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Eclesiastes 3, 1-8.
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O, - Oxigénio

PA - Peso do animal

PAI-1 - Fator inibidor do ativador de plasminogénio

PC - Peso corporal

PCo - Peso do coracao

PH - Pesagem hidrostatica

rom - Rotagbes por minuto

SBCAL - Sociedade Brasileira de Ciéncia em Animais de Laboratorio
TREINO - Protocolo de treinamento

U/kg - Unidade por quilograma

VE - Ventriculo esquerdo

25



Resumo



27

RESUMO

O presente estudo objetiva investigar o efeito de um protocolo de treinamento
aerobio periodizado em natacdo durante seis semanas sobre o perfil biométrico, o
desempenho e a morfometria cardiaca de ratos alimentados com dieta hiper e
normocaldrica com duracdo de 6 e 16 semanas. Para tanto, 103 Ratos Wistar (90
dias; 361,18 + 34,18 g) foram divididos em duas fases de experimento. Num primeiro
momento, quatro grupos (N=12) foram submetidos a seis semanas de aplicacdo da
dieta seguida pela avaliacdo de parametros bioquimicos, adaptacdo ao meio liquido,
avaliacdo da capacidade aerdbia (CA), protocolo de treinamento periodizado em
natacdo (TPN) durante seis semanas; nova determinacdo da CA e por fim a
eutanasia, obtendo-se o coracdo dos animais. Na segunda fase do experimento,
outros quatro grupos (N=12) passaram pelo mesmo processo, adicionando-lhes dez
semanas de administragao da dieta, totalizando-se 16 semanas, e uma avaliagédo
dos parametros bioquimicos antes da adaptacao ao meio liquido. Os coragfes foram
entdo submetidos a analise histomorfométrica. Apds confirmacédo da normalidade
dos dados por meio do teste de Shapiro-Wilk, a comparacédo das variaveis entre 0s
grupos no mesmo tempo de analise e antes e ap0s o treinamento foi realizada por
meio do teste t de Student para amostras ndo pareadas. A evolugcdo do consumo
alimentar e do peso dos animais foi verificada por analise de variancia para medidas
repetidas seguida pela aplicacdo do teste de Tuckey. Em todas as analises a
significancia foi fixa em 5%. Notou-se aumento expressivo no peso corporal dos
animais e no indice de adiposidade corporal, diminuicdo na magnitude de ganho de
peso dos animais com o treinamento, sensibilidade ao teste lactacidémico realizado
e melhora da capacidade aerdébia dos animais que ingeriram dieta normocaldrica.
Apesar disso, ndo foram notadas alteracdes significantes na morfometria cardiaca
dos animais. Conclui-se que o0 modelo adotado induziu a obesidade pela ingestédo de
dieta hipercaldrica, mimetizando a obesidade humana; o TPN atenuou os efeitos da
dieta em promover a obesidade, apresentou sensibilidade ao teste lactacidémico
realizado e produziu melhora da capacidade aerdbia dos animais que ingeriram dieta
normocaldrica. No entanto, ndo foram observadas alteracbes significantes na

histomorfometria cardiaca.

Palavras-chave: Dieta hipercal6rica. Obesidade. Natacdo. Periodizacdo. Ratos.
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ABSTRACT

This study investigates the effect of an aerobic swimming training periodized protocol
for six weeks on biometric profile, performance and cardiac morphology in rats fed
with hyper and normocaloric diets during 6 and 16 weeks. For this purpose, 103
Wistar rats (90 days; 361,18 + 34,18 g) were divided into two stages of the
experiment. Initially, four groups (N=12) underwent six weeks of diet application
followed by biochemical parameters assessment, adaptation to the water, aerobic
capacity assessment (AC), swimming training periodized protocol (STP) during six
weeks; another AC determination and finally euthanasia, obtaining the animals
hearts. In the second phase of the experiment, four groups (N=12) went through the
same process by adding them ten weeks of diet administration, totaling 16 weeks,
and another biochemical parameters assessment before adaptation to the
water. Hearts were then submitted to histomorphometric analysis. After data
normality confirmation by Shapiro-Wilk test, the comparison of variables between the
groups in the same analysis time and before and after training was performed using
the Student t test for unpaired samples. The evolution of food consumption and
weight of the animals was verified by Analysis of variance for repeated measures
followed by Tukey test. In all analyzes significance was set at 5%. Significant
increase was noted in the animals' body weight and adiposity index, decrease in
weight gain of animals with training, sensitivity to lactate test performed and improved
aerobic capacity of animals fed normocaloric diets. Nevertheless, there were no
significant changes in cardiac morphology of animals. It is concluded that the model
adopted induced obesity by eating high calorie diet, mimicking human obesity, STP
attenuated the effects of diet in promote obesity, the lactate test performed had a
sensitivity and produced improvement in aerobic capacity of animals fed
normocaloric diets. However, there were no significant changes in cardiac

histomorphometry.

Keywords: High calorie diet. Obesity. Swimming. Periodization. Rats.
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1. INTRODUCAO

A maior causa de morbi-mortalidade no mundo ainda tem sido considerada a
doenca cardiovascular (FAGHERAZZI et al, 2008; HOUSTON et al, 2009), que tem
como principais fatores predisponentes o sedentarismo, a hipertensdo arterial, o
diabetes mellitus, o tabagismo, a dislipidemia e a obesidade (ABESO, 2009,
HOUSTON et al, 2009; SBC, 2005; SBC, 2007).

Esta Ultima tem atingido propor¢cdes pandémicas, pois tem apresentado
nimero crescente na populacdo durante as Ultimas décadas (ARAUJO et al, 2009;
CORNIER et al, 2011).

A obesidade pode ser considerada um problema de salude publica, visto que
apresenta impacto relevante sobre a economia, em se tratando de aspectos
relacionados ao servico de saude (consultas meédicas, consumo de medicamentos,
exames, cirurgias) e aqueles que referem ao impacto sobre a qualidade de vida e a
produtividade do individuo (COUTINHO, 2005).

Dentre os principais fatores desencadeantes desta alteracdo, ressalta-se a
alimentacéo inadequada, com grande quantidade de gordura saturada, constituindo
a principal causa alimentar de elevacéo do colesterol plasmatico (FAGHERAZZI et al
2008). Por outro lado, a dieta que apresenta baixo teor de gorduras e alto de
carboidratos produz alteracdo nas vias metabdlicas, convertendo para a producao
de triglicerideos (ALVES e LIMA, 2008).

Em consequéncia desta alta ingestdo de gorduras ocorre acumulo excessivo
de gordura corporal, sobrepeso e mesmo a obesidade; caracterizando a alimentagcao

como fator de risco para o desenvolvimento de doencas crénicas ndo transmissiveis
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(DCNT) (MENDONCA & ANJOS, 2004; RIBEIRO FILHO et al, 2006; SBC, 2005;
SBC, 2007; ZAMBON et al, 2009).

Neste sentido, a fim de reproduzir o comportamento nutricional humano,
esclarecer esta abordagem alimentar e por tornar possivel a monitoracdo das
variaveis com maior precisdo e controle, estudos experimentais em roedores tém
surgido, promovendo a obesidade por meio da oferta de dieta hipercalérica
(CESARETTI & KOHLMANN JUNIOR, 2004; DINIZ et al, 2008; DUARTE et al, 2006;
ESTADELLA et al, 2004). Os ratos tém sido a escolha adequada devido a facilidade
de manuseio, 0 pequeno porte e apresentarem boa resposta ao exercicio (ARAUJO
et al, 2007; GOBATTO et al, 2008).

Uma estratégia de intervencdo ndo medicamentosa que tem sido utilizada em
humanos é a terapia comportamental, que envolve o exercicio fisico em conjunto
com orientagdes nutricionais e mudanga de habitos de vida (WARD-SMITH, 2010).

No entanto, a estratégia mais difundida e amplamente utilizada é o exercicio
fisico. E bastante difundido na comunidade cientifica que a pratica regular de
exercicio fisico é fonte promotora de alteracdes metabdlicas, neuromusculares e
cardiovasculares benéficas (CAMBRI et al, 2006; CHEIK et al, 2006; CUNHA et al,
2008; GONCALVES, 2007; GUERRA et al, 2007; HOUSTON et al, 2009;
MATSUDO et al, 2005; NATALI, 2004; PADULLA et al, 2009; SASAKI e SANTOS,
2006; SBC, 2007; ZAMBON et al, 2009) de forma diretamente proporcional a sua
intensidade e duracdo (HOUSTON et al, 2009) e produzindo sobrecarga cardiaca, o
que pode refletir em hipertrofia e crescimento longitudinal de cardiomiécitos
(PADULLA et al, 2009).

Sabe-se ainda que o exercicio aerobio € o mais atuante no metabolismo de

lipoproteinas a longo prazo, devido a maior utilizacdo deste substrato como fonte
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energética, sugerindo efeito antiaterogénico (SASAKI e SANTOS, 2006;
FAGHERAZZI et al, 2008; PADULLA et al, 2009). No entanto, todas as alteracdes
produzidas pelo exercicio fisico podem ser revertidas com destreinamento (MASI e
SILVA, 2009). Ademais, o treinamento fisico melhora a perfusdo miocardica,
sugerindo que individuos com historico de eventos cardiacos possam obter melhora
da funcao endotelial (MASI E SILVA, 2009).

Dentre os modelos de exercicio fisico conhecidos na experimentagcdo animal,
sdo bastante difundidos a natacdo e a corrida em esteira (GOBATTO et al, 2008),
comumente delineados em formatos continuos, onde ha um padrédo de sobrecarga,
frequencia e duracgéo ao longo do periodo de treinamento.

Pesquisas demonstram que a natacdo em intensidade moderada tem
apresentado melhora da aptiddo funcional e efeitos reguladores do nivel lipidico no
sangue, fato relacionado a maior utilizacdo de lipideos como fonte energética
durante a atividade e a diminuicdo do armazenamento de gordura central
(BERNARDES et al, 2004; CHEIK et al, 2006; CUNHA et al, 2008).

Cheik et al, em 2006, observaram que a concentracéo circulante de colesterol
e triglicerideos foi reduzida significativamente em resposta ao exercicio de natacao
nos animais que obtiveram alimentacdo hipercolesterolémica, quando comparados
aos controles.

J4 Zambon et al, em 2009, submeteram 0s animais a ingestdo de racao
hiperlipidica e a duas modalidades de treinamento moderado de natacéo, verificando
que tanto o treinamento continuo quanto o intermitente promovem diminuicdo nos
niveis de triglicerideos circulantes.

Recentemente foi validada para modelos experimentais a padronizacdo de

um protocolo de treinamento periodizado em natacdo (ARAUJO et al, 2010), que
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visa 0 aumento da performance sem no entanto aumentar o indice de lesGes do
individuo treinado; de forma que se controle a dindmica da carga de treinamento de
acordo com o maximo tolerado pelo individuo em treinamento (SANTOS, 2004).
Assim, postula-se que este modelo de treinamento acima delineado possa
melhorar a capacidade aerobia do individuo treinado, sendo o fator de

reversibilidade de alteracdes organicas relacionadas a obesidade induzida.

Diante do exposto e levando-se em consideracdo que o perfil da populacéo
vem sendo alterado em decorréncia da qualidade da alimentacao ingerida associada
a inatividade fisica e os beneficios fisioldgicos que o treinamento aerdbio € capaz de
promover, pretende-se aprofundar os estudos dos efeitos deste modelo de
treinamento no que se diz respeito as alteracbes provocadas num organismo que
apresente obesidade induzida por diferentes periodos de administracdo uma dieta

hipercaldrica.
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2. OBJETIVO

2.1. Objetivo Geral

O objetivo do estudo foi investigar o efeito de um protocolo de treinamento
aerobio periodizado em natacdo durante seis semanas sobre o perfil biométrico, o
desempenho e a morfometria cardiaca de ratos submetidos a dois tipos de dietas
durante seis semanas e compara-lo com o prolongamento da administracdo da

mesma dieta.

2.2. Objetivos Especificos

— Analisar o perfil biométrico dos animais ap6s o periodo de administracao da
dieta ofertada por meio do consumo alimentar, peso corporal e cardiaco,

sensibilidade a insulina e indice de Lee;

— Analisar o desempenho dos animais;

— Analisar a remodelagéo por meio da morfometria cardiaca, contendo variagdo

da espessura da parede, quantidade e a seccao transversa de cardiomiocitos do

ventriculo esquerdo dos animais.

— Comparar todos os parametros analisados entre os animais submetidos aos

diferentes periodos de administracdo da dieta, 6 e 16 semanas.
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3. REVISAO

3.1. Coracgéo

O coracdo € um 6érgdo muscular oco que se contrai ritmicamente a fim de
bombear o sangue pelo sistema circulatério (JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004);
formado por quatro cavidades, dois atrios e dois ventriculos.

