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APRESENTAÇÃO: 

 

Este modelo de dissertação é referente à pesquisa: “O 

DESTREINAMENTO DE APENAS 4 SEMANAS PODE PIORAR CONDIÇÕES 

TECIDUAIS E SÉRICAS EM RATOS ALIMENTADOS COM DIETA 

HIPERCALÓRICA” realizada no Laboratório do Grupo de Pesquisa em Fisiologia 

(GPFIS) da Faculdade de Ciências e Tecnologia – FCT/UNESP – Presidente 

Prudente. De acordo com as regras do Programa de Pós-Graduação em 

Fisioterapia, a presente dissertação está dividida nas seguintes sessões: 

− Resumo/Abstract  

− Introdução Geral 

Artigo 1 – “O DESTREINAMENTO FÍSICO CAUSA PERDA RÁPIDA DE 

BENEFÍCIOS METABÓLICOS GERADOS PELO TREINAMENTO RESISTIDO 

EM RATOS OBESOS” 

Artigo 2 – “DESTREINAMENTO DE QUATRO SEMANAS MINIMIZA GANHOS 

FUNCIONAIS EM TECIDO CARDÍACO, HEPÁTICO E ARTÉRIA PULMONAR 

DE RATOS TREINADOS E ALIMENTADOS COM DIETA HIPERCALÓRICA” 

− Conclusão: conclusões gerais da pesquisa. 

− Referências: Referentes ao texto de Introdução Geral.  

− Anexo 1: Certificado da Comissão de ética no uso de animais (CEUA).  
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RESUMO 

Introdução: Uma alimentação do tipo “jung-food” é cada vez mais frequente no 
dia-a-dia da população. Por possuir alto teor de sódio, açúcar e gorduras, conduz 
ao desenvolvimento de sobrepeso, obesidade, dislipidemias, hipertensão, 
disfunções mitocondriais e doenças hepáticas e cardiovasculares. O treinamento 
físico é uma ferramenta muito utilizada no combate de desenvolvimento de todas 
estas doenças, porém não está claro na literatura se poderia evitar o 
desenvolvimento de doenças na presença de ingestão de dieta hipercalórica e 
se a cessação do treinamento poderia afetar o efeito do treinamento físico nesta 
situação. Métodos: Foram utilizados 42 ratos machos Wistar divididos em: 
Controle Sedentário (CS), Obeso Sedentário (OS), Controle Exercício (CE), 
Obeso Exercício (OE), Controle Destreinado (CD), Obeso Destreinado (OD). Os 
grupos obesos foram alimentados com uma dieta hipercalórica. Os grupos 
exercitados realizaram treinamento resistido de 12 semanas, com cessação do 
treinamento na oitava semana para os destreinados. Foi feito o teste de 
tolerância a insulina (ITT) uma semana antes da eutanásia. Foram coletados 
sangue para análises de triglicerídeos e glicose, músculo sóleo para expressão 
de genes mitocondriais, e coração, pulmão e fígado para análise histológica no 
dia da eutanásia. Foram utilizados os testes Anova-One Way para comparação 
entre os grupos com pós-teste de Tukey, e teste de Kruskall Wallis para 
resultados não paramétricos (Esteatose). Valores de P inferiores a 5% foram 
considerados significativos. Resultados: Desde a quarta semana de intervenção 
OS apresentou maior peso corpóreo (PC) (p<0,01). Já os grupos destreinados 
ganharam peso corpóreo de forma rápida após a oitava semana com a cessação 
do treinamento, tendo OD atingido PC semelhante ao do OS (p<0,0001). OS 
também apresentou maior massa gorda (p<0,0001). A glicemia de jejum do 
grupo CE foi menor quando comparado aos grupos CD e OD (p=0,0003). Na 
análise do ITT, OS apresentou maior kITT (p=0,004) comparado aos grupos CD 
e OD. Na análise de expressão de genes mitocondriais, o gene Mnsod 
(p=0,0117) foi o único que sofreu regulação negativa com TR no grupo CE, 
comparado aos grupos CD e OD. Os grupos CE e OE apresentaram aumento 
na espessura ventricular esquerda em relação ao CS (p=0,0023), porém em 
ventrículo direito foi observado aumento de espessura em OS em relação aos 
grupos CS e CE, e em OD comparado ao CE (p= 0,0016), acompanhada pela 
maior espessura de artéria pulmonar (p<0,0001). Esteatose hepática foi 
encontrada nos grupos OS, OE e OD, com aumento na quantidade de 
macrófagos em OS em relação a todos os grupos (p<0,0001). Conclusão: O 
modelo de dieta hipercalórica de 12 semanas promoveu instalação da obesidade 
comprovada pelo maior ganho de massa gorda, peso corpóreo e sensibilidade à 
insulina aumentada, caracterizando a fase de incorporação da massa gorda, 
efeitos esses minimizados com a implementação do treinamento resistido. 
Porém, com o destreinamento de 4 semanas, houve a reversão desses ganhos, 
capaz de aumentar a glicemia de jejum, reduzir sensibilidade à insulina, gerar 
hipertrofia patológica de ventrículo direito e esteatose, principalmente nos 
animais obesos destreinados, cujos resultados se equipararam aos animais 
obesos que nunca treinaram. 

 

Palavras chave:  Obesidade; Treinamento Resistido; Destreinamento 
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ABSTRACT 

Introduction: A jung-food type food is increasingly common, and has a high 
sodium, sugar and fat content. The consumption of these foods leads to 
overweight and obesity, and consequently diseases such as dyslipidemia, 
hypertension, mitochondrial dysfunctions and liver and cardiovascular diseases. 
Methods: Forty two male Wistar rats were divided in:  Control Sedentary (CS), 
Obese Sedentary (OS), Control Exercised (CE), Obese Exercised (OE), Control 
Detrained (CD), Obese Detrained (OD). Obese groups were fed with hypercaloric 
diet. Trained groups performed resistance training during 12 weeks, with 
cessation of training in the eighth week. The insulin tolerance test (ITT) was done 
one week before euthanasia. Blood was collected for serum analysis, soleus 
muscle for expression of mitochondrial genes, heart, lung and liver for histological 
analysis on the day of euthanasia. Anova-One Way tests were used to compare 
the Tukey post-test and Kruskall Wallis test groups for non-parametric results 
(Steatosis). P values below 5% were considered significant. Results: Throughout 
the intervention period, the OS group gained the most weight. On the other hand, 
the detrained groups gained body weight rapidly after the eighth week with OD 
reaching final weight similar to OS (p <0.0001), which presented the highest 
absolute fat mass (p <0.0001). The fasting glycemia of the CE group was lower 
when compared to the detrained groups (p = 0.0003). In the ITT analysis, OS 
animals showed higher kITT (p = 0.004) when compared to the detrained groups. 
Mnsod gene expression (p = 0.0117) was reduced in CE compared to detrained 
groups. The CE and OE groups showed an increase in the left ventricular 
thickness compared to CS (p = 0.0023), while right ventricle thickness was in OS 
compared to CS and CE groups, and in OD group in relation to CE (p = 0.0016), 
which was accompanied by a greater pulmonary artery thickness (p <0.0001). 
Steatosis  was found in OS, OE and OD groups with an increase in the amount 
of macrophages in OS in relation to all groups (p <0.0001). Conclusion: The 12-
week hypercaloric diet model promoted obesity as a result of increased fat mass, 
body weight and increased insulin resistance, characterizing a fat mass 
concentration phase, the effects minimized with the implementation of resistance 
training. However, with the 4-week detraining, there was a reversion to gains, 
able to increase fasting glycemia, become responsible for insulin, generate 
pathological hypertrophy of right ventricle and steatosis, especially in the 
untrained obese, results were similar to obese animals who never trained. 

Keywords: Obesity; Resistance Training; Detraining 
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INTRODUÇÃO  

 

A obesidade é caracterizada pelo excesso de peso promovido pelo 

consumo calórico excessivo, associado a pouco gasto energético, constituindo 

um dos maiores problemas de saúde pública no mundo. Em 2016, cerca de 1,9 

milhões de adultos tinham sobrepeso e 650 milhões já eram obesos, com um 

aumento de  14% no número de crianças e adolescentes obesas entre 1975 a 

2016(1), expondo esses indivíduos a maior chance de se tornarem adultos 

obesos, predispondo a instalação de quadro de síndrome metabólica (SM). A 

SM é um conjunto de doenças metabólicas tais como a obesidade, resistência à 

insulina, diabetes tipo 2, dislipidemia, hipertensão e doenças cardiovasculares e 

hepáticas (2).  

O aumento progressivo do sopreso populacional é resultado da transição 

no consumo alimentar, devido ao aumento na ingestão de carboidratos 

refinados, adição de adoçantes, óleos comestíveis e alimentos de origem 

animal(3).  

Esse consumo crônico de uma dieta rica em calorias, associado ao 

comportamento sedentário é apontado como a principal causa da obesidade, e 

já foi relacionado à disfunção cardíaca, fibrose, doença hepática gordurosa não 

alcoólica, esteatose, inflamação (4–7), estresse oxidativo e prejuízos na função 

mitocondrial (8–10). 

Nesse contexto em que o comportamento sedentário associado a uma 

dieta hipercalórica é prejudicial à saúde, a atividade física entra como um meio 

de prevenção e tratamento contra obesidade e as doenças que ela acarreta(11). 

O treinamento resistido vem ganhando destaque por ser uma ferramenta útil no 
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controle do sobrepeso e suas consequências, podendo não somente manter a 

composição corporal como melhorar fatores mitocondriais, como biogênese, 

função e dinâmica mitocondrial(12,13). Porém, com a cessação do treinamento, 

podem ou não ocorrer perdas nos ganhos adquiridos, com prejuízo na 

homeostasia corpórea(14,15),como ganho de peso e regressão de hipertrofia 

fisiológica do ventrículo esquerdo(16). Compreendemos que o exercício físico leva 

a adaptações fisiológicas, com o destreinamento de 4 semanas espera-se uma 

perda nessas adaptações, sejam elas completas ou parciais. 

