[bookmark: _GoBack]A suplementação com óleo de Copaíba (Copaífera langsdorfii) modifica parâmetros biométricos e bioquímicos em roedores com obesidade hipotalâmica

Introdução: A copaíba (Copaífera langsdorfii; CL) é uma das plantas medicinais de origem amazônica mais populares no Brasil, seu óleo tem sido utilizado há mais de 500 anos, sendo considerado um dos produtos amazônicos mais importantes do mercado para a economia e pelos potenciais benefícios de seus componentes. Recentes estudos têm indicado, que além de cicatrizante e anti-inflamatório o óleo de CL poderia evitar comorbidades associadas a obesidade, melhorando a resistência à insulina (RI).  Neste estudo avaliamos o efeito da suplementação crônica com óleo de CL sobre a adiposidade e RI em roedores machos e fêmeas com obesidade hipotalâmica.
Métodos: A obesidade hipotalâmica, foi induzida por lesão neural provocada por elevadas doses de glutamato-monossódico (MSG; 4g/Kg) aplicada na 1ª semana de vida. Controles (CON) receberam salina equimolar {n=30; machos (♂) e fêmeas (♀)}. Após o desmame (30º dia), animais MSG e CON de ambos os sexos, foram randomicamente distribuídos em suplementados com óleo de CL (0.5g/Kg; durante 4 semanas) ou não suplementados (NS) (salina 0.9%) formando 8 grupos experimentais: CONNS♂; CONCL♂; MSGNS♂; MSGCL♂ e CONNS♀; CONCL♀; MSGNS♀; MSGCL♀ (n=15 ratos/grupo). No 90º dia os animais foram pesados, eutanasiados e os depósitos de Tecido Adiposo Branco (TAB) inguinal (I) e perigonadal (P) foram retirados e pesados. O plasma foi utilizado para dosagens de glicose e triglicerídeos (TG) os quais foram utilizados para cálculo do índice TyG, preditor da RI. Dados são expressos em média±erro padrão da média, avaliados por Anova-2 vias e pós-teste Tukey (p<0,05). Os procedimentos foram aprovados pelo CEUA/UNIOESTE (Nº 13-20 de 13/04/2020).
Resultados: Ratos MSGNS apresentaram maior depósito de TAB-I [131,15% (♂) e 223,07% (♀)] e TAB-P [94,59% (♂) e 168,19% (♀)] em relação aos respectivos CONNS ♂ e ♀ (p<0.0001).  Nos grupos MSGNS♂ a glicemia de jejum foi 15% maior em relação aos grupos CONNS♂ (p<0.0001); um efeito não observado em MSGNS♀. Animais MSGNS apresentaram aumento de cerca de 74% (♂) e 78% (♀) no TG plasmático em relação aos seus respectivos CONNS (p<0.0001). Ratos MSGNS♀ e ♂ apresentaram RI em relação aos CONNS♀ e ♂, tendo elevados valores do índice TyG (p<0.0001). A suplementação com óleo de CL reduziu a adiposidade, tendo efeitos depósito-específicos. Assim, no grupo MSGCL♂ observou-se de 35,13% no TAB-I (p=0.0002), enquanto no grupo MSGCL♀ houve redução de 30% no TAB-P (p=0.0221) comparados aos respectivos MSGNS ♂ e ♀.  Entretanto, a glicemia de jejum e o TG plasmático aumentaram cerca de 16% e 110% no grupo MSGCL♂ comparado CONNS♂ (p<0.0001). Nas fêmeas (MSGCL♀) a suplementação com óleo de CL reduziu 32,72% o TG em comparação aos MSGNS♀ (p=0.0113). A RI foi persistente no grupo MSGCL♂ comparados ao CONNS♂ (p<0.0001). Todavia, a suplementação com óleo de CL diminuiu 5,58% o TyG nos animais MSGCL♀ (p=0.0105) em relação ao grupo MSGNS♀.
Conclusão: A suplementação crônica com óleo de CL exerce efeitos sobre a adiposidade e RI que são influenciados pelo sexo. Logo, em roedores machos obesos a suplementação com CL reduz o conteúdo de TAB subcutâneo promovendo efeito deletério na trigliceridemia a glicemia. Por outro lado, em roedores fêmeas obesas, a suplementação com CL reduz preferencialmente o TAB visceral, evitando hipertrigliceridemia e melhorando a sensibilidade a insulina.  
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