Suas paredes sao constituidas por trés tlnicas: endocérdio (interna), miocérdio
(média) e pericardio ou epicardio (externa) (JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004).

O endocérdio é constituido por um endotélio e uma camada delgada de tecido
conjuntivo frouxo que contém fibras elasticas, colagenas e fibras musculares lisas.
Entre endocardio e miocardio existe uma camada de tecido conjuntivo frouxo, que
contém células adiposas, vasos e nervos. Alguns locais apresentam células ou fibras
de Purkinje, ramos que fazem parte do sistema de conducado elétrica do coracao
(HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004).

O miocéardio é a camada mais espessa, formado por tecido muscular estriado
cardiaco, cujas células formam feixes e se fixam no esqueleto cardiaco, envolvendo
as camaras como uma espiral complexa (HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO,
2004).

O epicardio é formado por um tecido conjuntivo frouxo e epitélio de
revestimento, por onde transitam 0S vasos coronarios e 0s nervos cardiacos.
Contém células adiposas e dois folhetos, de forma que um se apdia sobre a parede

toracica (folheto parietal) e continua com o miocardio (folheto visceral). Entre os
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folhetos existe uma pequena quantidade de liquido seroso lubrificante, que facilita os
movimentos cardiacos (HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004).

O suporte do coracdo, onde se inserem feixes musculares e valvulas
cardiacas, € uma estrutura de tecido conjuntivo denso com grossas fibras de
colageno, composta por quatro anéis fibrosos (localizadas nos orificios
atrioventriculares e arteriais), trigonos fibrosos (direito e esquerdo) e o septo

membranoso (HIB, 2003).

3.1.1. Tecido Cardiaco

O tecido muscular possui células alongadas contendo grande quantidade de
proteinas contrateis no citoplasma, capazes de gerar a forca necessaria para a
contracdo deste tecido com o0 uso de energia proveniente das moléculas de ATP
(JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007).

De origem mesodérmica, a diferenciacdo do tecido muscular ocorre por meio
da sintese de proteinas filamentosas, simultdnea ao alongamento das células. Os
trés tipos de tecido muscular (estriado esquelético, estriado cardiaco e liso) séo
diferenciados com base nas suas caracteristicas morfoldégicas e funcionais
(JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007; HIB, 2003).

Essencialmente, os musculos cardiacos sdo compostos por tecido muscular
estriado e tecido conjuntivo, onde se encontram os capilares que o irrigam. A

microscopia Optica, o tecido apresenta em todo o seu comprimento faixas



40

transversais escuras que se alternam com faixas claras, com apenas um ou dois
nacleos centralizado e alongado (HIB, 2003).

Apresenta células cilindricas alongadas (15 a 20 um de diametro e 85 a 100um
de comprimento) e ramificadas, que se mantém fixas por meio de juncbes
intercelulares (Figura 1); de contracao involuntéria, vigorosa e ritmica (JUNQUEIRA

E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007).

Figura 1 — Mdsculo Estriado Cardiaco. A esquerda, seu aspecto visto em corte longitudinal.
A direita, em corte transversal. Cada célula apresenta um ou dois nlcleos em seu interior.
Fonte: JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004.

Caracteristica marcante deste tecido é a presenca de linhas transversais que
aparecem em intervalos regulares ao longo da célula (Figura 2), denominados discos
intercalares, juncdes que aparecem em linha reta ou em aspecto de escada. Nas
regides dispostas em forma de escada, podem-se distinguir duas regides, uma

transversal (cruza a fibra em angulo reto) e outra lateral (paralela aos miofilamentos).
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Figura 2 — Desenho de um corte de musculo cardiaco. Fonte: JUNQUEIRA E CARNEIRO,
2004.

Nos discos sao encontradas ainda trés diferentes estruturas (Figura 3). A
principal especializacdo da parte transversal do disco € a z6nula de adesé&o, pois
atuam como ancora para os filamentos de actina dos sarcémeros terminais. Ja 0s
desmossomos tém a funcdo de unir as células musculares cardiacas, de forma que
impeca sua separacdo durante a contracdo muscular. Por fim, as juncdes
comunicantes se encontram na parte lateral do disco e s@o responsaveis pela
passagem de ions entre as células musculares, o que possibilita o funcionamento
deste tecido como um sincicio, onde as células estdo tao interconectadas que
guando uma € excitada, o potencial de acdo se dissipa para todas as outras em
forma de onda (JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007; GUYTON

E HALL, 2006).
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Figura 3 — Elementos formadores dos discos intercalares. (A) Zonula de adeséo, (B)
Desmossomos, (C) Jun¢des Comunicantes. Fonte: JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004.

Outra caracteristica marcante da célula cardiaca € a presenca de uma unica
miofibrila, que ocupa quase todo o diametro celular. Esta miofibrila apresenta septos
incompletos contendo mitocdndrias, tubulos e saculos do reticulo sarcoplasmaético,
tubulos T provenientes do sarcolema, triglicerideos na forma de goticulas lipidicas e
granulos de glicogénio (HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud
SARTURI, 2007).

Cerca de 40% do volume sarcoplasmatico € ocupado por mitocondrias,
rodeadas pelas goticulas de lipidios e os granulos de glicogénio (JUNQUEIRA E
CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007). Da mesma forma que o musculo
esquelético, o musculo cardiaco utiliza energia quimica para realizar contragao;
derivada principalmente do metabolismo oxidativo de glicose e, em menores
proporc¢des, de nutrientes como acidos graxos e lactato (GUYTON E HALL, 2006).

Préximo ao ndcleo pode-se encontrar granulos de lipofucsina, pigmento que
aumenta com o avancar da idade, encontrada em células que ndo se multiplicam

(HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007).
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No individuo adulto, cada tipo de tecido muscular apresenta particularidades
guanto a regeneragdo ap6s uma lesdo. No entanto, o tecido cardiaco ndo apresenta
regeneracao. Quando o tecido é lesado, a parte destruida é invadida por fibroblastos
gue produzem fibras colagenas e formam uma cicatriz de tecido conjuntivo denso

(HIB, 2003; JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004 apud SARTURI, 2007).

3.1.2. Fisiologia Cardiaca

Conforme citado anteriormente, o musculo cardiaco apresenta fibras dispostas
de modo que quando uma fibra se contrai, todas as outras fibras também se
contraem. Este arranjo € denominado sincicio funcional (JUNQUEIRA E CARNEIRO,
2004 apud SARTURI, 2007; GUYTON E HALL, 2006; FOSS & KETEYAN, 2000).

Desta forma, o coragéo € composto por dois sincicios: atrial e ventricular. Esta
divisdo funcional permite que atrios se contraiam um pouco antes da contracdo dos
ventriculos, o que torna eficaz o bombeamento de sangue pelo coracao (GUYTON E
HALL, 2006; FOSS & KETEYAN, 2000).

O coracéo apresenta sistema impar para a geracao do ritmo contratil (Figura 4)
originado no nodulo sinoatrial (NSA), area especializada das fibras cardiacas
localizado na parede superior do atrio direito que apresenta a capacidade de
geracdo de uma onda de despolarizacédo, que ativa em seguida todas as células do
miocéardio (SARTURI, 2007; FOSS & KETEYAN, 2000).

A partir do NSA o impulso elétrico se propaga nos atrios até atingir o noédulo

atrioventricular (NAV), outra area especializada das fibras cardiacas localizado no
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atrio direito, proximo a juncao atrioventricular. O NAV retarda a transmissao do
impulso proveniente do NSA por cerca de 0,10s, o que possibilita ao término do
enchimento dos atrios antes do inicio da contracdo de ventriculos. A partir dai, a
onda de despolarizacdo se propaga para os ventriculos por meio do Feixe de His,
gue se divide em ramos direito e esquerdo, conduzindo o impulso elétrico para os
dois ventriculos. Os Feixes de His ainda se subdividem em outras ramificacbes
(fibras de Purkinge), que se espalham por todo o tecido ventricular a fim de estimular

uma contracéo coordenada do tecido (FOSS & KETEYAN, 2000).

Figura 4 — Sistema intrinseco de conducao elétrica do coracdo. NSA é considerado um

marcapasso, devido a gerag¢do do impulso cardiaco.

A nutricdo do coracdo se d& por meio de suprimento sanguineo especifico
denominado Circulacdo Coronariana (Figura 5), composto por duas artérias
principais (aa. coronarias direita e esquerda) originadas em um ponto imediatamente

acima da valvula adrtica. A a. coronaria esquerda € subdividida em a. circunflexa,
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que irriga a parede poster-lateral do coracao, e a. descendente anterior, que irriga a
maior parte do ventriculo direito e a por¢do posterior do coragdo. A a. coronaria
direita irriga a maior parte do ventriculo direito e a por¢do posterior do coracdo. O
suporte venoso esta localizado proximo as artérias, cujo fluxo é drenada para o seio
coronario, veia calibrosa localizada posteriormente de onde o sangue flui para o atrio
direito (FOSS & KETEYAN, 2000).

Caracteristica marcante da circulagdo coronariana € a quantidade de oxigénio
extraido pelo tecido cardiaco, pois cerca de 75% do oxigénio presente no sangue

arterial que perfunde o coracéo é extraido pelo tecido (FOSS & KETEYAN, 2000).

Figura 5 — Circulagdo Coronariana. O musculo cardiaco € irrigado por duas grandes artérias
(tons de rosa) , aa. coronarias esquerda e direita; e drenado pelas veias (tons de cinza)

localizadas proximas as artérias.

As alteragOes elétricas e mecéanicas que ocorrem no coragdo apés um Unico
batimento é denominado Ciclo Cardiaco e incluem as alteracdes de presséao e

volume bem como a contracdo (sistole) e o relaxamento (diastole) do miocardio.
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Geralmente, a sistole leva 1/3 do tempo do ciclo e a diastole, 2/3 no individuo em
repouso (FOSS & KETEYAN, 2000).

Um ritmo sinusal normal representa de 60 a 100 batimentos por minuto (bpm)
no individuo normal, porém atletas podem apresentar menos de 60 bpm em

condicfes de repouso.

3.1.3. Adaptacbes Cardiacas ao Exercicio

Um programa regular de exercicios leva ao aumento da capacidade para
realizar as atividades diarias e melhora as taxas de morbidade e mortalidade
cardiovasculares, no entanto, o tipo e a magnitude das adaptacdes do organismo
frente ao exercicio dependem do tipo (isotbnicos ou isométricos), intensidade e
duracéo do exercicio executado (BRUM et al, 2004).

Como resposta aguda ao exercicio em geral tem-se a transformacédo de
energia quimica muscular em energia mecanica, por meio da contracdo muscular, o
gue permite a realizacéo de esforco (AACVPR, 2007).

Quando ha aumento de trabalho cardiaco, como durante o exercicio, a
demanda de oxigénio pelo tecido € suprida por meio do aumento no fluxo sanguineo
coronariano, nao pelo aumento da absorcédo de O, (FOSS & KETEYAN, 2000).

O sistema cardiovascular realiza uma série de ajustes a fim de manter a
execucao da atividade, assegurando o suprimento sanguineo de cérebro, coracdo e
0s musculos ativos, onde ha aumento do fluxo sanguineo (AACVPR, 2007;

CARNEIRO et al, 2002). Além disso, h& ajustes para diminuir o estresse sobre as
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paredes ventriculares e atender o aumento da demanda de suprimento sanguineo
dos musculos em exercicio (NATALI, 2004)

Em exercicios isométricos observa-se aumento da frequéncia cardiaca com
manutencdo ou reducdo do volume sistdlico e pequeno acréscimo do débito
cardiaco; no entanto ha aumento da resisténcia periférica, o que resulta em aumento
da pressao arterial. Ja nos exercicios isocinéticos nota-se aumento da frequéncia
cardiaca, volume sistélico e débito cardiaco, vasodilatacdo da musculatura ativa e
reducdo da resisténcia vascular periférica; gerando aumento da pressdo arterial
sistélica e manutencao ou diminuicao da diastdlica (BRUM et al, 2004).

Brum et al (2004) observaram que mesmo como efeito agudo, o exercicio
apresenta papel hipotensor importante, principalmente para individuos hipertensos.
Além disso, outras condutas também apresentam efeito hipotensor apds sua
execucdo, como o0 relaxamento por si e associado ao exercicio aerébio, que
apresenta queda pressorica maior e mais duradoura.

Em decorréncia do treinamento fisico a melhora da funcéo cardiaca se da
devido as adaptacdes bioquimicas, elétricas, morfolégicas e mecéanicas impostas
pelo esforco (NATALI, 2004).

