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Resumo

A alta concentracdo do triglicerideo (TG) no sangue é uma das
principais caracteristicas das dislipidemias, que por sua vez, podem
desenvolver obesidade, diabetes tipo 2, doencas cardiovasculares, entre
outros tipos de doencas. O exercicio fisico altera 0 metabolismo tanto dos
triglicerideos quanto de outros lipideos, podendo proteger o individuo dos
efeitos degenerativos das dislipidemias. Camundongos transgénicos para a
apoClll humana se tornam hipertrigliceridémicos, com altas concentragoes
de colesterol e AGL no sangue. METODOLOGIA: Os animais foram
submetidos & uma semana de adaptacdo em esteira, posteriormente
realizaram um teste de esforco maximo, necessario para prescricdo do
treinamento. O treinamento consistiu em 8 semanas com 3 sessfes de
treino por semana, cada sessdo consistiu com um aquecimento leve de 2
minutos, 40 minutos de corrida a 55% da capacidade atingida no teste de
esforco, e mais 2 minutos de volta a calma em intensidade leve. Durante o
treinamento pesamos 0S animais assim como seu consumo alimentar e
hidratacdo, ap6s o treinamento coletamos um capilar de sangue para
dosagens bioquimicas e wuma gota para afericdo da glicemia.
RESULTADOS: O efeito do exercicio diminuiu em 35% o triglicerideo e 33%
colesterol plasmaticos dos animais transgénicos, enquanto os animais nao-
transgénicos ndo apresentaram diferencas significativas. CONCLUSAO: O
treinamento aerébico de 8 semanas nao alterou a glicemia, porém foi capaz
de diminuir o triglicerideo e colesterol plasméticos e aumentar o glicogénio
muscular deste modelo animal dislipidémico por superexpressao da apoClll,
demonstrando assim, o efeito positivo do exercicio em alterar o metabolismo
deste modelo animal.

Introducgao

Dislipidemias sdo alteragbes nas concentracdes de triglicerideos
circulantes no organismo e contribuem para o aumento nos riscos de
doencas cardiovasculares (MCQUEEN, et al., 2008). Podendo estar
associadas diretamente a sindromes metabdlicas, biomarcadores pro
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inflamatoérios e diabetes melitos tipo 2. Seu metabolismo é complexo e
depende de inumeras variaveis que podem alterar o seu funcionamento
como a utilizagdo de farmacos, padrbes alimentares ou o exercicio fisico
(AHA,2021; WANG e XU, 2017).

O estudo do metabolismo e exercicio em humanos é complexo pois
depende de inumeras variaveis dificeis de controlar, como o nivel de
treinamento, dieta e coletas invasivas. Uma saida mais simplificada é a
utilizacdo de animais como fonte de analise. Nesse estudo utilizamos
camundongos C57BI/6 para a superexpressao da Apolipoproteina ClIl. Essa
superexpressao € responsavel por induzir hipertrigliceridemia, por retardar a
remocdo dos TG nas lipoproteinas diminuindo sua afinidade com a
lipoproteinas lipase (EBARA, et al., 1997).

Considerando o contexto metabdlico que esse animal se encontra o
objetivo do presente estudo foi observar a influéncia do treinamento em
esteira de 8 semanas com intensidade moderada no perfil lipidico e
glicémico de animais dislipidémicos por super expressao da apoClll
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Materiais e métodos

Utilizamos 36 camundongos C57BI-6 com 12 meses advindos do
Departamento de Fisiologia da Unicamp, doados pela Profé. Dr2. Helena
Coutinho Franco de Oliveira e atualmente reproduzidos e mantidos no
Departamento de Ciéncias Fisiolégicas da UEM.

Os animais foram subdivididos em 4 grupos sendo 18 néo
transgénicos (ntg) e 18 transgénicos (apoClll-tg). Destes, 10 foram
submetidos ao treinamento (apoClll-tg EX e ntg EX) e 8 foram os controles
sedentarios (apoClll-tg Sed e NTG Sed).

Os animais passaram por uma semana de adaptacdo em esteira com
duracdo progressiva diariamente, para entdo, 24 horas depois realizar o
teste de esforco. O teste de esforco consistiu em um protocolo incremental
em esteira propria pra roedores até a exaustdo do animal, para obtencéo da
Carga de Trabalho Final CTF (velocidade maxima obtida no teste).

