,00-8,25)]; DLGi [6,00: (6,00-8,00)]; DCGi 

[5,50: (4,25-7,00)]. Dieta [F(1,39) = 0,2884; p=0,5943]; estresse [F(1,39) = 0,4340; 

p=0,5139]; interação [F(1,39) = 3,378; p=0,0737]; Figura 13D) e no quadrante central 

(DLGc: 2,90 ± 1,37; DCGc: 3,20 ± 1,62; DLGi: 3,27 ± 1,10; DCGi: 3,50 ± 1,78. Dieta 

[F(1,39) = 0,3304; p=0,5687]; estresse [F(1,39) = 0,5379; p=0,4677]; interação [F(1,39) = 

0,006286; p=0,9372]; Figura 13F).  
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A: Tempo no braço aberto (s); B: nº de entradas no braço aberto; C: Tempo no braço fechado (s); D: nº 
de entradas no braço fechado; E: Tempo no quadrante central (s); F: nº de entradas no quadrante 
central. Dados paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD 
e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do 
pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa (p<0,05). DLG 
[coletivo (n=10), isolado (n=12)], DCG [coletivo (n=10), isolado (n=11)] (gráficos A,C,E);  DLG [coletivo 
(n=10), isolado (n=11)], DCG [coletivo (n=10), isolado (n=12)] (gráficos B,D,F). 
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 Figura 13 – LCE: tempo de permanência e número de entradas no braço aberto, braço 
fechado e quadrante central durante exposição em 300s 
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Os dados dos parâmetros comportamentais relacionados à ansiedade na caixa 

CE estão representados na Figura 14. O teste ANOVA Two-way indicou que a dieta, 

o estresse e a interação (dieta x estresse) não alteraram o tempo de permanência no 

compartimento claro (DLGc: 59,58 ± 24,36; DCGc: 74,67 ± 27,85; DLGi: 78,57 ± 

58,32; DCGi: 78,21 ± 25,06. Dieta [F(1,48) = 0,4987; p=0,4835]; estresse [F(1,48) = 1,168; 

p=0,2852]; interação [F(1,48) = 0,5483; p=0,4626]; Figura 14A) e no compartimento 

escuro (DLGc: 240,4 ± 24,36; DCGc: 225,3 ± 27,85; DLGi: 221,4 ± 58,32; DCGi: 221,8 

± 25,06. Dieta [F(1,48) = 0,4987; p=0,4835]; estresse [F(1,48) = 1,168; p=0,2852]; 

interação [F(1,48) = 0,5483; p=0,4626]; Figura 14C).  

Também não foi observada alteração no número de entradas no compartimento 

claro (DLGc: 3,42 ± 1,93; DCGc: 4,08 ± 1,68; DLGi: 4,57 ± 2,06; DCGi: 4,79 ± 1,85. 

Dieta [F(1,48) = 0,7013; p=0,4065]; estresse [F(1,48) = 3,117; p=0,0839]; interação [F(1,48) 

= 0,1849; p=0,6691]; Figura 14B), no compartimento escuro (DLGc: 3,50 ± 2,03; 

DCGc: 4,42 ± 1,62; DLGi: 5,00 ± 2,15; DCGi: 4,86 ± 1,87. Dieta [F(1,48) = 0,5169; 

p=0,4756]; estresse [F(1,48) = 3,251; p=0,0777]; interação [F(1,48) = 0,9691; p=0,3298]; 

Figura 14D) e no tempo de reentrada no compartimento claro (DLGc [24,00: (16,00-

35,00)]; DCGc [32,00: (16,00-70,00)]; DLGi [36,00: (18,00-90,50)]; DCGi [20,00: 

(10,50-38,00)]. Dieta [F(1,44) = 0,2141; p=0,6459]; estresse [F(1,44) = 0,2939; p=0,5905]; 

interação [F(1,44) = 1,214; p=0,2765]; Figura 14E).  
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A: Tempo claro (s); B: nº entradas claro; C: Tempo escuro (s); D: nº entradas escuro; E: Tempo 
reentrada claro (s). Dados paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de 
Fisher’s LSD e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, 
seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa 
(p<0,05). DLG [coletivo (n=12), isolado (n=14)], DCG [coletivo (n=12), isolado (n=14)], exceto gráfico E 
(DLG [coletivo (n=11), isolado (n=13)], DCG [coletivo (n=11), isolado (n=13)]).  
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 Figura 14 – Caixa CE: tempo de permanência e número de entradas nos compartimentos 
claro e escuro e tempo de reentrada no compartimento claro durante exposição em 300s 
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Na Figura 15 estão representados os dados referentes aos parâmetros 

comportamentais relacionados à ansiedade no CA. O teste ANOVA Two-way indicou 

que a dieta, o estresse e a interação (dieta x estresse) não alteraram o tempo de 

permanência no centro (DLGc [9,00: (2,50-11,50)]; DCGc [12,00: (7,00-17,25)]; DLGi 

