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Resumo:

A obesidade é uma patologia causada pelo acumulo de gordura e
geralmente pela ingestdo de alimentos hipercaldricos e esté relacionada a
diversas doencas. Assim o treino intervalado de alta intensidade (HIIT) pode
ser utilizado como meio para prevenir e melhorar a qualidade de vida de
individuos que sofrem com a obesidade. Desta forma, o objetivo foi analisar
os efeitos do HIIT sobre a morfologia e estresse oxidativo e inflamacéo renal
de ratos Wistar obesos. Os animais foram divididos em 4 grupos: GCS (dieta
padrao /sedentéarios); GCT (dieta padrao/HIIT); GS-HFD (dieta hiperlipidica/
sedentario); GT-HFD (dieta hiperlipidica/HIIT). Com 8 meses de vida os
animais foram eutanasiados e os rins coletados, o rim direito foi destinado as
analises histologicas e o esquerdo para andlises de estresse oxidativo e
inflamacdo. A analise morfolégica demonstrou diminuicdo na area dos
glomérulos e corpusculos renais no grupo GT-HFD quando comparado aos
demais grupos, entretanto no estresse oxidativo e inflamagdo néao
apresentou alteracdes. Com isso pode-se concluir que a pratica do HIT
promove alterag6es morfolégicas renais em animais obesos.

Introducgao

A obesidade é uma condicdo patologica caracterizada pelo acumulo de
tecido adiposo que leva a alteragBes bioquimicas e fisiologicas (NOEMAN et
al.,, 2011). A dieta esta diretamente relacionada ao desenvolvimento da
obesidade, por induzir o acimulo de tecido adiposo e levar a alteracdes
sistémicas. Demonstrando que essa condicdo afeta todos os sistemas do
corpo, inclusive os rins, causando alteracdes morfoldgicas nas células
mesangiais dos glomérulos (DEJI et al., 2009). Da mesma forma que a
obesidade gera danos diretos e indiretos a diferentes 6rgéos, ela se associa
ao estresse oxidativo e a inflamacédo, potencializando essa patologia
(FERNANDEZ-SANCHEZ et al. 2011). Isso se da pois o individuo obeso
apresenta um aumento desproporcional na producdo de espécies reativas
de oxigénio (EROs) juntamente com a reducdo das defesas antioxidantes.
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Sendo que as EROs acarretam na liberacdo de citocinas inflamatorias. Se
tratando dos rins, Deji et al. (2009) descreve que o acumulo de gordura no
tecido renal causa alteracdes patoldgicas e fisiologicas, como a infiltracdo de
macrofagos e aumento no estresse oxidativo.

Entre as melhores maneiras de lidar e prevenir a obesidade encontra-se o
exercicio fisico, o qual estd associado a diversos beneficios como uma
melhor fungd@o corporal e cardiorrespiratoria. O treino intervalado de alta
intensidade (HIIT) consiste em sessfes de exercicios que alternam entre
exercicio intenso com um periodo de recuperacdo. O qual se relaciona a
uma maior perda de gordura visceral e melhora no perfil metabdlico e funcéo
cardiorrespiratéria em individuos obesos (GROUSSARD et al., 2019).

Ainda sdo escassos os dados que relacionam o HIIT a obesidade, ainda
mais com enfoque no rim. Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar os
efeitos do HIIT sobre a morfologia, parametros oxidativos e inflamatorios do
rim de ratos Wistar com obesidade induzida por dieta hiperlipidica (HFD).

Materiais e métodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais
(CEUA/UEM) sobre o protocolo n° 5230050620. Foram usados ratos machos
Wistar com 25 dias de idade, os quais permaneceram 5 dias para
ambientacdo no biotério, com condi¢des controladas de temperatura (22 *
2°C) e luminosidade (12 horas de claro e escuro), recebendo agua e racao
ad libitum. Apés o periodo de adaptacdo foram distribuidos em 4 grupos
(n=7): GCT (controle treinado com dieta padrdo), GCS (controle sedentario
com dieta padrdo), GT-HFD (treinado com dieta hiperlipidica), GS-HFD
(sedentario com dieta hiperlipidica). Durante 89 dias todos os animais se
alimentaram com ragédo padrao para roedores (Nuvilab®). No 90° dia, foi
introduzida a HFD apenas para os grupos GT-HFD e GS-HFD, contendo
35% de banha de porco para induzir a obesidade até o final do tratamento
(mais 120 dias).

