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Introdugéo

A obesidade é hoje um dos maiores problemas de saide no mundo, principalmente devido a
inatividade fisica e aos maus habitos alimentares. A obesidade é uma doenga cronica caracterizada
pela deposicdo excessiva de tecido adiposo e é acompanhada de uma série de complicacGes
cardiopulmonares e metabdlicas. Estas complicacOes estdo relacionadas ao aumento da secrecao de
acidos graxos livres, adipocinas inflamatdrias e prostaglandinas pelo tecido adiposo, as quais
contribuem para a regulagcdo do apetite, sensibilidade a insulina, pressdo arterial e metabolismo
lipidico (GUYTON; HALL, 2011).

O individuo obeso também se torna mais suscetivel aos fatores exdgenos indutores de dano, como a
poluicdo atmosférica. Um dos poluentes mais nocivos € o material particulado fino (MP2,5) que,
devido ao seu diametro reduzido, apresenta maior absorc¢éo pelo organismo em relagdo aos demais
poluentes. A inalacdo do MP2,5 pode danificar tecidos cardiopulmonares, atingir a circulacéo
sanguinea e prejudicar a homeostase (RAJAGOPALAN; BROOK, 2012).

No sentido de reduzir as complicacdes e a mortalidade advindas da obesidade, a pratica de exercicio
fisico regular e um acompanhamento nutricional adequado tém se mostrado eficazes. O exercicio
fisico realizado de forma cronica promove uma melhora na qualidade de vida do individuo, uma vez
que aumenta o0 gasto energetico e reduz a adiposidade (GUYTON; HALL, 2011), além de regular a
sintese e a remocdo de compostos oxidantes, impedindo o dano por estresse oxidativo (EO).
Entende-se por EO o desequilibrio entre fatores pré-oxidantes e as defesas antioxidantes do
organismo. Outro beneficio associado ao exercicio fisico cronico estd relacionado a melhora na
sensibilidade a insulina e na captacdo de glicose por vias independentes da insulina (ROPELLE,
2011).

Considerando que a obesidade torna o individuo mais suscetivel aos danos ocasionados pela
poluicdo e que o exercicio fisico quando realizado cronicamente pode melhorar a qualidade de vida
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de individuos obesos, este trabalho pretende avaliar possiveis alteragdes no equilibrio redox em
animais obesos, induzidos por dieta hiperlipidica (DHL), expostos a0 MP2,5 e que realizaram de
treinamento fisico de diferentes intensidades.

Metodologia

Animais: foram utilizados 96 camundongos machos B6129SF2/J com 30 dias de idade, no periodo
p6s desmame. Os animais foram mantidos durante todo o periodo experimental no Biotério da
UNIUI em caixas semimetabélicas, com temperatura ambiente controlada (22+2°C), umidade
relativa de 50-60% e ciclo claro-escuro de 12 horas. Todos 0s animais receberam &gua a vontade
(ad libitum).

Delineamento experimental: os animais foram divididos em 12 grupos (n=6): Controle (C),
Treinamento Moderado (MOD), Treinamento Intenso (INT), Poluido (P), Treinamento
Moderado+Poluicdo (P-MOD), Treinamento Intenso+Poluicdo (P-INT), Dieta hiperlipidica (D),
Dieta hiperlipidica+Treinamento Moderado (D-MOD), Dieta hiperlipidica+Treinamento Intenso
(D-INT), Dieta hiperlipidica+Poluido (DP), Dieta hiperlipidica+Treinamento Moderado+Poluigdo
(DP-MOD) e Dieta hiperlipidica+Treinamento Intenso+Polui¢do (DP-INT).

Os animais pertencentes aos grupos C, MOD, INT, P, P-MOD e P-INT receberam racdo padréo
para animais de laboratério (Nuvilab CR-1®), com energia metabolizavel total de 16.6 MJ/kg. Os
animais dos grupos D, D-MOD, D-INT, DP, DP-MOD e DP-INT receberam dieta hiperlipidica a
base de banha de porco, com energia metabolizavel total de 22,8 MJ/kg.

No mesmo periodo, 0s animais receberam diariamente instilacdo intranasal de 10 pL de solucéo
fisiolégica (C, MOD, INT, D, D-MOD e D-INT) ou 10 pL de suspensdo de material particulado
fino (MP2,5) (5 pg/10 pL) (P, P-MOD, P-INT, DP, DP-MOD e DP-INT). A exposi¢éo dos animais
a poluicdo foi realizada através de instilacdo intranasal por micropipeta automatica, através do
reflexo de apneia (MEDEIROS et al, 2004).