[8,00: (4,00-16,00)]; DCGi [3,50: (2,00-10,25)]. Dieta [F(1,47) = 0,3975; p=0,5314]; 

estresse [F(1,47) = 0,05243; p=0,8199]; interação [F(1,47) = 2,935; p=0,0933]; Figura 15A) 

e na periferia (DLGc [291,0: (288,5-297,5)]; DCGc [288,0: (282,8-293,0)]; DLGi 

[292,0: (284,0-296,0)]; DCGi [296,5: (289,8-298,0)]. Dieta [F(1,47) = 0,3975; p=0,5314]; 

estresse [F(1,47) = 0,05243; p=0,8199]; interação [F(1,47) = 2,935; p=0,0933]; Figura 

15C).  

Também não foi observada alteração no número de quadrantes percorridos no 

centro (DLGc [3,50: (3,00-6,50)]; DCGc [6,00: (3,00-12,75)]; DLGi [6,50: (3,00-9,00)]; 

DCGi [3,00: (1,00-9,00)]. Dieta [F(1,48) = 0,07295; p=0,7883]; estresse [F(1,48) = 0,2918; 

p=0,5916]; interação [F(1,48) = 4,622; p=0,0366]; Figura 15B) e na periferia (DLGc: 

63,50 ± 27,51; DCGc: 62,92 ± 19,88; DLGi: 64,43 ± 24,96; DCGi: 60,57 ± 17,21. Dieta 

[F(1,48) = 0,1242; p=0,7261]; estresse [F(1,48) = 0,01264; p=0,9110]; interação [F(1,48) = 

0,06750; p=0,7961]; Figura 15D).  

Ainda, o teste ANOVA Two-way indicou que a dieta, o estresse e a (interação 

dieta x estresse) não alteraram o tempo de grooming (DLGc [17,00: (0,00-26,75)]; 

DCGc [13,50: (3,25-25,00)]; DLGi [9,00: (1,50-17,00)]; DCGi [11,00: (1,00-24,00)]. 

Dieta [F(1,46) = 0,1030; p=0,7497]; estresse [F(1,46) = 0,1072; p=0,7448]; interação [F(1,46) 

= 0,004636; p=0,9460]; Figura 15E) e número de groomings (DLGc [1,50: (0,00-3,00)]; 

DCGc [2,00: (1,00-2,75)]; DLGi [2,00: (0,75-3,00)]; DCGi [2,00: (0,75-3,00)]. Dieta 

[F(1,48) = 0,3602; p=0,5512]; estresse [F(1,48) = 0,1072; p=0,7448]; interação [F(1,48) = 

0,04763; p=0,8282]; Figura 15F), bem como o número de explorações verticais (DLGc 

[21,00: (15,00-23,75)]; DCGc [23,00: (17,00-28,25)]; DLGi [22,00: (15,00-27,00)]; 

DCGi [20,50: (14,50-26,75)]. Dieta [F(1,46) = 0,9476; p=0,3354]; estresse [F(1,46) = 

0,002474; p=0,9605]; interação [F(1,46) = 0,9563; p=0,3332]; Figura 15G) no CA.  
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A: Tempo centro (s); B: nº entradas centro; C: Tempo periferia (s); D: nº entradas periferia; E: tempo de 
grooming; F: nº groomings; G: nº explorações verticais. Dados paramétricos: analisados por ANOVA 
Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em média ± DP. Dados não paramétricos: 
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 Figura 15 – Campo Aberto: tempo de permanência e número de quadrantes percorridos 
no centro e na periferia, tempo e número de groomings e número de explorações verticais 
durante exposição em 300s 
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analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em Mediana: Q1-
Q3. *Diferença significativa (p<0,05). DLG [coletivo (n=12), isolado (n=13)], DCG [coletivo (n=12), 
isolado (n=14)], gráficos A,C; DLG [coletivo (n=12), isolado (n=14)], DCG [coletivo (n=12), isolado 
(n=14)], gráficos B,D,F; DLG [coletivo (n=12), isolado (n=13)], DCG [coletivo (n=12), isolado (n=13)], 
gráfico E;  DLG [coletivo (n=11), isolado (n=13)], DCG [coletivo (n=12), isolado (n=14)], gráfico G. 

 

6.2.3. Efeitos da dieta rica em glúten associada ao estresse emocional por 

isolamento social sobre a responsividade cardiovascular  

Para avaliar os efeitos da associação entre a DCG e o estresse por isolamento 

social sobre os parâmetros cardiovasculares, foram realizadas medidas de FC, PAM, 

PAS e PAD. Os valores da FC dos diferentes grupos estão representados da Figura 

16A (DLGc: 422,83 ± 45,47; DCGc: 401,71 ± 33,40; DLGi: 408,65 ± 72,62; DCGi: 

393,94 ± 28,52). O teste ANOVA Two-way indicou que a dieta [F(1,17) = 0,6359; 

p=0,4362], o estresse [F(1,17) = 0,2388; p=0,6313] e a interação (dieta x e estresse) 

[F(1,17) = 0,02035; p=0,8882] não alteraram a FC. 

