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RESUMO 

 

Foram analisados os efeitos moduladores do treinamento físico moderado 
sobre parâmetros morfométricos do ventrículo esquerdo de ratos adultos submetidos 
à desnutrição protéica perinatal. Ratos machos da linhagem Wistar (n = 27) foram 
divididos em dois grupos: controle (C, n = 16 caseína 17%) e desnutrido (D, n = 11 
caseína 8%), de acordo com a dieta oferecida à mãe durante a gestação e lactação. 
Após o período de desmame, todos os animais receberam dieta padrão do biotério 
(Labina®). Aos 60 dias de vida, os dois grupos foram subdivididos de acordo com a 
realização do treinamento físico: Controle (C: caseína 17%, n=8); Desnutrido (D: 
caseína 8%, n= 4; Treinado (T: caseína 17%, n= 8) e Desnutrido Treinado (DT: 
caseína 8%, n= 7). O treinamento físico moderado foi realizado em esteira 
motorizada (8 semanas, 5 dias/semana, 60 min/dia e VO2 max de 70% ). Após o 
treinamento os animais foram sacrificados e o coração foi analisado para estudos 
dos parâmetros morfométricos do ventrículo esquerdo. A histomorfometria do 
coração e de suas células foi realizada com o programa de análise de imagens 
Image J 1.44p®. O crescimento corporal foi avaliado ao longo do experimento. 
Observou-se menor  peso corporal ao final da lactação no grupo D (26,09 ± 1,93) em 
relação ao C (37,70 ± 3,06) (p<0,05). A taxa de crescimento foi menor em D (0,96 ± 
0,08) em relação a C (1,55 ± 0,12). O percentual de ganho de peso corporal (%GPC) 
foi maior no grupo D (284,49 ± 22,54) em relação a C (214,99 ± 8,24) na lactação, 
bem como no pós-desmame D (630,72 ± 36,16) e C (458,81 ± 28,31) (p<0,05). Esse 
percentual, no entanto, diminuiu no grupo DT em relação ao D e ao T após o início 
do treinamento físico moderado (p<0,05). Não houve diferença no peso absoluto (C 
= 1,39 ± 0,08; D = 1,53±0,30; T = 1,44±0,06; DT= 1,61 ± 0,08) bem como no peso 
relativo do coração (C = 0,003±0,0001; D = 0,0048±0,0009; T = 0,004164±0,0001; 
DT = 0,0046±0,0003)  quando os grupos foram comparados entre si (p>0,05). A área 
do ventrículo esquerdo não sofreu alteração nos animais estudados (p>0,05). Em 
relação à área da cavidade do VE ocorreu diminuição em DT (29,42 ± 2,40) em 
relação a C (71,58 ± 6,13) e D (83,28 ± 13,74) (p<0,05).  A espessura da parede do 
VE, apresentou um aumento em DT (6955,84 ± 406,02) quando comparados a C 
(4678,83 ± 465,79) e D (3981,40 ± 246,18). Houve uma diminuição da área dos 
cardiomiócitos em D (317,78 ± 9,87) quando comparados a C (441,20 ± 29,40) 
(p<0,05). DT apresentou aumento da área de secção transversa dos cardiomiócitos 
(438,59 ± 27,41) quando comparados a D (317,78 ± 9,87) (p>0,05). Os resultados 
demonstram que a desnutrição pode causar alterações na estrutura cardíaca e que 
o treinamento físico moderado é capaz de influenciar tais alterações principalmente 
em termos de estrutura celular. 
 

Palavras-chave: plasticidade fenotípica, treinamento físico, coração, cardiomiócitos, 
ratos 
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ABSTRACT 
 

In the present study, it was analyzed the effects of moderate physical training 
on the left ventricle morphometric parameters of adult rats submitted to a perinatal 
low-protein diet. Male Wistar rats (n = 27) were randomly divided into two groups: 
control (C, n = 16 casein 17%) and low-protein diet (D, n = 11 casein 8%), according 
to their mother´s diet during gestation and lactation. At weaning, animals were fed by 
standard chow (Labina®). At 60th day of life, both groups were divided into two groups 
according to their physical training: Control (C: casein 17%, n=8); low-protein diet (D: 
casein 8%, n= 4; trained (T: casein 17%, n= 8) and low-protein diet and trained (DT: 
casein 8%, n= 7). Moderate physical training was performed in a treadmill (8 weeks, 
5 days/week, 60 min/day and VO2max 70%). After the protocol of physical training, 
animals were killed and left ventricle was analyzed in terms of morphometric. The 
heart histomorphometry and their cells were analyzed by the software Image J 
1.44p®. Body growth was analyzed throughout the experiment. D group showed a 
reduction in body weight at weaning (26.09 ± 1.93) when compared to C (37.70 ± 
3.06) (p<0.05). Growth rate was also reduced in D group D (0.96 ± 0.08) when 
compared to C (1,55 ± 0,12). In addition, the percentage of body gain was higher in 
the D (284.49 ± 22.54) than C (214.99 ± 8.24) in lactation and at weaning D (630.72 
± 36.16) and C (458.81 ± 28.31) (p<0.05). DT animals showed a decrease in terms of 
body weight gain when compared to both T and D (p<0.05). There was no difference 
in terms of absolute weight of the heart when groups were compared (C = 1.39 ± 
0.08; D = 1.53±0.30; T = 1.44±0.06; DT= 1.61 ± 0.08) as well as in relative terms (C 
= 0.003±0.0001; D = 0.0048±0.0009; T = 0.004164±0.0001; DT = 0.0046±0.0003). 
Left ventricular area was not different in all animals (p>0.05). In terms of ventricular 
cavity area, there was a reduction in the DT group (29.42 ± 2.40) when compared to 
C group (71.58 ± 6.13) and D (83.28 ± 13.74) (p<0,05).  Thickness of left ventricle 
was higher in the DT group (6955.84 ± 406.02) when compared to C (4678.83 ± 
465.79) and D (3981.40 ± 246.18). There was a reduction in the area of 
cardiomiocytes in D group (317.78 ± 9.87) when compared to C (441.20 ± 29.40) 
(p<0.05). DT showed a increase in the sectional area of cardiomiocytes when 
compared to D (317.78 ± 9,87) (p>0.05). Data demonstrate the perinatal low protein 
diet can induce changes in the cardiac structure and physical training can influence 
those alterations mainly in terms of cell structure. 
 

