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RESUMO

A obesidade configura-se como um dos principais desafios contemporaneos na saude. Considerando sua
causa multifatorial, o conceito DOHaD, apresenta que determinados insultos em janelas programaveis
garantem alteragbes metabdlicas persistentes até na vida adulta. Este trabalho objetivou testar se a aplicagao
de um método de treinamento fisico continuo de intensidade moderada, realizado na fase peripuberal
(adolescéncia), seria capaz de reduzir o ganho ponderal, e se esse efeito pode ser programado para outras
janelas da vida do animal. Para isso, foram usados ratos da linhagem Wistar. Apés o desmame (dia pés-natal
21, ou PN21) todos os animais foram pesados semanalmente, e o ganho ponderal foi a diferenga do peso ao
desmame. Para o treinamento, primeiramente foi realizada uma adaptagéo a esteira, seguida por um teste de
esforgo, realizado logo antes do treinamento no PN30, PN45 (15 dias de treino, para reajuste de carga) e
apos o treinamento nos PN60, PN90 e PN120. O treinamento consistiu num protocolo de 5 dias na semana,
40 minutos de corrida numa intensidade que progrediu de 55 a 65% da velocidade do teste de esforgo. Com
isso, foi possivel detectar que os animais treinados apresentaram menor ganho ponderal ja durante a fase do
treinamento, e que este efeito foi encontrado em todas as fases da vida adulta analisadas. Portanto, € possivel
concluir que a aplicacdo de um treinamento aerébio na adolescéncia faz com que o animal tenha menor ganho
ponderal, que associado a uma alimentagéo balanceada, se sustenta ao longo da vida.

PALAVRAS-CHAVE: DOHaD:; Exercicio Fisico; Metabolismo.
1 INTRODUC}AO

A obesidade representa um dos maiores desafios de saude publica na
contemporaneidade, afetando tanto nac¢des desenvolvidas quanto em desenvolvimento,
impulsionada por transformacdes nos estilos de vida (ENES & SLATER, 2010). Além da
natureza multifatorial do excesso de peso, insultos metabdlicos que ocorrem durante
periodos criticos do desenvolvimento neural, denominados "janelas de programacgao" — as
quais abrangem a gestacao, lactacéo, infancia e adolescéncia — podem estar interligados
ao desenvolvimento de sobrepeso e obesidade em fases posteriores da vida (ANDREAZZ,
etal., 2011; WOJTYLA, et al., 2012).

Embora o conceito DOHaD tenha sido amplamente empregado para elucidar os
impactos de exposi¢cdes adversas, como dieta desequilibrada e poluentes, em estagios
cruciais do desenvolvimento, o conhecimento sobre a influéncia do exercicio fisico nessas
"janelas de programacgao" no contexto da obesidade e de outras condigdes metabdlicas
permanece limitado. Apesar de o exercicio fisico ser amplamente reconhecido como uma
ferramenta eficaz no combate a obesidade e suas comorbidades (FALUDI, 2017), sua
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interagdo com a programacdo metabodlica durante esses periodos criticos de
desenvolvimento ainda é substancialmente inexplorada.

Considerando que o treinamento fisico € capaz de promover adaptacdes que
previnem/combatem as dislipidemias e a obesidade, e que determinados estimulos em
janelas programaveis podem gerar consequéncias na vida adulta, o presente trabalho
objetivou verificar se, a aplicagdo de um método de treinamento aerdbio na adolescéncia
pode promover altera¢des significativas e duradouras no ganho de peso corporal.
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2 MATERIAIS E METODOS
2.1 ANIMAIS E CONDICOES EXPERIMENTAIS