Observa-se na Figura 16B os dados da PAM nos diferentes grupos 

experimentais (DLGc: 119,46 ± 7,30 mmHg; DCGc: 117,15 ± 5,44 mmHg; DLGi: 

128,46 ± 5,90 mmHg; DCGi: 127,57 ± 10,52 mmHg). O teste ANOVA Two-way indicou 

que o estresse [F(1,17) = 9,186; p=0,0075] afetou a PAM, embora a dieta [F(1,17) = 

0,2481; p=0,6248] e a interação (dieta x estresse) [F(1,17) = 0,04908; p=0,8273] não 

tenham afetado tal parâmetro. O pós-teste de Fisher’s LSD revelou aumento da PAM 

no grupo DLGi quando comparado ao grupo DLGc (p=0,0417), assim como aumento 

da PAM no grupo DCGi quando comparado ao grupo DCGc (p=0,0499). 

Na Figura 16C estão representados os dados da PAS nos diferentes grupos 

experimentais (DLGc: 140,00 ± 9,05; DCGc: 137,44 ± 6,47; DLGi: 145,88 ± 4,42; 

DCGi: 144,46 ± 6,87). O teste ANOVA Two-way indicou que a dieta [F(1,17) = 0,3662; 

p=0,5531], o estresse [F(1,17) =3,842; p=0,0666] e a interação (dieta x e estresse) 

[F(1,17) = 0,02976; p=0,8651] não alteraram a PAS.  

Observa-se na Figura 16D os dados da PAD nos diferentes grupos 

experimentais (DLGc: 106,14 ± 7,02 mmHg; DCGc: 103,31 ± 4,37 mmHg; DLGi: 

115,26 ± 6,98 mmHg; DCGi: 114,61 ± 10,86 mmHg). O teste ANOVA Two-way indicou 

que o estresse [F(1,17) = 10,24; p=0,0052] afetou a PAD, embora a dieta [F(1,17) = 

0,2972; p=0,5928] e a interação (dieta x estresse) [F(1,17) = 0,1164; p=0,7371] não 
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tenham afetado tal parâmetro. O pós-teste de Fisher’s LSD revelou aumento da PAD 

no grupo DLGi quando comparado ao grupo DLGc (DLGi vs. DLGc; p=0,0386), assim 

como aumento da PAM no grupo DCGi quando comparado ao grupo DCGc 

(p=0,0344). 

 

A: FC (bpm); B: PAM (mmHg); C: PAS (mmHg); PAD (mmHg). Dados paramétricos: analisados por 
ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em média ± DP. Dados não 
paramétricos: analisados por ANOVA Two-way, seguido do pós-teste de Fisher’s LSD e expressos em 
Mediana: Q1-Q3. *Diferença significativa (p<0,05). DLG [coletivo (n=7), isolado (n=5)], DCG [coletivo 
(n=6), isolado (n=3)]. 
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Figura 16 – Efeitos da DCG associada ao estresse emocional por isolamento social sobre os 
parâmetros cardiovasculares FC, PAM, PAS e PAD 



59 
 

7. DISCUSSÃO 

No presente estudo avaliamos os efeitos da DCG (10%), ofertada por cinco 

semanas, bem como da sua associação ao estresse emocional por isolamento social 

sobre os parâmetros biométricos, cardiovasculares e comportamentais em ratos 

Wistar. Nossos principais achados demonstram que: (i) o consumo de glúten  

aumentou o ganho de massa corporal e o consumo alimentar diário na última semana 

do protocolo experimental e induziu uma resposta comportamental ansiogênica  

pontual  observada pelo número de entradas no braço fechado do LCE; (ii) a 

associação do consumo de glúten ao estresse emocional por isolamento social induziu 

maior consumo alimentar sem causar mudanças no ganho de massa e (iii) o consumo 

de glúten isolado ou associado ao estresse não alterou a responsividade 

cardiovascular, contrapondo o entendimento de que o glúten é maléfico para a saúde 

mental e cardiovascular da população em geral. 