Maiores evidências do papel do destreinamento físico na função 

mitocondrial e suas consequências na composição corporal, cardiovascular e 

hepática em modelo de obesidade induzido por dieta são alvo de estudo 

relevante nos dias atuais, considerando que a dieta industrializada é um 

agravante da sociedade moderna.  

Assim, este estudo teve como objetivo avaliar o efeito do destreinamento 

físico de quatro semanas na expressão de proteínas relacionadas à biogênese, 

função e dinâmica mitocondrial, e sobre alguns parâmetros histomorfológicos 

cardiovasculares, hepáticos, pulmonares e bioquímicos em modelo animal 

obeso induzido por dieta hipercalórica. 
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 ARTIGO 1  
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O DESTREINAMENTO FÍSICO CAUSA PERDA RÁPIDA DE BENEFÍCIOS 

METABÓLICOS GERADOS PELO TREINAMENTO RESISTIDO EM RATOS 

OBESOS 

K.C.R. Gregorio1, C.P. Laurindo1, A.C.R.  Moreno1, P.M. Seraphim1 

1 - Departamento de Fisioterapia, Grupo de pesquisa em Fisiologia, UNESP – Universidade 

Estadual Paulista, Presidente Prudente, SP, Brasil 

 

RESUMO 

Introdução: A obesidade é um problema de saúde pública que afeta vários países, levando 

a consequências como doenças associadas as disfunções mitocondriais. Métodos: Foram 

utilizados 42 ratos machos Wistar divididos em: Controle Sedentário (CS), Obeso Sedentário 

(OS), Controle Exercício (CE), Obeso Exercício (OE), Controle Destreinado (CD), Obeso 

Destreinado (OD). Os grupos obesos foram alimentados com uma dieta hipercalórica. Os 

grupos exercitados realizaram treinamento resistido de 12 semanas, com cessação do 

treinamento na oitava semana para os destreinados. Foi feito o teste de tolerância a insulina 

(ITT) uma semana antes da eutanásia, coleta de sangue para análise de glicose e músculo 

sóleo para expressão de genes mitocondriais no dia da eutanásia. O teste de Anova-one way 

foi utilizado (p<0,05) para comparação entre os resultados. Resultados: O grupo OS ganhou 

peso durante todo o período de intervenções. Já os grupos destreinados ganharam peso 

corpóreo de forma rápida depois da oitava semana com o OD atingindo peso final semelhante 

ao do OS (p<0,0001), que apresentou maior massa gorda absoluta (p<0,0001). A glicemia de 

jejum do grupo CE foi menor quando comparado aos grupos destreinados (p=0,0003). Na 

análise do ITT, os animais OS apresentaram um maior kITT (p=0,004) quando comparados 

com grupos destreinados. Na análise de genes mitocondriais da biogênese e da dinâmica da 

organela não foram encontrados resultados significantes entre os grupos, porém houve 

redução na expressão de Mnsod (p=0,0117) no músculo sóleo do grupo CE em relação aos 

grupos destreinados. Conclusão: A dieta promoveu instalação da obesidade com maior 

ganho de massa gorda em animais que não treinaram ou que cessaram o treinamento. O 

destreinamento aumentou a glicemia de jejum, piorou sensibilidade à insulina, com aumento 

rápido de ganho de peso e aumentou expressão de marcador de estresse oxidativo, sugerindo 

que o destreinamento pode causar piora rápida no metabolismo corpóreo.  

 

Palavras chave: Obesidade; Mitocôndrias; Treinamento Resistido; Destreinamento. 

 

 

 

 



16 
 

INTRODUÇÃO 

A obesidade vem aumentando cada vez mais em todo o mundo. Isso ocorre 

principalmente devido à má alimentação, associado ao aumento no consumo de 

alimentos ultra processados (jung-food) com excesso de gorduras, sódio e açúcar(1).  

Esse aumento excessivo no peso corpóreo leva ao aumento de doenças 

metabólicas como resistência à insulina, diabetes tipo 2, dislipidemias, aterosclerose 

e disfunções mitocondriais(2). Greene et. al descreveu a dieta ocidental como capaz 

de desregular a qualidade das mitocôndrias, atingindo de forma negativa a atividade 

de PGC1-α, o que evidencia a propensão de indivíduos obesos ou com sobrepeso às 

disfunções mitocondriais(3) . 

A mitocôndria é uma organela com função essencial nas características 

adaptativas aos estímulos fisiológicos musculares(4). Alguns estímulos como o 

exercício físico, desencadeiam a biogênese mitocondrial(5). O PGC-1α é uma proteína 

reguladora envolvida na formação de novas mitocôndrias e no controle da resposta 

celular ao estresse oxidativo(6). Na biogênese, o PGC-1α interage com fatores 

respiratórios nucleares (NRF-1 e NRF-2), os quais são conhecidos por regular fatores 

de transcrição e replicação mitocondrial(7) como o fator de transcrição mitocondrial A 

(TFAM), cujo papel é regular a expressão do DNA mitocondrial (mtDNA) e outros 

genes, como citocromo c oxidase (Cycs). Portanto, a quantidade de TFAM é 

proporcional ao mtDNA, sendo um importante marcador de biogênese 

mitocondrial(8,9). O óxido nítrico (NO) é um radical livre que pode ter participação na 

biogênese através da ativação do Monofosfato cíclico de guanosina  e consequente 

ativação do PGC-1α, exercendo função direta no metabolismo do músculo esquelético 

e mitocondrial através da sinalização do óxido nítrico sintase (NOS)(10).  
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Na dinâmica mitocondrial estão inclusos os processos de fusão e fissão, cujos 

processos unem e separam mitocôndrias. Essa dinâmica é importante para manter a 

renovação de componentes e a remoção de mitocôndrias danificadas através da 

mitofagia(11). 

Um dos meios para o tratamento e prevenção da obesidade é o treinamento 

resistido (TR)(12). O TR age como um mecanismos anti-inflamatório no organismo, 

diminuindo o risco de complicações relacionadas à inflamação, como a resistência à 

insulina e obesidade(13–15), além de estimular a biogênese mitocondrial em músculo 

esquelético(16,17) através  da ação de proteínas quinase como a proteína quinase 

ativada por AMP (AMPK). Essas proteínas podem participar de processos na 

mudança do tipo de fibra muscular, além de estimularem fatores e cofatores 

transcricionais como o PGC1-α(18).  

Em contrapartida, os efeitos positivos do TR estão sujeitos a decair com a 

cessação do exercício, perdendo bruscamente a função muscular adquirida(19). 

Estudos em que ratos treinaram durante 8 semanas e cessaram o treinamento durante 

4 semanas, houve indução ao transporte de glicose para produção de ácidos graxos 

em adipócitos na presença de insulina(20), ganho de peso corpóreo de forma rápida 

alcançando o peso de animais sedentários, e hipertrofia de adipócitos(21). Todavia 

esses índices de perda foram pouco explorados no âmbito da biogênese e função 

mitocondrial em músculo esquelético após cessação do TR.  

Sendo assim, o objetivo do estudo foi analisar o efeito do treinamento resistido 

de 12 semanas em ratos submetidos a uma dieta hipercalórica e as consequências 

do destreinamento de 4 semanas em relação ao perfil bioquímico, grau de 

sensibilidade à insulina e expressão de genes mitocondriais. 
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MATERIAIS E MÉTODOS 

Todos os procedimentos a seguir foram previamente aprovados pelo Comitê de 

Ética no Uso de Animais (CEUA) da Faculdade de Ciências e Tecnologia da UNESP, 

campus de Presidente Prudente, sob o protocolo 01/2017.  

Caracterização da Amostra 

Foram utilizados 42 ratos machos Wistar pesando aproximadamente 200g, 

provenientes do Biotério Central da Unesp – Botucatu. Os animais foram divididos de 

forma aleatória em 6 grupos: Controle sedentário (CS), Obeso sedentário (OS), 

Controle exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), Controle destreinado (CD), Obeso 

destreinado (OD), com n=7. Os ratos permaneceram em gaiola plástica coletiva (30 x 

16 x 19 cm) com 3 animais por gaiola no Biotério com temperatura ambiente 

controlada (22±2º C), ciclos claro/escuro de 12/12 horas iniciado as 7:00h. Durante as 

duas semanas iniciais os animais passaram pelo período de adaptação ao ambiente, 

para posterior adaptação ao equipamento, teste de repetição máxima, e 

implementação da dieta hipercalórica e treinamento resistido de forma simultânea. 

Dieta Hipercalórica (DH) 

Durante 12 semanas, os animais dos grupos CS, CE e CD receberam água e 

ração padrão sem restrição. Os animais dos grupos OS, OE e OD receberam a dieta 

hipercalórica composta por ração padrão, refrigerante, água, mortadela, bolacha e 

chocolate branco, calculando 1200 Kcal por caixa, três vezes por semana, com análise 

semanal do peso corpóreo (PC) até o dia da eutanásia, conforme estudo previamente 

realizado(22).   
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Treinamento Resistido (TR) 

O treinamento resistido foi realizado utilizando-se uma escada vertical em 80° de 

inclinação (1,1 x 0,18m) e 6 mm entre os degraus, com área de descanso 20 x 20 x 

20cm no topo do equipamento para descanso do animal ao final de cada escalada (1 

minuto)(23). 

Antes do início do treinamento, para adaptar os animais ao equipamento foram 

realizadas duas sessões (intervaladas por 24h) de 4 repetições de escalada sem 

carga. Após a adaptação (24h) a carga máxima de treinamento foi determinada com 

base no Teste de Repetição Máxima (1RM). Com o auxílio de anilhas de chumbo para 

aplicação da carga, fixadas à extremidade da cauda do animal, iniciando-se com 50% 

do peso do animal com acréscimo de 30g a cada escalada realizada com sucesso, 

entre 4 e 9 séries para determinação, mantendo 2 minutos de descanso entre as 

escaladas. O teste era interrompido quando o animal não conseguia escalar 

voluntariamente após a estimulação caudal com discreto toque, determinando a carga 

anterior a interrupção do teste de 1RM. 