Ratos machos da linhagem Wistar com 80 dias de idade (CEUA 4540040422) (n =
30) e fémeas com 70 dias de idade (n = 60) foram obtidos do Biotério Central da
Universidade Estadual de Maringa e alojados no Biotério Setorial do Laboratorio
Experimental em DOHaD (LExDOHaD), e mantidos sob condi¢des padrao de luminosidade
(ciclo claro/escuro de 12 horas) e temperatura (22° + 2°C). Os animais tiveram acesso ad
libitum a ragédo comercial padrado (Nuvital®, Curitiba, Brasil) e a agua filtrada durante todo o
periodo experimental. Apos sete dias de adaptacdo, fémeas e machos (2:1) foram
colocados em gaiolas de acasalamento. As fémeas prenhes foram mantidas em gaiolas
individuais até o nascimento da prole, considerado entdo o dia 0 pés-natal (PNO), e ao
vigésimo primeiro dia pds nascimento (PN21) a prole teve sua massa corporal registrada,
depois foi desmamada e separada em novas caixas. Depois do desmame, todos os animais
tiveram seu peso corporal, registrados semanalmente até o dia da eutanasia (aos PN120),
e o0 ganho ponderal foi considerado a diferenga aritmética entre o peso registrado no dia e
0 peso no desmame.

2.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Aos 21 dias de vida os animais desmamados foram distribuidos em grupos
experimentais:

1. Grupo RP-Sed: Grupo alimentado com dieta controle para ratos (Nuvital®,
Curitiba/PR, Brasil) ao longo de toda a vida, e que se manteve sedentario durante o periodo
experimental.

2. Grupo RP-Ex: Grupo alimentado com dieta controle para ratos (Nuvital®,
Curitiba/PR, Brasil) ao longo de toda a vida, e que foi submetido ao protocolo de treinamento
aerobio na adolescéncia.

2.3 PERIODO DE ADAPTAGAO NA ESTEIRA

Previamente a aplicagao do protocolo de treinamento, os animais foram submetidos
por um periodo de adaptagao na esteira (realizado no PN22 até o PN28), que foi composto
por 7 sessdes com carga fixa e leve (16 cm/s) e duragéo progressiva de 10 a 20 minutos.
Apods o ultimo dia de adaptagdo os animais tiveram o minimo de 48 horas de descanso
antes da realizacao do primeiro teste de esforgo e consequente prescricao das sessoes de
treinamento.
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2.4  TESTE DE ESFORCO FiSICO MAXIMO
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Nos dias pos-natal 30 (PN30, antes do treinamento), 60 (PN60, logo apds o
encerramento do protocolo de treinamento), 90 e 120 (PN90 e PN120, 30 e 60 dias apo6s o
encerramento do protocolo de treinamento), foi realizado o teste de esforgo fisico. O teste
foi conduzido em esteira ergométrica especifica para roedores (Panlab®, Ribeirdo Preto-
SP), acoplada a um analisador de trocas gasosas (Harvard Apparatus®), seguindo protocolo
adaptado (BROOKS & WHITE, 1978).

No inicio do teste, o animal foi colocado em esteira metabdlica por 5 minutos em estado
de repouso, para registros basais de trocas gasosas, na sequéncia, o teste tem inicio com
um aquecimento (10 cm/s por 3 minutos), seguido pelo teste propriamente dito, onde os
incrementos de carga serdo de 9 cm/s a cada 3 minutos, até a exaustdo. Com isso, é
possivel se obter a carga final de trabalho, sendo a velocidade maxima atingida no teste
(CFT), com intuito de se prescrever as intensidades de esforgo que caracterizem um regime
de trabalho aerdébio de intensidade moderada durante a realizacdo das sessdes de
treinamento.

Considera-se como parametro de exaustdo do animal quando o mesmo: ja nao
consegue manter ritmo na corrida, ou seja, corre somente com as patas da frente subindo
as patas traseiras na grade de estimulo elétrico, ndo respondendo mais a este estimulo, ou
quando ele sobe sobre a mesma grade e se recusa a voltar a corrida.

A partir do resultado obtido para carga CFT, mediante a realizagdo de uma regra de
3 simples, determinar-se-a a intensidade de trabalho (velocidade) para cada sessao de
treinamento, como no exemplo que segue:

CTF 100%
Velocidade (55-60-65%)

Onde CTF é a carga final de trabalho, ou velocidade final atingida em teste de esforgo
obtido em esteira rolante e a velocidade a ser usada nas sessoes de treinamento serao
estabelecidas entre 55 e 65% da CFT.