O glúten é um complexo proteico que compõe sementes de cereais, como o 

trigo, comumente utilizados na produção de pães, bolos e massas à base de farinha 

(88), os quais estão extensivamente presentes na rotina alimentar dos indivíduos. Já 

se sabe que indivíduos celíacos e sensíveis ao glúten, quando expostos ao glúten da 

dieta, manifestam sintomas intestinais, tais como diarreia, disbiose intestinal e cólica 

abdominal, e extra-intestinais, tais como depressão associada a ansiedade e 

desbalanço do SNA (55, 56, 57, 58, 59, 60). Neste contexto, a dieta livre de glúten é 

adotada como tratamento dos distúrbios associados à esta proteína (89). No entanto, 

nos últimos anos tem havido um interesse crescente pelos alimentos livres de glúten 

por pessoas sem diagnóstico de distúrbios associados ao glúten, por acreditarem que 

esses produtos são mais saudáveis do que os produtos convencionais ou que eles 

são eficientes para perda de peso, mesmo sem um consenso científico acerca dessas 

afirmações (90, 91).  

Como na literatura ainda não há dados que fundamentem os efeitos do glúten, 

isoladamente, sobre a responsividade comportamental e cardiovascular, iniciamos 

este trabalho investigando os efeitos da DCG (10%) sobre estes parâmetros. Na 

semana cinco (S5) do protocolo dietético houve aumento do consumo alimentar e da 

massa corporal no grupo DCG, embora a massa dos tecidos adiposos abdominais e 

os índices de Lee e adiposidade não tenham apresentado diferença significativa entre 
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os grupos, sugerindo que 5 semanas de protocolo nutricional são capazes de induzir 

alterações do padrão alimentar de animais submetidos à DCG, mas que os efeitos 

sobre o ganho de massa requerem uma investigação mais prolongada.  

Trabalhos já publicados pelo nosso grupo de pesquisa demonstraram que a 

composição dietética e o tempo de administração do protocolo dietético influenciam 

no aumento sustentado do ganho de massa corporal, dos TAs e do índice de 

adiposidade (74, 92). Outros estudos também demonstraram a influência do consumo 

de glúten na composição corporal e consumo alimentar em modelo animal. Soares e 

colaboradores (2013) avaliaram os efeitos da retirada do glúten em camundongos 

C57BL/6 (8 semanas de vida) submetidos a obesidade induzida por dieta hiperlipídica 

por 8 semanas. O grupo dieta hiperlipídica livre de glúten apresentou redução do 

ganho de massa sem alteração da ingestão alimentar quando comparado ao grupo 

dieta hiperlipídica contendo 4,5% de glúten (64). Contudo, os autores não 

esclareceram se houve diferença na densidade calórica de ambas as dietas (i.e.: se o 

glúten foi substituído por outro nutriente mantendo as dietas isocalóricas, ou 

adicionado à dieta, aumentando a densidade calórica desta em relação à dieta livre 

de glúten). Portanto, uma menor densidade calórica, e não a ausência de glúten 

propriamente dita, poderia repercutir em menor ganho de massa corporal nos animais 

do grupo dieta hiperlipídica livre de glúten. Utilizando-se do mesmo protocolo 

experimental do estudo supracitado, Freire e colaboradores (2016) observaram 

aumento no ganho de massa corporal e da adiposidade epididimal e inguinal em 

animais tratados com glúten (4,5%) quando comparados ao grupo controle (62). Já 

Aguilar e colaboradores (2020), para investigar os efeitos do glúten na progressão da 

aterosclerose durante a obesidade, trataram camundongos C57BL/6 knockout para 

ApoE (ApoE-/-) com uma dieta contendo glúten (4,5%) por 10 semanas. A ingestão 

de glúten aumentou o ganho de massa e a adiposidade dos animais tratados (63). 

Diante desses dados, é possível que um período de protocolo dietético superior a 

cinco semanas reflita no aumento sustentado do consumo alimentar e massa corporal 

observados nos animais tratados com a DCG em nosso estudo.  

Adicionalmente, investigamos os efeitos do glúten sobre a responsividade 

comportamental em ratos saudáveis. Observamos que os animais que consumiram a 

DCG apresentaram uma resposta comportamental defensiva pontual (relacionada à 

ansiedade) representada pelo aumento no número de entradas no braço fechado do 
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LCE. Os transtornos de humor já são apontados como manifestações extra-intestinais 

na doença celíaca (DC) (57) e na sensibilidade ao glúten não celíaca (SGNC) em 

estudos em humanos (93).  

Daynes e colaboradores (1956) sugeriram uma possível relação entre o glúten 

e a ocorrência de transtornos de humor e sintomas psiquiátricos em pacientes não 

celíacos (94), e Volta e colaboradores (2014), observaram que pacientes com suspeita 

de SGNC apresentavam manifestações sistêmicas, dentre elas ansiedade, cerca de 

algumas horas a um dia após a ingestão de glúten (95). Nesses casos, a adesão a 

uma dieta livre de glúten é a principal recomendação médica como tratamento para 

transtornos de humor (96).  