Após 72 horas da determinação do teste de 1RM,  o treinamento foi iniciado, 3 

vezes por semana (segundas, quartas e sextas-feiras), 4 séries de escalada durante 

12 semanas, iniciando-se com 50% da 1RM, e progredindo para 75%, 85%, 95% e 

100%(24). 

Para a caracterização do destreinamento, os animais do grupo CD e OD 

cessaram o treinamento após a oitava semana de intervenção, permanecendo sem 

executar exercício físico intencional até a 12ª semana.      
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Teste de Tolerância à Insulina (ITT) 

Para a avaliação da sensibilidade periférica à insulina “in vivo”, foi realizado o 

teste de tolerância à insulina (ITT). O teste consiste na administração de insulina 

regular, sendo avaliada a taxa de decaimento da glicose de 5 em 5 minutos ao longo 

de 25 minutos. 

Os animais ficaram 6 horas em jejum de água e comida antes da realização do 

teste. O sangue coletado por punção caudal correspondendo ao tempo “zero” (basal) 

da coleta. Posteriormente administramos uma injeção intraperitoneal de insulina 

regular na dose de 1 UI / Kg de peso corpóreo, sendo coletado sangue por punção 

caudal nos tempos 5, 10, 15, 20 e 25 minutos após injeção, utilizando glicosímetro 

(Biocheck, Brasil) para determinação da glicemia.  Para realização das coletas das 

amostras de sangue, foi feita pequena secção na extremidade distal da cauda dos 

animais. O teste foi realizado uma semana antes da eutanásia. 

Coleta do Material 

Os animais foram anestesiados via intraperitoneal com os anestésicos Ketamina 

(60 mg/kg peso corporal) e Xilazina (10 mg/kg peso corporal), após 12 horas de jejum 

e 24 horas após a última sessão de treinamento. Após a ausência do reflexo de 

retirada da pata segundo o estímulo da dor, o músculo esquelético sóleo, tecido 

adiposo periepididimal e sangue foram coletados. 

Os tecidos foram pesados para verificação de peso absoluto e relativo, no qual 

o peso absoluto é o peso em gramas do tecido total e para obtenção do peso relativo 

foram utilizados o peso corpóreo dos animais e o peso absoluto tecidual na seguinte 

fórmula: Peso Absoluto do tecido x 100 / Peso Corpóreo Final. 
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A Linha temporal representa procedimentos realizados ao decorrer de 12 

semanas (Figura 1). 

 

  Figura 1. Linha temporal com as intervenções. 

 

Avaliação sérica de glicose 

Para as análises séricas, o soro foi separado por meio de centrifugação 

(centrífuga Eppendorf 5415R, Hamburgo - Alemanha) a 1.500 rpm durante 15 minutos 

a 4°C e posteriormente refrigerado. Para verificação de Glicose, Kits Comerciais 

(BIOCLIN, Minas Gerais - Brasil) foram utilizados, através de método enzimático com 

leitura de concentração em espectrofotômetro (CELM SB-190, Barueri - SP), em 

505nm.     

Análise da expressão de genes mitocondriais 

A análise de expressão de genes que codificam proteínas relacionadas à 

biogênese (PGC-1alfa, Nos3, MnSod, Cycs) e à função (Tfam, Nrf1), fissão (Fis1) e 

fusão (Mfn2) mitocondriais foi realizada em músculo esquelético oxidativo (m. sóleo) 

dos ratos, utilizando-se a técnica de RT-PCR em termociclador Techne (Cole Parmer, 

UK). O RNA total foi isolado das amostras de tecido com Brazol (LGCBio Brasil-SP), 

seguindo as instruções do fabricante. A fita de cDNA sintetizada utilizando-se 1μg de 

RNA total, primers randômicos e enzima ImProm-II Reverse Transcriptase (Promega, 

EUA), no ensaio de transcriptase reversa, seguindo as instruções do manufaturante. 
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Em seguida foi utilizada a técnica da reação em cadeia da polimerase (PCR) para 

amplificação dos genes que posteriormente foi visualizado através do gel de agarose 

a 1,2% corado com brometo de etídio em transluminador com luz UV (KODAK 

Molecular Imaging Software Version 4.0,2-User e Eletronic UV Transilluminator Ultra. 

Lum. Inc. Nova Iorque - EUA), em seguida as imagens foram fotografadas e avaliadas 

pelo software gratuito Scion Image (Scion Corporation, Maryland - EUA.). Os primers 

para cada gene foram obtidos por encomenda em empresa especializada (Sigma-

Aldrich. St. Louis, Missouri – EUA). As alterações na expressão gênica foram 

avaliadas e normalizadas usando um gene constitutivo Gapdh (Tabela 1). 

Tabela 1. Genes e respectivos Primers utilizados. 

PB= Pares de Base. NC= Número de Ciclos; TºC= Temperatura de Anelamento; NCBI=Sequência de referência. 

 

Análise estatística 

Os valores foram expressos em média ± erro padrão da média. Para a 

comparação entre grupos foi utilizado o teste ANOVA, com pós-teste de Tukey. 

Valores de P inferiores a 5% foram considerados estatisticamente significantes, 

através do software Graphpad Prisma, versão 6.0. 

GENE SENSE 3’–5’ ANTI-SENSE 5’-3’ PB NC T°C NCBI 

Pgc1-α TGACTGGCGTCATTCAGGAG CAGGGCAGCACACTCTATGT 84 35 57°  

NM_031347.1 

Tfam TGATCTCATCCGTCGCAGTG TGCATTCAGTGGGCAGAAGT 205 37 55°  

AJ312746.1 

Cycs CTTGGGCTAGAGAGCGGGA CTCCCCAGGTGATACCTTTGT 259 39 55°  

NM_012839.2 

Nrf1 TACAAGGCGGGGGACAGATA ACTCCATCTGGGCCATTAGC 94 39 55°  

NM_001100708.1 

Mfn2 ATCTGGACCTGAATCGGCAC AGAGCAGGGACATCTCGTTTC 123 38 56°  

NM_130894.4 

Fis1 TTTGAATACGCCTGGTGCCT GCCTTTTCATATTCCTTGAGCCG 164 40 56°  

NM_001105919.1 

Nos3 TGACCCTCACCGATACAACA CGGGTGTCTAGATCCATGC 64 41 55°  

NM_021838.2 

MnSod ACCGAGGAGAAGTACCACGA CCTGAACCTTGGACTCCCAC 285 33 55°  

Y00497.1 

Gapdh CCTGGTATGACAATGAATATGG AGGATACTGAGAGCAAGAGAGA 122 30 58°  

NM_017008.4 
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RESULTADOS  

O grupo OS obteve o maior peso corpóreo durante as 12 semanas de 

intervenção (Figura 2). Desde a 4° semana OS já apresentava um aumento 

significativo de peso (30%) em relação ao grupo CD (p=0,0106), mantendo esse 

acréscimo no decorrer das semanas, chegando a ser significativo em relação a todos 

os grupos controles (p=0,007). Porém, com a cessação do treinamento, observou-se 

que os animais dos grupos destreinados adquiriram peso de forma mais rápida, com 

OD atingindo PC final próximo ao do encontrado em OS (p=<0,0001). 
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Figura 2. Evolução do ganho de peso ao longo de 12 semanas. Valores expressos em média dos 

grupos: Grupos (CS) Controle sedentário, (CO) Controle obeso, (CE) Controle exercitado, (OE) Obeso 

exercitado, (CD) Controle destreinado, (OD) Obeso destreinado. SEM 4: * p=0,0106 vs CD; SEM 8: ** 

p=0,007 vs CS, CE e CD; SEM 12: *** p=<0,0001 vs CS, CE, OE, CD; # p=<0,0001 vs OD. 

      

 Na análise do ITT, os animais OS apresentaram valor de kITT significantemente 

maior (p=0,004) do que os grupos destreinados CD e OD (Figura 3). Embora não 

significante, os grupos CD e OD apresentaram menor kITT do que os demais grupos 

CS, CE e OE.  A glicemia de jejum apresentada pelo grupo OS atingiu valores mais 
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elevados do que o grupo CE em 38%, e em 27% do que o grupo OE (p<0,0001). O 

grupo CE mostrou índices menores quando comparados com os animais destreinados 

CD e OD, em 32% e em 48%, respectivamente (p= 0,0003). O colesterol total não 

variou entre os grupos (resultado não apresentado).  

 

Figura 3. A: Constante de decaimento da glicose (kITT) expressa em percentual de decaimento por 

minuto, obtida no Teste de Tolerância a Insulina (ITT) *p=0,0045 vs CD, OD; B: Valores médios 

referentes a glicemia em jejum *p< 0,0001 vs CS,CE,OE e CD; **p=0,0003 vs CD e OD; ***p=0,0216 

vs CS.  Valores expressos em média ± erro padrão da média dos grupos: (CS) Controle sedentário, 

(CO) Controle obeso, (CE) Controle exercitado, (OE) Obeso exercitado, (CD) Controle destreinado, 

(OD) Obeso destreinado. N=7 animais por grupo. 

 

Os pesos absoluto e relativo do músculo Sóleo e do tecido adiposo são 

apresentados na Tabela 2. O grupo OS apresentou maior peso absoluto do músculo 

sóleo (p= 0,0262), porém esse resultado não foi encontrado no peso relativo muscular. 

Esse grupo também apresentou maior massa gorda absoluta comparado aos demais 

grupos, com aumentos de 67%, 55%, 36% e 77% comparados aos CS, CE, OE e CD, 

respectivamente (p=<0,0001). Nota-se que o peso absoluto e relativo de tecido 

adiposo dos grupos destreinados está semelhante ao encontrado nos grupos 

exercitados. 
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Tabela 2. Peso absoluto e relativo do Músculo Sóleo e Tecido Adiposo (T.A). 

  

Valores expressos em média ± erro padrão da média dos grupos, (CS) Controle sedentário, (OS) Obeso 

Sedentário, (CE) Controle exercitado, (OE) Obeso exercitado, (CD) Controle destreinado, (OD) Obeso 

destreinado. *p= 0,0262 vs OE; **p= 0,0285 vs CS; *** p<0,0001 vs CS, CE, OE, CD, OD; # p<0,0001 

vs CS, CE, CD. N= 7 animais por grupo. 