Nota-se principalmente a diminuicdo da presséo arterial de repouso, mais
evidente em individuos hipertensos; e a diminuicdo da frequéncia cardiaca de
repouso. Em individuos obesos, nota-se a diminuicdo da atividade simpatica e da

presséao arterial (BRUM et al, 2004).
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3.2. Obesidade

Diversas populacbes mundiais tém apresentado aumento significativo na
prevaléncia da obesidade nas Ultimas 4 ou 5 décadas, incluindo individuos com
sobrepeso, atingindo propor¢cdes epi e pandémicas; causando maior preocupacao a
saude publica devido a relacdo entre o excesso de adiposidade e suas
consequéncias, como doencas cardiovasculares (DCV) e diabetes mellitus tipo 2
(DM2), representando um dos principais desafios a sautde publica (ARAUJO et al,
2009; CORNIER et al, 2011).

A partir do momento que envolve o servico de saude (consultas médicas,
consumo de medicamentos, exames, cirurgias) e apresenta impacto sobre a
gqualidade de vida e a produtividade do individuo, o quadro passa a apresentar
consequencias econdmicas importantes para a saude publica (COUTINHO, 2005),
inclusive pela capacidade de aumentar as taxas de mortalidade geral em cerca de

1,5 vezes e a cardiovascular em cerca de 2,5 vezes (SANTOS et al, 2010).

3.2.1. Etiologia

A obesidade apresenta etiologia complexa e multifatorial, visto que € resultante
de fatores enddgenos (interacdo de genes, fatores psicogénicos, neuroldgicos e
endocrinos) e exodgenos. Neste ultimo se destacam principalmente a inatividade

fisica e o estilo de vida (ARAUJO et al, 2009).
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O mundo contemporaneo apresenta grande estimulo para a obesidade, uma
vez que as facilidades proporcionadas pela modernidade facilitam a diminuicdo dos
niveis de atividade fisica e o aumento da ingestdo caldrica (ABESO, 2009),
favorecendo uma dieta com sobrecarga de carboidratos ou lipidios, conhecida como
dieta “ocidentalizada” ou de fast-food” (SANTOS et al, 2010).

Segundo a ABESO (2009), a maior taxa de obesidade ocorre em populacées
com maior grau de pobreza e menor nivel educacional; e 0s paises em
desenvolvimento tém apresentado tendéncia a deterioracdo dos habitos alimentares.

Em sociedades de habitos ocidentais o consumo calérico tem derivado
predominantemente de alimentos processados, visto que ha maior praticidade,
palatabilidade e menor custo em alimentos de grande densidade energética, como
acucar e gorduras. Somado a isso, ha reducdo drastica nos niveis de atividade
fisica, observada entre a populacdo de baixa renda, tanto em paises em

desenvolvimento quanto nos desenvolvidos (COUTINHO, 2005).

3.2.2. Classificacéo de Sobrepeso e Obesidade

O ganho de peso independente do grau da obesidade é associado ao aumento
no risco de desenvolvimento de doencas cardiovasculares, em especial a doenca
coronariana e infarto; além de outras doencas crbnicas nao transmissiveis, como
osteoartrite, apnéia obstrutiva do sono, depressdo, doencas gastrointestinais e

cancer (CORNIER et al, 2011).
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Apesar de apresentar limitagdes como a superestimacédo e a subestimacao da
gordura corporal em individuos com excesso ou perda de massa muscular
respectivamente, o indice de massa corporal (IMC) é um método amplamente
utilizado e aceito mundialmente na pratica clinica para avaliacédo e classificacdo da
gordura corporal (CORNIER et al, 2011), considerando a intensidade de gravidade

da doenca de acordo com a quantidade do excesso de peso (Tabela 1).

Tabela 1 — Classificacao de peso pelo IMC

CLASSIFICACAO IMC (kg / m?) RISCODE
COMORBIDADES

Baixo peso <18,5 Baixo
Peso Normal 18,5-24,9 Médio
Sobrepeso 25-29,9 Aumentado
Obesidade
Grau | ou Leve 30-34,9 Moderado
Grau Il ou Moderado 35,0-39,9 Grave
Grau lll ou Grave >40,0 Muito grave

Fonte: ABESO, 2009.

3.2.3. Obesidade e Doencas Cardiovasculares

O aumento do peso corporal é considerado um fator de risco para o
desenvolvimento de DCV, uma vez que com o ganho de peso ha aumento da
guantidade de gordura visceral, que apresenta relagdo aumentada com o

desenvolvimento DCV. Vale ressaltar ainda que o aumento em 10% do peso
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corporal aumenta o risco de desenvolvimento DCV em 13% para homens e 8% para
mulheres (CHEIK, 2005).

O tecido adiposo, mais especificamente os adipdcitos, sdo responsaveis pela
producdo do fator inibidor do ativador de plasminogénio — Tipo 1 (PAI-1) e do
angiotensinogénio. Na condicdo de obesidade, visto que ha maior numero de
adipécitos, a producdo de ambos se encontra aumentada. Consequentemente, a
atividade fibrinolitica diminui em decorréncia da elevacdo da producdo de
angiotensinogénio, aumentando o risco de desenvolvimento de aterosclerose e
trombose arterial venosa. Além disso, a angiotensina I, produto da ativacdo do
angiotensinogénio, estimula a producao e liberacédo de prostaglandinas, que ajudam
na transformacdo de pré-adipécitos em adipécitos, agravando o risco de
desenvolvimento de DCV (CHEIK, 2005).

Em modelos de obesidade genética € observada a depressdo da funcao
contrétil de cardiomiécitos com concomitante hipertenséo e diabetes. No entanto, a
obesidade induzida por dieta hipercalérica € capaz de comprometer a funcéo

contratil de midcitos cardiacos antes do aparecimento de comorbidades como

hipertenséo e diabetes (RELLING et al, 2006).

3.2.4. Tratamento

O tratamento da obesidade é complexo e multidisciplinar, classificado em
farmacoldgico, ndo farmacolégico e em casos extremos, cirdrgico. No entanto, nao

ha tratamento em longo prazo que ndo envolva mudanca de estilo de vida, visto que
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se trata de uma doenca crbénica que tende a recorrer apos a perda de peso (ABESO,
2009).

De acordo com a Associacao Brasileira para o Estudo da Obesidade e da
Sindrome Metabdlica (ABESO, 2009), o tratamento farmacoldgico atualmente é
composto por cinco medicamentos registrados no Brasil: anorexigenos
catecolaminérgicos (dietilpropiona (anfepramona) e manzidol), sibutramina, orlistate
e femproporex; que promovem a perda de peso corporal, porém podem apresentar
efeitos colaterais como insdnia, nervosismo, euforia, taquicardia, efeitos
gastrointestinais.

O tratamento ndo farmacoldgico engloba dietas com baixo valor caldrico,
mudancas no estilo de vida, técnicas cognitivo-comportamentais e aumento da
atividade fisica (ABESO, 2009; GALVAO e KOHLMANN Jr, 2002).

Sabe-se que dietas com baixo valor caldrico resultam em diminuicdo da massa
corporal devido ao balango energético negativo que causam, no entanto existe certa
divergéncia a respeito da melhor maneira de diminuigcdo desta ingestéo calorica. O
sucesso do tratamento dietético depende do método utilizado, da velocidade de
perda de peso, do ajuste fisiolégico e da manutencdo da reeducacdo alimentar
(ABESO, 2009).

Alteracfes de habitos de vida sdo capazes de reduzir niveis de pressao arterial
e o risco cardiovascular, apresentando baixo custo e poucos riscos. A perda de peso
corporal esta associada a reducdo da gordura visceral, conhecida por apresentar
maior risco cardiovascular. Sabe-se que reducédo de cerca de 5% do peso inicial é
suficiente para apresentar diminuicdo significante na pressao arterial, no volume
intravascular, na freqiiéncia cardiaca e na massa ventricular esquerda (GALVAO e

KOHLMANN Jr, 2002).
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Estratégias cognitivo-comportamentais visam a identificacdo dos estimulos que
antecedem o comportamento compulsivo do individuo, a fim de corrigir os habitos
prejudiciais com o auxilio de um terapeuta (ABESO, 2009).

O sedentarismo constitui outro fator associado a obesidade, no entanto o
aumento da atividade fisica contribui para a perda de peso corporal, principalmente
guando associado a uma dieta de baixo teor calorico. O exercicio por si s6 € capaz
de influenciar a pressao arterial mantendo-a em niveis reduzidos, além de promover
a reducao da massa corporal, da atividade simpatica, aumentar a vasodilatacdo e a
complacéncia arteriolar. Além disso, a atividade fisica em conjunto com tratamento
dietético sdo ferramentas chave na manutencdo do peso corporal em longo prazo

(GALVAO e KOHLMANN Jr, 2002).



Material e Método
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4. MATERIAL E METODO

4.1. Aspectos Eticos

Este trabalho foi desenvolvido no Laboratério de Andlise da Plasticidade
Muscular (LAPMUS) da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da Universidade
Estadual Paulista (FCT — UNESP) no Campus de Presidente Prudente.

Todos os procedimentos obedeceram aos Principios Eticos na
Experimentacdo Animal adotados pela Sociedade Brasileira de Ciéncia em Animais
de Laboratoério (SBCAL) (BRASIL, 1979).

O estudo recebeu aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa da FCT —

UNESP, Campus de Presidente Prudente, sob o n° 2/2010.

4.2. Caracterizacdo da Amostra

Para a realizacdo do presente estudo foram utilizados 103 ratos machos da
linhagem Wistar (Rattus novergicus, variedade albina, Rodentia, Mammalia) com 90
dias, peso médio inicial de 361,18 + 34,18 g e provenientes do Biotério Central da
UNESP - Campus de Botucatu e alocados no Biotério da FCT/UNESP - Campus de

Presidente Prudente, onde foram mantidos durante todo o experimento.
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Os animais foram dispostos em gaiolas plasticas coletivas de dimensao 30 x
16 x 19 centimetros, contendo no maximo cinco animais por gaiola, em ambiente
com temperatura mantida em média de 22 + 2 °C, umidade relativa a 60 + 10% e

ciclos claro-escuro de 12 horas, iniciando o periodo de claro as 7h.

4.3. Delineamento do Experimento

O experimento foi dividido em duas fases, diferenciando-se o tempo de
administracdo da alimentacdo. Previamente ao periodo experimental, todos o0s
animais permaneceram no biotério durante 15 dias para adaptacdo ao ambiente,
recebendo racéo padréo para roedores (Primor®) e agua ad libitum.

Na primeira fase, apos seis semanas de aplicagdo da dieta (normo e
hipercaldrica), os animais foram submetidos a avaliacdo de parametros bioquimicos
(BIO), adaptacdo ao meio liquido (ADAPT), avaliacdo da capacidade aerébia (CA),
protocolo de treinamento (TREINO) seguido por nova determinacéo da CA e por fim
a eutanasia (EUTA).

Na segunda fase do experimento, foram acrescentadas dez semanas de
administracdo da dieta (totalizando 16 semanas) e uma avaliacdo dos parametros
bioguimicos antes da adaptacdo ao meio liquido (Figura 6).

Com os coragbes obtidos na eutanasia, foram realizadas andlises
histomorfométricas, contendo espessura da parede do ventriculo esquerdo,

guantidade de cardiomidcitos por campo e sec¢ao transversa dos midcitos.
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Figura 6 — Delineamento do Experimento. Legenda: BIO = avaliacdo de parametros

bioquimicos; ADAPT = adapta¢cdo ao meio liquido; CA = avaliacdo da capacidade aerobia;

TREINO = protocolo de treinamento; EUTA = eutanasia.

4.4. Grupos Experimentais

Em cada fase, ap0s o periodo de adaptacdo ao Biotério, os animais foram

pareados de acordo com o peso para divisdo em dois grupos (N=24), diferenciando-

se a dieta administrada (normo e hipercal6rica). Os grupos foram ainda subdivididos

em dois (N=12) de forma que a média do peso corporal de todos os grupos fossem

semelhantes. A partir dai um grupo de cada tipo de dieta foi submetido ao protocolo

de treinamento proposto (Tabela 2).