Addolorato e colaboradores (2001) estudaram pacientes com DC antes e após 

um ano em uma DLG e observaram que a ansiedade, que estava predominantemente 

reativa, diminuiu após adesão à dieta sem glúten (97). Já Collin e colaboradores 

(2008) avaliaram se pacientes com DC sofriam de sintomas psiconeuróticos e se o 

tratamento com uma DLG teria impacto sobre os sintomas, observando que a 

pontuação para ansiedade somática foi maior antes do tratamento do que após um 

ano de tratamento com uma DLG (98). Kurppa e colaboradores (2014) investigaram 

os benefícios de uma DLG em pacientes assintomáticos com marcadores sorológicos 

de DC. A retirada do glúten da dieta refletiu na redução da ansiedade nos pacientes 

que receberam uma DLG quando comparados ao grupo que recebeu uma DCG (99). 

Canova e colaboradores (2021) investigaram a qualidade de vida e a ansiedade em 

pacientes com DC após um e dois anos de adesão à DLG e observaram melhora 

significativa na pontuação para ansiedade entre os pacientes que aderiram à dieta 

quando comparado aos pacientes que não aderiram, os quais tiveram a pontuação 

para qualidade de vida piorados (100).  

Embora a isenção do glúten da dieta tenha refletido em melhora no quadro de 

ansiedade como demostrado nos estudos anteriores, esses resultados podem ser 

discordantes. No estudo de Zingone e colaboradores (2010), uma DLG não induziu 

nenhuma melhora nas escalas de ansiedade entre os pacientes celíacos não tratados 

e os tratados há pelo menos um ano com uma DLG (101), assim como Rostami-Nejad 

e colaboradores (2020), que observaram que a duração de uma DLG não teve efeito 

na melhora do quadro de ansiedade em pacientes celíacos (102). Diante do exposto 
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é natural que haja discrepâncias sobre os benefícios ou malefícios do consumo de 

glúten entre indivíduos sensíveis à tal proteína e indivíduos saudáveis, e neste sentido 

nosso trabalho traz um novo entendimento acerca do consumo de uma DCG em 

indivíduos saudáveis. Nesta análise pré-clínica, identificamos que uma carga de 10% 

de glúten durante 5 semanas afeta pontualmente o comportamento defensivo 

relacionado à ansiedade em ratos saudáveis. Porém, mais estudos são necessários 

para uma melhor precisão e compreensão do significado biológico deste achado, 

principalmente considerando um maior tempo de exposição à esta dieta para 

constatação da conservação deste fenótipo. 

Em nosso trabalho, também investigamos os efeitos do glúten sobre a 

responsividade cardiovascular em ratos Wistar e observamos que a DCG não 

promoveu alterações nos parâmetros cardiovasculares durante o período de 

avaliação. Embora sejam escassos os dados acerca dos efeitos do glúten sobre os 

parâmetros cardiovasculares, a correlação entre padrões alimentares e distúrbios 

cardiovasculares já é bem estabelecida (103). Trabalhos desenvolvidos pelo nosso 

grupo de pesquisa já mostraram que o padrão alimentar altera a regulação 

cardiovascular em modelo animal. Oliveira (2004) e Rodrigues (2012), em estudos 

realizados com ratos Fischer, observaram que uma dieta hipoproteica (6% de 

proteína) por 5 semanas levou ao aumento da PAM e FC e da variabilidade de ambos 

os parâmetros (71, 72). Outro estudo realizado com ratas Fischer submetidas a 

restrição alimentar severa (com oferta de 40% da dieta padrão) observou diminuição 

da PAM e FC basais após período de 14 dias de protocolo dietético (104).  

Em se tratando dos efeitos do glúten sobre a responsividade cardiovascular, 

Lebwohl e colaboradores (2017) avaliaram a associação da ingestão de glúten a longo 

prazo (durante 26 anos de acompanhamento) com o desenvolvimento de doença 

coronariana incidente em adultos sem DC e risco de doença cardíaca coronariana. Os 

autores concluíram que a ingestão dietética de glúten não foi associada ao risco de 

doença coronariana e que a adesão à DLG pode resultar na redução do consumo de 

grãos integrais benéficos, o que pode aumentar o risco para doença cardiovascular 

(105). Kim e colaboradores (2017) avaliaram a associação entre a adesão da DLG e 

a probabilidade de risco elevado de doença cardiovascular (DCV) e síndrome 

metabólica em indivíduos não celíacos entre 2009 e 2014 e descreveram que a DLG 

não foi associada a menor prevalência de risco de DCV. Uma explicação para esse 



63 
 

achado, segundo os autores, seria o elevado consumo de carboidratos e açúcares por 

parte dos adeptos à DLG, bem como a deficiência de vitaminas,  minerais (i.e.: níveis 

inadequados de vitaminas do complexo B, magnésio, zinco, selênio, folato, cálcio, 

ferro) e fibras nos produtos isentos de glúten quando comparados aos que contêm 

glúten (106). 