 

Em relação aos genes de função mitocondrial (Figura 4), não foi encontrada 

diferença significativa na expressão de Cycs, já em MnSod houve redução significante 

no grupo CE comparado com OD e CD (p=0,0117) no músculo esquelético sóleo e 

aumento de 20% no grupo OD quando comparado ao OS. 

Figura 4 - Expressão de genes da Função mitocondrial no músculo esquelético sóleo. A: Cycs 

(Citocromo c); B: Mnsod (Superóxido dismutase) * p=0,0117 vs CD, OD. Valores expressos em média 

± erro padrão da média N=7 animais por grupo.  

 Peso Absoluto  
M. Sóleo (g) 

Peso Relativo 
 M. Sóleo (g) 

 Peso absoluto  
 TA (g) 

Peso Relativo  
TA (g) 

CS 0,286±0,020 0,067±0,004 5,500±0,421 1,285±0,085 

OS 0,325±0,037* 0,060±0,007 15,06±1,330*** 2,787±0,206*** 

CE 0,245±0,023 0,059±0,004 5,618±0,818 1,131±0,166 

OE 0,209±0,013 0,047±0,002** 9,673±0,710# 2,049±0,122# 

CD 0,250±0,021 0,065±0,004 3,414±0,168 0,876±0,044 

OD 0,264±0,021 0,051±0,003 9,88±1,077# 1,920±0,168# 
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 Não foram obtidos resultados significativos na avaliação de expressão dos genes 

de fissão (Fis1) e fusão (Mfn2) (Figura 5), e dos genes da biogênese mitocondrial 

(Nos3, Tfam, Nrf1 e Pgc1α) (Figura 6) no músculo sóleo. 

Figura 5 - Expressão de genes da Fusão e Fissão mitocondriais. A: Mfn2 (Mitofusina 2); B: Fis1 (Fissão 1). 
Valores expressos em média ± erro padrão da média. N= 7 animais por grupo. 
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Figura 6 – Expressão de genes da Biogênese mitocondrial. A: Nos3 (Oxido Nítrico Sintase Endotelial); B: 
Tfam (Fator de Transcrição mitocondrial A); C: Nrf1 (Fator de Respiração Nuclear 1); D: Ppargc1α (PGC1α). 
Valores expressos em média ± erro padrão da média.  N=7 animais por grupo. 
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DISCUSSÃO 

Uma dieta rica em gordura e açúcares associado ao sedentarismo é prejudicial 

à saúde, e tem como consequência além da obesidade, doenças como resistência à 

insulina, diabetes tipo 2, doenças cardiovasculares e hepáticas(25). Neste estudo, no 

decorrer das 12 semanas o grupo OS atingiu o maior ganho de peso, corroborando 

com estudos da literatura em que uma dieta rica em açucares e gorduras ofertada 

cronicamente provoca aumento de peso em modelos murinos(26,27). Em nosso estudo 

foi ofertado um modelo de dieta hipercalórica elaborado em nosso grupo de pesquisa, 

contendo 1200kcal, em alimentos variados para estimular a ingestão pelos animais, 

sendo eficiente em induzir obesidade. 

O treinamento físico resistido imposto foi eficiente em manter o peso corpóreo 

dos animais nos grupos controles, já que o grupo CE apresentou o menor ganho de 

peso comparado com os grupos obesos. De forma semelhante, os animais OE 

atingiram valores muito próximos aos encontrados no grupo CE, sugerindo que 

mesmo com consumo de uma dieta hipercalórica, a prática de treinamento resistido 

evitou o ganho exagerado de peso corpóreo neste modelo(28,29). Após a cessação do 

treinamento, nas últimas 4 semanas de intervenção, os grupos CD e OD adquiriram 

peso de forma mais rápida, no qual os animais do grupo OD chegaram a pesos que 

se aproximaram ao do grupo OS. Segundo Mazzucato et al (2012), o destreinamento 

físico de duas semanas já é capaz de gerar ganho de peso mais expressivo, podendo 

ser tão prejudicial quanto o sedentarismo. Em complemento, o peso do T.A do grupo 

OS foi o maior encontrado entre os grupos avaliados no estudo, evidenciando que o 

maior peso corpóreo apresentado se deve principalmente ao grande acúmulo de 

massa gorda ao longo das 12 semanas de imposição da dieta hipercalórica. Em 

contrapartida, o destreinamento físico parece ter causado ganho mais discreto na 
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massa gorda, mesmo na vigência de dieta hipercalórica. É provável que o  ganho de 

peso desses animais destreinados, sem grande alteração na adiposidade como 

relatado(30) possa ter ocorrido semelhantemente ao estudo realizado em ratos  

destreinados por duas semanas, os quais também não apresentaram mudanças 

significativas de triglicerídeos circulantes,  ressaltando que a prática regular de 

treinamento físico resistido é benéfica no controle de peso(31) . 

Apesar da relação encontrada na literatura entre obesidade e resistência à 

insulina(32,33), os resultados da constante de decaimento da glicose do teste de 

tolerância à insulina mostraram que o grupo OS apresenta valor maior de constante, 

sugerindo captação de glicose mais intensa e, portanto, indicando que esses animais 

poderiam estar mais sensíveis à ação hormonal. Isso realmente pode ocorrer no 

processo de desenvolvimento do tecido adiposo para completa instalação do quadro 

de obesidade. Acreditamos, que os animais do estudo estivessem nesta fase de 

desenvolvimento e, portanto, com sensibilidade à insulina aumentada após as 12 

semanas de dieta hipercalórica. Outros modelos animais de obesidade evidenciaram 

este quadro de maior sensibilidade à insulina durante o processo de instalação da 

obesidade(34). Contudo, ao avaliarmos o valor de glicemia de jejum no dia da 

eutanásia, ao final das 12 semanas, foi detectado aumento nos grupos OS, CD e OD 

quando comparados aos demais grupos. Embora não tenhamos valores de 

insulinemia deste momento, somados os resultados, acreditamos que os animais OS, 

CD e OD podem estar começando a apresentar alterações na sensibilidade à insulina.  

Portanto, o aparente aumento da captação de glicose nos animais OS devido à 

aplicação de insulina exógena detectado no ITT pode ser correlacionada à etapa do 

grande desenvolvimento da massa gorda, com provável aumento do tamanho de 

adipócito(35), pois a insulina é o hormônio que promove aumento de 20% na captação 
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periférica de glicose em tecido adiposo e estimula a lipogênese nos adipócitos(36). 

Assim, apesar de apresentar aparente aumento da sensibilidade à insulina no teste 

ITT, este grupo apresenta valor elevado de glicemia de jejum, sugerindo possível 

início de resistência à insulina. Já nos animais destreinados a redução da massa gorda 

com provável redução de tamanho dos adipócitos, acabou exacerbando o efeito de 

menor sensibilidade à insulina.  

Sabe-se que existe uma interligação entre a presença de obesidade e a 

disfunção mitocondrial(37). Autores já relataram prejuízos na dinâmica mitocondrial 

com a implementação de dieta hipercalórica em estudos com animais, demonstrando 

diminuição nos marcadores de fusão e/ou aumento nos de fissão em tecido muscular 

esquelético gastrocnêmio(38,39). Por outro lado, o treinamento físico resistido  pode 

manter o equilíbrio dos processos de dinâmica mitocondrial em condições normais e 

até mesmo minimizar os efeitos causados pela obesidade(11).  

Em nosso estudo não foram encontradas diferenças significativas entre a 

expressão de genes da biogênese e dinâmica mitocondrial no músculo esquelético 

oxidativo sóleo.  Heo et al.(40) avaliou aspectos mitocondriais em ratos exercitados e 

expostos a dieta em diferentes músculos, e encontrou resultados significativos em 

músculo gastrocnêmio, mas não no músculo sóleo. Semelhantemente, em estudos 

anteriores também foram encontradas alterações mais expressivas em músculo 

gastrocnêmio. Por isso, acreditamos que o Treinamento Físico Resistido pode ser 

uma ferramenta que melhora a expressão de genes mitocondriais, mas em fibras 

musculares específicas glicolíticas oxidativas, porém em fibras musculares oxidativas 

presentes no músculo sóleo este efeito não seja expressivo, o que pode ser justificado 

pela periodização ou pelo tipo de exercício utilizado. 
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Contudo, na análise de expressão do gene da Mnsod, enzima importante do 

estresse oxidativo, encontramos uma menor expressão  no grupo CE quando 

comparado aos grupos CD e OD, esse resultado corrobora  com o descrito na 

literatura(41,42) e evidencia que o treinamento físico pode ser benéfico para manter o 

equilíbrio na produção de espécies reativas de oxigênio (EROS), mantendo o 

funcionamento normal das mitocôndrias. Uma disfunção na produção de EROS e 

antioxidantes como Mnsod, pode levar ao estresse oxidativo. EROS são produzidos 

como subproduto, na cadeia transportadora de elétrons (CTE) a partir do O2 que é 

utilizado para a produção de ATP ao fim da CTE(43). Sendo assim, o aumento na 

expressão de Mnsod encontrado nos grupos destreinados pode indicar possível 

aumento do estresse oxidativo com uma maior produção de EROS e 

consequentemente uma maior estimulação da atividade de MnSOD.  Esse resultado 

mostra que o destreinamento físico pode ser tão prejudicial quanto o sedentarismo na 

instalação de quadros de estresse oxidativo. 

Em resumo, o treinamento físico resistido foi eficaz no controle de peso e da 

glicemia, sem envolver alterações na expressão de genes mitocondriais em músculo 

esquelético oxidativo. Por outro lado, a dieta hipercalórica imposta de 4 meses 

provocou a obesidade, com elevação da glicemia de jejum, porém sem alterar 

expressão de genes mitocondriais. O destreinamento gerou um ganho de peso mais 

rápido, menor sensibilidade à insulina perifericamente, e discreto aumento na 

expressão de marcador de estresse oxidativo, concluindo-se então que a cessação 

do treinamento resistido repentinamente pode levar a uma perda rápida dos benefícios 

adquiridos.   

