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Resumo

Introdugao: Obesidade, diabetes e hipertensio
arterial sdo fatores de risco comuns para
doengas renais cronicas (DRC). A DRC surge
devido a muitos insultos patologicos, incluindo
inflamacio e estresse oxidativo, que afetam a
fungio renal e destroem os néfrons. O farelo
de arroz (FA) é rico em vitaminas e minerais,
e contém uma quantidade significativa de
antioxidantes. O objetivo deste estudo foi
avaliar o efeito preventivo do FA nos fatores
de risco de doencgas renais. Métodos: Ratos
Wistar machos (325 g) foram divididos em
dois grupos experimentais para receber uma
dieta rica em gordura e agiicar (DRGA, n = 8)
ou uma dieta rica em gordura e aglicar com
farelo de arroz (DRGA + FA, n = 8) por 20
semanas. Ao final, foram analisados a fun¢io
renal, composi¢do corporal, parametros
metabdlicos, marcadores renais inflamatérios
e de estresse oxidativo. Resultados: FA
preveniu a obesidade [IA (DRGA= 9,92
+ 1,19 vs. DRGA + FA= 6,62 = 0. 78)],
resisténcia a insulina [HOMA (DRGA= 83
= 8 vs DRGA + FA= 42 = 11)], dislipidemia
[TG (DRGA= 167 = 41 vs. DRGA + FA=92
+ 40)], inflamacdo [FNT-a (DRGA= 80 = 12
vs. DRGA + FA=57 = 14),1L-6 (903 = 274 vs.
DRGA + FA= 535 = 277)], estresse oxidativo
[carbonilagdo de proteina (DRGA= 3. 38 =
0,18 vs. DRGA + FA=2,68 = 0,29), RAGE
(DRGA=702 = 36 wvs. DRGA + FA=570
= 190)], e doenca renal [relagio proteina/
creatinina (DRGA=1,10 = 0,38 vs. DRGA +
FA=0,49 = 0,16)]. Conclusao: Em conclusio,
o farelo de arroz preveniu doencas renais
através da modulagao dos fatores de risco.

Descritores: Testes de Fungio Renal;
Compostos Fitoquimicos; Inflamagio; Es-
tresse Oxidativo.

ABSTRACT

Introduction: Obesity, diabetes, and
hypertension are common risk factors
for chronic kidney disease (CKD). CKD
arises due to many pathological insults,
including inflammation and oxidative
stress, which affect renal function and
destroy nephrons. Rice bran (RB) is rich
in vitamins and minerals, and contains
significant amount of antioxidants.
The aim of this study was to evaluate
the preventive effect of RB on renal
disease risk factors. Methods: Male
Wistar rats (=325 g) were divided into
two experimental groups to received a
high sugar-fat diet (HSE n = 8) or high
sugar-fat diet with rice bran (HSF + RB,
n = 8) for 20 weeks. At the end, renal
function, body composition, metabolic
parameters, renal inflammatory and
oxidative stress markers were analyzed.
Results: RB prevented obesity [Al (HSF=
9.92 + 1.19 vs HSF + RB= 6.62 = 0.78)],
insulin resistance [HOMA (HSF= 83 = 8
vs. HSF + RB= 42 = 11)], dyslipidemia
[TG (HSF= 167 + 41 vs. HSF + RB=92
+ 40)], inflammation [TNF-a (HSF= 80 =
12 vs. HSF + RB=57 = 14), IL-6 (903 =
274 vs. HSF + RB=535 = 277)], oxidative
stress [protein carbonylation (HSF= 3.38
+ (0.18 vs. HSF + RB=2.68 + 0.29), RAGE
(HSF=702 + 36 vs. RSF + RB=570 = 190)],
and renal disease [protein/creatinine ratio
(HSF=1.10 = 0.38 ws. HSF + RB=0.49
+ 0.16)]. Conclusion: In conclusion,
rice bran prevented renal disease by
modulating risk factors.