Key-words: Phenotype plasticity, physical training, heart, cardiomiocytes, rats 
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1. APRESENTAÇÃO 

O sistema cardiovascular completa sua formação e maturação ainda na vida 

uterina e é responsável por manter os níveis normais de nutrientes e oxigênio às 

células do corpo.  Estudos evidenciam que a patogênese cardiocoronariana pode 

iniciar-se ainda na vida embrionária mostrando que danos ocorridos na fase em que 

as células estão se multiplicando ou sofrendo maturação podem repercutir por toda 

a vida, sendo essa fase denominada de período crítico do desenvolvimento. Nesse 

período de alta plasticidade, a exposição a situações adversas tanto internas, como 

restrição do crescimento intra-uterino e hipóxia, quanto ambientais, como exposição 

a compostos tóxicos, restrição alimentar e prática de atividades físicas podem ter 

repercussões durante o desenvolvimento. Com isso, pode haver uma série de 

adaptações no organismo, sobretudo do sistema cardiovascular, para manter seu 

equilíbrio interno. O fenômeno biológico pelo qual um estímulo ou insulto, quando 

aplicado em fases críticas do desenvolvimento, podem conduzir a alterações 

permanentes na estrutura e função dos tecidos é conhecido como “plasticidade 

durante o desenvolvimento” ou “origem desenvolvimentista da saúde e da doença”. 

Estudos indicam que uma nutrição desbalanceada é um dos fatores não genéticos 

que mais interferem no desenvolvimento normal dos órgãos e na etiologia de 

doenças crônico-degenerativas. O mecanismo subjacente ao desenvolvimento 

dessas afecções parece estar associado ao efeitos deletérios das deficiências 

nutricionais no período crítico do desenvolvimento. Evidências epidemiológicas têm 

demonstrado que a carência de nutrientes na infância eleva o risco de obesidade e 

doenças correlatas (hipertensão, diabetes tipo II, dislipidemia, hiperinsulinemia e 

doenças cardíacas) na vida adulta. Sendo a desnutrição precoce uma realidade 

ainda bastante evidente no Brasil, é possível que a incidência elevada de doenças 

cardiovasculares, em brasileiros, possa estar associada às carências nutricionais 

precoces. Com o objetivo de reverter esse quadro, tornou-se prioritário, para as 

políticas públicas, o incentivo à alimentação adequada e a prática regular de 

exercícios físicos, uma vez que indivíduos ativos possuem menor risco de 

desenvolver obesidade e cardiopatias.  

 Trabalhos envolvendo os efeitos do treinamento físico e sua interação com o 

sistema cardiovascular mostram adaptações positivas atenuando prejuízos em 

situações patológicas, tais como no controle da pressão sanguínea atuando nos 
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mecanismo controladores da pressão arterial sistêmica e fatores de risco a diversas 

condições cardiovasculares. 

Neste contexto que envolve a plasticidade fenotípica, há estudos que 

demonstram alterações na ontogênese de reflexos, comportamento alimentar, 

resposta imune, propriedades elásticas e contráteis do músculo esquelético e 

morfologia cardíaca. Entretanto, ainda são escassos os estudos analisando os 

efeitos do treinamento físico moderado sobre a morfologia cardíaca de animais 

submetidos à desnutrição perinatal. Com isso, pesquisas desenvolvendo esta 

abordagem são necessárias. 

O presente estudo está testando a hipótese de que o treinamento físico 

moderado reverte os efeitos da desnutrição perinatal sobre aspectos morfométrico e 

morfológicos do coração. Assim, os objetivos deste estudo foram: avaliar o peso 

absoluto e relativo do coração, a área de secção transversa do ventrículo esquerdo, 

área da cavidade do ventrículo esquerdo, espessura da parede do ventrículo 

esquerdo e a área de secção transversa dos cardiomiócitos de ratos adultos 

treinados e que sofreram desnutrição perinatal. 