 



32 
 

REFERÊNCIAS  

1.  Jaworowska A, Blackham TM, Long R, Taylor C, Ashton M, Stevenson L, et al. 

Nutritional composition of takeaway food in the UK. Nutr Food Sci. 

2014;44(5):414–30.  

2.  Reilly JJ, Kelly J. Long-term impact of overweight and obesity in childhood and 

adolescence on morbidity and premature mortality in adulthood: systematic 

review. Int J Obes. 2011;35(7):891–8.  

3.  Greene NP, Lee DE, Brown JL, Rosa ME, Brown LA, Perry RA, et al. 

Mitochondrial quality control, promoted by PGC-1α, is dysregulated by Western 

diet-induced obesity and partially restored by moderate physical activity in mice. 

Physiol Rep. 2015;3(7).  

4.  Viña J, Gomez-Cabrera MC, Borras C, Froio T, Sanchis-Gomar F, Martinez-

Bello VE, et al. Mitochondrial biogenesis in exercise and in ageing. Advanced 

Drug Delivery Reviews. 2009;61(14): 1369–74.  

5.  Kowaltowski AJ, de Souza-Pinto NC, Castilho RF, Vercesi AE. Mitochondria and 

reactive oxygen species. Free Radical Biology and Medicine. 2009;47(4): 333–

43.  

6.  Silveira LR, Pilegaard H, Kusuhara K, Curi R, Hellsten Y. The contraction 

induced increase in gene expression of peroxisome proliferator-activated 

receptor (PPAR)-γ coactivator 1α (PGC-1α), mitochondrial uncoupling protein 3 

(UCP3) and hexokinase II (HKII) in primary rat skeletal muscle cells is dependent 

on rea. Biochim Biophys Acta - Mol Cell Res. 2006;1763(9):969–76.  

7.  Scarpulla RC. Nucleus-encoded regulators of mitochondrial function: Integration 



33 
 

of respiratory chain expression, nutrient sensing and metabolic stress. Biochim 

Biophys Acta - Gene Regul Mech. 2012;1819(9–10):1088–97.  

8.  Gleyzer N, Vercauteren K, Scarpulla RC. Control of Mitochondrial Transcription 

Specificity Factors (TFB1M and TFB2M) by Nuclear Respiratory Factors (NRF-

1 and NRF-2) and PGC-1 Family Coactivators. Mol Cell Biol. 2005;25(4):1354–

66.  

9.  Satoh JI, Kawana N, Yamamoto Y. Pathway Analysis of ChIP-Seq-Based NRF1 

Target Genes Suggests a Logical Hypothesis of their Involvement in the 

pathogenesis of Neurodegenerative Diseases. Gene Regul Syst Bio. 

2013;2013(7):139–52.  

10.  Miller MW, Knaub LA, Olivera-Fragoso LF, Keller AC, Balasubramaniam V, 

Watson PA, et al. Nitric oxide regulates vascular adaptive mitochondrial 

dynamics. AJP Hear Circ Physiol. 2013;304(12):H1624–33.  

11.  Yan Z, Lira VA, Greene NP. Exercise training-induced regulation of 

mitochondrial quality. Exercise and Sport Sciences Reviews. 2012;40(3):159–

64.  

12.  Fleck SJ, Kraemer WJ. Fundamentos do Treinamento de Força Muscular. Vol. 

4, Porto Alegre: Artmed. 2017;40:472.  

13.  Bastard J-P, Maachi M, Lagathu C, Kim MJ, Caron M, Vidal H, et al. Recent 

advances in the relationship between obesity, inflammation, and insulin 

resistance. Eur Cytokine Netw,. 2006 Mar;17(1):4–12.  

14.  Gomez-Cabrera MC, Domenech E, Viña J. Moderate exercise is an antioxidant: 

Upregulation of antioxidant genes by training. Free Radic Biol Med. 



34 
 

2008;44(2):126–31.  

15.  Mathur N, Pedersen BK. Exercise as a mean to control low-grade systemic 

inflammation. Mediators of Inflammation. Hindawi Limited; 2008:109-502.  

16.  Short KR, Vittone JL, Bigelow ML, Proctor DN, Rizza RA, Coenen-Schimke JM, 

et al. Impact of aerobic exercise training on age-related changes in insulin 

sensitivity and muscle oxidative capacity. Diabetes. 2003;52(8):1888–96.  

17.  Arany Z. PGC-1 coactivators and skeletal muscle adaptations in health and 

disease. Vol. 18, Current Opinion in Genetics and Development. 2008;18: 426–

34.  

18.  Yan Z, Okutsu M, Akhtar YN, Lira VA. Regulation of exercise-induced fiber type 

transformation, mitochondrial biogenesis, and angiogenesis in skeletal muscle. 

J Appl Physiol. 2011;110(1):264–74.  

19.  Hong SM, Hong AR, Shin YA. Effects of detraining on motor unit potential area, 

muscle function and physical performance based on CNTF gene polymorphism. 

J Exerc Nutr Biochem. 2014;18(2):151–60.  

20.  Sertie RAL, Andreotti S, Proenca ARG, Campana AB, Lima FB. Fat gain with 

physical detraining is correlated with increased glucose transport and oxidation 

in periepididymal white adipose tissue in rats. Brazilian J Med Biol Res. 

2015;48(7):650–3.  

21.  Sertie RAL, Andreotti S, Proenca ARG, Campana AB, Lima-Salgado TM, Batista 

ML, et al. Cessation of physical exercise changes metabolism and modifies the 

adipocyte cellularity of the periepididymal white adipose tissue in rats. J Appl 

Physiol. 2013;115(3):394–402.  



35 
 

22.  Panveloski-Costa AC, Pinto Júnior DAC, Brandão BB, Moreira RJ, Machado UF, 

Seraphim PM. Treinamento resistido reduz inflamação em músculo esquelético 

e melhora a sensibilidade à insulina periférica em ratos obesos induzidos por 

dieta hiperlipídica. Arq Bras Endocrinol Metabol. 2011;55(2):155–63.  

23.  Speretta G, Rosante M, Duarte F, Leite R, Lino A, Andre R, et al. The effects of 

exercise modalities on adiposity in obese rats. Clinics. 2012;67(12):1469–77.  

24.  Leite RD, Durigan R de CM, De Souza Lino AD, De Souza Campos MV, Souza 

M das G, Selistre-De-Araújo HS, et al. Resistance training may concomitantly 

benefit body composition, blood pressure and muscle MMP-2 activity on the left 

ventricle of high-fat fed diet rats. Metabolism. 2013;62(10):1477–84.  

25.  Kelsey MM, Zaepfel A, Bjornstad P, Nadeau KJ. Age-Related Consequences of 

Childhood Obesity. Gerontology. 2014;60(3):222–8.  

26.  Malafaia AB, Afonso P, Nassif N, Marcondes P, Ariede BL, Sue KN, et al. 

Obesity Induction With High Fat Sucrose in Rats. Arq Bras Cir Dig. 2013;26:17–

21.  

27.  Uriarte G, Paternain L, Milagro FI, Martínez JA, Campion J. Shifting to a control 

diet after a high-fat, high-sucrose diet intake induces epigenetic changes in 

retroperitoneal adipocytes of Wistar rats. J Physiol Biochem. 2013 Sep 

22;69(3):601–11.  

28.  Paes ST, Marins JCB, Andreazzi AE. Efeitos metabólicos do exercício físico na 

obesidade infantil: uma visão atual. Vol. 33, Revista Paulista de Pediatria. 

2015;33:122–9.  

29.  Dias I, Montenegro R, Monteiro W. Exercícios físicos como estratégia de 



36 
 

prevenção e tratamento da obesidade: aspectos fisiológicos e metodológicos. 

Rev Hosp Univ Pedro Ernesto. 2014;13(1):70–9.  

30.  Mazzucatto F, Higa TS, Fonseca-Alaniz MH, Evangelista FS. Reversal of 

metabolic adaptations induced by physical training after two weeks of physical 

detraining. Int J Clin Exp Med. 2014;7(8):2000–8.  

31.  You T, Arsenis NC, Disanzo BL, Lamonte MJ. Effects of exercise training on 

chronic inflammation in obesity: Current evidence and potential mechanisms. 

Sports Medicine. 2013;43: 243–56.  

32.  Jung UJ, Choi MS. Obesity and its metabolic complications: the role of 

adipokines and the relationship between obesity, inflammation, insulin 

resistance, dyslipidemia and nonalcoholic fatty liver disease. Int J Mol Sci. 

2014;15(4):6184–223.  

33.  Roberts-Toler C, O’Neill BT, Cypess AM. Diet-induced obesity causes insulin 

resistance in mouse brown adipose tissue. Obesity. 2015 Sep;23(9):1765–70.  

34.  Papa PC, Seraphim PM, Machado UF. Loss of weight restores GLUT 4 content 

in insulin-sensitive tissues of monosodium glutamate-treated obese mice. Int J 

Obes. 1997;21(11):1065–70.  

35.  Seraphim PM, Nunes MT, Machado UF. GLUT4 protein expression in obese and 

lean 12-month-old rats: insights from different types of data analysis. Brazilian J 

Med Biol Res = Rev Bras Pesqui medicas e Biol. 2001; 34(10):1353–62. 

36.  Carvalheira JBC, Zecchin HG, Saad MJA. Vias de Sinalização da Insulina. Arq 

Bras Endocrinol Metabol. 2002;46(4):419–25.  

37.  Heo J-W, No M-H, Park D-H, Kang J-H, Seo DY, Han J, et al. Effects of exercise 



37 
 

on obesity-induced mitochondrial dysfunction in skeletal muscle. Korean J 

Physiol Pharmacol. 2017;21(6):567–77.  

38.  Liu R, Jin P, LiqunYu L, Wang Y, Han L, Shi T, et al. Impaired Mitochondrial 

Dynamics and Bioenergetics in Diabetic Skeletal Muscle. Strack S, editor. PLoS 

One. 2014 Mar;9(3):e92810.  