Tabela 2 — Grupos Experimentais (N=12)

Grupo

Fase |

Descricao

Grupo

Fase Il

Descricao

GRS
GRE
GDS
GDE

racao sedentario
racao exercitado
dieta sedentario

dieta exercitado

GRPS
GRPE
GDPS
GDPE

racao prolongada sedentario
racao prolongada exercitado
dieta prolongada sedentario

dieta prolongada exercitado
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4.5. Protocolo Experimental

4.5.1. Alimentacao

Os animais dos grupos GRS, GRE, GRPS, GRPE foram alimentados com
dieta normocaldrica, constituida por racao padréo para roedores da marca Primor®,
com valor energético de 4,07 kcal/g. Os demais grupos (GDS, GDE, GDPS, GDPE)
receberam a dieta hipercaldrica, que consistiu em uma mistura de alimentos
hiperenergéticos (racdo padrdo Primor®, amendoim torrado, chocolate ao leite e
biscoito de amido de milho) com valor energético de 5,12 kcal/g (Tabela 3); segundo
a proporcéao descrita anteriormente por Zambon et al (2009), contendo 15g de racao
: 10g de amendoim : 10g de chocolate : 5g de biscoito.

Racédo, amendoim e biscoito foram triturados e misturados. O chocolate foi
derretido e acrescido de agua fervente, sendo incorporado a mistura triturada. Apés
a uniformizacao da mistura, foram formados pellets, armazenados em recipiente com
tampa e levado ao congelador. No dia anterior a oferta do alimento aos animais, 0
preparado foi retirado do congelador e levado a estufa, permanecendo cerca de 4
horas. Retirado da estufa, o alimento foi mantido em temperatura ambiente até
atingir equilibrio térmico, e s6 entéo foi ofertado aos animais.

O tipo de alimentacao designado para cada grupo foi mantido durante todo o

experimento.
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Tabela 3 — Composicéo das dietas ofertadas aos animais (100g)

DIETA DIETA
NORMOCALORICA HIPERCALORICA
Proteina 23% 20%
Carboidrato 49% 48%
Lipidios 4% 20%
Fibras 5% 4%
Cinzas 7% -
Vitaminas e Minerais 6% 5%

Fonte: Zambon et al, 2009

4.5.2. Avaliacéo de Parametros Bioquimicos (BIO)

A avaliacao consistiu em teste de tolerancia a insulina (ITT), realizado apés a
sexta semana de administracdo da dieta e 24 horas ap6s o Ultimo dia de
treinamento. Na segunda fase, os testes foram realizados ap6s a 6° e 16° semanas
de administracéo da dieta e 24 horas ap0s o ultimo dia de treinamento.

Este teste consiste em verificar a queda glicémica a injecdo intraperitoneal de
insulina, a fim de estimar a sensibilidade do organismo & insulina (PADUA et al,
20009).

Previamente a avaliacdo, os animais realizaram jejum de 6 horas,
cronometradas a partir do momento da retirada da alimentagdo dos animais.
Imediatamente antes do teste, os animais foram submetidos a um pequeno corte na
extremidade distal da cauda, de onde foram coletadas todas as amostras

sanguineas (Figura 7).
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Figura 7 — Coleta sanguinea e determinacéo da glicose sérica. Fonte: LAPMUS.

A primeira amostra coletada se referiu a glicemia basal (Tempo 0). Em
seguida foi injetada insulina regular humana (1,0 U/kg de peso corporal) no peritbénio
dos animais, com auxilio de seringa estéril para insulina (Labor Import) e agulha 0,38
mm x 13 mm (Figura 8).

A partir de entdo foram realizadas outras cinco coletas com intervalo de seis
minutos entre elas para determinagdo da glicose sérica por meio do teste das tiras

reagentes (glicosimetro e tiras da marca Biocheck®).

Figura 8 — Injecéo intraperitoneal de insulina regular humana (1,0 U/kg de peso corporal).
Fonte: LAPMUS
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4.6. Treinamento

4.6.1. Meio de treinamento

Utilizou-se um tanque (Figura 9) contendo 8 tubos cilindricos com 25cm de
didmetro e 100cm de profundidade, contendo no maximo 70cm de agua a 31+1°C,
de modo que os animais ndo conseguiram apoiar a extremidade da cauda no fundo
do tanque (MANCHADO et al, 2006a).

Todos os procedimentos na &gua (determinagdo da capacidade aerobia,

adaptacao ao exercicio e treinamento) foram realizados sob as mesmas condi¢es

A B

Figura 9 — Vista lateral (A) e superior (B) do tanque utilizado no presente estudo Fonte:
LAPMUS.
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4.6.2. Adaptacao dos animais ao meio de treinamento

O exercicio fisico realizado em meio liquido além da atividade propriamente
dita produz estimulo emocional por apresentar impossibilidade de fuga e iminéncia
de morte (CAMARGO FILHO et al, 2006). Devido a isto, previamente ao periodo de
treinamento os animais dos grupos exercitados foram submetidos a adaptacédo ao
meio liquido durante 10 dias (MANCHADO et al, 2006a), a fim de reduzir o estresse
do animal sem, entretanto, promover adaptacfes fisiologicas decorrentes do
treinamento fisico.

Inicialmente, os ratos foram inseridos em agua rasa por trés dias durante 15
minutos. A partir de entdo, o nivel da agua foi aumentado progressivamente, bem
como a duracgéo do esfor¢o e a carga sustentada pelo animal. Assim, no quarto dia
0os ratos nadaram em &gua profunda por dois minutos, com acréscimo de dois
minutos a cada dia até o sétimo dia de adaptacdo. No 8°, 9° e 10° dias os animais
foram submetidos ao exercicio de natacdo por cinco, dez e 20 minutos
respectivamente suportando sobrecarga de 3% de seu peso corporal (PC) por meio
de bolsinhas de tecido contendo chumbo, que foram acopladas ao térax dos animais

com elastico (Figura 10) (MANCHADO et al, 2006a).
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Figura 10 — Bolsinha de tecido contendo chumbo (A) utilizada para sobrecarga dos animais
durante o exercicio de natacdo, acopladas ao térax dos animais com elastico (B). Fonte:
LAPMUS.

4.6.3. Determinacéo da Capacidade Aerdbia (CA)

Apenas o0s grupos de animais exercitados foram submetidos a CA por meio do
método da Carga Critica (CC), executada de acordo com o protocolo de duplos
esforcos validado por Manchado et al (2006a).

A determinacdo foi realizada em dois momentos distintos: antes e apds a
execucao do treinamento; em condicdes ambientais idénticas as ocorridas durante o
periodo de adaptacéo.

O protocolo consistiu de trés a quatro testes continuos com sobrecarga de 4, 6,
7 e 8% PC distribuidas aleatoriamente. Foram efetuadas duas cargas por dia com
intervalo de 6 horas de descanso entre elas, totalizando dois dias para teste.

Cada teste € composto por dois blocos de esforco na mesma intensidade por

cinco minutos, separados por dois minutos de recuperacéo passiva, totalizando 12



64

minutos (Figura 11). Durante a recuperacdo, os animais foram mantidos em agua

rasa aguecida, a fim de evitar estresse térmico.

Figura 11 - Teste para Determinagdo da Capacidade Aerobia (CA) utilizando o método da
carga critica, executado de acordo com o protocolo de duplos esforcos validado por
Manchado et al. (2006a).

Ao final de cada bloco de exercicio foram realizadas coletas de amostras de
sangue, provenientes de um corte na extremidade distal da cauda dos animais com
0 auxilio de tubos capilares heparinizados graduados. As amostras (25uL) foram
depositadas em tubos coletores plasticos (Eppendorf — volume de 1,5mL) contendo

50uL de Fluoreto de Sddio a 1% (Figura 12) para posterior analise do lactato

sanguineo.

Figura 12 — (A) Obtencdo da amostra sanguinea, para analise do lactato, com auxilio de
tubo capilar heparinizado. (B) Armazenamento da amostra em tubo plastico (Eppendorf-
volume de 1,5mL) contendo 50uL de Fluoreto de Sodio a 1%. Fonte: LAPMUS.
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Para evitar a diluicdo do sangue na agua, antes da realizacdo da coleta foi feita
secagem da regido e 0s animais retornaram ao meio liquido imediatamente apés a
coleta sanguinea. As concentracdes de lactato sanguineo foram determinadas em
um aparelho analisador de lactato modelo YSI 1500 Sport (Yellow Springs, OH,

EUA).

4.6.4. Protocolo de Treinamento

O treinamento foi realizado durante seis semanas (LIMA et al, 2009; KURU
et al, 2009) nas condi¢cdes anteriormente descritas; subdividido em trés niveis
segundo Araujo et al. (2010): Endurance facil (END1), Moderado (END2) e Intenso
(END3) relacionados a CC estimada pelo método ndo exaustivo (= 4,8 %PC) de
Manchado et al. (2006a).

Durante o END1 foram realizados 60 minutos de exercicios continuos a 80%
CC. END2 foi composto por 30 minutos de nado continuo na intensidade
correspondente a CC, e por fim, durante o END3 os animais realizaram nados
intervalados com duracéo de cinco minutos e um minuto de recuperacéo, totalizando
15 minutos de exercicio com intensidade de 120% CC (Tabela 4).

Ao final de cada sessdo, 0s animais passaram por processo de secagem
com tecido de algodao e foram mantidos em uma caixa de madeira aquecida por luz
incandescente (Figura 13) por aproximadamente 30 minutos até estarem
completamente secos, retornando em seguida para suas respectivas gaiolas-

moradia (CAMARGO FILHO et al, 2006).
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Tabela 4 — Organizacao do Treinamento ao longo das seis semanas.

SEMANA SEG TER QUA QUI SEX SAB
1 END1 END2 END2 END1 END2 OFF
2 END2 END1 END2 END1 END2 OFF
3 END2 END1 END3 END1 END2 OFF
4 END2 END3 END1 END1 END2 END3
5 END2 END3 END1 END1 END2 END3
6 END3 END2 END1 OFF OFF OFF

Fonte: Araujo et al, 2010.

Figura 13 — Processo de secagem dos animais: (A) secagem com tecido de algodao,
encaminhados em seguida para a caixa de madeira aquecida por luz (B), onde

permaneciam cerca de 30 minutos. Fonte: LAPMUS.
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4.7. Eutanasia

Passadas 48 horas da Ultima sessédo de exercicio, 0s animais foram
submetidos ao procedimento cirlrgico para a obtencdo dos tecidos (AGUILA et
al,1997).

Os animais foram submetidos a injecéo de 0,25 mL de heparina 25.000UlI
por via intraperitoneal (AGUILA et al, 1997). Passados 30 minutos da aplicacéo, os
animais foram anestesiados com injecdo abdominal da associacdo de dois
anestésicos, cloridrato de quetamina e cloridrato de xilazina na dose de 40 mg/kg de
peso corporal (SERAPHIM et al, 2001).

Confirmada a anestesia, foi realizada a remocao do tecido epitelial do térax
seguida pela esternotomia mediana expondo o coracdo. Foi inserida entdo uma
agulha (25 x 0,8 mm) no ventriculo esquerdo (VE) do animal para a injecédo de cerca
de 1 mL de solucédo de cloreto de potassio (KCI) a 10% até efetivar a parada
cardiaca em diastole.

Ainda com a agulha no VE, foi realizada perfusdo com grande volume de

liguido de Bouin alcodlico, seguida pela obtencéao do coracao.

4.8. Processamento do material obtido

Apos a retirada do coracdo, o mesmo foi mantido em liquido de Bouin

alcoolico por uma noite. A seguir, foi lavado em varios banhos de alcool a 70% a fim
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de eliminar o excesso do acido, notado quando a coloracdo do liquido se
apresentasse em cor amarelo claro.

Os coracbes foram entdo seccionados transversalmente, imediatamente
abaixo da linha das auriculas, sob observacdo em microscopio estereoscopico com
ocular graduada e aferida. Em seguida, o material foi processado e emblocado em
parafina para analise histologica, conforme segue:

A. Desidratar o material em alcool absoluto (trés lavagens de 60 min cada).

B. Diafanizar em Xilol (trés lavagens de 30 min cada).

C. Impregnar em banhos de parafina liquida a 57°C (trés banhos com duracéo
de 30 min cada).

D. Emblocar o material em moldes contendo parafina liquida para a solidificacéo
da mesma no periodo de 48 horas.

Os blocos contendo os fragmentos do tecido cardiaco foram cortados em
micrétomo rotatorio pelo método semi-seriado com espessuras de 6um e 8um,
submetidos a coloragéo pela Hematoxilina-Eosina (HE); conforme segue:

A. Manter as laminas contendo os cortes de tecido em estufa (57°C) por uma
noite.
B. Desparafinar as laminas:

a. Trés banhos de xilol durante 10, 5 e 5 min respectivamente.

b. Manter em uma mistura de xilol-alcool absoluto na proporcédo 1:1 por 3

min.

c. Trés banhos em éalcool absoluto de 5 min cada.

d. Banho em alcool 95% com durac&o de 5 min.