Esse trabalho foi realizado no Laboratório de Estudos em Nutrição e 

Instrumentação Biomédica (LENIB) do Departamento de Nutrição; no Laboratório de 

Imagens do Departamento de Anatomia e no Laboratório de Histotecnologia do 

Departamento de Patologia, todos da Universidade Federal de Pernambuco e teve 

como orientadores o Prof. Dr. Hilton Justino da Silva, a Profa. Dra. Carol Virgínia 

Góis Leandro e a Profa. Dra. Ana Elisa Toscano Meneses da Silva. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

O coração é o primeiro órgão a concluir a formação em vertebrados e tem um 

papel fundamental na distribuição de nutrientes e oxigênio para o embrião 

(Buckingham, Meilhac et al., 2005). O crescimento cardíaco pré-natal é devido, 

principalmente, à hiperplasia de cardiomiócitos. No entanto, ao final do 

desenvolvimento intra-uterino e no início da vida pós-natal, o processo hiperplásico 

dá lugar ao crescimento celular por hipertrofia. Esse processo coincide com a fase 

de diferenciação terminal do órgão, o que torna o miocárdio um tecido mais 

especializado (Corstius, Zimanyi et al., 2005). Através de seu potencial contrátil, o 

músculo cardíaco confere ao coração a função de uma bomba de sucção e pressão. 

As porções atriais e ventriculares trabalham em conjunto para fornecer o fluxo 

sanguíneo adequado para todos os órgãos do corpo atendendo às necessidades 

metabólicas em resposta às interferências do meio externo e mantendo a 

homeostase (Buckingham, Meilhac et al., 2005; Moore e Persaud, 2008).  

Estudos indicam que a patogênese cardiocoronariana pode iniciar-se ainda na 

vida uterina (Barker, 1993; 1995; 2007; Hanson, Cherezov et al., 2008; Hanson e 

Gluckman, 2005; Ozanne, Jensen et al., 2005). O organismo em desenvolvimento é 

passível de sofrer influências de fatores externos e vir a apresentar modificações 

bioquímicas e estruturais (Morgane, Mokler et al., 2002). Essa fase de 

susceptibilidade, em que ocorrem multiplicação e diferenciação celular, recebe a 

denominação de período crítico do desenvolvimento (Dobbing e Sands, 1985; 

Morgane, Mokler et al., 2002).  

Cada sistema fisiológico possui um período crítico que varia de acordo com a 

espécie. Em humanos, o período de susceptibilidade do sistema nervoso dá-se do 

terceiro trimestre de desenvolvimento intra-uterino e continua por dois a quatro anos 

após o nascimento (Dobbing e Sands, 1985; Morgane, Mokler et al., 2002) e em 

ratos, a maturação do sistema nervoso ocorre no período de lactação (Carlson, 

Stead et al., 2007; Hodyl, Walker et al., 2007; Smart, 1981). Já no coração, a fase 

crítica do desenvolvimento ocorre entre a terceira e a quinta semana de gestação no 

homem e na segunda semana gestacional de camundongos (Garcia-Martinez e 

Schoenwolf, 1993; Sadler, 2000) e ratos (Carmo et al, 2004). Nesse período, a 

exposição a situações adversas tais como exposição a fármacos e desequilíbrio 
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nutricional, exige do organismo uma série de adaptações necessárias à 

sobrevivência (Hanson e Gluckman, 2005; Penaloza e Arias-Stella, 2007; Porrello, 

Widdop et al., 2008).  

Indivíduos mal nutridos no início da vida, onde o período de crescimento 

ocorre de forma acelerada, apresenta sérias mudanças nas quais o organismo 

poderá ajustar-se para sobreviver (Engelbregt, Houdijk et al., 2000; Gluckman e 

Hanson, 2004; Hanson e Scogin, 2008; Hanson e Gluckman, 2008; Hanson e 

Godfrey, 2008; Kumon, Yamamoto et al., 2010). Um dos mecanismos usados é a 

diminuição na taxa de divisão celular, com possibilidade de alterar a “plasticidade” 

da estrutura e função do sistema (Barker e Clark, 1997; Byrn, Mordenti et al., 1990; 

Dennison, Fall et al., 1997).  

O fenômeno biológico pelo qual um estímulo ou insulto, quando aplicado em 

fases críticas do desenvolvimento, podem conduzir a alterações permanentes na 

estrutura e função dos tecidos é conhecido como “plasticidade durante o 

desenvolvimento” ou “origem desenvolvimentista da saúde e da doença” (Gluckman 

e Hanson, 2007).  

Em humanos e animais, estudos evidenciam que a dieta hipoprotéica durante 

a gestação e lactação gera alterações fisiológicas e morfológicas que se traduzem 

em danos funcionais podendo repercutir por toda a vida (Gianini, Vieira et al., 2005; 

Ozanne e Hales, 2002). Estudos epidemiológicos mostram que a restrição 

nutricional sofrida pela mãe no período gestacional pode acarretar conseqüências na 

vida adulta, tais como obesidade, diabetes e doenças cardiovasculares (Barker, 

Osmond et al., 1989; Gonzalez Zapata, Alvarez-Dardet Diaz et al., 2006; Oken e 

Gillman, 2003; Phillips, 2001; Ravelli, Stein et al., 1976). Roedores que sofreram 

desnutrição perinatal apresentam diminuição do peso corporal, maior quantidade de 

gordura corpórea, hiperglicemia e hiperinsulinemia (Fagundes, Moura et al., 2007). 

O déficit nutricional no período perinatal tem ocasionado efeitos deletérios tanto no 

crescimento corpóreo, demonstrado pela taxa de crescimento (Gama, Carvalho et 

al., 2007) quanto no desenvolvimento de órgãos e sistemas, como por exemplo, no 

coração (Cheema, Dent et al., 2005; Corstius, Zimanyi et al., 2005; Toscano, Amorim 

et al., 2008).  