2.5 TREINAMENTO AEROBIO CONTINUO DE INTENSIDADE MODERADA (MICT)

Do dia pos-natal 30 (DPN30) ao 60 (DPN60), as sessdes de treinamento foram
realizadas em esteira ergométrica especifica para roedores de pequeno porte (Panlab®,
Ribeirdo Preto-SP), equipada com 5 baias individuais, controle de velocidade e uma grade
de estimulo elétrico leve (entre 0,2 e 0,4 mA) em uma das extremidades, com o objetivo de
manter os animais na intensidade e duragao prescritas.

O protocolo de treinamento foi aplicado cinco vezes por semana, sempre apos as
16h, com duracéo total de 44 minutos por sessao. Cada sessao foi composta por 2 minutos
de aquecimento (16 cm/s), 40 minutos de exercicio em intensidade progressiva (55% a 65%
da capacidade fisica total — CFT) e 2 minutos de desaquecimento (16 cm/s). O tempo € a
intensidade utilizados estdo de acordo com a literatura, sendo considerados ideais para
favorecer a predominancia das vias aerdbias de produg¢do de energia, especialmente a
mobilizagéo de acidos graxos como substrato energético durante o exercicio (ACHTEN &
JEUKENDRUP, 2003).

2.6 ANALISE ESTATISTICA

Os resultados foram expressos como média + desvio padréo (SD). O nivel de
significAncia adotado é de p<0.05. A analise estatistica foi realizada no programa GraphPad
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Prism 8 (GraphPad Software, La Jolla, CA, USA), utilizando analise teste t de Student para
dados paramétricos nao-pareados.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Com o treinamento, foi possivel identificar alteracbes no ganho ponderal desde
algumas semanas apos sua aplicagao (Figura 1). Inicialmente, com os dados da figura 1B
€ possivel identificar que a area sob a curva ocupada pelo grupo exercitado foi
significativamente menor que o grupo sedentario (Sed 3.786%+32 vs. Ex 3.417148)
(p<0.0001), mostrando que ao longo dos 120 dias de vida do animal, quem foi submetido
ao treinamento apresentou menor ganho de peso.

Além disso, as analises estatisticas sobre os dias PN60 (logo apds o encerramento
do protocolo de treinamento), PN90 e PN120 (30 e 60 dias apds o encerramento) mostram
que o animal que treinou na adolescéncia manteve o menor ganho ponderal durante toda
a vida, evidenciando um efeito programador positivo do treinamento ((PN60, Sed 26818 vs.
Ex 236+12; p=0.0004), (PN90, Sed 355+12 vs. Ex 318121; p=0.004) e (PN120, Sed 403+20
vs. Ex 363+28; p=0.01))
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Figura 1 — Ganho ponderal ao longo do experimento, area sob a curva e comparagdes nos PN60, PN90 e
PN120

Nota: Dados expressos em média + desvio padrdo. A Curva de ganho ponderal medido semanalmente dos

dois grupos. B Teste t de Student da area sob a curva da curva do ganho ponderal. C Teste t de Student do

ganho ponderal ao PN60. D Teste t de Student do ganho ponderal ao PN90. E Teste t de Student do ganho

ponderal ao PN120. * = p<0.05; ** = p<0.01; *** = p<0.001; **** = p<0.0001.

Fonte: Dados do meu projeto.

4 CONSIDERAGCOES FINAIS

Considerando o conceito DOHaD, que determinados insultos em janelas
programaveis podem garantir alteragdes metabdlicas persistentes até na vida adulta. Este
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trabalho teve objetivo de testar se a aplicagdo de um método de treinamento aerdbio na
adolescéncia pode promover alteragdes significativas no ganho de peso corporal, e se esse
efeito seria mantido em outras janelas da vida do animal até a fase adulta. Os dados
evidenciam que o treinamento fisico promoveu uma diminuicdo significativa no ganho
ponderal. Além disso, esse efeito apresenta-se mais pronunciado nas fases iniciais do
desenvolvimento, mas continua presente nos animais treinados durante a vida adulta
mesmo apos o encerramento do protocolo de treinamento.

Agradecemos a CAPES e ao CNPq pelo suporte financeiro, as empresas parceiras
JBS e INSPAM, ao grupo LExDOHaD, ao programa de P6s-Graduagao em Biologia Celular
e Molecular (PBC-UEM), UNICESUMAR e a Universidade Estadual de Maringa.
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