C. Lavar em agua corrente durante 10 min.

D. Corar pela Hematoxilina-Eosina:
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a. Imergir em Hematoxilina de Harris durante 5 min.

b. Lavar em agua corrente até atingir coloracdo azulada.

c. Diferenciar em solucdo HCl a 1% em etanol a 70%.

d. Lavar em agua corrente por 10 min.

e. Contracorar com Eosina — solu¢do aguosa a 1% durante 3 min.

f. Lavar em agua corrente.

g. Imergir em alcool 95% durante 5 min.

h. Lavar em trés banhos de alcool absoluto durante 5 min cada.

I. Banho em uma mistura de xilol-alcool absoluto na propor¢cdo 1:1 por 3
min.

j. Lavar em trés banhos de xilol durante 5 min cada.

k. Montar a lamina, com a fixacdo da laminula por meio de Permount.

4.9. Parametros analisados

Os dados obtidos podem ser divididos em cinco grupos de avaliagdo: consumo
alimentar, peso corpéreo e sua relacdo com o peso cardiaco; parametros
metabolicos (indice de Lee e sensibilidade a insulina); capacidade aerdbia; analise

cardiaca.
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4.9.1. Anédlise do Consumo Alimentar

O consumo alimentar dos animais foi medido diariamente por meio da

diferenca entre a racao ofertada e as sobras (ZAMBON et al. 2009).

4.9.2. Avaliacéo dos Pesos Corpdreo e Cardiaco

Todos os animais foram submetidos a pesagem semanalmente (Figura 14), a
fim de avaliar indiretamente o impacto do tipo de racdo ofertada e da execucao ou
nao do treinamento proposto.

Com os dados obtidos, foi realizado o calculo da evolugcdo da massa corporal

por meio da formula (BERNARDES et al. 2004)

massa final - massa inicial
Apeso = x 100

massa inicial

O coracdo foi dissecado e pesado com acuracia de 0,01g em balanca

analitica eletrénica (marca Sauter) apés a secc¢ao dos vasos da base.

Figura 14 — Processo de pesagem dos animais (A) e dos 6rgaos obtidos na eutanasia (B).
Fonte: LAPMUS.
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A partir dos dados obtidos, foi estabelecida uma relacdo entre o peso

corporeo e cardiaco (Zornoff et al, 2006):

RP =PCo / PA

Onde PCo = peso do coracgdo e PA = peso do animal no momento da eutanasia

4.9.3. Indice de Lee (iLee)

Foi realizado o célculo do iLee de cada animal por meio da razdo entre a
raiz cubica da massa corporal (g) e o comprimento naso-anal (cm), multiplicado por
10; razédo semelhante ao indice de massa corporal (IMC) calculado para humanos

(ARAUJO et al., 2009).

4.9.4. Sensibilidade a insulina

Com os dados obtidos durante o ITT, a taxa de utilizacdo de glicose

plasmatica (Kitt, %/Min) foi calculada a partir de regressado linear dos valores de

concentragéo de glicose encontrados (PADUA et al, 2009).
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4.9.5. Capacidade Aerobia

Para cada intensidade de esforco do teste foi calculada a variacdo na
concentracdo de lactato subtraindo-se a concentracdo obtida ao final do primeiro
bloco (LACg;) da concentracdo obtida ao final do segundo bloco (LACgz). Com os
valores de delta determinados, foi realizada uma regresséao linear, retornando uma

carga nula de exercicio, equivalente a CC (MANCHADO et al, 2006a).

4.9.6. Analise Cardiaca

As possiveis variagdes histolégicas mensuradas foram observadas por meio de
um sistema de analise por imagem computadorizada (NIS-Elements D 3.0 - SP7 —
build 547, Nikon®). Para tanto, foram delineados cinco pontos na parede do

ventriculo esquerdo dos animais (Figura 15).

Figura 15 — Pontos determinados para analise do ventriculo esquerdo dos animais em corte

transversal do miocardio. Legenda: VD = ventriculo direito; VE = ventriculo esquerdo.
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A espessura da parede do ventriculo esquerdo dos animais se deu a partir de
imagens obtidas com objetiva de aumento de 10x, adquiridas nos cinco pontos
delineados; seguido pelo calculo da média dos mesmos em cada animal.

A contagem da quantidade de cardiomidcitos foi realizada por meio de imagens
capturadas nos campos 1, 3 e 5 (Figura 15) com objetiva de 20X. Com os dados
obtidos, foi extraida a média aritmética de cardiomidcitos por campo.

Para afericdo da seccédo transversa dos miocitos, foram capturadas imagens
nos campos 1, 3 e 5 (Figura 15) com objetiva de 40X, mensurando-se 20 células
em cada campo. A fim de padronizar o conjunto de midcitos dos grupos estudados,
foram consideradas apenas as células seccionadas transversalmente, com forma
redonda, nucleo visivel no centro da célula e localizadas na camada subendocardica
da parede muscular do VE. As areas seccionais meédias obtidas para cada grupo

foram utilizadas como indicador do tamanho celular (ZORNOFF et al, 2006).

4.10. Tratamento estatistico

A analise dos dados obtidos foi feita por meio do método estatistico descritivo
e os resultados foram apresentados com valores de média, desvio-padréo, valores
minimo e maximo e intervalo de confianca.

A normalidade dos dados do presente estudo foi confirmada por meio do teste
de Shapiro-Wilk, o que possibilitou a escolha de analises paramétricas.

A comparacao das variaveis entre os grupos da mesma fase foi verificada por

meio de Analise de variancia (Anova One Way) sequido pelo pos teste de Tukey,
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enquanto a comparacao entre as duas fases foi verificada por meio do teste t de
Student para amostras n&do pareadas.

Para a evolucdo do consumo alimentar e do peso dos animais de cada grupo,
utilizou-se andlise de variancia para medidas repetidas (MANOVA) seguida pela
aplicacao do teste de Tuckey.

Para os demais dados, a comparacdo entre 0s momentos pré e poés
treinamento do mesmo grupo foi realizada pelo teste t de Student para amostras
pareadas.

Para todas as analises o nivel de significancia adotado foi de 5%.

Todos os testes foram realizados utilizando-se o programa de analise

estatistica computadorizada Origin — versao 8.0 (OriginPro 8, MA, USA).



Resultados
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5. RESULTADOS

5.1. Amostra

Inicialmente foram disponibilizados 103 animais para o presente estudo. Os
grupos experimentais foram divididos de forma que contivessem 12 ratos em cada
na primeira fase e entre 13 e 14 na segunda fase. No entanto, com o decorrer do
estudo, alguns animais nédo resistiram ao procedimento da punc¢éo cardiaca e outros
nao suportaram a sobrecarga imposta pelo protocolo de treinamento proposto,
ocasionando reducdo do numero amostral dos grupos. A Tabela 5 mostra a

guantidade de animais que efetivamente concluiram o protocolo adotado.

Tabela 5 - Animais utilizados no presente estudo

Grupo N inicio N final
GRE 12 11
GRS 12 11
GDE 14 8
GDS 12 11
GRPS 13 13
GRPE 13 9
GDPS 13 12
GDPE 14 11

Legenda: GRE = Grupo Racdo Exercitado; GRS = Grupo Racao Sedentario; GDE = Grupo Dieta
Exercitado; GDS = Grupo Dieta Sedentario; GRPS = Grupo Rac¢éo Prolongada Sedentario; GRPE =
Grupo Ragédo Prolongada Exercitado; GDPS = Grupo Dieta Prolongada Sedentéario; GDPE = Grupo
Dieta Prolongada Exercitado.
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5.2. Consumo Alimentar

A Tabela 6 demonstra os valores médios de consumo alimentar dos animais

no decorrer do experimento.

Tabela 6 — Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrdo e

intervalo de confianca a 95% do Consumo Alimentar dos animais.

Racgéo Racgéo Dieta Dieta
Sedentario Exercitado Sedentario Exercitado
Face | 31,57 +2,292 28,41 +2,52°" 2248 +4,37%® 2394+ 4,85
ase
[29,93 - 33,21] [26,60 - 30,21] [19,35-25,60] [20,47 - 27,41]
. ' 37,80+ 11,27 45,29 + 13,35A 33,15+ 10,4SB 37,88 10,78C
ase

[30,23 - 45,37]

[36,32 - 54,26]

[26,10 - 40,19]

[30,64 - 45,13]

a,b,c,d

Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante entre 0os grupos na mesma

AB,C,D

fase; Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante entre Fase | e Il.

Legenda: FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas ; FASE Il = Dieta administrada durante 16

semanas.

A média de ingesta alimentar apresentou diferenca significante entre o0s
grupos da primeira fase do experimento, no entanto o prolongamento da
administracdo da dieta apresentou influéncia sobre a ingestédo alimentar dos grupos,
com excecao dos animais alimentados por racéo padréo e sedentarios.

Na primeira fase (Figura 16), nota-se que 0s animais pertencentes aos grupos

que receberam a dieta hipercalorica (GDE e GDS) apresentaram tendéncia a

diminuigc&o da ingesta alimentar com o passar do tempo.
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J& na segunda fase do experimento (Figura 17), os animais que ingeriram a
dieta hipercalérica (GDPS e GDPE) apresentaram maior consumo semanal em
comparacao com a primeira fase do estudo, no entanto a tendéncia a diminuicao da

ingesta alimentar com o passar do tempo permaneceu.

Figura 16 — Consumo alimentar dos animais na primeira fase do experimento. Legenda: GRS
Grupo Ragédo Sedentario; GRE = Grupo Ragédo Exercitado; GDS = Grupo Dieta Sedentario; GDE
Grupo Dieta Exercitado.

Figura 17 — Consumo alimentar dos animais na segunda fase do experimento. Legenda: GRPS =
Grupo Racéo Prolongada Sedentério; GRPE = Grupo Ragéo Prolongada Exercitado; GDPS = Grupo
Dieta Prolongada Sedentario; GDPE = Grupo Dieta Prolongada Exercitado.
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5.3. Pesos Corporeo e Cardiaco

Quanto ao peso corporal, nota-se que o tipo de dieta ofertada, bem como o

prolongamento desta oferta apresentou influéncia significante (Tabela 7).

Tabela 7 — Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padréo e
intervalo de confianca a 95% da Evolucao do Peso dos animais pré e pos dieta ()

Ragéo Racgéo Dieta Dieta
ApesoD . . . .
Sedentario Exercitado Sedentario Exercitado

. | 20,02 + 3,143 2163+3,44°8 2025+930%¢ 31,09+4,97°P
ase

[17,91 - 22,13] [19,31-23,94] [22,99-35,50] [26,94 — 35,25]

Face 38,46 +11,31°" 36,61 +7,239% 62,80+19,34°C 67,55+25784P
ase

[31,62 —45,29] [31,05—42,16] [51,20 — 74,58]  [50,23 — 84,87]

20447 etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta

fornecida; ~®°P

Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo
de exposicdo a dieta administrada; @ sSimbolos iguais demonstram diferenca estatisticamente
significante quanto ao exercicio.

Legenda: ApesoD = Variagdo do peso corporal em decorréncia da dieta; FASE | = Dieta

administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada durante 16 semanas.

A execucdo do protocolo de treinamento proposto apresentou influéncia
significante sobre o peso corporal dos animais. Além disso, houve diferenca nos

pesos dos animais entre as duas fases do projeto (Tabela 8).
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Tabela 8 — Valores meédios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrdo e
intervalo de confianca a 95% da Evolucdo do Peso dos animais pré e pos

treinamento (g)

Racao Racao Dieta Dieta
ApesoT . . . )
Sedentéario Exercitado Sedentéario Exercitado
Face | 17,62 +3,053" 16,22+2,89°% 1231+6,522¢ 10,24 +3,53PP
ase
[15,57 — 19,67] [14,28 —18,16] [7,94 — 16,70] [7,29 — 13,18]
2,44 +2,41°A -1,29+234°B 6,10 +554°¢C€ 5,36 +4,12°
Fase Il

[0,99 — 3,89] [-3,08—051]  [9,45--2,75]  [8,13 —-2,59]

2047 etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta

AB,C,D

fornecida; Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo

de exposicdo a dieta administrada. Legenda: ApesoT = Variacdo do peso corporal em decorréncia
do treinamento. FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada

durante 16 semanas.

O peso do coracdo dos animais, o peso dos animais no momento da eutanasia
e sua relagdo com o peso corporal estdo dispostos em Tabela 9, Tabela 10 e Tabela
11 respectivamente.