Um estudo eletrocardiográfico e ecocardiográfico com crianças desnutridas 

graves foi visto diminuição do volume cardíaco caracterizado pela redução do 
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diâmetro interno e da espessura da parede ventricular esquerda (Saraiva, Brindeiro 

Filho et al., 1992). Em ratos, a restrição protéico-calórica (7% caseína) durante a 

gestação, um dos modelos de indução de desnutrição, interfere na proliferação 

celular do coração (Corstius, Zimanyi et al., 2005). 

 Em ratos, cujas mães sofreram restrição protéica durante a gestação, 

observou-se aumento da taxa de apoptose de cardiomiócitos, bem como, redução 

no número dessas células ao nascimento (Cheema, Dent et al., 2005; Corstius, 

Zimanyi et al., 2005). Outro trabalho com ratos submetidos à restrição protéica na 

gestação mostrou diminuição da fração de ejeção associada à diminuição da 

espessura da parede ventricular esquerda nas duas primeiras semanas pós-natais, 

seguida de uma recuperação da fração de ejeção e apresentando hipertrofia 

ventricular esquerda ao final da quadragésima semana de vida (Cheema, Dent et al., 

2005).  

Efeitos decorrentes da desnutrição perinatal e da plasticidade fenotípica no 

coração são evidenciados em estudos epidemiológicos e experimentais  (Cheema, 

Dent et al., 2005; Corstius, Zimanyi et al., 2005; Fioretto, Querioz et al., 2002; 

Saraiva, Brindeiro Filho et al., 1992; Toscano, Amorim et al., 2008). A diminuição do 

número de cardiomiócitos, seja por diminuição da proliferação celular ou pelo 

aumento da taxa de apoptose, pode predispor ao aparecimento de doenças 

cardíacas em fases tardias da vida (Porrello, Widdop et al., 2008).  

Roedores desnutridos no período neonatal apresentam alterações na 

morfologia cardíaca, como, diminuição do tamanho, peso, área de secção tranversa 

e perímetro transverso do coração, bem como da área de secção transversa e 

perímetro transverso dos cardiomiócitos aos 71 dias de vida (Toscano, Amorim et 

al., 2008). Outro estudo com ratos desnutridos da lactação até a décima semana de 

vida mostrou uma redução da massa do ventrículo esquerdo em relação ao volume 

do coração e disfunção diastólica do miocárdio por aumento da rigidez passiva, aos 

91 dias de vida (Fioretto, Querioz et al., 2002). Estudos propõem que mudanças no 

estilo de vida como uma dieta equilibrada e prática de exercício físico regular podem 

prevenir o aparecimento dessas afecções  (Gupta, 2008; Ivanovic, Castro et al., 

1996; Schramm, Oliveira et al., 2004; Who, 2003).  

A atividade física regular está relacionada à diminuição do risco de 

desenvolver obesidade e doenças correlatas (Coppen, Risser et al., 2008; Leandro, 
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Martins De Lima et al., 2006). O termo atividade física refere – se a qualquer 

movimento do músculo esquelético que demande gasto energético. Quanto ao nível 

de atividade física, o indivíduo pode ser classificado como ativo ou inativo a 

depender da quantidade de calorias semanais gastas em um esforço físico (Perkins, 

Pivarnik et al., 2007). Assim, um indivíduo é considerado ativo quando se engaja em 

atividades físicas (caminhadas, andar de bicicleta, natação, atividades domésticas, 

atividades no trabalho, atividades de lazer e recreação) durante 30 minutos levando 

a um dispêndio energético acima do metabolismo basal em torno de 1500 

Kcal/semana (Perkins, Pivarnik et al., 2007). 

 O exercício físico e o treinamento físico referem-se à atividade física 

realizada sistematicamente seguindo a magnitude do esforço (intensidade, duração, 

freqüência e tipo) (Silveira e Denadai, 2002). Quanto à intensidade, o exercício físico 

pode ser classificado como leve, moderado e intenso. Essa classificação toma como 

base a realização de testes de esforço máximo para avaliar o aumento da 

concentração de lactato no sangue, o consumo máximo de oxigênio (VO2max), ou a 

freqüência cardíaca máxima (FCmax). Em exercícios de intensidade leve e moderada, 

a concentração de lactato no sangue permanece estável (variando entre 2 até 4 

mmol/L), ou seja, o lactato é produzido em menores concentrações (Silveira e 

Denadai, 2002). O VO2max e a FCmax são os parâmetros fisiológicos mais comumente 

utilizados em estudos para referenciar a intensidade do esforço. Assim, um exercício 

leve refere a 20 a 50% do VO2max,  moderado  50 a 70% do VO2max e intenso um 

acima de 80% do VO2max e FC  proporcional as respectivas intensidades  (Leandro, 

Martins De Lima et al., 2006).  

Quando o exercício físico é realizado de forma sistemática e com a 

intensidade do esforço controlada, passa-se a referir como treinamento físico 

(Gluckman, Cutfield et al.). Assim como o exercício físico, o treinamento físico pode 

ser classificado como leve, moderado e intenso (Leandro, Martins De Lima et al., 

2006). Estudos relatam que o treinamento físico com 65-80% do VO2 max ou 70-85% 

da FCmax  está associado ao aumento do metabolismo oxidativo e melhoria da 

capacidade física (Brum, Forjaz et al., 2004). 