Keywords: Kidney  Function  Tests;
Phytochemicals; Inflammation; Oxidative
Stress.

INTRODUCAO

(DRC) ¢€
definida como alteragdes na fung¢io ou

A doenga renal cronica

estrutura renal por mais de trés meses,
independentemente  da  causa, que

afetam a satide de um individuo!. Dados
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epidemioldgicos mostram que a DRC afeta de 10 a
16% dos adultos no mundo?, sendo considerada um
problema de saude global. O diagndstico de DRC
¢ geralmente estabelecido pela taxa de filtragdo
glomerular (TFG). Entretanto, o intervalo de
referéncia da TFG nao exclui a doenga renal, uma
vez que a mesma leva a diminui¢do da funcdo renal.
Dentro deste contexto, a National Kidney Foundation
recomenda a andlise de proteinuria para a detec¢do de
estagio inicial, e estimativas de TFG para avaliar a
progressdo da doenga renal’.

Obesidade, diabetes e hipertensdo sdo fatores
de risco comuns para DRC*. A DRC surge devido
a muitos insultos patolégicos, incluindo inflamagio
e estresse oxidativo, que afetam a fungdo renal e
destroem os néfrons. A literatura relata uma associagao
entre insuficiéncia renal e diferentes mediadores de
inflamagdo, incluindo interleucina-6 (IL-6) e fator de
necrose tumoral-a (FNT-a), sugerindo que a DRC é
um processo inflamatério de baixo grau®®.

O estresse oxidativo pode ser considerado um
desequilibrio na relacdo produgio/degradagio de
espécies reativas de oxigénio (ERO). Niveis excessivos
de ERO podem produzir dano celular ao interagir com
biomoléculas (proteinas, lipidios e 4dcidos nucléicos)
resultando em efeitos negativos na funcio e estrutura
dos tecidos, incluindo os rins. Estudos mostram que
marcadores de estresse oxidativo aumentados, como
malondialdeido (MDA) e proteina carbonilada, estao
inversamente correlacionados com a funcdo renal’”’.
Como resultado, os néfrons compensam a fungio
de néfrons lesionados com hiperfiltracdo, levando a
hipertensio glomerular, proteindria e, eventualmente,
perda da fungdo renal ao longo do tempo®.

Virios mecanismos estio associados a inflamacdo
renal e ao estresse oxidativo. Quando ativado, o
receptor para produtos da degradagio avancada
de glicose (RAGE), um membro multi-ligante da
superfamilia de imunoglobulina de receptores da
superficie celular, leva a uma sequéncia de sinalizagdo
com a ativa¢do do fator nuclear kappa-B (FNkB)
resultando na produgdo decitocinas pré-inflamatoérias,
tais como FNT-a, IL-6 e proteina quimioatraente de
monocitos (MCP-1)8. A ativacao do RAGE também
pode induzir diretamente o estresse oxidativo pela
ativacdo de nicotinamida adenina dinucleotideo
fosfato (NADPH)-oxidase (NOX), especialmente
NOX-4. Assim, essa ativagdo é uma interface entre
estresse oxidativo e inflamacdo, que sio pilares para o
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desenvolvimento de varias doengas, especialmente em
6rgaos que expressam esses receptores de AGE, como
cérebro, coragio e rins’.

Neste contexto, surgiu o interesse pelo papel
dos alimentos funcionais na preveng¢io de algumas
doengas. O farelo de arroz é um dos produtos mais
abundantes produzidos na industria de moagem de
arroz que € rico em vitaminas, incluindo vitamina E,
tlamina, niacina e minerais como aluminio, cilcio,
cloro, ferro, magnésio, manganés, fosforo, potassio,
sédio e zinco. Também contém uma quantidade
significativa de antioxidantes como tocoferdis,
tocotriendis e oryzanol. O farelo de arroz também
possui proteinas de alto valor nutricional e é uma
boa fonte de fibra alimentar soluvel e insoluvel®.
Assim, considerando que o consumo de uma dieta
rica em gordura e aguicar pode levar a obesidade e
ao desenvolvimento de fatores de risco de doengas
renais, e a falta de estudos sobre o efeito do farelo de
arroz sobre esses aspectos fisiopatoldgicos, o objetivo
deste estudo foi avaliar o efeito do farelo de arroz na
modulacdo dos fatores de risco de doencas renais em
animais submetidos a uma dieta rica em gordura e
agucar.