O MP2,5 foi obtido com coletor gravimétrico com filtro de policarbonato, propriedade da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo, na cidade de S&o Paulo. Destes filtros foi
coletado o MP2,5 concentrado por meio de sonificacdo ao longo de sete etapas de 50 minutos, com
30 minutos de pausa entre elas. Ap6s a obtencdo das particulas foi preparada uma suspensdo
estoque contendol0mg de particulas em 1.0mL de solucdo fisioldgica. A partir dessa suspensao
foram preparadas diluicdes seriadas até a obtencdo da concentracdo desejada (5 pg/10 pL).

Os animais MOD, INT, D-MOD, D-INT, P-MOD, P-INT, DP-MOD e DP-INT realizaram natacdo
(dgua a 30°C+1°C), numa profundidade de 20 cm. Eles foram adaptados a agua por 10 minutos
durante dois dias, sem carga acoplada a cauda. Na 12, 22, 32 42 e 52 semanas 0s animais realizaram
cinco sessdes de natacdo semanais com duragdo de 20 minutos cada, com cargas acopladas na base
da cauda nos valores de 0%, 1%, 2%, 3% e 4% respectivamente. A partir da 6% semana 0s grupos
que realizaram treinamento moderado (MOD, D-MOD, P-MOD e DP-MOQOD) permaneceram com a
carga de 4% e aumentaram o tempo de treinamento em 10 minutos semanais, até atingir 60 minutos
na 9% semana e permanecer com esta mesma carga e tempo de natacdo até a 122 semana de
treinamento. Ja os grupos que realizaram treinamento de alta intensidade (INT, D-INT, P-INT, DP-
INT) permaneceram com o tempo de 20 minutos de natacdo e aumentaram a carga em 1% até
atingir 8% na 92 semana e permanecer com esta mesma carga e tempo de natacdo até a 122 semana
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de treinamento. Os grupos C, P, D e DP foram mantidos na agua (30°C+1°C) numa profundidade de
2 cm, por 20 min e em repouso durante as 12 semanas.

Coleta e preparacdo dos tecidos: ao término do periodo experimental de 12 semanas 0s animais
foram mortos por decapitacdo e tiveram o pulmdo e coracdo coletados. Os tecidos foram
rapidamente congelados, armazenados a temperatura -20°C e homogeneizados em tampé&o fosfato
de potassio (KPi, pH 7,4) contendo inibidor de protease (PMSF).

Anédlises bioquimicas: a lipoperoxidagdo foi avaliada conforme o método de TBARS, a 535 nm
(BUEGE; AUST, 1978), a atividade da superoxido dismutase (SOD) a partir da inibicdo da
autoxidacdo do pirogalol, a 420nm (MARKLUND; MARKLUND, 1974) e a atividade da catalase
(CAT) a partir da decomposicdo de peroxido de hidrogénio (H202), a 240 nm (AEBI,1984). A
dosagem de proteinas foi feita pelo método de Bradford (1976), a 595 nm.

Analise Estatistica: os grupos foram comparados por ANOVA de uma via, seguido pelo teste post-
hoc de Tukey. Para nivel de significancia estatistica foi considerado P<0,05.

Este trabalho faz parte de um projeto aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais da UNIJUI
(CEUA 011/13).

Resultados e discusséo

Ao fim do delineamento experimental foram encontradas importantes diferencas nos tecidos
cardiopulmonares. O tecido pulmonar foi responsivo as intervencdes, de modo que os animais P-
INT apresentaram maior lipoperoxidacdo em relacdo aos INT, aos P-MOD e aos DP-INT (Figura 1-
A). Os grupos néo apresentaram diferencas na atividade da SOD (Figura 1-B), CAT (Figura 1-C) e
nem na razdo entre elas (Figura 1-D). Estes resultados mostram um dano causado pelo poluente,
mesmo sendo utilizado em baixa concentracdo, que se encontra entre a faixa boa e moderada.
Ainda, de que a associagao entre exercicio fisico de alta intensidade e poluicdo é capaz de aumentar
0 dano oxidativo lipidico no pulméo.
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Figura 1: Avaliagdo de varidveis de estresse oxidativo no pulmao de camundongos machos ap6s 12 semanas de dieta
hiperlipidica, exposi¢do ao MP2,5 e treinamento fisico de diferentes intensidades. Concentra¢fes de MDA (A);
atividade enzimatica da superoxido dismutase (SOD) (B) e da catalase (CAT) (C); razdo entre atividade das enzimas
SOD e CAT (SOD/CAT) (D). Os valores estdo expressos em média + desvio-padrdo. ANOVA de uma via, seguido do
teste post hoc de Tukey. A)*P<0,01vs INT, P-MOD, DP-INT. B) P=0,0677. C) P=0,2112. D) P= 0,2769.
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Figura 2: Avaliacdo de variaveis de estresse oxidativo no coracdo de camundongos B6129SF2/J machos ap6s 12
semanas de dieta hiperlipidica, exposi¢do ao MP2,5 e treinamento fisico de diferentes intensidades. Concentragdes de
MDA (A); atividade enzimatica da superoxido dismutase (SOD) (B) e da catalase (CAT) (C); razdo entre atividade das