A prática regular de exercícios físicos leva a uma série de adaptações 

morfofisiológicas no organismo que variam conforme as características do 

treinamento. No coração, um dos primeiros relatos do efeito da atividade física foi 
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feito por Bergmann em 1884, ao notar que a relação peso do coração/peso corporal 

de animais selvagens era muito maior quando comparada com os mesmo ao serem 

domesticados. Henschen, em 1899, foi quem primeiro descreveu o coração de atleta 

através de técnica diagnóstica simples de exame físico. O tamanho do coração foi 

determinado através de percussão torácica cuidadosamente realizada nos 

esquiadores de campo antes e após uma corrida. Mais tarde, tais resultados foram 

confirmados pelo emprego da radiografia e por evidências de autópsia. 

Posteriormente, o uso de técnicas como ecocardiografia e tomografia 

computadorizada veio facilitar os estudos do atleta vivo (Oliveira, 2002). As 

dimensões internas do coração e a espessura da parede puderam ser determinadas 

com mais detalhes, tornando-se possível fazer estimativas da massa ventricular 

esquerda do coração, mostrando diferença em relação a indivíduos sedentários 

(Oliveira, 2002).  

Acerca dos aspectos morfológicos do coração, a hipertrofia cardíaca recebe 

destaque como mecanismo adaptativo em face de uma sobrecarga de trabalho, de 

pressão ou de volume. Esse aumento de massa pode ser decorrente de resposta a 

condições fisiopatológicas ou como resposta fisiológica devido à sobrecarga de 

trabalho imposta pelo treinamento físico dinâmico e estático realizado de forma 

crônica (Oliveira, 2002; Magalhães, 2008; Pinheiro, Cunha et al., 2007). 

Em condições fisiológicas, como no treinamento físico, a resposta do músculo 

cardíaco vai de acordo com as conseqüências hemodinâmica de cada tipo de 

exercício. Nas modalidades de treinamento de força há aumento da pós-carga, que 

é caracterizado pelo elevado pico de tensão sistólica. Como resposta a essa 

sobrecarga hemodinâmica ocorre aumento da área de secção transversa dos 

cardimiócitos, pela adição do número de miofibrilas por sarcômeros em paralelo, o 

que leva a um aumento na espessura da parede do ventrículo esquerdo sem 

alteração no tamanho de sua cavidade caracterizando a hipertrofia ventricular 

esquerda concêntrica (Oliveira, 2002; Magalhães, 2008).  

Em estados patológicos, uma sobrecarga de volume pode levar a um 

aumento do diâmetro interno do ventrículo esquerdo e a um aumento proporcional 

da espessura de sua parede, caracterizando uma hipertrofia ventricular esquerda 

excêntrica. Já uma sobrecarga de pressão está associada a um espessamento da 
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parede do ventrículo esquerdo e uma diminuição de sua dimensão interna, 

caracterizando uma hipertrofia ventricular esquerda concêntrica (Oliveira, 2002). 

Nos modelos de treinamento aeróbico, ocorre uma sobrecarga de volume, ou 

seja, aumento da pré-carga devido ao aumento do retorno venoso durante as 

sessões de exercício, o que gera um elevado pico de tensão diastólica, induzindo o 

crescimento dos cardiomiócitos. Neste, ocorre adição em série dos novos 

sarcômeros, e conseqüente aumento em seu comprimento pelo aumento no número 

das miofibrilas, para normalizar o estresse na parede do miocárdio levando a um 

aumento da cavidade do ventrículo esquerdo. A cavidade aumentada gera um 

elevado pico de tensão sistólica, que estimula o crescimento dos cardiomiócitos, 

pela adição de novos sarcômeros em paralelo, aumentando também a espessura da 

parede do VE de forma compensatória (Oliveira, 2002; Magalhães, 2008). 

 Em relação às adaptações fisiológicas tem sido observado que o exercício 

físico regular, com intensidade leve a moderada, aumenta a contratilidade 

miocárdica, o débito cardíaco, o volume de ejeção sistólico e diminui a pressão 

arterial e freqüência cardíaca de repouso (Arcanjo, Pinto et al., 2008; Kemmler, Von 

Stengel et al., 2009). 

Sabendo que a desnutrição perinatal reduz as dimensões cardíacas, podendo 

levar ao aparecimento de doenças mais tardiamente, e que o treinamento físico 

provoca adaptações na musculatura ventricular, pretende-se compreender os efeitos 

moduladores do treinamento físico moderado, em ratos adultos submetidos à 

desnutrição protéica perinatal sobre parâmetros morfométricos do ventrículo 

esquerdo. 
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3. HIPÓTESE  

 

 O treinamento físico moderado modula os efeitos da desnutrição perinatal 

sobre parâmetros morfométricos do ventrículo esquerdo de ratos adultos. 

 

 

4. OBJETIVOS 

 

4.1 Objetivo Geral 

 

 Investigar os efeitos do treinamento físico moderado sobre parâmetros 

morfométricos do ventrículo esquerdo de ratos adultos submetidos ou não à 

desnutrição materna durante a gestação e a lactação.  

 

4.2 Objetivos específicos 

 

 Avaliar, no modelo experimental empregado, os seguintes parâmetros: 

 Peso absoluto e relativo do coração dos animais 

 Área de secção transversa do ventrículo esquerdo; 

 Área da cavidade do ventrículo esquerdo; 

 Espessura da parede do ventrículo esquerdo; 

  Área de secção transversa dos cardiomiócitos; 
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5. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

5.1 Animais e formação dos grupos experimentais 

Foram utilizados ratos machos albinos da linhagem Wistar da colônia de 

criação do Departamento de Nutrição da Universidade Federal de Pernambuco. Os 

animais foram mantidos em sala com temperatura de 23 + 2°C, ciclo claro-escuro 

invertido de 12/12h (luz das 05:00 h às 17:00 h) e livre acesso à alimentação e água. 