39.  Jheng H-F, Tsai P-J, Guo S-M, Kuo L-H, Chang C-S, Su I-J, et al. Mitochondrial 

Fission Contributes to Mitochondrial Dysfunction and Insulin Resistance in 

Skeletal Muscle. Mol Cell Biol. 2012;32(2):309–19.  

40.  Heo J-W, No M-H, Cho H-S, Kim T-W, Yoon J-H, Park D-H, et al. Effects of 

obesity and exercise training on mitochondrial function and insulin resistance in 

aging skeletal muscle. Korean Society of Exercise Rehabilitation. 2017:101–101.  

41.  Li G, Liu JY, Zhang HX, Li Q, Zhang SW. Exercise training attenuates 

sympathetic activation and oxidative stress in diet-induced obesity. Physiol Res. 

2015;64(3):355–67.  

42.  Konopka AR, Asante A, Lanza IR, Robinson MM, Johnson ML, Man CD, et al. 

Defects in mitochondrial efficiency and H2O2emissions in obese women are 

restored to a lean phenotype with aerobic exercise training. Diabetes. 

2015;64(6):2104–15.  

43.  Bresciani G, da Cruz IBM, Gonzalez-Gallego J. Manganese superoxide 

dismutase and oxidative stress modulation. Adv Clin Chem. 2015;68:87–130.  



38 
 

 ARTIGO 2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



39 
 

DESTREINAMENTO DE QUATRO SEMANAS MINIMIZA GANHOS 

FUNCIONAIS EM TECIDO CARDÍACO, HEPÁTICO E ARTÉRIA PULMONAR 

DE RATOS TREINADOS E ALIMENTADOS COM DIETA HIPERCALÓRICA 

 K.C.R. GregorioA, C.P. LaurindoA, A.C.R.  MorenoA , G.A NaiB, P.M. SeraphimA  

A - Departamento de Fisioterapia, Grupo de pesquisa em Fisiologia, UNESP – 
Universidade Estadual Paulista, Presidente Prudente, SP, Brasil. B- Departamento de 

Patologia, UNOESTE -Universidade do Oeste Paulista, Presidente Prudente, SP, 
Brasil 

RESUMO 

Introdução: Uma das consequências da obesidade instalada é o surgimento de doença 
cardiovascular, com geração de aumento do volume sanguíneo e do trabalho cardíaco 
levando a uma remodelação cardiovascular. Além das complicações cardiovasculares, a 
obesidade também pode levar ao acúmulo de lipídeos nos hepatócitos, gerando esteatose 
hepática. Por outro lado, o treinamento físico é uma ferramenta importante na prevenção 
contra a obesidade e demais doenças decorrentes de sua instalação. Entretanto, alguns dos 
benefícios promovidos pelo treinamento resistido podem se alterar, após períodos de 
inatividade física, ou destreinamento. Objetivo: Averiguar se o destreinamento de quatro 
semanas afeta possíveis benefícios que o treinamento físico pode gerar sobre perfil sérica 
e histomorfometria cardíaca, pulmonar e hepática em ratos alimentados por dieta 
hipercalórica. Métodos: Foram utilizados 42 ratos Wistar, divididos em 4 grupos: Controle 
Sedentário (CS), Controle Exercitado (CE), Controle Destreinado (CD), Obeso Sedentário 
(OS), Obeso Exercitado (OE)e Obeso Destreinado (OD). Para animais obesos foi ofertada 
uma dieta hipercalórica (D.H). O treinamento resistido (TR) foi realizado durante 12 
semanas, com incremento de carga progressivamente, com cessação na oitava semana 
para os grupos destreinados. Foi coletado sangue para análise de triglicerídeos, o coração, 
o pulmão e o fígado foram coletados para análise anatomopatológica. Foram utilizados os 
testes de Anova-One Way para comparação entre os grupos e com pós-teste de Tukey e 
teste de Kruskall Wallis para resultados não paramétricos (Esteatose). Valores de P 
inferiores a 5% foram considerados estatisticamente significantes. Resultados: O grupo OS 
comparado aos demais grupos (p<0,0001) e o grupo OD comparado aos grupos CS, CE e 
CD (p<0,0001) apresentaram maior peso corpóreo ao fim do protocolo. Os grupos CE e OE 
apresentaram aumento na espessura ventricular esquerda em relação ao CS (p=0,0023), 
porém em ventrículo direito foi observado aumento de espessura em OS em relação aos 
grupos CS e CE, e do grupo OD em relação ao CE (p= 0,0016). A espessura de artéria 
pulmonar também estava aumentada nos grupos destreinados comparados ao CS 
(p<0,0001), e no grupo OS comparado ao CS, CE e OE (p<0,0001). Os grupos OS, OE e 
OD apresentaram esteatose hepática e um aumento de triglicerídeos circulante e uma 
quantidade de macrófagos elevada em OS em relação a todos os grupos (p<0,0001). 
Conclusão: A dieta hipercalórica provocou esteatose e maior infiltração de macrófagos no 
fígado. Por outro lado, o treinamento resistido realizado concomitante à ingestão de dieta 
hipercalórica minimizou estes dois efeitos provocados pela dieta. Adicionalmente, o 
treinamento resistido foi eficaz na prevenção de desenvolvimento de hipertensão pulmonar 
e de aumento exacerbado da massa adiposa e peso corpóreo mesmo na presença de dieta 
hipercalórica. O destreinamento de 4 semanas impediu o surgimento desses benefícios 
cardiopulmonares, independente da dieta associada.  

Palavras chave: Obesidade; Treinamento Resistido; Destreinamento. 

Cardiovascular; Esteatose.  
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INTRODUÇÃO 

 

 O consumo de alimentos extremamente calóricos ricos em gordura, sódio 

e açúcar estão presente em refeições tipo “jung-food”, e o avanço da tecnologia, 

induziu a população ao sedentarismo, levando a um desequilíbrio energético, 

baseado no alto consumo energético e baixo gasto calórico tendo como 

consequência o sobrepeso ou obesidade (1,2). 

A obesidade é hoje um dos maiores problemas de saúde pública no mundo, 

atingindo países desenvolvidos e em desenvolvimento, além de acarretar várias 

outras doenças, como diabetes tipo 2, dislipidemias, doenças cardíacas e 

hepáticas(3). Todos esses fatos levam uma diminuição da qualidade de vida, 

seguida de diminuição na expectativa de vida(4,5). 

Tratando-se de doenças cardiovasculares (DC), mudanças na função e 

estrutura cardiovascular são algumas consequências da obesidade, que gera um 

aumento do volume sanguíneo e do trabalho cardíaco levando a uma 

remodelação cardiovascular(6,7). O estudo de Martins Fernando et al (2015) 

mostrou que a dieta hipercalórica leva a uma remodelação cardíaca em ratos 

com aparecimento de hipertrofia e fibrose intersticial do miocárdio(8). 

Além das complicações cardiovasculares, a obesidade também pode levar 

ao acúmulo de lipídeos nos hepatócitos, mais comumente chamada de 

esteatose hepática(9,10), e pode evoluir para doença hepática gordurosa não 

alcoólica, podendo progredir para doenças mais graves como esteato-hepatite, 

cirrose e câncer(11).  
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Um tratamento simples e eficaz contra a obesidade e as doenças 

associadas é o Treinamento Físico Resistido(12–14), capaz de promover 

mudanças no perfil lipídico, diminuição de massa gorda, e consequentemente, 

diminuição do peso corpóreo em indivíduos obesos(15,16). 

Entretanto, os benefícios conduzidos pelo treinamento resistido estão 

sujeitos a decair, após períodos de inatividade física, ou destreinamento, o que 

pode ser tão prejudicial quanto o sedentarismo. Estudos demostram que os 

ganhos gerados pelo treinamento de resistência podem ser facilmente revertidos 

após algumas semanas de destreinamento, voltando ao estado pré-

treinamento(17,18). Bocalini et al (2010), demonstra que animais que realizaram 

natação durante oito semanas tiveram um remodelamento miocárdico com maior 

contração miocárdica, e após duas ou quatro semana de destreinamento essas 

adaptações foram perdidas(19).  

 Portanto, o objetivo do estudo foi averiguar se o destreinamento de quatro 

semanas afeta possíveis benefícios cardiovasculares e hepáticos promovidos 

pelo treinamento resistido de oito semanas em ratos alimentados por dieta 

hipercalórica.  
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MÉTODOS 

Todos os procedimentos a seguir foram previamente aprovados pelo 

Comitê de Ética no Uso de Animais (CEUA) local da Faculdade de Ciências e 

Tecnologia da UNESP campus de Presidente Prudente, sob o protocolo 

01/2017.  

Quarenta e dois ratos machos Wistar pesando 200±50g, provenientes do 

Biotério Central da Unesp – Botucatu, foram separados aleatoriamente em 

grupos com n=7: Controle sedentário (CS), Obeso sedentário (OS), Controle 

exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), Controle destreinado (CD), Obeso 

destreinado (OD), com 3 animais por gaiola. O experimento ocorreu no Biotério 

II da FCT – Unesp – Presidente Prudente com temperatura de 22±2º C, ciclo 

claro/escuro de 12/12 horas. Nas duas semanas iniciais os animais ficaram em 

período de adaptação ao ambiente, passado as duas semanas os animais foram 

submetidos à adaptação ao equipamento de escalada, teste de repetição 

máxima e início da dieta hipercalórica e do treinamento resistido. 

Dieta Hipercalórica (DH) 

Os animais receberam água e ração padrão à vontade durante 12 

semanas. Os grupos que recebiam a dieta hipercalórica (OS, OE e OD) recebiam 

além da água e ração padrão, refrigerante, mortadela, bolacha e chocolate 

branco, com base num cálculo de 1200Kcal por caixa, 3x por semana. Foram 

avaliados peso corpóreo (PC) e ingestão calórica até o dia da eutanásia, 

conforme estudo já desenvolvido(20).   
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Treinamento Resistido (TR) 

Foi realizado treinamento resistido utilizando-se escalada em escada 

vertical em 80° de inclinação (1,1 x 0,18m) com 6 mm entre cada degrau, com 

área de 20 x 20 x 20cm no topo do equipamento para descanso de 1 minuto ao 

final de cada escalada(21). 