O treinamento foi sistematizado em 8 semanas, com trés sessodes
semanais de 44 minutos, cada sessdo consistiu em 2 minutos de
aquecimento (16 cm/s), 40 minutos de corrida a aproximadamente 60% da
Carga de Trabalho Final (38 cm/s) e 2 minutos de volta a calma (16 cm/s).
Utilizamos como critério de exclusdo animais que ao fim do treinamento
tiveram desisténcia em 5 ou mais sessoes (=220% do treinamento).

ApoOs 24 horas da ultima sesséo de treinamento coletamos 100 pL de
sangue caudal para as dosagens bioquimicas de triglicerideo e colesterol
plasmaticos e uma gota de sangue para a mensuracdo da glicemia
sanguinea utilizando um glicosimetro ACCU-CHECK®. Os animais foram
anestesiados, eutanasiados para coleta dos musculos gastrocnémicos para
a dosagem de glicogénio, seguindo os procedimentos aprovados pela
Comisséo Interna de Biosseguranca — CNTBio n 8019/2013 e Comité de
Etica no Uso de Animais em Experimentacdo — CEAE n 020/2013.
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Resultados e discussao

Os animais nao-transgénicos nao apresentaram diferenca significativa
em nenhum dos marcadores metabdlicos analisados, a normalidade deste
modelo animal garante que o0 exercicio fisico aprimore seus sistemas
fisiologicos, fazendo com que sua homeostase metabdlica se mantenha a
mais proxima da ideal, enquanto isso, os animais dislipidémicos sofreram
maiores alteracdes metabdlicas pelo efeito do exercicio.

Observando a Tabela 01, o primeiro resultado que destacamos € a
diferenca basal entre o triglicerideo (p<0,0001) (apoClll-tg Sed 562,4 + 163,4
vs NTG Sed 67,4 + 14,3) e colesterol plasmatico (248,4 £3 5,8 vs 164 4 4,1)
dos animais transgénicos em comparagao aos animais néo transgénicos,
como nos estudos de do Aalto-Setala e colaboradores (1990), no qual
demonstraram que a introducdo do gene da apolipoproteina Clll humana
neste modelo animal induz a hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia.

Como efeito do treinamento, encontramos a diminuicdo do
triglicerideo (p<0,05) (apoClll-tgn EX 362,4 + 58,4 vs apoClll-tgn Sed 562,4
+ 163,4) e colesterol (apoClll-tgn EX 166,8 = 57,5 vs 248,4 + 35,8)
plasmatico no grupo apoClll-tgn EX em relacdo ao seu controle dislipidémico
sedentério. O que esta de acordo com a V Diretriz Brasileira de Dislipidemia
e Prevencao da Aterosclerose (2017) e ao trabalho de Wang e Xu (2017)
numa importante revisdo sobre exercicio e metabolismo.

Além disso, 0s animais transgénicos exercitados apresentaram
maiores valores de glicogénio muscular quando comparados aos animais
sedentarios (seja transgénico ou ndo transgénico) mostrando que o exercicio
modificou esse modelo animal para um maior consumo do triglicerideo e
protecdo aos estoques de glicogénio. No entanto, a glicemia de todos os
animais usados no treinamento se manteve normal e nao apresentou
diferenca significativa em nenhum dos grupos.

Tabela 01 - Dosagens bioquimicas de triglicerideo, colesterol e glicose
plasmatica dos grupos ApoClll-tgn EX; ApoClll-tgn Sed; NTG EX; NTG Sed

ApoClll-tgn ApoClll-tgn NTG EX NTG Sed
EX Sed

Triglicerideo  362,4+58,4* 562,4 £ 163,4*** 61,5+9,8 67,4 +143
(mg/dL)
Colesterol 166,8+57,5 * 248,4 +35,8*a  173,8+41,6 164+44,1
(mg/dL)
Glicemia 96+10,4 90,5+12,8 82+11 87,8+9,3
(mg/dL)
Glicogénio 0,067+0,003*  0,060+0,002 0,063+0,002  0,060+0,001
(mmol/g)

Média + desvio padrdo. ANOVA Two-way e pos teste de Tukey. *=p<0,05 vs ApoClll-tgn
Sed; ***=p<0,0001 vs NTG Sed; *a=p,0,05 vs NTG Sed
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Conclusoes

Concluimos nesse trabalho que o treinamento de 8 semanas em
esteira diminui o triglicerideo e colesterol plasmaticos em animais
transgénicos, aumenta as reservas de glicogénio muscular ndo modificando
a glicemia dos animais.
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