Para obtenção de neonatos, foram acasalados animais machos e fêmeas 

primíparas (proporção 1:2), com idade entre 90 e 120 dias. A gestação foi 

determinada pela técnica de esfregaço vaginal. Esta consiste na coleta da secreção 

vaginal para verificar a presença de espermatozóides (Marcondes, Bianchi et al., 

2002). Uma vez detectado o estado de prenhez, as ratas foram acomodadas 

individualmente em gaiolas de polipropileno com dimensão de 46x32x21 cm e 

receberam dieta a base de caseína para formação de dois grupos experimentais: 

controle (C: caseína 17%, n=16) e desnutrido (D: caseína 8%, n=11) (Passos, 

Ramos,  et al., 2000; Reeves, Nielsen et al., 1993). 

Um dia após o nascimento dos filhotes, as ninhadas foram ajustadas para 8 

filhotes por mãe. Durante a lactação, as mães continuaram recebendo dieta a base 

de caseína. Após o período de lactação, 21 dias de vida, somente os filhotes 

machos (Controle (C), n=16 e Desnutrido (D), n=11) foram utilizados no 

experimento. Estes passaram a receber dieta padrão do biotério (LABINA, Purina 

Brasil: 52% de carboidratos, 21% de proteínas e 4% de lipídeos - LABINA). Aos 60 

dias de vida, os grupos foram subdivididos de acordo com a realizção do 

treinamento físico: a) grupo controle (C: caseína 17%, n=08); b) grupo desnutrido (D: 

caseína 8%, n=04); c) grupo treinado (T: caseína 17%, treinamento físico, n=08) e d) 

grupo desnutrido treinado (DT: caseína 8%, treinamento físico, n=07). 

Os procedimentos realizados para manejo e cuidado dos animais estão de 

acordo com as normas do Comitê Brasileiro de Experimentação Animal (COBEA) e 

foram aprovados pela comissão de Ética em Experimentação Animal do Centro de 

Ciências Biológicas – UFPE sob o número de protocolo 23076.018163/2009-15. 
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5.2 Manipulação da dieta 

 

Durante a gestação e lactação as ratas do grupo Controle (C) receberam 

dieta a base de caseína a 17% enquanto as do grupo Desnutrido (D) receberam 

dieta hipoprotéica com caseína a 8% (Tabelas 1 e 2). Após o desmame os animais 

receberam dieta padrão do biotério (LABINA, Purina Brasil: 52% de carboidratos, 

21% de proteínas e 4% de lipídeos - LABINA) (Tabela 3). 

 

Tabela 1: Composição das dietas (17% e 8% de proteína). 

Ingredientes  
1 Kg de ração 

8 % 17% 

Caseína 79,3 g 179,3 g 
Mix vitaminíco* 10 g 10 g 
Mix mineral # 35 g 35 g 
Celulose 50 g 50 g 
Bitartarato de colina 2,5 g 2,5 g 
DL-Metionina 3,0 g 3,0 g 
Óleo de soja 70 ml 70 ml 
Amido de milho 
Sacarose 

750,2 g 
100 g 

650,2 g 
100 g 

#
 Mix mineral contendo (mg/kg de dieta): CaHPO4, 17200; KCI, 4000; NaCl, 4000; MgO, 420; MgSO4, 

2000; Fe2O2, 120; FeSO4·7H2O, 200; trace elements, 400 (MnSO4·H2O, 98; CuSO4·5H2O, 20; 
ZnSO4·7H2O, 80; CoSO4·7H2O, 0.16; KI, 0.32; sufficient starch to bring to 40 g [por kg de dieta]). 
* Mix vitamínico contendo (mg/kg de dieta): retinol, 12; colecalciferol, 0.125; tiamina, 40; riboflavina 
30; ácido pantotenico, 140; piridoxina, 20; inositol, 300; cyanocobalamin, 0.1; menadiona, 80; ácido 
nicotinico, 200; colina, 2720; ácido fólico, 10; ácido p-aminobenzoico, 100; biotina, 0.6. 
Fonte: REEVES, 1993. 
 
 

Tabela 2: Composição centesimal de macronutrientes da dieta experimental 
isocalórica com diferentes teores de proteína utilizada na alimentação dos animais 
durante a gestação e a lactação. 
 

Macronutrientes 
% Proteína 

8 % 17% 

%g 100.00 100.00 
Proteínas 8.10 17.30 
Carboidratos 66.87 58.11 
Lipídeos 7.00 7.00 
Fibras 1.25 5.00 
Vitaminas 3.50 1.25 
Minerais 5.00 3.50 
Kcal 362.48 363.44 

Fonte: FREITAS-SILVA, 2007. 
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Tabela 3: Composição da dieta LABINA (Purina Brasil) utilizada na alimentação dos 
animais controle. 
 

