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RESUMO: Este estudo teve como objetivo analisar o pegitlico de ratos Wistar com hipertireoidismo Grosso
induzido em repouso e apds exercicio fisico agBdeam utilizados 28 ratos machwéstar, divididos ~ “Universidade Estadual Paulista
em hipertireoidismo (H; induzido com tiroxina) entmle (C). Metade dos animais de cada grupo foi
sacrificada em repouso. A outra metade foi submgtidediatamente antes do sacrificio, a sessaa Unic

de exercicio de natacéo, por 20 minutos (carge®derh relagdo ao peso corporal). Para as comparagdes
entre os grupos utilizou-se Teste T Steident’'se ANOVA Two-Way seguida de post-hoc dewman-

Keuls O grupo H apresentou menor peso do tecido adipasoregides mesentérica, retroperitoneal e
subcutanea, comparado com o grupo C, o que reflgierda de peso corporal neste grupo. Menores
valores de colesterol total, LDL e HDL, na condigio repouso, foram observados no grupo H. Apés o
exercicio agudo houve um incremento estatisticagngighificativo de glicose em ambos os grupos, bem
como, redugdo dos niveis de triglicerideos no gi@p@<0,05). As concentracdes de lipidios totais no
coracdo foram menores em repouso para o grupo irtiqu@amparado com o grupo C. Apds sessdo aguda

de exercicio fisico essas concentracdes se elevacagrupo H (p<0,05). A droga utilizada induziu
caracteristicas de hipertireoidismo, associadase#d lipidico, em ratodVistar. O exercicio fisico agudo

ndo alterou o perfil lipidico dos animais com hieoidismo experimental, exceto os lipidios totis

coracdo. A partir dos achados do presente estudballhios futuros poderdo utilizar intensidade de
exercicio fisico similar (5% do peso corporal) alear outros parametros metabdlicos relacionadssa
patologia em ratos.

Palavras-chave:Hipertireoidismo; Metabolismo; Exercicio Fisico Afp Perfil Lipidico.

ABSTRACT: The aim of this study was to analyze the lipid jieodf ratsWistar with hyperthyroidism at
rest and after an acute exercise session. Tweghy-gialeWistar rats were divided into hyperthyroidism
(H; induced with tiroxin), and control (C). Half ¢tie animals of each group were sacrificed at fidse.
other half was submitted, immediately before theriiee, to an a session of swimming exercise for 2
minutes. For the comparisons among the groups Stsdetest and ANOVATwo-waytest were used,
following by post-hoc ofNewman-KeulsThe H group presented lower adipose tissue wedtthe
mesenteric, retroperitoneal and subcutaneous aceagared with the group C, which reflects the loks
corporal weight observed in this group. Lower valwd the total cholesterol, LDL and HDL were
observed in the H group at rest condition. Aftegreise there was a glucose increment in both graus
reduction of the triglycerides levels in the C grqp<0.05). The concentrations of total lipidstie heart
were lower at rest for the H group compared with@hgroup. After the acute session of physical@ser
those concentrations enhanced in the H group (B%0.0he drug used was efficient in inducing
characteristics of hyperthyroidism, associatech®lipid profile, inWistarrats and that the acute session
of exercise did not changed the lipid profile oé thnimals with experimental hyperthyroidism. Tlgs i
important, because future studies may use simil@msity of physical exercise (5% body weight) and
analyze other metabolic parameters associatedtwitlpathology in rats.

Key Words: Hyperthyroidism; Metabolism; Acute Physical Exeegikipid Profile.
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Introducéo

O hipertireoidismo é marcado pelo aumento da
secrecdo dos hormbnios da glandula tireéide, o que
causa manifestacdes clinicas de um estado exacerbad
do metabolismo, como perda de peso -corporal,

fraqueza muscular, irritabilidade, ansiedade,

taquicardia, tremores, distrbios do sono e defickss
Essa disfuncdo € caracterizada por alteragbes no
metabolismo de carboidratos, lipidias lipoproteinas,
e, consequentemente, modifica a concentracdo e a
composicéo plasmatica destas lipoprotefhas