IMIATERIAL E METODOS

ANIMAIS E PROTOCOLO EXPERIMENTAL

No presente estudo, ratos Wistar machos (£325 g)
do Biotério da Faculdade de Medicina de Botucatu,
Universidade Estadual Paulista (UNESP, Botucatu, SP,
Brasil), foram divididos em dois grupos experimentais
para receber uma dieta rica em gorduras e agticar
(DRGA, n = 8) ou uma dieta rica em gorduras e
acucar com farelo de arroz (DRGA + FA, n = 8) por
20 semanas. As dietas e a agua foram fornecidas ad
libitum. A composicdo da dieta foi descrita em nosso
estudo anterior'!. Todos os animais foram alojados
em uma sala ambientalmente controlada (22+3 °C, 12
h de ciclo luz-escuro e umidade relativa de 60+5%).
Todos os experimentos foram realizados de acordo
com o Conselho Canadense de Cuidados com Animais
(CCCA)" e os procedimentos foram aprovados pelo
Comité de Etica Animal da Faculdade de Medicina de
Botucatu (1305/2019). A fim de confirmar os efeitos
da dieta rica em gordura e agticar no desenvolvimento
de fatores de risco renal no grupo da DRGA, Wistar
machos (n=8, £325 g, e mesma idade), alimentados
com uma dieta padrio, foram utilizados como grupo
de referéncia (grupo de controle basal). Ao final do
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experimento, os animais foram submetidos a eutandsia
por decapitacdo apds anestesia com tiopental (120
mg/kg, injecdo intraperitoneal) e todos os esforgos
foram feitos para minimizar qualquer sofrimento. O
sangue foi coletado com os animais em jejum e em
tubos contendo EDTA e centrifugado a 3500 rpm
e o plasma foi coletado para anilise. Depositos de
gordura e rins foram coletados para andlise.

DOSAGEM DE FARELO DE ARROZ

Como o farelo de arroz contém componentes
antinutricionais, como lipases e inibidores de
tripsina'®, o mesmo foi submetido a um processo de
estabilizacdo, que consistiu no aquecimento em um
forno a 100°C, durante 4 minutos. Apds o processo
de estabilizagio, foi misturado a ra¢io em uma dose
de 11% (p/p). A dose foi escolhida com base em
estudos anteriores'.

PARAMETROS NUTRICIONAIS

Os parametros nutricionais avaliados foram: ingestao
de ragdo, ingestao de dgua e ingestdo caldrica. A
ingestdo caldrica foi determinada multiplicando o
valor energético de cada dieta (g x Kcal) pelo consumo
didrio de alimentos mais as calorias da dgua (0,25 x 4
x mL consumidas).

CoMPOSICAO CORPORAL

A composigio corporal foi avaliada considerando o
peso corporal final (PCF), e o indice de adiposidade
(TA). Apés a eutandsia, os tecidos adiposos (visceral
(TAV), epididimal (TAE) e retroperitoneal (TAR))
foram usados para calcular o TA pela seguinte férmula:

IA = TAV + TAE + TAR /PCF x 100™.

