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SUBMETIDAS A PRIVAGAO DE SONO PARADOXAL
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Introducgao

A privagdo de sono pode trazer uma vasta variedade de efeitos negativos (Tufik et al, 2011).
Trazendo consequéncias metabdlicas, hormonais e comportamentais. Os horménios tireoideos
s&o0 essenciais para o pleno desenvolvimento de 6rgaos, sistemas e controle do metabolismo
(Bizhanova & Kopp, 2009). Assim, sdo necessarios estudos para esclarecer como a privagao
de sono pode influenciar a fungéo tireoidea de fémeas, caracterizando o papel dos horménios
gonadais femininos neste contexto. O objetivo deste trabalho foi avaliar, em ratas intactas ou
castradas, o efeito da privagdo de sono paradoxal e da recuperagdo de sono sobre os niveis
séricos de T3, T4 e TSH, atividade do cotransportador sédio/iodeto na glandula tireoide,
atividade da iodotironina desiodase tipo 1 (D1) no figado e atividade da iodotinonina desiodase
tipo 2 (D2) no TAM.

Metodologia

Ratos Wistar fémeas (200-250g) foram submetidas a privagdo de sono paradoxal baseado na
metodologia das plataformas mudltiplas modificada (Nunes & Tufik, 1994.). Foi realizado o
esfregaco vaginal durante 10 dias antes do inicio do experimento para acompanhamento do
ciclo estral e apenas fémeas com ciclos regulares foram utilizadas. No 1°experimento, com
fémeas intactas, as ratas foram distribuidas em 5 grupos: 1- controle (C, n=10), com padrao de
sono normal; 2- privadas de sono paradoxal por 24h (PS24, n=10); 3- PS24 com sono rebote
(permitidas a dormir por 24 horas apds a privagdo, PS24R, n=10); 4- privadas de sono
paradoxal por 96h (PS96, n=10); e 5- PSP96 com sono rebote (PS96R, n=10). O 2°
experimento foi realizado com fémeas castradas para avaliarmos o papel dos horménios
sexuais femininos, sendo estas distribuidas em 6 grupos: 1- falsa operada (FO, n=10),
sofreram apenas estresse cirdrgico, com padrdo de sono normal; 2- ovariectomizadas (Ox,
n=10), com padrdao de sono normal; 3- Ox e privadas de sono paradoxal por 24h (OxPS24,
n=10); 4- OxPS24 com sono rebote de 24h (OxPS24R, n=10); 5- Ox e privadas de sono por
96h (OxPS96, n=10); e 6- OxPS96 com sono rebote de 24h (OxPS96R, n=10). Sangue foi
coletado e o soro obtido para dosagem sérica total de T4, T3 e TSH por Radioimunoensaio. O
Figado foi coletado para avaliagdo da atividade D1. Para a avaliagdo da atividade do
cotransportador sodio/iodeto, 15 minutos antes da eutanasia, as ratas receberam 100uL de 1'%,
a tireoide foi excisada, pesada e levada para contagem da radiagdo em contador gama. Os
procedimentos foram aprovados pelo Comité de Etica da UFRRJ- N° 23083.000948/2012-30.
Os resultados foram expressos como meédia + erro padrdo da média. A analise estatistica
empregada foi a variancia univariada paramétrica, seguido de teste de comparagdo multipla
de Bonferroni. Os dados de TSH sérico foram analisados por varidncia univarida nao
paramétrica, Kruskal-Wallis, seguido de teste de comparagédo multipla de Dunn. As diferengas
foram consideradas significativas quando P< 0,05.

Resultados e Discussao

Nas ratas intactas, a atividade do cotransportador sddio/iodeto nao diferiu significativamente
entre o0s grupos estudados (C:0,053+0,002; PS24:0,048+0,002; PS24R:0,050+0,003;
PS96:0,052+0,002; PS96R:0,060+0,003 %Il/mg de tireoide), o T3 sérico aumentou nos grupos
PS24 e PS24R em relagdo ao controle (C:90,88+5,91; PS24:110,8+3,87; PS24R:106,9+2,47
ng/dL), enquanto o T4 nao sofreu alteragdes significativas (C:4,27+0,37; PS24:4,82+10,25;
PS24R:4,77+0,23; PS96:3,58+ 0,27; PS96R:4,06+0,17 pg/dL); ja o TSH sérico foi
significativamente menor nos grupos PS24 e PS96 comparados ao controle, e o sono rebote