Os hormo6nios tireoidianos modulam a atividade
enzimatica, a expressdo de receptores, e a degmdag
de lipidios, 0 que coopera para 0 aparecimento de
determinado fenétipo lipidico Alteragbes na funcgéo
musculo-esquelética e na composicdo corporal em
individuos com  hipertireoidismo podem  ser
guantitativas, como perda de peso corporal e desanas
muscular, e/ou qualitativas, com modificacbes na
funcao intrinseca da musculatura

O hipertireoidismo é associado a inUmeras
anormalidades metabdlicas, como gasto energético
aumentado com excessiva mobilizacdo e utilizacdo de
substratos metab6licos® O excesso de horménios da
tirdide aumenta a degradacdo de triglicerideos
armazenados no tecido adiposo, e com isto, incremen
a concentracdo de acidos graxos livres na corrente
sanguinea No figado, a elevada taxa de oxidag&o
lipidica contribui para o aumento na producdo de
corpos  ceténicds. Do mesmo modo, O
hipertireoidismo frequentemente esta associado aos
baixos niveis de colesterol total e de lipoproteida
baixa densidade — LDI**° contudo modificacées nas
concentracdes de lipoproteinas de alta densidade —
HDL®** e

frequentes.

triglicerideos sanguineos s&o menos

Além de sua importancia no controle da taxa
metabdlica basal, os horménios tiroideanos estao
também envolvidos na regulacéo das vias glicofitica
lipidiéd®

atuando diretamente sobre os hormoénios lipoliticos,

gliconeogénicdé e do metabolismo

como glucagon e catecolaminas.
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Num estudo com seres humanos acometidos

pelo hipertireoidismo demonstrou-se que esses
pacientes apresentam aumento da forca de contiacéo
miocardio e do débito cardiaco, com diminuigdo da
de

hipertireoidismo tenha o débito cardiaco aumentado,

resisténcia periféricA Embora o portador

apresenta baixa tolerancia ao esforco fisico etnder
dos elevados niveis de horménios tireoidianos
mantidos por tempo prolongado, 0 que mantém a
frequéncia cardiaca constantemente elevada, ecanpli
no prejuizo da capacidade de trabalho cardiaco, Ist
afeta diretamente a qualidade de vida do pacipnis,
influencia de forma negativa a capacidade de i@aliz
tarefas da vida diaria

Os distarbios da tiredide, dentre estes o
hipertireoidismo sdo objeto de pesquisas das mais
variadas areas das ciéncias da salde devido a sua
influéncia sobre os diversos sistemas do organismo
humano. Porém, existem poucos estudos sobre o efeit
do

hipertireoideos, o que enfatiza a grande importidei

exercicio fisico no perfil lipidico em

trabalhos que verifiquem os efeitos agudos e co8nic
do

metabdlicas decorrentes do hipertireoidismo.

exercicio fisico nas principais alteracdes

Acredita-se que, devido ao fato da atrofia
muscular grave ser comum nestes paciéntégersas
modalidades de exercicios fisicos podem ser U&® p
o portador de hipertireoidismo, desde que, assocad
medicagdo. Com isto, a partir de trabalhos assdcian
hipertireoidismo e exercicio fisico, poder-se-antaior
seguranca na prescricdo de intensidades de exercici
fisico adequadas para esta populacdo e assimatloli
como tratamento ndo medicamentoso na melhoria da
gualidade de vida dos mesmos.

Modelos animais, utilizando condi¢cbes
controladas, podem contribuir do ponto de vista da
investigacao cientifica, e permitir uma analise snai
ampla sob diversos aspectos. Uma vez que, estudos
envolvendo varidaveis enddcrinas e bioquimicas em
seres humanos apresentam limitaces devido aos

fatores interferentes e ao carater invasivo dersige
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analises. A partir disso, 0 objetivo deste estudio f

analisar o perfil lipidico de ratosWistar com
hipertireoidismo induzido nas condicfes em repaiso

apos sessao aguda de exercicio fisico.