ANALISE METABOLICA

Ap06sjejum de 8 horas, o sangue foi coletado e o plasma
foi usado para medir os pardmetros bioquimicos.
A concentragio de glicose foi determinada usando
um glicosimetro (Accu-Chek Performa, Roche
Diagnostics Brazil Limited) e os triglicerideos foram
medidos com um sistema de analisador enzimatico
automdtico (Chemistry Analyzer BS-200, Mindray
Medical International Limited, Shenzhen, China).
O nivel de insulina foi medido usando o método de
ensaio de imunoabsor¢io enzimdtica (EIE) usando kits
comerciais (EMDMillipore Corporation, Billerica,
MA, EUA). O modelo de avaliacio da homeostase da
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resisténcia a insulina (Homeostasis Model Assessment
Insulin Resistance - HOMA-IR) foi utilizado como
um indice de resisténcia a insulina, calculado de
acordo com a férmula: HOMA-IR = (glicose de jejum
(mmol/L) x insulina de jejum (uU/mL))/22,5".

PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA

A pressao arterial sistélica (PAS) foi avaliada em
ratos conscientes pelo método ndo invasivo de cauda-
manguito com um eletrofigmomandmetro Narco
Bio-Systems® (International Biomedical, Austin, TX,
EUA). Os animais foram mantidos em uma caixa de
madeira (50 x 40 cm) entre 38 e 40°C por 4-5 minutos
para estimular a vasodilatagdo arterial®. Apds este
procedimento, um manguito com um sensor de pulso
pneumdtico foi fixado na cauda de cada animal. O
manguito foi inflado a uma pressio de 200 mmHg
e posteriormente esvaziado. Os valores da pressdo
arterial foram registrados em um poligrafo Gould RS
3200 (Gould Instrumental Valley View, Ohio, EUA).
A média de trés leituras de pressdo foi registrada para
cada animal.

INFLAMACAO RENAL

O tecido renal (x150 mg) foi homogeneizado
(ULTRA-TURRAX®T 25 basic IKA® Werke, Staufen,
Alemanha) em 1,0 mL de tampao fosfato salino (TFS)
pH 7,4 em solucdo fria e centrifugado a 800 g a 4°C
por 10 min. O sobrenadante (100 pL) foi utilizado
na andlise. Os niveis de FNT-a e IL-6 foram medidos
usando o método EIE com kits comerciais da R&D
System, Minneapolis, EUA. O sobrenadante (100
pL) foi usado para anilise, e os resultados foram
corrigidos pela quantidade de proteina.

NiVEIS DE MALONDIALDEIDO RENAL (MDA)

O nivel de MDA foi usado para avaliar a peroxidagio
lipidica. Em resumo, 250 pL de sobrenadante de tecido
adiposo do epididimo foram usados e adicionadosa 750
pL de acido tricloroacético a 10% para precipitacdo de
proteinas. As amostras foram centrifugadas (3000 rpm,
durante 5 minutos; Eppendorf® Centrifuge 5804-R,
Hamburgo, Alemanha) e o sobrenadante retirado. Foi
adicionado acido tiobarbittrico (ATB) na proporcio
de 0,67% (1:1) e as amostras foram aquecidas por
15 minutos a 100°C. O MDA reage com ATB na
propor¢do 1:2 (MDA:ATB). Apds o resfriamento, a
leitura a 535nm foi realizada no leitor de microplacas
Spectra Max 190 (Molecular Devices®, Sunnyvale,



CA, EUA). A concentragio de MDA foi obtida pelo
coeficiente de extingao molar (1,56 x 105 M-1-cm-1)
e a absor¢io das amostras e o resultado final relatado
em nmol/g de proteina?’.

CARBONILACAO DE PROTEINA RENAL

As proteinas carboniladas foram medidas por um
método nio especifico que utiliza DNFH (agente de
derivatizacdo 2,4-dinitrofenilhidrazina) e deteccao
fotométrica de qualquer proteina modificada por
carbonila¢do. Os niveis de proteina carbonilada sdo
relatados em nmol de DNFH/mg de proteina'®.

NiVEIS DE RAGE

O tecido renal (x150 mg) foi homogeneizado
(ULTRA-TURRAX®T 25 basic IKA® Werke, Staufen,
Alemanha) em 1,0 mL de tampao fosfato salino (TFS)
pH 7,4 em solucdo fria e centrifugado a 800 g a 4°C
por 10 min. O sobrenadante (100 pL) foi utilizado
na andlise. Os niveis de RAGE foram medidos com o
método EIE usando kits comerciais da R&D System,
Minneapolis, EUA. Os resultados foram corrigidos de
acordo com a quantidade de proteina.