Ingredientes* Quantidade (g) Calorias 
(Kcal) 

Proteína 23 92 
Carboidratos 74,5 288 

Gordura 2,5 22,5 
Total 100 402,5 

*Composição básica: milho, farelo de trigo, farelo de soja, farinha de carne, farelo de arroz cru, 
carbonato de cálcio, fosfato de bicálcico, sal, pré-mix. 
Fonte: Purina Brasil 
 
 

5.3 Protocolo de treinamento físico 

 

 Aos 60 dias de idade os ratos foram divididos em quatro grupos 

experimentais, de acordo com a realização do treinamento físico: a) grupo controle 

(C: caseína 17%, n=08); b) grupo desnutrido (D: caseína 8%, n=04); c) grupo 

treinado (T: caseína 17%, treinamento físico, n=08) e d) grupo desnutrido treinado 

(DT: caseína 8%, treinamento físico, n=07) (Figura 1). 

 

 

 

Figura 1: Formação dos grupos experimentais (n=27). 

Controle (C) 

(n=16) 

Desnutrido (D) 

(n=11) 

Controle (C) (n=08) Treinado (T) 

(n=08) 
Desnutrido (D) (n=04) Desnutrido Treinado 

(DT) (n=07) 

GRUPOS EXPERIMENTAIS 

 (n=27) 
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Os animais treinados foram submetidos a um programa de treino físico 

moderado, em esteira Motorizada EP-131/Insight Equipamentos Ltda (Figura 2)  e 

seguiram o protocolo experimental (8 semanas, 5 dias/semana, 60 min/dia e 70% do 

VO2max, horário do exercício 3 horas após iniciar o ciclo escuro) [Tabela 04] 

(Leandro, Bishop et al., 2006). O grupo não treinado permaneceu nas gaiolas, mas 

no mesmo ambiente em que se encontravam os animais em treinamento. 

 

                  

Figura 2: Animais em treinamento físico moderado na esteira motorizada 
(Treadmill: Millenium - Imbramed). Fonte: Dados da pesquisa. 

 

 

De acordo com o protocolo utilizado, a intensidade inicial do treino é leve e 

aumenta progressivamente a cada semana ate atingir 70% do VO2max, sendo 

mantida até o fim do programa de treinamento. Para isso é manipulada a velocidade, 

a inclinação da esteira e o tempo de exercício. A primeira semana de treinamento é 

dedicada à adaptação dos animais, assim a esteira funciona em baixa velocidade, 

sendo 20 minutos/dia. A partir da segunda semana, o exercício assume duração de 

60 minutos, sendo dividido em quatro fases: aquecimento (5min), intermediária 

(20min) que pode ser subdividida em duas etapas de 10 minutos com velocidades 

diferentes, treino (30min) e desaceleração (5min). Somente na fase de treino é 

atingido 70% do VO2max (Figura 3). 
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Figura 3: Protocolo de treinamento físico de acordo com a velocidade, inclinação 
e duração de cada sessão das oito semanas de treinamento. Fonte: LEANDRO et 
al., 2007. 
 

Semanas 
Velocidade 

(km/h) 
Inclinação (º) Duração (min) 

1ª Semana 
(Adaptação) 

0,3 0 5 

0,4 0 5 

0,5 0 5 

0,3 0 5 

2ª Semana 0,4 0 5 

0,5 0 20 

0,6 0 30 

0,4 0 5 

3ª Semana 0,5 0 5 

0,6 0 10 

0,8 0 10 

0,9 0 30 

0,5 0 5 

4ª Semana 0,5 0 5 

0,8 0 10 

0,9 0 10 

1,1 0 30 

0,5 0 5 

5ª Semana 0,5 5 5 

0,8 5 10 

0,9 5 10 

1,1 5 30 

0,5 0 5 

6ª Semana 0,5 10 5 

0,8 10 10 

0,9 10 10 

1,1 10 30 

0,5 0 5 

7ª Semana 0,5 10 5 

0,8 10 10 

0,9 10 10 

1,1 10 30 

0,5 0 5 

8ª Semana 0,5 10 5 

0,8 10 10 

0,9 10 10 

1,1 10 30 

0,5 0 5 
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5.4 Desenho Experimental 

 

 Os animais dos diferentes grupos experimentais foram sacrificados aos 123 

dias de idade para a realização dos estudos propostos (Figura 4).  

 

 

Figura 4. Desenho experimental representando a formação dos diferentes grupos 
quanto à manipulação da dieta e do período de treinamento físico moderado, e o 
período em que foram sacrificados 

 

 

5.5 Avaliação da evolução ponderal 

 

 Os filhotes foram diariamente pesados individualmente durante todo o período 

de aleitamento, sendo, posteriormente pesados uma vez por semana. O peso 

corporal dos animais foi registrado através de balança eletrônica digital – Marte, 

modelo S-4000, com capacidade de 4kg e sensibilidade de 0,1g.  

 

5.5.1 Ganho de peso corporal 

 

Gestação Lactação 120 

dias 

 

Grupo Desnutrido 

Caseína a 8% (n=11) 

Dieta normoprotéica: Labina 

Sacrifício 

60 

dias 

Grupo Controle 

Caseína a 17% (n=16) 
Treinamento físico moderado 

123 

dias 
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 O ganho de peso corporal (GPC) dos animais foi calculado em percentual, 

tendo como referência o peso da primeira pesagem após o nascimento (Bayol, 

Jones et al., 2004), através da seguinte fórmula: 

 

 

Onde: 

% GPC = ganho de peso corporal em percentual 

Px = Peso de cada dia subseqüente 

P1 = Peso da primeira pesagem 

 

5.5.2 Taxa de crescimento 

 A taxa de crescimento é calculada com base nos pesos corporais (Bayol, 

Jones et al., 2004) a partir da fórmula: 

 

 

  

Onde: 

TC = Taxa de crescimento (em gramas) 

PA = Peso do dia anterior 

Px = Peso de cada dia subseqüente 

 

 

5.6 Retirada dos tecidos 

 

Os animais dos diferentes grupos foram sacrificados aos 123 dias de vida 

para o estudo post mortem. 