enzimas SOD e CAT (SOD/CAT) (D). Os valores estdo expressos em média + desvio-padrdo. ANOVA de uma via,
seguido do teste post hoc de Tukey. A)*P<0,01vs INT 1P<0,01 vs P. B) P=0,6134. C) *P<0,01vs P-MOD e P-INT. D)
*P<0,01 vs C., 1P<0,01 vs P.

Em relacdo ao tecido cardiaco, os animais D-INT e DP-INT apresentaram menor lipoperoxidacao
gue os INT. Os animais do grupo DP apresentaram menor dano oxidativo quando comparados ao P.
(Figura 2-A). Estes resultados apontam para possiveis efeitos da DHL sobre o metabolismo
oxidativo destes animais. A enzima SOD néo foi responsiva as intervengdes (Figura 2-B). A CAT,
por sua vez, apresentou-se alterada pelas intervencdes. Os grupos DP-MOD e DP-INT apresentaram
maior atividade enzimatica da CAT em relacdo aos animais P-MOD e P-INT (Figura 2-C). Quando
avaliadas a razdo entre as duas enzimas antioxidantes, o grupo D-INT apresentou menor razao
comparado ao C e ao P (Figura 2-D), o que aponta para um desequilibrio entre as duas enzimas
antioxidantes (SOD e CAT) advindo da associagédo entre DHL e exercicio fisico intenso.

Os resultados apontam para o efeito deletério do treinamento fisico de diferentes intensidades
quando o organismo é exposto a poluentes atmosféricos. O MP2,5 devido a sua grande superficie de
contato e ao diametro reduzido, além da sua composi¢do rica em metais de transicdo, pode
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facilmente desencadear perfis toxicolégicos no trato cardiorrespiratorio (LU et al., 2015). Além
disso, 0s metais presentes em sua constituicdo podem participar de reacdes de Fenton e induzir a
producéo de espécies reativas.

A realizacdo de exercicio fisico intenso induz o aumento da ventilagdo pulmonar.
Consequentemente, ha maior inalacéo de poluentes, maior EO e inflamagdo. No estudo de Arbex et
al. (2012), foi observado aumento de 3,3 vezes nos casos de asma em criangas que praticavam
esportes em comunidades com elevada concentracdo de 0z6nio, quando comparada as criangas da
mesma comunidade que ndo realizavam exercicios. O proprio relatério da Cetesb que, hoje chama
atencdo para a elevada concentragdo de MP2,5 e a qualidade ruim do ar de S&o Paulo, destaca que
uma das medidas de prevencdo para a populacdo em geral é reduzir o esforco fisico pesado ao ar
livre.

Analisando a lipoperoxidacdo dos grupos e a atividade das enzimas antioxidantes, a obesidade
(induzida pela DHL) parece ndo ter piorado o quadro de estresse oxidativo observado nestes
tecidos. No entanto, estes valores se devem ao menor tempo que estes animais (D-INT, D-MOD,
DP-MOD e DP-INT) conseguiram nadar em relagéo aos demais. Os resultados encontrados neste
estudo concordam com os descritos no trabalho de Kostrychi (2016), segundo o qual os animais que
receberam dieta padréo para animais de laboratorio conseguiram realizar 0os 20 minutos de exercicio
moderado, enquanto aqueles que receberam DHL tiveram menor desempenho, sofrendo de fadiga
precoce em relacdo aos demais.

Conclusao
Os resultados apontam para os danos cardiopulmonares causados pela poluicdo durante a realizacdo
de exercicio intenso em locais onde a qualidade do ar ndo é adequada.

Palavras-chave: obesidade; poluicdo atmosférica; treinamento fisico de diferentes intensidades;
estresse oxidativo.
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