Materiais e Métodos

Foram utilizados 28 ratos machos (90 dias) da
linhagemWistar, provenientes do Biotério Central da
Universidade Estadual Paulista — UNESP de Botucatu.
Os animais foram mantidos em sala do Biotério do
Departamento de Educacéo Fisica do IB - UNESP -
Campus de Rio Claro, com temperatura ambiente de
25°C, com fotoperiodo de 12 horas de claro e 1ashor
de escuro, com as luzes acesas das 06:00 as 18:00
horas e com livre acesso a dgua e ao alimentdderag
balanceada padrdo (Labina Purina®) para roedores -
durante todo o experimento. Todos os procedimentos
respeitaram as resolucGes especificas referentes a
Bioética de experimentos com animais (Lei n°. 6.638
de 08 de maio de 1979 e decreto n°. 24.645 de 10 de
julho de 1934).

Para a inducdo do hipertireoidismo (H) foi
utilizada tiroxina (Purdh T4), administrada via
intraperitoneal com doses de 25ug/100g de peso
corporal, durante 10 dias. No grupo controle (Q) fo
administrada igual quantidade de solucédo salina. Os
animais tiveram sua ingestdo alimentar e hidrica
registradas diariamente e seu peso e comprimento
corporal (naso-anal) registrados no inicio e nalfido
experimento.

Ao final do experimento, todos os animais
foram sacrificados por decapitacdo apds serem
anestesiados em camara de,Q0s dois grupos foram
divididos aleatoriamente, sendo que, metade dos
animais de cada grupo (n= 7 por grupo) foi saerific
em repouso. Os demais foram submetidos,
imediatamente antes do sacrificio, a sessdo Ureca d
exercicio de natacdo, por 20 minutos, suportando
sobrecarga equivalente a 5% do peso corporal. Esta
carga foi a média,

escolhida por representar

geralmente, encontrada em estudos referentes a

maxima fase estavel de lactato em ratistar adultos
jovens®.

Anteriormente a sessdo de exercicio fisico, o0s
animais foram adaptados ao meio liquido duranteocin
dias para diminuir o estresse, sem causar altesacfe
fisiologicas advindas do treinamento fisico. No
primeiro e segundo dias, os animais permaneceram 10
e 20 minutos em agua rasa, respectivamente. Nos
demais dias, foram mantidos em agua profunda, sendo
10 minutos no terceiro dia, 10 minutos no quart di
com bolsinhas atadas ao térax e 20 minutos no auint
dia, com bolsinhas de tecido lacradas com velcro co
sobrecarga correspondente a 5% do peso corporal.

O sangue foi coletado, imediatamente apds o
sacrificio, para a separacéo do soro visando dosage
de glicose, triglicerideos, colesterol total, LDIH®L
por métodos colorimétricos, utilizandkits comerciais
(marca LABORLAE).

O tecido adiposo mesentérico, retroperitoneal e
subcutadneo posterior foi removido para pesagem e
determinagdo das concentragfes de lipidios tofais.
excisdo dos diferentes depdsitos de gordura foi
realizada de acordo com a descricdo de Cinfis
concentracdes de lipidios nesses depoésitos foram
determinadas por métodos colorimétricos seguindo os
procedimentos descrito por Nogueira efal.

Amostras do coracdo, do figado e do musculo
gastrocnémio foram retiradas para a determinagéo da
concentracdes de lipidios tot4is

Os resultados obtidos estao expressos em média
e desvio padrdo. Para as comparacdes entre 0ssgrupo
utilizou-se Teste T deStudent’s ndo pareado e
ANOVA Two-Way,seguida de post-hoc déewman-
Keuls quando necesséario. O nivel de significAncia
adotado foi de 5% (p < 0,05).