FuncAo RENAL

Em 24 horas, a urina foi coletada das gaiolas metabdlicas
para medir a excrecdo de creatinina e a proteina total.
Todas as andlises foram realizadas com um sistema
de analisador enzimdtico automdtico (analisador
bioquimico BS-200, Mindray, China). A taxa de
filtracdo glomerular (TFG = (creatinina urindria x fluxo)
/ creatinina plasmatica) e proteinuria (relacio proteina/
creatinina) também foram calculadas.

ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram submetidos ao teste de normalidade
Kolmogorov-Smirnov. As varidveis paramétricas
foram comparadas pelo teste t de Student e os
resultados sdo reportados como média = desvio
padrio. Varidveis nio paramétricas foram comparadas
pelo teste de Mann-Whitney e os resultados sdo
apresentados como mediana (intervalo interquartil
(25-75)). A correlacdo de Pearson foi utilizada para
avaliar a associacdo entre os parametros. As analises
estatisticas foram realizadas utilizando Sigma Stat
para Windows Versao 3.5 (Systat Software Inc., San
Jose, CA, EUA). Um valor de p < 0,05 foi considerado
estatisticamente significativo.
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ResuLTADOS

EFEITO DO FARELO DE ARROZ NOS PARAMETROS
NUTRICIONAIS

Os pardmetros nutricionais sdo apresentados na
Figura 1. E possivel observar a ingestio de racao,
dgua e calorias nos grupos de DRGA e DRGA + FA.
O grupo de DRGA + FA apresentou peso corporal
final e indice de adiposidade mais baixos do que o
da DRGA.

EFEITO DO FARELO DE ARROZ NOS FATORES DE RISCO
CARDIOMETABOLICOS RENAIS

Os fatores de risco cardiometabdlicos renais sio
apresentados na Figura 2. E possivel verificar a
reducio de HOMA-IR e triglicérides no grupo de
DRGA + FA em comparacdo com a DRGA. Nenhum
efeito do farelo do arroz foi observado na pressio
arterial sistolica.

EFEITO DO FARELO DE ARROZ NA INFLAMACAO RENAL

Os parametros de inflamacio renal sdo apresentados
na Figura 3. O farelo de arroz foi eficaz na reducio da
inflamacdo, uma vez que a DRGA + FA apresentou
niveis mais baixos de FNT-a e IL-6 em comparagio
com a DRGA.

EFEITO DO FARELO DE ARROZ NO ESTRESSE OXIDATIVO
RENAL

A Figura 4 mostra os parimetros de estresse
oxidativo. O grupo de DRGA + FA apresentou menor
carbonilacdo de proteinas e menor nivel RAGE em
relacio a DRGA. Nenhuma diferenca foi observada
para os niveis de MDA.

PARAMETROS DE FUNCAO RENAL

A Figura 5 apresenta os parimetros da fung¢io renal.
E possivel verificar a presenca de proteintria no
grupo de DRGA enquanto o da DRGA + FA estava
protegido. Nao foi observada diferenga para a taxa
de filtragdo glomerular entre os grupos de DRGA e
DRGA + FA.

CORRELACAO ENTRE OS PARAMETROS

Foi encontrada uma correlacio positiva entre
proteintria e ingestdo caldrica, indice de adiposidade,
triglicérides, HOMA e carbonila¢gio. Em relagdo a
TFG, houve uma correlagdo positiva com MDA e
uma correla¢io negativa com FNT-a (Figura 6).
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Figura 1. Parametros nutricionais. A, Alimentacao com ragéo (g/dia); B, Ingestao de adgua (mL/dia); C, Ingestéo caldrica (kcal/dia); D, Peso corporal
final (g); E, Indice de adiposidade (%). Comparacao pelo teste t de Student ou teste de Mann-Whitney, n=8 animais/grupo. p < 0.05 foi considerado
significativo. DRGA: dieta rica em gordura e agucar; FA: farelo de arroz. NS: nao significativo.