Nota-se que os grupos GRPS e GDPS apresentaram diferenca no peso
cardiaco em funcdo do tipo de dieta administrada, enquanto o prolongamento da
administracdo da dieta apresentou influéncia sobre o peso do coracdo dos grupos

GRE e GRPE, GRS e GRPS, GDE e GDPE.
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Tabela 9. Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrao e intervalo

de confianca a 95% do peso do coracdo obtido em eutanasia (Q)

bC Racgéo Racgéo Dieta Dieta
(0]
Sedentéario Exercitado Sedentéario Exercitado
Face | 2,80+0,46" 2,60+0,378 2,53+ 0,42 2,83+0,49°
ase
[2,47 — 3,13] [2,35 - 2,85] [2,24 — 2,81] [2,42 — 3,23]
. ’ 1,76 + 0,26 @A 1,87 +0,16°8 2,45 + 0,452 2,20+0,49 €
ase
[1,60 — 1,92] [1,74 — 1,99] [2,16 — 2,73] [1,87 — 2,53]

20497 etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta

A,B,C,D

fornecida; Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo

de exposigdo a dieta administrada. Legenda: PCo = Peso do Coracdo. FASE | = Dieta administrada

durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada durante 16 semanas.

Apenas os grupos GRS e GDS; GRPE e GDPE apresentaram diferenca no

peso corporal no momento da eutanasia em funcéo do tipo de dieta administrada.

Tabela 10. Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrdo e

intervalo de confianca a 95% do peso do animal no momento da eutanasia (Q)

PA Racéo Sedentario Racdo Exercitado Dieta Sedentario Dieta Exercitado

481,13 + 40,96 * 460, 63 + 50,09 555,23 + 74,09 ® 530,18 + 61,65
[453,61 — 508,64] [426,98 —494,28] [505,50 —605,05] [478,63 —581,72]

Fase |

484,78 + 38,23 434,52 + 30,13° 542,33 + 67,97 505,98 + 73,77 °
[461,67 —507,88] [411,36 — 457,69] [499,15 — 585,52] [456,42 — 555,54]

Fase ll

20497 etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta

fornecida. Legenda: PA = peso corporal do animal. FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas;

FASE Il = Dieta administrada durante 16 semanas.
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Tabela 11. Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrdo e

intervalo de confianca a 95% da relacéo entre peso corpoéreo e cardiaco

PCo/PA Racdo Sedentario Racgado Exercitado Dieta Sedentario Dieta Exercitado

0,0057 + 0,0008°* 0,0057 +0,0009 ® 0,0046 + 0,0008% 0,0053 + 0,0006 °
[0,0051 — 0,0062] [0,0050 — 0,0064] [0,0040 — 0,0052] [0,0048 — 0,0059]

Fase |

0,0036 + 0,0004°* 0,0043 + 0,0004 ® 0,0045 + 0,0008° 0,0044 + 0,0008 ©
[0,0034 — 0,0039] [0,0040 — 0,0047] [0,0041 —0,0050] [0,0038 — 0,0050]

Fase ll

2| etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta fornecida;
ABC | etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo de exposicdo
a dieta administrada. Legenda: PCo/PA = relacdo entre 0os pesos corporeo e cardiaco, dado por
peso do coracdo / peso do animal no momento da eutanasia. FASE | = Dieta administrada durante 6

semanas; FASE Il = Dieta administrada durante 16 semanas.

A relacdo entre o PCo/PA (Figura 18) apresentou diferenca entre 0s grupos
GRPS e GRPE. Apenas o0s grupos dieta sedentarios (GDS e GDPS) néao

apresentaram influéncia referente ao prolongamento da administracéo da dieta.

Figura 18 — Relacdo entre peso cardiaco e peso corporal. Legenda: GRS = Grupo Racao
Sedentario; GRE = Grupo Racao Exercitado; GDS = Grupo Dieta Sedentario; GDE = Grupo
Dieta Exercitado; GRPS = Grupo Racédo Prolongada Sedentario; GRPE = Grupo Ragéo

Prolongada Exercitado; GDPS = Grupo Dieta Prolongada Sedentario; GDPE = Grupo Dieta
Prolongada Exercitado.
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5.4. indice de Lee

As médias dos valores obtidos do calculo do iLee (relacdo entre a massa
corporal e o comprimento do animal) para cada grupo e seus respectivos desvios-
padrdo encontram-se dispostos na Tabela 9.

Todos os grupos apresentaram diferenca significante quando comparados
com seus respectivos controles, de acordo com o tipo de dieta ingerida. J4 o
aumento do tempo de exposicdo ao tipo de dieta ofertada apresentaram influéncia
sobre o indice dos grupos GRE e GRPE.

Por outro lado, a execucao do protocolo de treinamento proposto apresentou
influéncia significante sobre o indice do grupo que ingeriu racdo padrdo por um

tempo prolongado (GRPS e GRPE).

Tabela 12 — Valores médios, seguidos dos seus respectivos desvios-padrdao e

intervalo de confianca a 95% do indice de Lee dos animais

" Racao Racao Dieta Dieta
iLee

Sedentario Exercitado Sedentario Exercitado
Fase | 59,44 + 1,142 58,56 + 1,52 67,51+2522 64,78 + 2,42
Fase Il 59,99 + 1,08 53,87 +1,11° 65,40 + 1,93 60,39 + 2,26

20497 etras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta

fornecida; AB.CD

Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo
de exposicdo a dieta administrada; @ Simbolos iguais demonstram diferenca estatisticamente
significante quanto ao exercicio. Legenda: : iLee = razao entre a raiz cubica da massa corporal (g) e
0 comprimento naso-anal (cm) multiplicado por 10. FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas;

FASE Il = Dieta administrada durante 16 semanas.
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5.5. Tolerancia a Insulina

A resisténcia a insulina (Figura 19 e 20) dos grupos da primeira e segunda
fases do experimento apresentou reducdo com a execucdo do protocolo de
treinamento, demonstrada pelo aumento da inclinacdo das retas dos grupos

exercitados (Tabela 13).

Tabela 13 — indice de Regresséo linear da Curva de queda glicémica

Ragéo Racgéo Dieta Dieta

Sedentario Exercitado Sedentario Exercitado

Fase | -0,75 - 0,95 - 0,75 - 0,62
Rl pré

Fase Il -1,18 -1,36 -1,09 -1,67

Fase | -0,74 - 0,93 -1,04 -1,59
Rl p6s

Fase Il -1,26 -1,49 - 1,66 -1,29

Legenda: RI pré = resisténcia a insulina antes do treinamento; RI pds = Resisténcia a insulina apos o
treinamento. FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada durante

16 semanas.
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Figura 19 — Glicemia dos animais da primeira fase do experimento antes e apés a
execucdo do protocolo de treinamento. Legenda: GRS = Grupo Racdo Sedentario; GRE =

Grupo Racao Exercitado; GDS = Grupo Dieta Sedentario; GDE = Grupo Dieta Exercitado.
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Figura 20 — Glicemia dos animais da segunda fase do experimento antes e apls a
execucdo do protocolo de treinamento. Legenda: GRPS = Grupo Racdo Prolongada
Sedentario; GRPE = Grupo Racao Prolongada Exercitado; GDPS = Grupo Dieta Prolongada
Sedentério; GDPE = Grupo Dieta Prolongada Exercitado.
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5.6. Capacidade Aerdbia

A avaliacdo da capacidade aerObia foi realizada apenas nos grupos que
efetivamente executaram o protocolo de treinamento proposto. No entanto, a analise
das amostras colhidas dos animais na segunda fase do presente estudo néo foi
possivel devido a necessidade de manutencdo do aparelho lactimetro. Por este

motivo, a analise dos subgrupos GRPE e GDPE foi prejudicada.

Tabela 14 — Valores Médios e Variacdo das Concentracfes de Lactato Sanguinea
(mmol/L) durante o teste de Capacidade Aerdbia (CA) realizado antes do protocolo

de treinamento proposto.

PRE - TREINAMENTO

ee LAC1 LAC2 ALAC
4% 7,36 £ 0,41 8,32+0,41 0,96 + 0,26
GRE 6% 6,81 +0,41 10,02 £ 0,63 2,66 + 0,40
7% 7,20+ 0,70 10,34 + 0,54 3,60 + 0,68
8% 6,15+ 0,64 8,04 + 0,68 2,78 +£0,31
4% 7,09 0,46 8,48 + 0,58 1,39 £ 0,40
6% 7,75+ 0,83 9,04 +0,74 1,30+0,71
GPE 7% 8,97 + 0,56 9,72+ 0,52 0,64 + 0,50
8% 7,55+0,24 9,31+0,89 1,77 £ 0,57

Legenda: LAC1 = Concentragdo de lactato sanguinea obtida no primeiro tiro; LAC2 = Concentragao
de lactato sanguinea obtida no segundo tiro; ALAC = Variacdo na Concentracao de lactato sanguinea
obtida (LAC2 — LAC1); GRE = Grupo Racédo Exercitado; GDE = Grupo Dieta Exercitado.

Os resultados apontam que o GRE alcangou a CA a uma intensidade de 3,94

*+ 2,42% do PC antes do treino (Tabela 10), aumentando para 4,48 + 1,18% do PC
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apos a execucado do treinamento (Tabela 11), denotando significancia estatistica.

Por outro lado, o GDE alcangou a CA a 5,59 + 4,56% do PC antes de executar o

treinamento, e ap6s o0 mesmo, atingiu a 4,45 + 1,66% do PC.

Tabela 15 — Valores Médios e Variacdo das Concentracbes de Lactato Sanguinea

(mmol/L) durante o teste de Capacidade Aerdbia (CA) realizado apés o protocolo de

treinamento proposto.

%PC

4%
6%
7%
8%

GRE

4%
6%
7%
8%

GDE

POS - TREINAMENTO

LAC1 LAC1 LAC1
6,74 + 0,48 6,47 + 0,57 -0,27 + 0,60
6,30 + 0,49 7,48 + 0,96 1,19 + 0,66
7,18 £ 0,30 10,10 £ 0,68 2,92+0,68
6,35+ 0,60 9,23 +0,97 2,88+0,72
8,28+1,01 7,39 +1,20 -0,90 + 1,04
7,41+ 0,50 7,99 +0,72 0,58 + 0,44
7,58 +£0,78 9,44 + 0,68 1,86 + 0,48
7,23 +£0,80 10,77 £ 0,81 3,53+0,63

Legenda: LAC1 = Concentragdo de lactato sanguinea obtida no primeiro tiro; LAC2 = Concentragdo

de lactato sanguinea obtida no segundo tiro; ALAC = Variacdo na Concentracéo de lactato sanguinea
obtida (LAC2 — LAC1); GRE = Grupo Rac¢éo Exercitado; GDE = Grupo Dieta Exercitado.

A Figura 21 apresenta os resultados no teste para cada grupo, com suas

respectivas médias e desvio padréo (barras), bem como as Cargas de CA para cada

animal (linhas finas) antes (Pré) e apos a execucao do Protocolo de Treinamento

Periodizado (Pos).
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Figura 21 — Capacidade Aerobia (%PC) dos animais dos grupos GRE - Grupo Racédo
Exercitado (barras claras) e GDE — Grupo Dieta Exercitado (barras escuras) e Carga
Individual (%PC) de Limiar Anaerébio dos animais dos grupos em estudo (linhas finas);

considerando os momentos pré e pos- treinamento.

5.7. Andlise Cardiaca

Na analise comparativa da morfometria cardiaca, ndo foram percebidas
diferencas significantes na espessura do ventriculo esquerdo (Tabela 16) nem para
a seccao transversa dos cardiomiécitos (Tabela 17). No entanto, a contagem de
cardiomiécitos por campo apresentou diferenca entre os grupos exercitados. Além
disso, 0os grupos racdo padrdo sedentario e exercitado e o dieta exercitado
apresentaram diferenca quando da comparacdo entre as duas fases do projeto

(Tabela 18).
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Tabela 16 — Valores Médios seguidos dos seus respectivos desvios-padrdo e

intervalo de confianca a 95% da Espessura da Parede do Ventriculo Esquerdo (um)

ITT Racdo Sedentario Racédo Exercitado Dieta Sedentario Dieta Exercitado

941,21 + 143,86  1116,34 £ 525,97 1039,85 + 142,53 973,62 + 189,82
[844,57 — 1037,86] [740,09 — 1492,60] [944,09 — 1135,60] [814,92 — 1132,31]

Fase |

1048,01 + 143,26 985,80 + 117,61 996,97 + 106,66 960,58 + 54,34
[956,99 — 1139,04] [895,40 — 1076,20] [929,21 — 1064,74] [924,07 — 997,08]

Fase ll

Legenda: FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada durante 16

semanas.

Tabela 17 — Valores Médios seguidos dos seus respectivos desvios-padrédo e

intervalo de confianca a 95% da Seccao transversa dos miécitos (um)

T Racéao Racéao Dieta Dieta
Sedentario Exercitado Sedentéario Exercitado
. I 1,77 £ 0,15 1,69 +0,15 1,83+0,16 1,88 £ 0,30
ase
[1,67 —1,87] [1,58 — 1,79] [1,72 — 1,94] [1,63 —2,13]
. ' 3,29 + 5,38 1,84 +£0,16 481 +5,77 2,05+0,22
ase
[-0,12 — 6,71] [1,71 — 1,96] [1,14 — 8,48] [1,90 — 2,20]

Legenda: FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta administrada durante 16

semanas.