Para adaptar os animais ao equipamento, foram realizadas duas sessões 

com um intervalo de 24 horas entre elas, em que os animais escalavam 4 vezes 

sem nenhum tipo de carga imposta. Vinte e quatro horas após a adaptação a 

carga máxima de treino foi determinada com base no Testes de uma Repetição 

Máxima (1RM). Anilhas de peso foram usadas para aplicação da carga, fixadas 

a extremidade caudal do animal, primeiro com 50% do peso do animal de carga, 

acrescentando 30g a cada escalada bem-sucedida, sendo 4 ou 9 séries para 

determinação, com um descanso de dois minutos entre cada escaladas. A 

interrupção do teste ocorria quando o animal não conseguia mais subir, mesmo 

com estimulação caudal, então a carga anterior a interrupção do teste era 

determinada como RM. 

Determinado o RM de cada animal, iniciamos o treinamento depois de 72 

horas. O treinamento ocorreu durante 12 semanas, sendo realizado 3 vezes por 

semana (segunda-quarta-sexta) com 4 séries de escalada, no início com 50% 

da RM, progredindo para 75%, 85%, 95% e 100%(22). 

O destreinamento foi avaliado a partir da 8ª semana, quando os grupos CD 

e OD cessaram o treinamento resistido durante as 4 semanas restantes de 

experimento. 
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Coleta do Material 

Para anestesiar os animais foi utilizado os anestésicos Ketamina (60 mg/kg 

peso corporal) e Xilazina (10 mg/kg peso corporal) por via intraperitoneal. Os 

animais permaneceram em jejum de 12 horas, a última sessão de treinamento 

tinha ocorrido 24 horas antes. O tecido adiposo periepididimal, coração, pulmão 

e fígado foram coletados após a ausência do reflexo de retirada da pata segundo 

o estímulo da dor. A Linha do tempo representa procedimentos realizados ao 

decorrer de 12 semanas (Figura 1). 

 

Figura 1 - Linha temporal com as intervenções. 

 

Avaliação sérica de triglicerídeos  

Para a análise sérica, o soro foi separado por meio de centrifugação 

(centrífuga Eppendorf 5415R, Hamburgo - Alemanha) a 1.500 rpm durante 15 

minutos a 4°C e posteriormente refrigerado. Para verificação de triglicerídeos, 

Kits Comerciais (BIOCLIN, Minas Gerais - Brasil) foram utilizados, através de 

método enzimático com leitura de concentração em espectrofotômetro (CELM 

SB-190, Barueri - SP), em 505nm.     
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Análise anatomopatológica 

Coração, pulmão e fígado foram coletados após a eutanásia. Após a 

retirada, o coração foi seccionado em corte coronal ao nível dos ventrículos e 

átrios, e metade foi submetida a processamento histológico. O fígado foi 

seccionado em cortes transversais.  

Os cortes foram fixados em formol tamponado a 10% (Cinética Indústria 

Química, São Paulo, Brasil) durante 24 horas e submetidos a processamento 

histológico habitual, com inclusão em parafina (Dinâmica Reagentes Analíticos, 

São Paulo, Brasil). Cortes de 5µ foram obtidos e corados pelo método de 

hematoxilina-eosina (HE) (Dolles, São Paulo, Brasil) e cortes de coração por 

tricrômio de Masson (Merck KgaA, Darmstadt Alemanha) para quantificação das 

fibras colágenas (análise fractal) e pelo método PAS-Azul de Alcian (Merck, 

Germany) para a avaliação da espessura das artérias pulmonares. 

A confecção das lâminas foi realizada no Laboratório de Anatomia 

Patológica da Universidade do Oeste Paulista (UNOESTE), localizado no 

Campus I de Presidente Prudente, SP. 

A análise anatomopatológica foi cega e realizada por um único observador 

experiente, utilizando-se microscópio óptico comum (NIKON Labophot, Japão). 

No pulmão, a medida da espessura das artérias pulmonares foi realizada 

em duas áreas da artéria pulmonar, utilizando um sistema de análise de imagem 

Leica Application Application Suíte LAS 4.2.0 (Leica Microssistems, Suíça) em 

um aumento de 400x na coloração de PAS. 
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A espessura da parede do ventrículo foi determinada pela espessura da 

parede ventricular nos níveis papilares. Para medir a espessura da parede livre 

do ventrículo direito (VD), do septo interventricular e da parede livre do ventrículo 

esquerdo (VE), foram realizadas duas medidas de cada imagem utilizando-se o 

sistema de análise de imagem Leica Application Suíte LAS 4.2.0 (Leica 

Microssistems, Suíça) em um aumento de 40x (23). 

Dimensão fractal 

  Para a análise da dimensão fractal do VD e VE, as lâminas fotografadas 

passaram pelo processo de binarização e pelo método de box-counting, 

utilizando o software Image J (Instituto Nacional de Saúde, Estados Unidos – 

NIH), disponível online (http://rsbweb.nih. gov/ij/) gratuitamente.  

O software ImageJ considera o box-counting em duas dimensões, 

permitindo a quantificação da distribuição de pixels nesse espaço. A análise 

fractal das lâminas histológicas é a relação entre a resolução e a escala avaliada, 

considerando como resultado: DF= (Log Nr / log r-1), sendo Nr a quantidade de 

elementos iguais necessários para preencher o objeto original e r a escala 

aplicada ao objeto. Com isso, a dimensão fractal calculada com o software 

ImageJ ficará sempre entre 0 e 2, não distinguindo texturas diferentes. 

   No fígado foi avaliada a presença e tipo de esteatose (0=ausente, 1= 

presente: microvesicular e/ou macrovesicular). Além da contagem das células 

de Küpffer em 10 campos de grande aumento (CGA), o que corresponde a cerca 

de 1mm2, de cada amostra(24). 
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Análise estatística 

Os valores foram expressos em média ± erro padrão da média. Para a 

comparação entre grupos foi utilizado o teste ANOVA one-way , com pós-teste 

de Tukey e teste de Kruskall Wallis para resultados não paramétricos 

(Esteatose). Valores de P inferiores a 5% foram considerados estatisticamente 

significantes através do software Graphpad Prisma, versão 6.0. 
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RESULTADOS 

Na análise de peso corpóreo, os animais do grupo OS apresentaram maior 

peso ao fim do protocolo, com significância para os grupos CS, CE, OE e CD 

(p<0,0001). Porém, o grupo OD estava com peso 6% menor comparado ao 

grupo OS, mostrando significância em relação a CS, CE e CD (p<0,0001). 

Concomitante ao peso corpóreo mais elevado, observamos no consumo calórico 

que os animais OS e OD apresentaram maior ingestão (p<0,0001), e CE 

apresentou menor ingestão calórica comparado aos grupos CS, OE, CD e OD 

(p<0,0001) (Tabela 1).  

Quando avaliados os pesos absoluto e relativo de tecido adiposo 

epididimal, foram encontrados maiores valores nos grupos dieta OS, OE e OD 

em relação aos grupos controle CS, CE e CD (p<0,0001), com ênfase para o 

grupo OS, que foi significativo (p<0,0001) em relação a todos os demais grupos.  

Tabela 1. Parâmetros morfológicos dos animais ao final de 12 semanas. 

Valores expressos em média ± erro padrão da média dos grupos: Controle sedentário (CS), (CO) 

Controle obeso, Controle exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), Controle destreinado (CD), 

Obeso destreinado (OD). Peso final dos animais: *p<0,0001 vs CS, CE, OE e CD **P<0,0001 

CS,CE e CD. Ingestão calórica semanal durante 12 semanas: *p<0,0001 vs CS, CE, OE, CD e 

OD; **p<0,0001 vs CS, OE, CD e OD; #p<0,0001 CS e CD. Peso absoluto  e Relativo de Tecido 

Adiposo: * p<0,0001 vs CS, CE, OE, CD, OD; ** p<0,0001 vs CS, CE, CD.  

 

 

 CS OS CE OE CD OD 

Peso Corpóreo 
Final (g) 

426,0±14,1 537,7±15,7* 396,3±13,9 447,6±15,1 392,9±20,3 509,1±19,9** 

Ingestão 
Calórica (Kcal) 

732,4±13,1 1019±21,0* 586,5±56,1** 782,2±32,8 705,2±16,1 865,2±21,8# 

Peso Absoluto  
 T.A (g) 

5,50±0,4 15,0±1,3* 5,61±0,8 9,67±0,7** 3,41±0,1 9,88±1,0** 

Peso Relativo  
T.A (g) 

1,28±0,0 2,78±0,2* 1,13±0,1 2,04±0,1** 0,87±0,0 1,92±0,1** 
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Na Figura 2, os grupos exercitados CE e OE apresentaram uma espessura 

14% e 15% maior de ventrículo esquerdo com relação ao grupo CS (p=0,0023). 

Já no ventrículo direito, o grupo OS apresentou uma maior espessura comparado 

aos grupos CS e CE (p= 0,0016), ao mesmo tempo que OD apresentou aumento 

significante em relação ao CE (p= 0,0016). Também podemos notar um aumento 

de 33% e 25% na espessura de septo interventricular nos animais OS em relação 

a OE e CD (p=0,0004), e uma maior espessura de artéria pulmonar em relação 

aos grupos CS, CE e OE (p<0,0001). Ao mesmo tempo que os grupos 

destreinados CD e OD também obtiveram uma maior espessura de artéria 

pulmonar, mas somente comparados ao grupo CS (p<0,0001).  
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Figura 2 - A) Espessura do ventrículo esquerdo. *p=0,0023 vs CS. B) Espessura do ventrículo 
direito. *p= 0,0016 vs CS e CE; **p=0,0016 vs OD. C- Espessura do septo intraventricular. 
*p=0,0004 vs OE e CD; D- Espessura da artéria pulmonar. *p<0,0001 vs CS, CE e OE; 
**p<0,0001 vs CS. Valores expressos em média ± erro padrão da média dos grupos: Controle 
sedentário (CS), (CO) Controle obeso, Controle exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), 
Controle destreinado (CD), Obeso destreinado (OD). 
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Na Figura 3, na análise do ventrículo esquerdo, é possível observar que o 

grupo CD apresentou valores elevados de dimensão fractal em comparação aos 

grupos OS, CE e OE (p=0,0018). Já na avaliação do ventrículo direito, o grupo 

CE mostrou valores menores na dimensão fractal em relação aos grupos OS, 

CD e OD (p<0,0001). 
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Figura 3 – A) Dimensão fractal do ventrículo esquerdo. *p=0,0018 vs OS, CE e OE. B) Dimensão 
fractal do ventrículo direito. *p= 0,0001 vs OS, CD e OD **p=0,0001 OE e CS. Valores expressos 
em média ± erro padrão da média dos grupos: Controle sedentário (CS), (CO) Controle obeso, 
Controle exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), Controle destreinado (CD), Obeso destreinado 
(OD). 