Ademais, Kolesárová e colaboradores (2021), ao avaliarem os efeitos do 

consumo de produtos de panificação isentos de glúten, durante 06 semanas, sobre os 

níveis pressóricos (PAS e a PAD) e sobre os níveis séricos de eletrólitos (sódio, 

potássio e cloreto) em indivíduos saudáveis, concluíram que a retirada do glúten, 

embora tenha reduzido os níveis séricos de sódio e cloreto e aumentado os níveis de 

potássio, não alterou a pressão arterial (107). Nesse sentido, os estudos acerca dos 

efeitos do glúten sobre os parâmetros cardiovasculares ainda são escassos, mas 

sugerem que tal complexo proteico não compromete a regulação cardiovascular em 

indivíduos saudáveis, corroborando nossos achados. 

Considerando os possíveis impactos das medidas de biossegurança da 

COVID-19 sobre os hábitos alimentares e as relações sociais da população mundial, 

nosso trabalho investigou os efeitos da associação entre a DCG (10%) e o estresse 

emocional por isolamento social sobre a responsividade comportamental e 

cardiovascular em ratos. Primeiramente, realizamos análises intragrupos do ganho de 

massa corporal e consumo alimentar entre a semana 1 (S1) e as semanas 

subsequentes (S2 à S5), a fim de verificar se os animais obtiveram consumo alimentar 

adequado ao longo do protocolo dietético.  

Nas avaliações intragrupos, todas as semanas foram diferentes da S1, 

confirmando ganho de massa e consumo alimentar adequados ao desenvolvimento 

dos animais. Também, observamos que a DCG e o estresse foram capazes de induzir 

o aumento do consumo alimentar na S5, embora o ganho de massa corporal, a massa 

dos tecidos adiposos e os índices de Lee e adiposidade não tenham apresentado 

diferença significativa entre os grupos estudados. Conforme considerado na análise 

dos efeitos do glúten isoladamente, é possível que um período superior a cinco 

semanas de protocolo dietético sustente o aumento do consumo alimentar e do ganho 

de massa corporal dos animais tratados com uma DCG, como já descrito na literatura 

(62, 63, 64).  
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Contudo, não devemos desconsiderar alguns resultados contrastantes. Shetty 

e colaboradores (2020) avaliaram os efeitos do consumo de glúten (100mg/kg, 

200mg/kg e 400mg/kg dissolvido em 1% de goma acácia) sobre a massa corporal em 

ratos Wistar por 90 dias e observaram que os ratos que consumiram glúten não 

apresentaram aumento significativo deste parâmetro ao longo do tempo de dieta 

quando comparado ao grupo controle (108). Resultado semelhante foi observado por 

Henriques e colaboradores (2021), em um estudo em mulheres não celíacas em que 

a ingestão de glúten (20g/dia), durante 6 semanas, não alterou a massa corporal, a 

composição corporal e o gasto energético (109).  

Adicionalmente, embora já se saiba que o estresse induz alterações nos 

parâmetros biométricos (22), estudos acerca dos efeitos da exposição ao estresse 

emocional por isolamento social sobre o ganho de massa corporal, a massa dos 

tecidos adiposos e o consumo alimentar também trazem resultados divergentes. Ros-

Simó e colaboradores (2012) observaram que camundongos CD1 expostos ao 

isolamento por 7 semanas, a partir do pós-desmame, atingiram menor ganho de 

massa corporal quando comparado aos controles (110). Sun e colaboradores (2014) 

observaram que o isolamento social por 8 semanas foi capaz de induzir aumento da 

adiposidade (TAs marrom, epididimal, retroperitoneal e inguinal) e redução do 

consumo alimentar em camundongos C57BL/6J adultos (12 semanas de idade), 

embora o ganho de massa corporal não tenha sido diferente entre os grupos (111).  

Já Nagy e colaboradores (2002) avaliaram os parâmetros de composição 

corporal em camundongos C57BL/6J (3 semanas de idade), expostos ao isolamento 

social por 9 semanas e observaram que os animais alojados individualmente 

apresentaram redução da massa corporal quando comparado ao grupo controle, 

embora não tenha havido diferença significativa entre os grupos quanto a massa dos 

TAs (epididimal, retroperitoneal e inguinal) (112). Sakakibara e colaboradores (2012) 

avaliaram os efeitos da exposição por 13 semanas ao estresse por isolamento social 

nas alterações fisiológicas em camundongos C57BL/6J (4 semanas de vida) e 

observaram que o estresse foi capaz de estimular o aumento do consumo alimentar 

ao longo do experimento, da gordura visceral (mesentérica e peritesticular)  e do 

ganho de massa corporal na semana 13 do protocolo dietético (113).  
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Dessa forma, nossos dados sugerem que o glúten isoladamente ou associado 

ao estresse emocional induz modificação do padrão alimentar no período de 5 

semanas de exposição, cujas diferenças em relação aos resultados encontrados na 

literatura podem estar relacionadas ao modelo experimental, a linhagem e a idade dos 