Tabela 18 — Valores Médios seguidos dos seus respectivos

intervalo de confianca a 95% da Contagem de Cardiomiécitos
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desvios-padréo e

T Racao Racao Dieta Dieta
Sedentario Exercitado Sedentéario Exercitado
Face | 43,00+9,72”  4787+6,92° 47,88 + 5,61 39,88 +7,96 ©
ase
[36,47 — 49,53]  [42,92-52,82] [44,11-51,65] [33,22 — 46,53]
Face 50,67 +7,10" 61,15+13,67%% 52,75+9,88 48,06 + 5,65°2°¢
ase

[46,15—55,18]  [50,64 — 71,66]  [46,47 — 59,03]

[44,27 — 51,86]

% Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tipo de dieta fornecida;

AB,C

Letras iguais demonstram diferenca estatisticamente significante quanto ao tempo de exposi¢céo

a dieta administrada. Legenda: FASE | = Dieta administrada durante 6 semanas; FASE Il = Dieta

administrada durante 16 semanas.
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6. DISCUSSAO

O presente estudo buscou verificar os efeitos de um protocolo de treinamento
aerobio periodizado em natacdo com duracdo de seis semanas sobre o musculo
cardiaco de ratos normocaloricos e obesos exdgenos.

Héa séculos os animais séo utilizados em experimentos com cunho cientifico.
Sado relatados usos de animais ja nos séculos IV e Il a.C. por Hipocrates e
Aristoteles, quando se baseavam em patologia comparada, estabelecendo
semelhancas entre 6rgdos animais e humanos, visto que era proibida a utilizacdo de
cadaveres humanos (CRISSIUMA e ALMEIDA, 2006; MONTEIRO et al, 2009).

O uso de animais em pesquisas biomédicas contribuiu sobremaneira para os
conhecimentos acerca de fatores etiologicos, mecanismo e tratamento de doencas,
apresentando influencia impar sobre o desenvolvimento de vacinas, antibidticos e
anestésicos, trazendo beneficios para a saude humana (CRISSIUMA e ALMEIDA,
2006; FRAJBLAT, 2008; MONTEIRO et al, 2009).

Atualmente a maior parte das pesquisas basicas compreende experimentos
com animais de pequeno porte, onde os mais utilizados (90%) sé&o os roedores
(camundongos, ratos), seguidos por coelhos (99%) e em menor proporcdo se utiliza
cachorros, suinos, gatos e macacos, de acordo com a estrutura a ser analisada
(DAMY et al, 2010; MONTEIRO et al, 2009).

Para o estudo da estrutura e funcéo cardiaca, ha outros modelos de mamiferos
gue mais se comparam ao perfil humano do que roedores no que diz respeito a

cinética do consumo de oxigénio, mecanica cardiaca, acoplamento excitacao—
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contracao, producao de forga, circulacdo coronaria e arquitetura celular (WANG et al,
2010).

No entanto, apesar do conhecimento metabdlico destes, o seu porte, a
dificuldade de manutencdo e manuseio, o periodo gestacional prolongado, bem
como a infra estrutura necessaria para acomodacdo e o bem estar dos animais
tornam onerosa a pesquisa com tais individuos, inviabilizando a escolha destes
animais como modelo experimental para o estudo.

O rato apresenta facilidade de manuseio, pequeno porte e 0 custo de
manutencado reduzido em comparacdo com outros modelos animais (CAMARGO
FILHO et al, 2006). Além disso, a estrutura e os padrbes de crescimento do
miocardio dos ratos sdo bem caracterizados e apresentam semelhancas com os
coracOes humanos (WANG et al, 2010).

Isto posto, o rato passa a ser uma alternativa adequada, ja que € muito bem
estudado do ponto de vista anatémico, metabdlico e fisiolégico. Desse modo existem
relatos de estudos descrevendo a utilizacdo do rato na investigacado da obesidade e
suas implicagodes.

Sabe-se que a obesidade tem apresentado valores crescentes na populacao
mundial, provocando diversos problemas de salde, incluindo riscos
cardiovasculares, diabetes mellitus e outras doencas cronico-degenerativas, tanto
em homens quanto em mulheres (ARAUJO et al. 2009). A maior parte das doencas
decorrentes de obesidade esta relacionada ao aumento de adiposidade visceral,
sendo a gordura ingerida em excesso e a falta de atividade fisica as provaveis
causas deste acumulo (ZAMBON et al. 2009).

Em modelos experimentais, a obesidade animal esta associada com disturbios

metabolicos como tolerancia a glicose, diabetes e hipertensdo. Além da utilizacéo de
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roedores, também sdo encontrados estudos com coelhos e cédes (ABEL et al, 2008);
além disso, existem evidéncias suficientes na literatura que autorizam a utilizagédo
desse animal como modelo experimental, no estudo da obesidade.

Numerosos modelos de animais transgénicos conseguem desenvolver a
obesidade, no entanto poucos tém avaliado suas consequéncias sobre a funcao
cardiaca. Ratos UCP-DTA apresentam uma derivacado no tecido adiposo marrom,
resultando em um grau leve de obesidade e resisténcia a insulina, em grau mais leve
do que os animais com mutacfes na leptina ou em seu receptor. Em outro modelo,
com expressdo da enzima 11-HSD no tecido adiposo, resulta em um animal com
obesidade abdominal que desenvolve hipertensdo. Ja4 manipulacdes do gene da
adiponectina tém auxiliado no estudo da interacdo entre a adiponectina e a leséo
cardiovascular, visto que os niveis desta substancia sdo diminuidos em individuos
obesos. O mais comumente estudado é o rato Zucker (fa/fa), que apresenta mutacao
no receptor de leptina, modelo para obesidade, resisténcia a insulina, intolerancia a
glicose e hiperglicemia leve a medida que envelhecem (ABEL et al, 2008).

Desta forma, em 1959 surgiu a primeira descri¢cao da inducéo da obesidade por
intervencdo nutricional, por meio de uma dieta com alto contetudo calérico. A
literatura nos mostra a aplicacdo de diversas dietas com diferentes conteidos de
acidos graxos, denominadas dietas ricas em gordura ou hipercaloricas (BUETTNER,
2006).

Diante do exposto, a escolha desse animal, para analisar o efeito da obesidade
sobre o tecido cardiaco, parece estar plenamente justificada.

Enquanto alguns pesquisadores tém utilizado a alimentacdo com alto teor
lipidico no estudo das consequéncias da obesidade sobre o coracdo, outros

sinalizam que o impacto sobre a estrutura e funcdo cardiacas produzido pela
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manipulacdo da dieta se confunde com as diferencas entre as composicdes lipidicas
da dieta e se elas podem ou nao promover a obesidade (ABEL et al, 2008).

No presente estudo, optou-se pelo modelo de obesidade exdgena
(CESARETTI & KOHLMANN JUNIOR, 2006) porque mais se assemelha a
obesidade humana.

Para tanto, administrou-se uma dieta hipercaldrica aos animais, também
denominada dieta “ocidentalizada”, de fast-food ou dieta de cafeteria (CESARETTI &
KOHLMANN JUNIOR, 2006); onde se substituiu a racdo convencional por uma
formulada pela associacdo de racdo padrdo e substancias altamente caldricas,
chocolate, amendoim e biscoito (ZAMBON et al. 2009).

Estudos inferem que dietas ricas em gordura estdo associadas a niveis
diminuidos de insulina e leptina, diminuindo a hipertrofia de ventriculo esquerdo em
sobrecarga de pressdo e minimizando a remodelacdo de ventriculo esquerdo em
modelo de infarto em ratos (MORGAN et al, 2006; OKERE et al, 2006).

Outros estudos apontam que ratos submetidos a dieta hiperlipidica superior a
trés semanas apresentam aumento na adiposidade corporal com tendéncia a
distarbios no perfil lipidico, no metabolismo da glicose, altera¢cdes nas etapas iniciais
da sinalizagdo de insulina e disfungdo ventricular esquerda (BERNARDES et al,
2004; DUARTE et al, 2006; ESTADELLA et al, 2004; OUWENS et al, 2005; PARK et
al, 2005; RELLING et al, 2006; ZAMBON et al, 2009).

No estudo de Diniz et al (2008) utilizou-se dois tipos de dieta, uma rica em
carboidratos (semelhante a administrada no presente estudo) e a outra, rica em
lipideos (associacédo de 6leo de coco e de milho a racdo padrdo) ambas contendo
4,0kcal/g. A dieta rica em carboidratos apresentou aumento da deposicdo de

gordura, porém em menor propor¢ao que a dieta rica em gordura.
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Observou-se no presente estudo que o consumo alimentar dos grupos GDS,
GDE, GDPS E GDPE apresentou-se menor que 0S grupos que obtiveram oferta de
alimentacdo normocalorica. Notou-se ainda que com o passar do tempo, a ingestao
dos grupos dieta apresentou tendéncia a diminuicdo, porém sem apresentar
diferenca estatistica.

Estudos anteriores tém mostrado que a diminuicdo do consumo alimentar esta
associada ao alto valor energético da dieta aplicada em comparacéo a racédo padréao
(ESTADELLA et al, 2004; BERNARDES et al, 2004; DINIZ et al, 2008; ZAMBON et
al, 2009).

Esta diminuicdo da ingestdo sugere aumento da saciedade desencadeada
pela racdo hipercaldrica, pois dietas ricas em gordura apresentam diminuicdo na
eficiéncia alimentar e aumento da eficiéncia metabolica, devido aos altos niveis de
substratos metabolicos plasmaticos, como glicose e triglicerideos (BERNARDES et
al. 2004; ZAMBON et al. 2009).

Demonstrou-se ainda que o consumo da dieta hiperlipidica utilizada provocou
aumento expressivo no peso corporal dos animais dos grupos GDE, GDS, GDPE e
GDPS em comparacdo aos grupos alimentados com dieta padrao (GRE, GRS,
GDPE e GDPS). No entanto, o prolongamento da exposicdo a dieta foi capaz de
aumentar a magnitude da variacdo de massa corpérea.

Quanto ao tempo de administracdo da dieta, todos os grupos da segunda
fase do experimento apresentaram diferenca significante em relacdo aos grupos da
primeira fase. Os resultados reforcam que o modelo adotado é capaz de desenvolver

a obesidade nos animais.
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Nota-se ainda que nas duas fases do experimento, 0os grupos alimentados
com a dieta hipercaldrica apresentaram indice de adiposidade corporal (iLee)
aumentado.

Esses achados mostram a efetividade da estratégia experimental utilizada,
corroborando com informacdes da literatura em relagdo a producdo de aumento de
PC pela dieta (CESARETTI & KOHLMANN JUNIOR, 2006; DUARTE et al. 2006).

Tendo o conhecimento de todos os riscos a saude que a obesidade apresenta,
ainda cabe uma andlise critica acerca da melhor forma de tratamento para esta
condicdo, visto que héa certa dificuldade na manutencdo de uma dieta com baixo teor
calorico, prejudicando a reducédo e manutencéo do peso corporal por longo periodo.
Sabe-se ainda que o “efeito sanfona” produzido pelo insucesso de dietas pode
prejudicar a saude, o que levou agentes de saude a incluir o exercicio fisico em
programas de emagrecimento na tentativa de manter o peso corporal por periodo
mais prolongado (PAULINO, 2009).

Assim, o exercicio fisico tem sido utilizado como medida terapéutica néo
medicamentosa devido a sua capacidade de alterar a atuacdo de algumas enzimas-
chave do sistema metabdlico que acabam por prevenir e atenuar os efeitos da
sindrome metabdlica (MOURA et al. 2008).

A atividade fisica predominantemente aerébia de intensidade moderada é
conhecida por produzir melhoras sobre o controle metabdlico do organismo,
podendo contribuir sobremaneira na reducédo da glicemia, hipertenséo, dislipidemia,
regulacdo do metabolismo de carboidratos (FARIA et al, 2001)

Alguns autores consideram que seis semanas de execuc¢ao de exercicio fisico
seja classificado como uma atividade crbnica (FARIA et al, 2001; KURU, 2009;

LIMA, 2009; NASCIMENTO, 2007).
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Dentre os modelos de exercicio existentes, embora existam diferencas
metodoldgicas, a natagdo tem sido amplamente utilizada (ARAUJO et al, 2007;
ARAUJO et al, 2009; ARAUJO et al, 2010; CAMARGO FILHO et al, 2006; FREITAS
et al, 2010; GOBATTO et al, 2008; LIMA, 2009; MANCHADO et al, 2006a;
MANCHADO et al, 2006b) por ser uma habilidade inata do animal e o mesmo
apresentar similaridades com as adaptacGes ao exercicio observadas em humanos
(ARAUJO et al, 2007; CAMARGO FILHO et al, 2006; LIMA et al, 2009). Além disso,
o treinamento em natacdo € um protocolo aerdbio eficaz para induzir adaptacdes
musculares em ratos, semelhantes aos observados em humanos (LIMA et al, 2009).