DiscussAo

O estudo visou avaliar o efeito do farelo de arroz na
modulacdo do fator de risco de lesdo renal. A doenga
renal tem um efeito significativo na saide global,
tanto como causa direta de morbidade e mortalidade
quanto como um importante fator de risco para
doengas cardiovasculares. Além disso, a DRC ¢é
evitdvel e trativel e merece maior atencio na tomada

1", Assim, a

de decisdes da politica de saiude globa
descoberta de produtos naturais, como farelo de
arroz, capazes de evitar esta condi¢do é extremamente
relevante. No presente estudo, foi observado um
efeito benéfico do farelo de arroz sobre os principais
fatores de risco de doencas renais. Ao mesmo tempo,

o grupo da DRGA apresentou proteintria e diversos
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fatores de risco para lesdo renal, entre eles: obesidade,
dislipidemia, resisténcia a insulina, inflamacio e
estresse oxidativo®.

A literatura é escassa em estudos com farelo de
arroz e DRC. Um estudo publicado por nosso grupo
de pesquisa descobriu que y Oz, o principal composto
bioativo do farelo de arroz, foi eficaz na recuperagio
de doengas renais induzidas pela obesidade apds 10
semanas de tratamento em ratos Wistar?’. Outro
estudo experimental de Al-Okbi et al.?! constatou que
y-oryzanol (y-O) e a combinacdo de dleo de farelo de
arroz/y-O (OFA/y-O) teve efeitos protetores sobre as
doengas cardiovasculares e a sindrome cardiorrenal,
similar a Francisqueti et al.??, que encontraram um
efeito protetor do y Oz sobre a sindrome metabdlica
cardiorrenal.
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Figura 2. Fatores de risco cardiometabdlicos renais. A, Pressao arterial sistélica (mmHg); B, HOMA- IR; C, Triglicérides (mg/dL). Comparagéo pelo
teste t de Student ou teste de Mann-Whitney, n=8 animais/grupo. p < 0.05 foi considerado significativo. DRGA: dieta rica em gordura e agucar;

FA: farelo de arroz. NS: ndo significativo.

Figura 3. Parametros de inflamacao renal. A, Fator de necrose tumoral alfa (FNT-a, pg/g proteina); B, Interleucina-6 (IL-6, pg/g proteina). Comparacao
pelo teste t de Student ou teste de Mann-Whitney. p < 0,05 foi considerado significativo. NS: néo significativo.

A obesidade tem sido apontada como uma das
principais causas de doenca renal, uma vez que estd
associada a alteracbes hemodindmicas, estruturais
e histopatologicas dos rins, bem como alteragoes
metabolicas e bioquimicas que predispdem a doenga
renal?*?*, Os animais que receberam farelo de arroz
apresentaram o mesmo consumo de ragdo, dgua e
calorias, porém com peso corporal final e indice de
adiposidade menores do que o do grupo da DRGA.
Embora o mecanismo pelo qual o farelo de arroz

protege contra a obesidade nio esteja claro, a literatura
confirma este efeito anti-obesogénico e atribui os
beneficios as fibras dietéticas, oligossacarideos,
hemiceluloses e polissacarideos ndo amilaceos, bem
como alguns fitoquimicos soliveis em dgua presentes
no farelo de arroz?’.

A obesidade é o principal fator de risco para o
desenvolvimento de doengas cronicas, tais como diabetes
tipo 2 e doencas cardiovasculares, 0 que aumenta o
risco de DRC*. A hiperglicemia aumenta a rea¢io ndo
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Figura 4. Parametros de estresse oxidativo renal. A, Carbonilacdo de proteinas (hmol/mg proteina) B, Malondialdeido (nmom/mg proteina); C,
RAGE (pg/g proteina). Comparagéo pelo teste t de Student ou teste de Mann-Whitney. p < 0,05 foi considerado significativo. NS: ndo significativo.