Resultados

O grupo que recebeu administracdo de T4 teve
reducdo do peso corporal (-22,1 + 17,8g) durante o
periodo do estudo, ao contrario do grupo contiple,
teve seu peso corporal aumentado (18,7 £ 10,1g). A
diferenca apresentada entre foi

0S  grupos

R. bras. Ci. e Mov 2023(3):13-20.
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estatisticamente significativa (Figura 1). Contudago
houve diferenca entre os grupos no comprimento
corporal, ao final do experimento (C: 24,1 + 0,6; H
23,8 £ 0,3 cm). Da mesma forma, ndo houve diferenca

na média da ingestéo alimentar (C: 5,8 £ 0,7; B:45,

40 - *

20 -+
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1,2 g/100g de peso corporal) e hidrica (C: 9,28t B;
8,9 + 1,6 ¢g/100g de peso corporal) durante todo o

experimento.

Ganho de Peso Corporal (g)

H Controle

DOHipertireoidismo

-50

Figura 1. Ganho de peso corporal (g) do inicio ao final doegdento

Resultados expressos como média + desvio padr&é deimais por grupo. * Diferenga significativarends grupos (teste T de Student’s)

A Tabela 1 apresenta os valores do peso do
tecido adiposo das regides mesentérica, retropeato
e subcutanea. O grupo com hipertireoidismo
apresentou menor peso do tecido adiposo nas trés

regides analisadas comparado com o grupo controle.

Tabela 1. Peso do tecido adiposo (mg/100mg) das
regibes mesentérica, retroperitoneal e subcutanea
posterior em repouso ao final do experimento

C H
Mesentérica 0,77+0,31 0,56+0,18*
Retroperitoneal 0,74+0,21 0,41+0,14*
Subcutanea 0,44+0,09 0,36 +0,06*

Resultados expressos como média + desvio padrfié éeimais por grupo. C: controle; H:
hipertireoidismo. *Diferenca significativa entre gsipos (teste T de Student's)

Quanto as variaveis séricas analisadas (Tabela
2), foram observados menores valores no grupo H no
colesterol total, LDL e HDL na condicdo em repouso
qguando comparado com o grupo C. Apos sessdo de
exercicio agudo houve incremento da glicose em
ambos os grupos, sendo mais expressiva no grupo
controle, e reducdo nos triglicerideos somenterapa
controle.

Tabela 2.Variaveis séricas (mg/dl) em repouso e apds
exercicio agudo ao final do experimento

CR CE HR HE

Glicose 117 +13 209 +29 110 + 13 156 + 30
Colesterol Total 98 +25 87 + 19 66 + 14 74 + 14°
LDL 57+1F 48+16% 31+8 36zx8&
HDL 44+5 42+4 31+4 321%

Triglicerideos 217 + 46 128 + 40 277 + 86 279 + 100

Resultados expressos como média + desvio padr@cadanais por grupo. CR: controle em
Hiperrecidimo. aps. exércico agudo. Lelas s, indcam Gferenca Signfcatv
entre grupos. ANOVA Two-way e post-hoc de NewmanHkép < 0,05)

N&o foram observadas diferencas significativas
entre os grupos C e H para as concentragfes d®$pi
totais no figado, musculo gastrocnémio e tecido
adiposo das regifes mesentérica, retroperitoneal e
subcutanea tanto na condicdo em repouso, como apés
sessdo aguda de exercicio fisico (Tabela 3). As
concentracdes de lipidios totais no coracdo foram
grupo
hipertireoidismo comparada com o controle, mas néo

menores em repouso para o0 com
apo6s sessao aguda de exercicio fisico. Somente no
grupo com hipertireoidismo estas concentracbes se

elevaram apés sessdo aguda de exercicio fisico.

R. bras. Ci. e Mov 2013;21(3):13-20.



17 Perfil lipidico de ratos com hipertireoidismo indda

Tabela 3. Lipidios totais (mg/100mg) do coracdo, figado, milsaastrocnémio e do tecido adiposo das regides
mesentérica, retroperitoneal e subcutanea postrmaepouso e apds exercicio agudo ao final doriengeto