Notou-se que houve diminuicdo na magnitude do ganho de peso dos animais
apos o periodo de treinamento, o que infere na capacidade do exercicio de controlar
0 ganho de PC dos animais. Ja na segunda fase do experimento nota-se diminui¢cao
expressiva no ganho de peso, com diferenca significante apenas para 0s grupos que
receberam oferta da racéo padrdo (GRPE e GRPS).

Assim como em outros estudos, o treinamento teve o intuito de atenuar 0s
efeitos da dieta em promover a obesidade (BERNARDES et al, 2004; ESTADELLA
et al, 2004; EBAL et al, 2008; ZAMBON et al, 2009).

A dieta fornecida no presente estudo € delineada de forma que sua
administracdo produza no organismo resisténcia a insulina (CESARETTI &
KOHLMANN JUNIOR, 2006).

No estudo de Cheik (2005), o tratamento com treinamento em natacdo em
animais com altos niveis de insulina resultou em diminuicdo dos niveis plasmaticos
desta substancia, o que sugere que adaptacdes fisioldgicas resultantes do
treinamento possam ter melhorado a tolerancia a insulina nestes animais; o que vai

de encontro aos achados do presente estudo, onde com a execucao do protocolo de
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treinamento proposto, observou-se aumento da inclinacdo da curva de decaimento
da concentracdo plasmatica de glicose apos aplicacdo da insulina, o que reflete em
diminuicao da resisténcia a insulina.

Estudos recentes tém utilizado o exercicio de natacdo (BERNARDES et al,
2004; CAMARGO FILHO et al, 2006; CUNHA et al, 2008; ESTADELLA et al, 2004;
FREITAS et al, 2010; GOBATTO et al, 2001; ZAMBON et al, 2009) em modelo de
treinamento denominado retangular, por utilizar um padréo de volume e intensidade
durante todo o periodo de treinamento.

Uma estratégia que tem sido amplamente utilizada no meio esportivo € a
periodizacdo do treinamento, que possibilita o aumento do desempenho e a
diminuicdo dos riscos de lesdo e supertreinamento. Neste tipo de treinamento,
subdivide-se o treino (macrociclo) em periodos (microciclos) de diferentes
intensidades, possibilitando a sistematizacdo da prescricdo de cada fase do
treinamento; havendo reducdo das cargas ao final do periodo a fim de evitar a
supercompensacdo do sistema energético, com consequente melhora do
desempenho (ARAUJO et al, 2010).

Utilizando-se do exposto e sabendo-se que o nivel de CA apresenta relacdo
inversa com o risco de desenvolver essa doenca (MOURA et al. 2008), o modelo de
treinamento utilizado no presente estudo faz uso de estimulos distribuidos em trés
intensidades diferentes a fim de desenvolver a CA; mesclando a restauracao parcial
dos teores de glicogénio intramuscular (END1), a manutencdo da mais alta
concentracdo de lactato sem gerar acumulo progressivo da lactacidemia ao longo da
sessdo (END2) e o desenvolvimento da poténcia aerébia (END3) (ARAUJO et al.

2010).
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No presente estudo, as trés intensidades de treinamento (80%, 100% e
120%) foram relacionadas a carga critica (CC) de 4,79% PC, estimada pelo método
nao exaustivo (MANCHADO et al, 2006a).

A mensuracdo do lactato sanguineo foi utilizada para avaliar a influéncia do
treinamento executado sobre a CA. Originalmente, o protocolo constitui de quatro
testes com sobrecargas diferentes distribuidas aleatoriamente. No entanto, neste
estudo o GDE apresentou alto nivel de insucesso na carga mais alta, levando a uma
adaptacéo no céalculo da CA, onde foram descartados todos os valores obtidos com
a sobrecarga de 8% PC.

Na avaliacdo considera-se a variacao da concentracdo de lactato encontrada
ao final de cada bloco de exercicio executado na mesma intensidade. Os animais
atingiram estabilizacdo de lactato sanguineo a uma carga aproximada de 4% PC
para GRE e 5% PC para GDE antes do treinamento. ApGs o treinamento, esta
estabilizacdo foi encontrada a uma carga aproximada de 5% PC para ambos 0s
grupos. Essa intensidade € semelhante as obtidas por Gobatto et al. (2001),
Voltarelli et al. (2002), Manchado et al. (2006a), Araujo et al. (2007), Gobatto et al.
(2008), que denotam tal estabilizacéo entre 5 e 6% PC.

Observa-se que para o grupo GDE a carga foi mantida, entretanto houve
diminuicdo da magnitude de variacdo entre os animais. Esses dados corroboram
com outro estudo (GOBATTO et al. 2001), onde animais sedentarios da mesma
linhagem apresentaram estabilizacdo na concentracdo sanguinea de lactato durante
exercicio similar com sobrecargas entre 5 e 6% PC.

Em seu estudo, Chen et al. (2010) revelam associacdo inversa entre
obesidade induzida por dieta hipercaldrica e densidade 6ssea; pois acidos graxos

livres podem produzir perda ou reabsorcdo de massa 0ssea, diminuindo assim a
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densidade mineral éssea. Outro estudo (REIS, 2010) demonstrou que a densidade
corporal exerce influéncia sobre a intensidade do exercicio, uma vez que o exercicio
apresenta alta correlacdo negativa com a densidade corporal (DC) e a pesagem
hidrostéatica (PH). Além disso, a dieta hipercaldrica ofertada foi capaz de tornar os
animais fisicamente mais pesados, maiores e menos densos, apresentando valores
inferiores para PH e DC enquanto a intensidade relativa a maxima fase estavel do
lactato (MFEL) se apresentou maior em comparagao ao seu controle.

Visto isso, admite-se que por estarem obesos em decorréncia da
administracdo da dieta, os animais do GDE apresentaram diminuicdo da densidade
corporal, sugerindo facilitacdo de sua flutuacdo e facilitando a execucéo tanto do
treinamento quanto do teste por exigirem menor esforco em comparacdo ao GRE,
com consequente manutencao da CA.

Alteracdes cardiacas estruturais e funcionais em decorréncia da obesidade
estdo relacionadas a resisténcia a insulina e hiperatividade do sistema nervoso
simpatico, que podem ou ndo agir diretamente no tecido cardiaco. Além disso, a
demanda metabdlica aumentada imposta pelo aumento das massas gorda e magra
leva a maior trabalho cardiaco, resultando em aumento da cavidade e da espessura
da parede ventricular, hipertrofia cardiaca (concéntrica e excéntrica) e maior forca de
contracao cardiaca (PAULINO, 2009; ABEL et al, 2008).

No estudo de Vasanji et al (2006) a inducdo da obesidade por dieta rica em
acucar foi capaz de alterar a estrutura e a funcéo cardiaca, diminuindo a fracdo de
ejecao e aumentando o diametro do ventriculo esquerdo durante a diastole.

A relacdo entre peso cardiaco e peso corporal € um método para estimar a

hipertrofia cardiaca em animais de experimentacdo apos o0 treinamento fisico;
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definida como o aumento de massa e do peso do miocéardio por aumento de volume
ou do numero de seus componentes (ZAZYCKY e GOMES, 2009).

Em seu estudo, Wang et al (2010) relatam que embora a duracao do exercicio
de natacdo possa variar entre 1 e 6 horas por dia, geralmente induz hipertrofia
cardiaca; onde a duracdo da sessdo ou a frequéncia do treinamento podem nao
afetar a magnitude da resposta. Além disso, a temperatura da agua, profundidade do
tanque e a densidade dos animais podem interferir na resposta cardiaca ao
treinamento.

Em contraste, no presente estudo apenas 0s grupos que receberam racao
prolongada apresentaram diferenca significante na relacdo entre peso cardiaco e
peso corporal, 0 que nos leva a crer que os demais grupos ndo apresentaram
hipertrofia desencadeada pelo treinamento.

Por outro lado, ao nivel estrutural, a hipertrofia induzida pelo treinamento é
confirmada pelo aumento da dimensdo dos cardiomidcitos, pois depende do
aumento de volume dos mesmos; que podem ser detectadas apds cerca de um més
de treinamento, atingindo um patamar depois de alguns meses com a manutencao
do esfor¢co (WANG et al, 2010; ZAZYCKY e GOMES, 2009).

O treinamento fisico aerébio como corrida e natacdo, pode gerar hipertrofia
excéntrica devido a sobrecarga de volume. Isso gera um pico de tensdo diastdlica,
induzindo o crescimento dos midcitos, que levam ao aumento da cavidade do
ventriculo esquerdo. A cavidade aumentada por sua vez, eleva o pico de tensao
sistélica, estimula o crescimento de miécitos e aumenta a espessura da parede do
ventriculo esquerdo de forma compensatodria, mantendo constante a relacdo entre

parede ventricular e raio do ventriculo esquerdo (ZAZYCKY e GOMES, 2009).
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Em modelos experimentais de treinamento torna-se possivel a manipulacao
das variaveis volume e intensidade, bem como a recuperacdo durante o exercicio,
controlando-se a carga do treinamento de acordo com a proposta do estudo. No
entanto, o ritmo da realizacdo do exercicio merece atencdo especial, visto que no
modelo de natacao utilizado o animal pode submergir e permanecer em apnéia por
tempo prolongado, diminuindo assim o ritmo ou até mesmo interrompendo o
exercicio.

Outro aspecto que deve ser levado em consideracdo se refere a duracdo do
treinamento proposto, que apesar de ser considerado um protocolo de treinamento
cronico pode nao ter sido suficiente para promover alteracdes fisioldégicas e
morfologicas importantes, visto que pode ter ocorrido mecanismo de adaptacéo
fisiologica desencadeada pelo esfor¢o executado.

Pode-se concluir, portanto, que os achados histomorfométricos observados no
tecido cardiaco apGs dieta hipercalérica e exercicio ndo culminaram em alteracdes
morfolégicas que indiquem processos patologicos decorrentes da obesidade

induzida.

6.1. LIMITACOES DO ESTUDO

Foi ressaltada toda a importancia dos dados apresentados, mas também cabe
nesse momento apontar algumas limitacdes do estudo.
Dentre elas podem ser citados o curto periodo de execucdo do exercicio e a

dificuldade em manter a continuidade do esforco em cada sesséo. Os dois fatores
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somados podem ter sido o fator da auséncia de modificacdes significantes no
metabolismo e resultados histoldgicos.
A reducado (ndo significativa) do numero de animais ao final do experimento

indicou um prejuizo na sensibilidade das analises estatisticas do estudo.

6.2. PERSPECTIVAS PARA ESTUDOS FUTUROS

Estudos em longo prazo, contendo o prolongamento do periodo de execucao
do protocolo de treinamento talvez sejam necessarios para explicitar adaptacdes no
organismo das popula¢des utilizadas no presente estudo.

A hipétese de que a obesidade possa desencadear alteracbes e que 0
exercicio possa ser o fator de reversibilidade ou nédo, podera ser comprovada por
métodos e andlises mais sofisticadas, que possam aferir de forma mais precisa o
grau de alteracdo no tecido cardiaco produzido nos animais dos grupos

experimentais.



Conclusao
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7. CONCLUSAO

Diante do exposto conclui-se que o modelo adotado no presente estudo foi
capaz de induzir a obesidade pela ingestdo de dieta hipercal6rica, comprovada por
meio do aumento expressivo no peso corporal dos animais e pelo indice de Lee
aumentado. Sendo assim, confirma-se a efetividade da estratégia experimental,

mimetizando a obesidade humana.

O protocolo de treinamento proposto atenuou os efeitos da dieta em promover
a obesidade, evidenciado pela diminuicdo da magnitude de ganho de peso dos
animais; apresentou sensibilidade ao teste lactacidémico realizado e produziu

melhora da capacidade aerdbia dos animais que ingeriram dieta normocaldrica.

Em contrapartida a duracdo do protocolo de exercicio parece nao ter exercido
influéncia importante sobre a morfologia cardiaca; onde ndo foram observadas
alteracdes significantes na morfometria cardiaca dos grupos do presente estudo,

levando a uma perspectiva futura de andlise histologica do tecido cardiovascular.
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