foi capaz de normalizar o TSH (C:0,76+0,19; PS24:0,3610,25; PS24R:0,53+0,07;
PS96:0,45+0,07; PS96R:0,54 +0,05 ng/mL). A atividade D1 hepatica aumentou em ratas PS24
e PS24R em relagdo as C (C:29,88%1,84; PS24:41,4314,95; PS24R:39,69+3,20;
PS96=23,85+1,76; PS96R=23,73+2,84 picomoles rT3/min.mg de ptn). Houve um aumento
significativo da atividade da D2 no TAM nas ratas privadas por 24 e 96h e o sono rebote teve
um feito normalizador da D2 (C=0,39+0,09; PSP24=0,76+0,09; PSP24R=0,3010,03;
PSP96=0,62+0,08; PSP96R=0,29+0,05fentomolesT4/min.mg de ptn; n=6-8).Nas ratas
ovariectomizadas, o T3 do grupo Ox nao diferiu significativamente das FO, entretanto, aquelas
que apds serem castradas foram submetidas a privagao de sono por 24h (OxPS24) ou por 96h
(OxPS96) mostraram niveis de T3 significativamente menores que os grupos FO e Ox, sendo
0 T3 menor no grupo OxPS96 comparado ao OxPS24, e o sono rebote por 24h nao foi capaz
de normalizar os niveis de T3, sendo ainda o T3 menor no grupo OxPS96R em relagdo ao
OxPS96 (FO:89,39+4,92;  Ox:83,78+6,50; OxPS24:61,05+3,50; OxPS24R:50,22+2,75;
OxPS96:46,87+3,18; OxPS96R:30,91+1,72 ng/dL); com relagdo ao T4 sérico, apenas a
privacao de sono por 96h (OxPS96) foi capaz de diminuir significativamente o T4, ndo sendo o
sono rebote capaz de normalizar esse valor (FO:5,4210,12; Ox:5,57+0,35; OxPS24:
4,88+0,23; OxPS24R:5,43+0,29; OxPS96:3,18+0,25; OxPS96R:3,88+0,18 ug/dL). No figado, a
atividade da D1 foi significativamente menor nas fémeas OxPS24, OxPS96 e OxPS96R
comparadas aos grupos Ox e FO, apenas o sono rebote de 24h nas castradas que foram
privadas por 24h (OxPS24R) conseguiu reverter a diminuicdo da atividade provocada pela
privagdo (FO:53,401£2,74; Ox:56,02+3,02; OxPS24:46,69+1,71; OxPS24R:51,051+2,02;
OxPS96:39,23+1,71; OxPS96R:40,76+2,15 picomoles rT3/min.mg de ptn).A D2 teve um
aumento significativo no TAM em fémeas castradas privadas de sono por 24 e 96h e o sono
rebote foi capaz de normalizar a D2. A castracdo nao alterou a atividade da D2 no TAM
(FO=0,49+0,06; 0x=0,31+0,02; OxPS24=13,11+1,96; OxPS24R=0,22+0,02;
OxPS96=8,75+1,16; OxPS96R=0,27+0,05fentomolesT4/min.mg de ptn; n=9-14).

Concluséo

Pelo menos em ratas intactas, o aumento do T3 observado na privagdo de sono aguda €&
independente da atividade do cotransportador sédio/iodeto, podendo ser uma consequéncia da
maior atividade D1 hepatica. A recuperacao do sono por 24h nao foi capaz de normalizar o T3
sérico em ratas intactas, mas observamos um importante e rapido efeito do sono rebote sobre
a secregao de TSH pela hipofise capaz de normalizar os niveis séricos de TSH apds privagao
de sono por 24 e 96h. Quanto aos niveis séricos de T3 em ratas castradas, observamos um
padrao de resposta contrario ao observado nas intactas, isto €, o T3 diminuiu, assim, tanto na
privagdo de sono paradoxal por 24h quanto por 96h, a presenga dos horménios gonadais
femininos foi importante para a manutencgao dos niveis séricos de T3, impedindo as altera¢des
provocadas pela privagdo. O sono rebote de 24h nao foi capaz de normalizar os valores de T3
em ratas castradas submetidas a privagao de 96h, e nem a atividade D1 no figado, assim o
efeito normalizador do sono rebote sobre a atividade D1 parece ser dependente de hormoénios
gonadais femininos. Apesar de ndo termos observado alteragdo nos niveis séricos de T4 em
ratas intactas, a privagao de sono paradoxal por 96h foi capaz de reduzir o T4 e a atividade D1
no figado em ratas castradas, o que sugere uma influéncia protetora dos horménios gonadais
femininos sobre os efeitos da privacdo de sono na funcgéo tireoidea. O efeito de 24 e 96h de
privacdo de sono em aumentar a atividade da D2 no TAM foi encontrado em fémeas intactas e
castradas, porém o aumento no TAM foi mais maior nas fémeas castradas, assim concluimos
que o estimulo para aumentar a atividade D2 na PSP é independente dos horménios gonadais
femininos.
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