CR CE HR HE
Coragéo 7,01+0,72 6,75+ 0,67 5,78 + 0,53 7,48 + 0,82
Figado 5,67 + 0,63 5,54 + 0,68 6,87 +1,19 593+1,12
Gastrocnémio 4,49 £ 0,95 4,14+ 0,61 4,18 + 0,87 4,73+0,44
Mesentérica 13,68 + 3,89 16,41 + 2,37 15,44 +5,14 17,54 + 6,46
Retroperitoneal 10,33 = 3,69 12,44 + 4,39 11,88 +2,38 15,72 + 3,96
Subcutanea 12,58 + 2,69 10,95 + 1,66 16,02 + 3,32 13,32 + 1,99

Resultados expressos como média + desvio padr@adenais por grupo. CR: controle em repouso; ©Btrole apés exercicio agudo; HR: hipertireoidiseno repouso; HE: hipertireoidismo apés
exercicio agudo. Letras diferentes indicam difeaesignificativa entre grupos. ANOVA Two-way e pbste de Newman-Keuls (p < 0,05)

Discussao

O excesso dos hormbnios tireoidianos
circulantes afeta de forma significativa o metatrob,
envolvendo as principais vias metabdiica atividade
enzimatica, a expressao de receptores e a degoadaca
de

tireoidianos, o que contribui para a expressdo de

lipidios sdo moduladas pelos horménios
determinado fenétipo lipidiéoContudo, a maioria dos
estudos verifica a influéncia desses hormonios agpen
na condicdo de repouso. Com isto, o objetivo do
presente estudo foi analisar o perfil lipidico d¢os
com hipertireoidismo experimental em repouso e apo6s
sessao aguda de exercicio fisico.

A partir dos dados apresentados observou-se
eficiéncia do procedimento experimental no que diz
respeito a indugédo do quadro de hipertireoidismaa u
vez que, o peso corporal e o peso do tecido adig@aso
regibes mesentérica, retroperitoneal e subcutanea
apresentaram-se reduzidos no final do experiméhto.
mesmo ocorreu com as concentragbes séricas de
colesterol total, LDL e HDL e lipidios totais do
coracdo desses animais.

Estes dados séo suportados por diversos estudos
da literatura, pois tanto em seres humanos como em
animais experimentais, igualmente foram constatadas
reducdes de peso corpdrdl, colesterol totdl**?°
LDL**% e HDL*'?! além da n&o alteracdo nos niveis
de trigliceridec%*® Ainda, o fato de o consumo
alimentar dos animais ndo ter aumentado contraria
alguns autores, os quais relataram aumento dotepeti
em pacientes com hipertireoidistho
As modificagdes no perfil lipidico podem ser

explicadas pelo incremento na atividade da lipase

hepatic4 e da proteina transportadora de colesterol —
CETP"'® Igualmente, as elevadas concentracdes de T4,
tém importante papel no incremento dos receptoges d

LDL, diminuindo assim, as concentracdes de EDL

As alteracbes citadas, referentes ao perfil
lipidico, também podem ser justificadas pelo aument
no metabolismo verificado no hipertireoidismo. I&id
demonstrado por meio de calorimetria indireta, doan
se verificou que o gasto energético de pacientes co
hipertireoidismo ndo tratado estava significativatae
elevado. Esta maior demanda caldrica deve-se,
principalmente, a maior oxidacéo de lipidios (lip&d
52%; carboidrato: 24%:; proteina: 24%)

As menores concentragdes de lipidios no
coracdo podem ser consequéncia do metabolismo
acelerado, sendo uma caracteristica da doencayemna
que, a taquicardia crénica causa deplecdo enexgeic
célula miocérdica, associada a degradacao exaeerbad
de substrato?¥.

Num estudo o qual utilizou tratamento
medicamentoso para hipertireoidismo, aumentos nas
fracbes de HDL, especialmente na HDHforam
correlacionadas com reducdo da atividade da lipase
hepaticA Em outro estudo, as concentracdes séricas
de colesterol total e LDL foram negativamente
correlacionadas com niveis circulantes deeTT,>. O
tratamento, igualmente incrementa as concentrad@es
colesterol total, LDL e indice de massa corgoral
Estudos demonstraram que o tratamento diminui o
catabolismo, o que contribui para o aumentando da
massa gorda e magrd Para além dessas alteracdes

positivas, o treinamento aumenta a forca muscular,

R. bras. Ci. e Mov 2023(3):13-20.
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bem como reducdo da frequéncia cardiaca de repouso
de pessoas acometidas por essa patdlogia