animais utilizados nos experimentos. Além disso, em nosso estudo, especulamos que 

o isolamento social possa ter aumentado os níveis plasmáticos de glicocorticóides, 

cujas consequências fisiológicas incluem perda de massa muscular e massa óssea, 

as quais estão associadas a exposição crônica ao estresse (114). Já foi demostrado 

que camundongos expostos ao estresse crônico por contenção apresentaram 

diminuição da massa corporal e aumento dos níveis de corticosterona quando 

comparados aos animais controle (115, 116, 117). Neste contexto, mais investigações 

são necessárias para melhor compreender os mecanismos por trás dos efeitos do 

estresse por isolamento social sobre a composição corporal dos animais, 

principalmente ao considerar as consequências fisiológicas do aumento crônico dos 

níveis plasmáticos de corticosterona - hormônio liberado na resposta ao estresse. 

Para investigar se a associação entre a DCG e o estresse emocional 

influenciariam na resposta comportamental defensiva relacionada à ansiedade, 

submetemos os animais aos testes comportamentais LCE, caixa CE e CA, 

respectivamente. Nossos resultados mostraram que a interação dieta e estresse 

emocional não foi capaz de induzir comportamento do tipo ansiedade nos grupos 

experimentais, apesar da DCG isoladamente ter sido capaz de induzir um 

comportamento ansiogênico pontual. Huang e colaboradores (2017) demonstraram 

que o tempo de 5 semanas de exposição ao estresse por isolamento social, a partir 

do pós-desmame (21 dias), foi capaz de levar ao aumento da ansiedade no teste CA 

em camundongos C57BL/6J (118), evidenciando o efeito do estresse emocional sobre 

a responsividade comportamental.  

Outros estudos também demonstraram aumento da ansiedade no LCE e CA 

em roedores após isolamento social por 3, 7 e 8 semanas, a partir do pós-desmame 

(110, 119, 120). No entanto, alguns resultados são contrastantes. Pietropaolo e 

colaboradores (2008) não encontraram efeito do isolamento sobre a ansiedade no 

LCE e CA em camundongos C57BL/6J quando expostos ao isolamento por 4 

semanas pós-desmame (121). Da mesma forma, Kaneda e colaboradores (2021), em 

estudo com ratos Wistar no pós-desmame, não encontraram efeito do isolamento 
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sobre a ansiedade durante a exposição ao CA. Para os autores, a falta de efeito sobre 

o comportamento do tipo ansiedade pode ser devido ao estágio de desenvolvimento 

dos animais (122).  

No presente estudo, também é possível que a idade dos animais tenha 

influenciado, ao menos em parte, na análise comportamental, visto que os animais 

foram mantidos sobre isolamento social do 21º ao 35º dia de vida, e os testes 

comportamentais foram realizados quando os animais atingiram o 56º dia de vida, 

diferentemente da idade relatada em outros estudos. Ros-Simó e colaboradores 

(2012) avaliaram o comportamento do tipo ansiedade em camundongos CD1, com 74 

dias de vida, submetidos ao isolamento social por 7 semanas, e observaram que os 

animais isolados passaram menos tempo nos braços abertos do LCE quando 

comparado aos controles, indicando um comportamento ansiogênico (110). Por sua 

vez, Djordjevic e colaboradores (2012) submeteram ratos Wistar, com 3 meses de 

idade, ao estresse por isolamento social com duração de 21 dias. Após este período, 

os animais foram submetidos ao teste CA, e foi observado que o estresse crônico 

diminuiu a preferência dos animais pela zona central do aparato, indicando um 

comportamento mais ansioso (123).  

Berry e colaboradores (2012) também observaram comportamento ansiogênico 

em camundongos C57BL/6J, com 3 meses de vida, submetidos ao isolamento social 

por 3 semanas. Os animais isolados passaram significativamente mais tempo no 

braço fechado do LCE e na periferia do CA, e mostraram maior frequência de 

groomings (comportamento de autolimpeza) no CA (124). Apesar de nossos 

resultados serem contrastantes com a literatura particularmente relacionada ao 

estresse emocional em ratos adultos, os estudos envolvendo o consumo de glúten e 

o estresse emocional ainda são inconsistentes. Sendo assim, mais estudos acerca 

dos efeitos do glúten associado ao estresse sobre as respostas comportamentais 

defensivas são necessários para melhor compreensão da influência dessa interação 

em modelos experimentais e posterior translação destes achados em indivíduos 

saudáveis. Nesse sentido, este trabalho propõe o início de uma investigação acerca 

desses aspectos, trazendo resultados pré-clínicos importantes.  

