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Resumo:

O presente trabalho teve por objetivo, analisar os efeitos de um protocolo de
exercicio fisico de moderada frequéncia e intensidade, realizado em ratos,
com subsequente inoculacdo de células tumorais de Walker-256. Além
disso, foram avaliados alguns padrdes biométricos dos animais, frente ao
exercicio e a inoculacao tumoral, dentre eles, consumo alimentar, evolucéo
no peso corporal, consumo maximo de Oxigénio (VOzmax), estoque de
gordura retroperitonial e indice de caquexia. Os animais que foram
previamente exercitados apresentaram um melhor rendimento, indicado pelo
VOomax, bem como, reducdo no indice de caquexia e atenuacdo do
crescimento tumoral. Estes achados sugerem o protocolo de exercicio fisico
utilizado, como uma forma de terapia ndo farmacologica, na prevencéo e
atenuacdo do crescimento tumoral, em individuos que, porventura, venham
a apresentar esta doenca no decorrer de suas vidas.

Introducao

A inatividade fisica € um dos grandes problemas de saude publica na
sociedade moderna, sobretudo quando considerado que cerca de 70% da
populacdo adulta ndo atinge os niveis minimos recomendados de atividade
fisica. A incidéncia e severidade de patologias cronicas como doencga arterial
coronariana (DAC), infarto agudo do miocardio, hipertensdo arterial, cancer
de cdlon, cancer de mama, diabetes do tipo Il e osteoporose estéo
fortemente relacionadas com o sedentarismo.

O problema do céncer no mundo tem se mostrado relevante pelo perfil
epidemiologico que essa doenca vem apresentando. Por outro lado,
individuos que adotam mudancas no estilo de vida podem alterar
biomarcadores de risco de aparecimento do cancer e a incidéncia deste
(Vermaete, 2013).
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Um aumento na capacidade aerébia e diminuicdo no percentual de gordura
foram evidenciados em 18 sobreviventes de cancer de cdlon e de mama,
participantes de um programa de exercicios de baixa e moderada
intensidade (Burnham e Wilcox, 2002). Em pesquisa utilizando ratos
inoculados com células do tumor de Walker-256, o exercicio resistido atuou
na prevencdo das consequéncias sistémicas da caquexia associada ao
cancer (Donatto et al., 2013).

No entanto, sdo escassos 0S estudos que apontem intervencdes nao
farmacoldgicas atenuantes dos efeitos deletérios do cancer, sobretudo
relacionadas ao efeito protetor do exercicio fisico moderado. Este trabalho
teve por objetivo, avaliar os efeitos protetores de um programa de exercicio
fisico de intensidade e frequéncia moderada iniciado precocemente sobre o
crescimento do tumor de Walker-256 em ratos adultos.

Materiais e métodos

Ratos Wistar machos, com 30 dias de idade, foram divididos em 2 grupos,
Controle Treinado (CT), que realizou o protocolo de treinamento dos 30 o0s
90 dias de idade e grupo Controle Sedentario (CS), que foi mantido
sedentario pelo mesmo periodo de tempo.

O protocolo de treinamento adaptado de Caponi e colaboradores (Caponi et
al., 2013), foi realizado 3 vezes por semana, durante 8 semanas, 44 minutos
por sessdo, (2 minutos de aquecimento a 20 cm/s, 40 minutos de
treinamento na intensidade de 55% a 65% da velocidade maxima
determinada durante o teste de esforco e 2 minutos de resfriamento (20
cm/s). Foram realizados testes incrementais para ajuste da carga de treino a
cada 15 dias.

Aos 91 dias de vida, ambos os grupos foram subdivididos em 4 grupos,
metade dos animais do grupo CT e CS mantiveram-se em condi¢cdes de
controle, enquanto a outra metade foi submetida a inoculagdo subcutanea,
no flanco direito superior, de células do carcinoma de Walker-256 (8x10’
células tumorais vidveis/animal), formando os grupos Walker Sedentario
(WS) e Walker Treinado (WT). No 15° dia apds a inoculacdo e em jejum de
12h, os animais foram eutanasiados, para retirada e pesagem da gordura
retroperitonial, coleta de sangue, dissecacao e pesagem da massa tumoral e
posterior realizacdo de analises bioquimicas, biométricas e histoldgicas.

O tumor foi dissecado e pesado em balanca analitica, para determinacéo da
perda de massa corpérea, de acordo com a seguinte equagao:

% Perda massa corp6rea= [mci-mcf+(mt)+gmgc]x100
(mci+gmgc)

Onde: mci = massa corpérea inicial do animal com tumor; mcf = massa
corpérea final do animal com tumor; mt = massa do tumor; gmgc = ganho de
massa do grupo controle.

Os animais foram considerados caquéticos quando apresentaram perda de
massa corpOrea proxima ou maior que 10%.
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Os resultados foram apresentados em médiaterro padrdo da média (EPM) e
analisados com auxilio do software GraphPadPrism® versdo 6.01. Houve
analise de variancia de dois fatores (ANOVA Two-Way), considerando como
fatores exercicio e inoculacdo tumoral. Teste de Tuckey foi utilizado para a
comparacao de grupos em diferentes situacdes apos emprego da ANOVA.
Os valores considerados significativos foram de p<0,05.

Resultados e Discussao

Os ratos CT apresentaram reducao de 5,5% na area sob a curva do peso
corporal (P<0,01) e um aumento de 11% no VOzmax (P<0,001) durante o pés
teste, em comparacao ao grupo CS. Quando pré-teste e o pos-teste foram
comparados, esse mesmo parametro aumentou 14% (P<0,0001).

O protocolo de exercicio moderado nao alterou o consumo alimentar, bem
como os estoques de gordura, nos animais CT. No entanto, os animais WT,
apresentaram uma reducéo de 29% nos estoques de gordura retroperitoneal
(P<0.04), reducéo de 42% no peso tumoral (P<0.03) e reducao de 20% na
caquexia induzida pelo tumor (P<0.04), quando comparados ao grupo WS.

A caguexia associada ao cancer apresenta efeitos heterogéneos sobre o
metabolismo lipidico levando em conta, inclusive, a localizacdo anatbémica
dos depositos de gordura (Donatto et al., 2013). Alteracbes na composicao
corporal tém sido relatadas em pacientes com céancer de pulméo que
perderam até 32% do peso corporal e essas foram associadas a uma
reducdo de 85% na gordura corporal total e de 75% na perda de tecido
muscular esquelético (Tisdale, 2009).

Estudos demonstraram que a realizacdo de exercicio fisico moderado
provoca alteracdes no sistema nervoso central e periférico de ratos
adolescentes, o0 que poderia explicar, em parte, a resisténcia ao crescimento
do tumor nos animais da presente pesquisa.

Conclusbes

Embora existam evidéncias discretas de um possivel mecanismo
envolvendo a programacdo metabdlica nos animais precocemente
exercitados, os resultados do presente estudo consolidam o modelo de
exercicio proposto como uma nova terapia ndo farmacoldgica, na elaboracéo
de estratégias preventivas no combate ao cancer e na atenuacdo do
crescimento de células tumorais em individuos que, porventura, venham a
adquirir essa doenca, no decorrer de suas vidas.
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