A maioria dos estudos com portadores de
hipertireoidismo envolvendo exercicio fisico armlis
questdes cardiovasculaf®®, pois esses sujeitos
tendem a ter maiores riscos de doengas cardiacas e
menor tolerdncia ao exercicio fisico, devido a maio
demanda imposta ao sistema cardiovascular, mesmo
em repouso, em consequéncia dos niveis de horménios
tireoidianos constantemente elevadosContudo, o
estudo das alteracdes metabdlicas em situacbes de
exercicio fisicoversushipertireoidismo, € importante
para fornecer maior seguran¢ga aos portadores dessa
patologia durante e apds a pratica (aguda e chodea
exercicios fisicos.

O aumento da glicemia apos a sessao de
exercicio fisico agudo no presente estudo, esta de
acordo com alguns trabalf6&8® Isto pode estar
associado ao incremento da atividade simpaética e
consequente liberacdo de catecolaminas, glucagon e
horménio do crescimento, que durante o esforgodisi
devido ao aumento da atividade glicogenolitica
hepatica, assim como maior gliconeogénese, promove

uma maior disponibilidade de glicose a musculatura
ative"%

A sessdo de exercicio agudo aplicada no
0S niveis séricos de

presente estudo reduziu

triglicerideos no grupo controle. Contudo, este

pardmetro ndo foi alterado nos animais com
hipertireoidismo, podendo-se inferir que a entrdda
triglicerideos na circulagdo foi superior a suéiaa¢ao
como substrato energético, visto que, em alguns
estudo¥** observou-se que o hipertireoidismo ativa a
lipdlise no tecido adiposo, o que desta forma atanen
as concentracdes de glicerol e de acidos graxeesliv
circulantes.

Os niveis de lipidios totais do coragdo
aumentaram apods a sessao aguda de exerciciorftsico
grupo com hipertireoidismo e isto pode ter ocorrido
pelo menos em parte, devido a maior concentracéo do

acidos graxos livres, alteracfes comumente vedifisa

18

em pesquisds?® que analisaram sessdo aguda de
exercicio fisico.

Como ja mencionado e confirmado no presente
estudo, o hipertireoidismo reduz as concentrac&es d
HDL3**# Desta forma, o exercicio fisico, em longo
prazo, pode elevar as concentracdes de ¥iBabe-se
gue elevadas concentragBes de HDL atuam como um
fator de protecdo para as doencas cardiovasciflares
Assim, possivelmente o treinamento fisico podera se
importante para melhorar o referido parametro, @ qu
abrird novas perspectivas para estudos desta pature

Os animais com hipertireoidismo induzido por
droga, submetidos a uma sessdo de exercicio fisico
agudo, ndo sofreram graves modificagbes metabgplicas
0 que sugere que a intensidade de exercicio fisico
utilizada é segura, do ponto de vista metabdliamda
denota que a mesma pode ser utlizada como
ferramenta na melhoria da qualidade de vida em
pacientes portadores da doenca. Uma vez que, o
hipertireoidismo é acompanhado de grave atrofia
musculaf, acredita-se que diversas formas de exercicio
fisico podem ser benéficas para a melhora deste
obviamente aliada tratamento

quadro, ao

medicamentoso e compensacao metabdlica da doenca.

Conclusdes

A partir do exposto, pode-se concluir que a
droga utilizada foi eficiente em induzir caracteces
do hipertireoidismo, associadas ao perfil lipidieo
ratosWistare que o exercicio fisico agudo, néo alterou
o perfil lipidico dos animais com hipertireoidismo
experimental, exceto no que se refere as concéesac
de lipidios do coracdo. A partir dos achados do
presente estudo, trabalhos futuros poderdo utilizar
intensidade de exercicio fisico semelhante (5%eso p
corporal) e analisar outros parametros metabolicos

relacionados a essa patologia em ratos.
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