O estresse emocional é reconhecido como um potencial fator de risco para 

doenças cardiovasculares (125), e a exposição de forma crônica aumenta o consumo 
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de alimentos palatáveis (126). A dieta, por sua vez, influencia diversos fatores de risco 

cardiometabólicos, e as alterações induzidas pelo estresse sobre a ingestão alimentar 

também comprometem a saúde cardiovascular (68). Nesse sentido, no presente 

estudo, avaliamos os efeitos da associação entre a DCG e o estresse emocional por 

isolamento social sobre os parâmetros hemodinâmicos em animais saudáveis, por 

meio da canulação da artéria femoral. Corroborando outros estudos, nossos achados 

demostram o efeito do estresse emocional no aumento da PAM e PAD em ratos, 

embora a FC e a PAS não tenham sido alteradas. 

 Cruz e colaboradores (2016), avaliaram os efeitos do isolamento social por 3 

semanas sobre os parâmetros hemodinâmicos de ratos Wistar adolescentes (28 dias) 

e adultos (60 dias). Foi observado que o estresse por isolamento social induziu o 

aumento da PAM, PAS e PAD em ratos adolescentes, enquanto em ratos adultos 

houve aumento da PAD e diminuição da PAS. Embora não tenham observado 

alterações significativas na FC em ambos os grupos, os dados evidenciam as 

consequências cardiovasculares do estresse emocional crônico (127). Entretanto, 

estudos empregando outras metodologias para registro dos parâmetros 

hemodinâmicos e em períodos de exposição distintos, demonstraram dados 

contrastantes. Por meio do método de telemetria, avaliado por 30 min por 14 dias, 

Tsvirkun e colaboradores (2012) mostraram que o isolamento social por 2 semanas 

não levou a alterações significativas na FC, PAS e PAD em ratos Wistar com idade 

entre 5 e 6 semanas (128), enquanto o aumento da FC basal foi observado em 

estudos com ratazanas da pradaria após isolamento social por 4 semanas (129, 130).  

Por sua vez,  Maslova e colaboradores (2009), relataram  aumento da PAS em 

ratos Wistar, com 21 dias, após um período de isolamento social de 6 semanas por 

meio do método de medição indireta (131). Desse modo, nossos resultados 

contribuem para o entendimento de que, embora o estresse altere a responsividade 

cardiovascular, o consumo de glúten não exerce o mesmo efeito em ratos saudáveis, 

ao menos no período de tempo avaliado.   

Assim, nossos resultados sugerem que o consumo de glúten isoladamente ou 

associado ao estresse emocional causa aumento do consumo alimentar. Além disso, 

o consumo isolado de glúten induz o aumento do ganho de massa, além de 

pontualmente desencadear um comportamento ansiogênico, mas em associação ao 
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estresse emocional por isolamento social durante cinco semanas não reflete em 

alterações significativas sobre o ganho de massa, bem como sobre os parâmetros 

comportamentais e cardiovasculares em ratos. 

Devido às dificuldades inerentes à execução deste trabalho durante o período 

pandêmico, o número amostral referente às análises cardiovasculares constitui uma 

limitação do nosso trabalho. Contudo, destacamos que tal limitação não dirime a 

relevância deste estudo, haja vista que nossos dados trazem novo conhecimento 

sobre os efeitos do consumo de glúten e sua associação ao estresse crônico (i.e.: 

estresse emocional por isolamento social) sobre a homeostase comportamental e 

cardiovascular, apontando que tanto o tempo de exposição (dietética e do evento 

estressor) quanto o tipo de estresse empregado ainda necessitam ser extensivamente 

investigados. Ademais, novos estudos que investiguem os efeitos do glúten sobre os 

aspectos morfológicos e biomoleculares destes e outros sistemas fisiológicos, são 

fundamentais para determinação da ocorrência dos potenciais malefícios do glúten 

em indivíduos saudáveis, os quais embora sejam midiaticamente alegados, até então 

não apresentam evidências científicas robustas. 
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8. CONCLUSÃO 

Considerando o tempo de protocolo experimental de 5 semanas, nossos 

resultados sugerem que: (i) o consumo de glúten (10%) isoladamente promove  

aumento do ganho de massa corporal e do consumo alimentar médio diário, bem 

como uma resposta comportamental ansiogênica pontual em ratos saudáveis,  (ii) a 

associação do consumo do glúten ao estresse emocional por isolamento social induz 

maior consumo alimentar sem causar mudanças no ganho de massa corporal, nem 

sobre as  respostas comportamentais, e (iii) tanto o consumo de glúten isolado quanto 

associado ao estresse não altera a responsividade cardiovascular. Dessa forma, o 

consumo de glúten associado ao estresse emocional por isolamento social não 

promove alterações significativas nos parâmetros comportamentais e 

cardiovasculares em ratos durante um protocolo de 5 semanas. Nossos dados trazem 

evidências científicas que questionam o senso comum de que o consumo de glúten é 

maléfico a saúde mental e cardiovascular de qualquer indivíduo. 
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