Figura 5. Avaliacdo da funcdo renal. A, Relagado proteina/creatinina; B, Taxa de filtracdo glomerular (TFG, mL/min). Comparacdo pelo teste t de
Student ou teste de Mann-Whitney. p < 0,05 foi considerado significativo. NS: ndo significativo.

enzimatica da glicose e de outros compostos glicosados
derivados tanto da glicose quanto do aumento da
oxidagdo de 4cidos graxos, o que gera produtos finais
de glicacdo avangada em tipos de células com tendéncia
a complicacdes, incluindo as células renais*’. O grupo da
DRGA nio apenas desenvolveu obesidade, mas também
resisténcia a insulina. Entretanto, os animais que
receberam farelo de arroz ndo apresentaram resisténcia a
insulina, o que pode ser explicado pela protegio contra a
obesidade no grupo da DRGA + FA. Um tecido adiposo
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excessivo estd associado a uma inflamacdo cronica de
baixo grau que pode explicar o desenvolvimento de
patologias relacionadas a obesidade, como o diabetes
mellitus tipo 225%,

A hipertensdo é um fator de risco importante para
doencas renais®’. Multiplos mecanismos estao envolvidos
na determinag¢do do dano renal na hipertensao, tais como
0 sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA),
estresse oxidativo, disfuncio endotelial e inflamagao®'.
No presente estudo, nio foi observado nenhum efeito do
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Figura 6. Correlacdo de Pearson entre as varidveis. Valores em vermelho indicam diferenca significativa negativa, valores em cinza indicam
diferenca nao significativa, e valores em azul indicam correlagao significativa positiva.

farelo de arroz na pressdo arterial sist6lica. Entretanto,
o grupo da DRGA + FA apresentou prote¢do contra
danos renais, o que pode ser explicado pelo efeito sobre a
inflamacdo e o estresse oxidativo. O principal composto
bioativo no FA é o gama-orizanol, que tem demonstrado
efeitos antioxidantes e antiinflamatdrios®*? também em
rins de animais obesos?.

A suprarregulagio de citocinas pré-inflamatérias,
como IL-6 e FNT-a, mediada pela AGE/RAGE e FNkB,
aumenta o estresse oxidativo, o que leva a inflamacio
local e sistémica, lesdes glomerulares e tubulares, e
proteintria. Entre as citocinas, o FNT-a é conhecido
por causar citotoxicidade direta e apoptose de células
renais®>**. Moléculas oxidadas refletem o dano mediado
pelo estresse oxidativo em células e tecidos, e sua
medi¢do pode ser indicativa de estresse oxidativo em
uma doenga especifica, bem como a eficicia potencial
de tratamentos clinicos. Algumas dessas modificagdes,
como a carbonilagdo, sio irreversiveis e podem levar a
alteracdo da expressdo e da atividade proteica, resultando
no comprometimento dos 6rgios¥*. Confirmando o
efeito antioxidante e anti-inflamatério do farelo de
arroz, os animais da DRGA + FA apresentaram redugido
de FNT-q, IL-6, RAGE, carbonilacio de proteinas e
proteintdria em comparagdo com o grupo da DRGA.

Em resumo, o farelo de arroz foi capaz de prevenir
obesidade, resisténcia a insulina, dislipidemia, inflamac3o,
estresse oxidativo e doenca renal. Estas descobertas
fornecem informagbes importantes sobre o uso de
compostos bioativos como terapéutica alternativa para a
prevencdo de doengas renais e fatores de risco associados.
Entretanto, como a principal limitagdo deste estudo ndo
foi avaliar os caminhos envolvidos nos efeitos positivos
do farelo de arroz, mais estudos sio necessarios. Portanto,
concluimos que o farelo de arroz foi capaz de prevenir
doencas renais pela modula¢do dos fatores de risco.
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