 

Na análise da presença de células de Kupffer (macrófagos) nos hepatócitos 

da Figura 4, o grupo CS foi o que apresentou menor infiltração comparado com 

os demais grupos (p<0,0001). Já os animais OS apresentaram maior infiltração 

de macrófagos, alcançando um aumento cerca de 43%, 16%, 15%, 24% e 19% 

em relação a CS, CE, OE, CD e OD, respectivamente (p<0,0001).  
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Figura 4 - A) Células de Küpffer. *p<0,0001 vs CS, CE, OE, CD e OD; p<0,0001 vs CS. B) 
Imagem típica de corte histológico corado com (HE), para contagem de células de Kupffer nos 
hepatócitos. Valores expressos em média ± erro padrão da média dos grupos: Controle 
sedentário (CS), (CO) Controle obeso, Controle exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), 
Controle destreinado (CD), Obeso destreinado (OD). Imagem histológica de tecido hepático, 
as setas indicam os macrófagos. 

 

Ainda na análise hepática foi encontrado esteatose (figura 5) nos grupos 

que receberam a dieta hipercalórica OS, OE e OD, com aumento significativo 

para os grupos OS e OD em relação a CS, CE, CD (P<0,0001). A esteatose 

observada nos grupos OS e OD eram de maneira difusa, abrangendo a maior 

parte do parênquima hepático. Poucos quadros focais foram encontrados nos 

animais OE, abrangendo 60% e 40% menos animais que OS e OD, mesmo que 

não significativos. 

A figura 6 apresenta valores de analise sérica de triglicerídeos, podemos 

observar um aumento no grupo OS em relação aos grupos CS, CE, OE e CD 

p= 0,6072. E mesmo não sendo significativos os outros grupos que receberam 

a dieta hipercalórica (OE e OD) também apresentaram valores elevados de 

triglicerídeos circulante. 
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Figura 5 - A) Parênquima hepático sem alterações. B) Esteatose micro vesicular do tipo difusa.   

 

Figura 6. Valores de triglicerídeos (mg/dl). *p= 0,6072 vs CS, CE, OE e CD. Valores expressos em 
média ± erro padrão da média dos grupos: Controle sedentário (CS), (CO) Controle obeso, Controle 
exercitado (CE), Obeso exercitado (OE), Controle destreinado (CD), Obeso destreinado (OD). 
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DISCUSSÃO  

 

A obesidade causa aumento de peso, e pode levar a várias outras doenças, 

e, consequentemente, a uma diminuição na qualidade  e  expectativa de vida(25). 

O protocolo de dieta utilizado nesse estudo foi eficiente para gerar obesidade 

nos animais que não treinaram concomitantemente à ingestão hipercalórica. 

Quando observamos que o peso corpóreo final dos animais OS foi semelhante 

ao encontrado em OD, sugere-se que o destreinamento físico associado à dieta 

hipercalórica leva ao maior ganho de peso, e que o protocolo de treinamento 

resistido foi eficiente para o controle de peso dos animais,  já que o grupo OE 

mostrou peso corporal final semelhante ao encontrado no grupo CE. Esse 

aumento de peso é confirmado pelo fato da ingestão calórica estar aumentada 

também nos grupos OS e OD, o que vai ao encontro da literatura(26).  

Além de mudanças no peso, a dieta hipercalórica pode levar à remodelação 

cardíaca e alterações hepáticas(6,26). Em nosso estudo o aumento na espessura 

do ventrículo esquerdo foi maior nos grupos CE e OE, sugerindo uma hipertrofia 

fisiológica do ventrículo esquerdo provavelmente devido à prática de um 

treinamento físico resistido. Essa hipertrofia foi menor nos grupos destreinados 

sugerindo que as adaptações impostas pelo treinamento resistido no ventrículo 

esquerdo desapareceram com as 4 semanas de destreinamento(27,28).  

A obesidade também pode gerar danos na estrutura dos ventrículos, e 

função sistólica e diastólica, por conta da carga exercida levando a um maior 

risco de desenvolvimento de doenças cardiovasculares, como descreveu 

Gonçalves et al (2016), cuja dieta hipercalórica durante 6 semanas em ratos 

levou à remodelação cárdica com hipertrofia, fibrose e disfunção diastólica(29). 
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Em nossos resultados, o grupo OS apresentou uma maior espessura de septo 

intraventricular em relação a todos os outros grupos, acompanhado de uma 

maior espessura de ventrículo direito (VD), sugerindo uma hipertrofia patológica 

do VD. Isso pode ser justificado pelo aumento na espessura da artéria pulmonar, 

sugerindo então que a artéria pulmonar desses animais estava hipertrofiada, e, 

provavelmente, fazendo com que o VD trabalhasse mais para manter o débito 

cardíaco, aumentando a pós-carga e levando a uma adaptação compensatória 

do VD o que, em longo prazo, poderia levar a uma insuficiência cardíaca e morte 

do animal(30,31). Ao avaliarmos estes parâmetros nos animais OD, observamos 

que após a cessação do treinamento houve aumento de espessura de VD em 

comparação ao grupo CE, e que, mesmo não apresentando diferença 

significativa, há um visível aumento de espessura em CD. Em complemento, na 

análise da artéria pulmonar, os grupos destreinados apresentam maiores valores 

em relação ao CS. Assim, acreditamos que o destreinamento per se pode ter 

influenciado a sobrecarga imposta ao VD nos animais destreinados. 

Na análise de dimensão fractal o aumento encontrado nos grupos OS, CD 

e OD vai ao encontro com os resultados de espessura ventricular direita e 

arterial. Ao mesmo tempo em que o treinamento resistido foi capaz de manter 

níveis mais baixos no grupo CE, mostrando o efeito da dieta hipercalórica 

associada ao sedentarismo e ou ao destreinamento. No que diz respeito às 

alterações morfológicas cardíacas induzidas por disfunções, já foi comprovado 

que a dimensão fractal é um método bastante eficiente(32). Esse aumento na 

dimensão fractal pode estar relacionado a um tecido mais denso e fibroso, já que 

nesse estudo foi utilizado para a análise de fibras colágeno(33). 
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Na avaliação hepática, foi possível notar que apenas os grupos que foram 

alimentados com uma dieta hipercalórica apresentaram esteatose, como já foi 

relatado na literatura(34). Entretanto, quando verificamos o tipo de esteatose 

concluímos que os animais OS e OD apresentavam esteatose difusa, enquanto 

OE continha poucos animais com esteatose focal, mostrando a eficiência do 

treinamento resistido em minimizar a instalação da esteatose. Sabe-se que a 

doença hepática gordurosa não alcoólica está associada à obesidade e às 

doenças metabólicas que ela acarreta devido ao acúmulo excessivo de 

triglicerídeos nos hepatócitos(35), incluindo o avanço da doença associado a 

quadros inflamatórios gerando fibrose tecidual, cirrose e até mesmo câncer(36).  

Os grupos que receberam dieta hipercalórica também apresentaram níveis mais 

elevados de triglicerídeos circulantes em relação aos demais grupos do estudo, 

sugerindo correlação com a esteatose hepática. 

Em estudos da literatura encontramos diversas associações de quadro 

inflamatório relacionado à obesidade(37). Como apresentado, o grupo OS foi o 

único que se diferenciou estatisticamente dos demais, com um número 

exacerbado de macrófagos no parênquima hepático. Mesmo que não tenha sido 

avaliado processo inflamatório, acreditamos que isso se deva à esteatose 

encontrada nos animais, já que o acúmulo de tecido adiposo está diretamente 

associado com aumento de radicais livres, maior infiltração de macrófagos e 

aumento de citocinas pró inflamatórias, conduzindo a um quadro de inflamação 

tecidual(38), que poderá evoluir para um quadro de esteatohepatite.  

  Conclui-se que apesar do treinamento resistido ser benéfico no controle 

de peso, hipertrofia cardíaca fisiológica, aumento compensatório de espessura 

ventricular e menor infiltração de macrófagos no fígado, o destreinamento de 4 
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semanas parece ter piorado o quadro de hipertensão pulmonar e hipertrofia 

cardíaca, independente da associação à dieta hipercalórica.  
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CONCLUSÃO 

O treinamento resistido em escada foi eficiente em reduzir ganho de peso 

corpóreo e melhorar perfil bioquímico de ratos alimentados com dieta 

hipercalórica, gerou hipertrofia fisiológica cardíaca, mas não foi capaz de evitar 

o aparecimento de quadro de esteatose promovido pela dieta.  

O destreinamento de 4 semanas foi capaz de reverter todos os benefícios 

alcançados através do treinamento resistido em tecido cardíaco e arterial 

pulmonar, no perfil bioquímico, e acelerou ganho de peso corpóreo. 

Portanto, acreditamos que, considerando a velocidade de desenvolvimento 

de um quadro prejudicial à saúde, destreinar tem um efeito mais negativo do que 

ser sedentário sobre perfil bioquímico, funcionalidade de tecido cardíaco e artéria 

pulmonar. 
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ANEXO 1 
 

Certificado da Comissão de ética no uso de animais (CEUA) 
 
 

 