Os grupos GCS e GS-HFD néao realizaram nenhuma atividade fisica.
Enquanto os animais dos grupos GCT e GT-HFD foram submetidos a uma
adaptacdo do exercicio fisico e posteriormente submetidos ao HIIT. Assim,
aos 180 dias de idade, os animais iniciaram o treinamento em esteira trés
vezes na semana em dias alternados por 8 semanas consecutivas. O
treinamento era precedido por um aquecimento de 5 minutos a 40% da
Vpico. Esta sequéncia foi repetida 6 vezes totalizando 42 minutos em cada
sessdo. Aos 240 dias (8 meses de vida) os animais foram eutanasiados com
injecdo intramuscular de associagcdo de cetamina (90mg/kg) e xilazina
(10mg/kg) para a retirada dos rins. O rim direito foi destinado as técnicas
histologicas, sendo fixado em paraformaldeido 4%, armazenado em alcool
70% e posteriormente embebido em parafina. O mesmo foi cortado em
microtomo (cortes semi-seriados de 5 micrémetros) e corados em
Hematoxilina e Eosina (HE), para avaliar a area de glomérulos, corpusculos
renais, da capsula de Bowman e densidade glomerular. As imagens das
laminas foram capturadas no microscopio optico e analisadas no software
Image Pro-plus. Para as analises de estresse oxidativo e inflamacéo, apos a
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coleta, o rim esquerdo foi lavado em PBS pH 7,4 e congelado, até as
analises das amostras. Assim o material foi homogeneizado em Tampéo
Fosfato de Potassio pH 6,5 e centrifugado a 9000 rpm por 20 minutos. Do
homogenato foi utilizado para a quantificacdo de grupos sulfidricos néo
proteicos (GSH), o sobrenadante foi utilizado para a mensuracdo da
atividade enzimatica de glutationa s-transferase (GST), superéxido
dismutase (SOD), catalase (CAT) e para dosagem de hidroperoxidos
lipidicos (LOOH). O pellet foi utilizado para analises inflamatodrias de n-acetil-
glicosaminidase (NAG) e mieloperoxidase (MPO). As analises foram
realizadas em placas de 96 pocos com protocolo especifico para cada uma e
lidas em espectrofotdmetro.

Por fim, as analises estatisticas foram realizadas no software GraphPad
Prism 8 e o valor de p<0,05 foi considerado estatisticamente significativo. Os
dados paramétricos foram analisados pelo teste One-Way ANOVA seguido
por pos-teste de Tukey (resultados representados em média + erro padrdo).
Os dados nao paramétricos foram analisados por Kruskal-wallis seguido de
pos teste de Dunns (resultados foram expressos em mediana * intervalo de
confianca).

Resultados e Discussao

As analises morfoldgicas (figura 1 e 2) demonstraram que os grupos GCT,
GS-HFD néo sofreram alteracdes significativas quando comparadas com o
grupo GCS. No entanto, o grupo GT-HFD apresentou redugéo nas areas do
glomérulo e dos corpusculos quando comparados com todos 0S grupos
(GCS p>0,0001; GCT p=0,0120; GS-HFD p= 0,0003 e GCS p>0,0001; GCT
p=0,0231; GS-HFD p= 0,0026, respectivamente). O espaco de Bowman e a
densidade glomerular, ndo tiveram diferencas significativas.
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Figura 1. Analise de morfometria (A-C) e densidade renal (D). A: area do corpusculo; B:
area do glomérulo; C: area do espaco de Bowman; D: densidade dos glomérulos por area.
Resultados A-C em mediana * intervalo de confianca; D expressos com média + erro
padrao.

Figura 2. Fotomicrografia do tecido renal. Coloragéo HE e irﬁagens capturada em obetiva
20x, em microscopio éptico (NIKON® Eclipse80i).
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Estudos demonstram que a dieta hiperlipidca promove acumulo de lipidios e
gue estes podem afetar diretamente o rim, acarretando em hipertrofia
glomerular, hiperfiltracdo glomerular e aumento da fracdo de filtracao
(CHERNGWELLING et al. 2021). No entanto, em nosso modelo estas
alteragcGes nao aconteceram. Contudo, nos animais obesos treinados (GT-
HFD) o HIT reduziu as éareas dos corpusculos e dos glomérulos
demonstrando que o HIIT durante a obesidade € capaz de promover
alteracdes morfofuncionais nos rins.

Por fim, nossas analises ndo apontaram diferenga significativa entre nenhum
dos parametros analisados de estresse oxidativo (atividade enzimatica de
CAT, SOD, GST e dosagem dos niveis de GSH e LOOH) ou inflamacéo
(atividade enzimatica de MPO e NAG) em nenhum dos grupos avaliados.
Apesar da literatura demonstrar que a dieta hiperlipidica e a obesidade
ocasionam peroxidacédo lipidica, aumento da inflamacdo e danos renais
(DEJI et al., 2009; FERNANDEZ-SANCHEZ et al. 2011), estas alteracbes
nao foram observadas em nosso estudo.

Conclusdes

A obesidade induzida por HFD nao altera os padrbes inflamatérios ou de
estresse oxidativo renal, assim como a pratica do HIIT. Todavia o HIIT foi
capaz de diminuir a area glomerular e do corpusculo renal. Novos estudos
deverédo ser realizados objetivando avaliar melhor o motivo da reducédo das
areas dos corpusculos e glomérulos apos o HIIT em animais obesos.
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