 Inicialmente o animal foi anestesiado com uma solução de 12,5% de 

cloralose e 0,5% de uretana na dose de 1mL/kg de peso, via intraperitoneal. Em 

seguida foi feita a perfusão do coração (Toscano, Amorim et al., 2008). Assim, após 

ampla abertura das cavidades torácica e abdominal do animal, a veia cava inferior, 

% GPC = (Px x 100/P1) - 100 

TC = Px – PA 
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ao nível das veias ilíacas comuns, foi canulada com um cateter intravenoso 

conectado a um dispositivo de perfusão por gravidade (equipo). Imediatamente após 

o início da perfusão foi feita uma abertura na aorta abdominal. Esta abertura 

permitiu, ao mesmo tempo, saída do sangue e das soluções injetadas durante a 

perfusão. Em cada animal foi injetado um volume de 250 mL de solução salina a 

0,9% com 1,5 mL de heparina por litro de salina. Este procedimento teve por objetivo 

a remoção do sangue. Após a retirada do sangue, foi feita a fixação do material com 

um volume de 100mL do líquido fixador Carnoy (600mL de álcool etílico, 300mL de 

clorofórmio e 100mL de ácido acético). 

 

5.7 Avaliação alométrica 

 

Ao final da perfusão o coração foi cuidadosamente retirado e devidamente 

dissecado (Toscano, Amorim et al., 2008). Em seguida foi realizada a aferição do 

peso do coração utilizando uma balança digital (marca AND, modelo HR-200, com 

sensibilidade até 0,1mg) (Figura 5). De posse desses dados, foi possível estabelecer 

as medidas de peso absoluto e peso relativo do coração. Essa mensuração é 

determinada pela razão entre o peso do coração (g) e peso do animal (g) no dia do 

sacrifício (Toscano, Amorim et al., 2008). 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5. Pesagem do coração 
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5.8 Rotina histológica 

 

Após aferição do peso, o coração foi então fixado em Carnoy por 45 minutos 

e em seguida em álcool a 70%, de maneira que a conformação característica do 

órgão fosse preservada (Toscano, Amorim et al., 2008). Após a fixação, os 

fragmentos foram desidratados em bateria crescente de alcoóis (80º a 100º) em 

banhos de 30 minutos, diafanizados em xilol, em banhos de 20 minutos e incluídos 

em parafina, após um banho de 30 minutos. A fim de otimizar o tempo de 

processamento dos tecidos, os fragmentos foram desidratados sob temperatura de 

56º em estufa (Fanem, 315 SE) (Paz, 2001).  

Após a inclusão em parafina, foram realizados cortes histológicos transversais 

do coração ao nível das cavidades ventriculares com espessura de 4µm, obtidos em 

micrótomo Leica, RM 2125RT. Os fragmentos do coração foram incluídos em 

parafina com a face correspondente ao ponto médio da distância entre o sulco 

atrioventricular e o ápice do coração voltada para a área de corte. Os cortes foram 

corados pela técnica de Hematoxilina-Eosina (HE) e montados entre lâminas e 

lamínula com resina sintética (Entellan-Merk). 

 

5.9 Análise morfométrica do ventrículo esquerdo 

 

A análise morfométrica do ventrículo esquerdo foi realizada a partir da 

mensuração da área de secção transversa, área da cavidade e da espessura da 

parede do ventrículo esquerdo e da mensuração da área de secção transversa dos 

cardiomiócitos. 

 

5.9.1 Mensuração da área de secção transversa, área da cavidade e espessura 

da parede do ventrículo esquerdo 

 

Depois de montadas, as lâminas foram avaliadas para a escolha dos cortes 

que serviram para análise morfométrica. As imagens dos cortes histológicos 

transversais do coração selecionadas em um microscópio foram capturadas, sob 

papel milimetrado através de um Scanner (HP Deskjet F4280), acoplado a um 
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microcomputador. Após a captura das imagens dos cortes histológicos transversais 

escolhidos, foi realizada a mensuração da área de secção transversa do VE e de 

sua cavidade (Figura 6 A e B) e a espessura de sua parede (Figura 7). A medida da 

espessura da parede do ventrículo esquerdo foi calculada a partir da média de seis 

mensurações da parede do VE. Para essas análises, foi utilizado um 

microcomputador com o programa de análise de imagens ImageJ 1.44p®. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6. Ilustração do corte histológico transversal digitalizado para 
mensuração de: A- Área de secção transversa do VE; B- Área da 
cavidade do VE pelo programa Image J 1.44p®. Fonte: Dados da 
pesquisa. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 7. Ilustração do corte histológico transversal digitalizado para 
mensuração da espessura do VE pelo programa Image J 1.44p®. 
Fonte: Dados da pesquisa. 
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5.9.2 Mensuração da área dos cardiomióciotos 

 

Em cada corte foram analisados 30 campos microscópicos obtidos ao acaso 

sob microscópio óptico Olympus BX50 (objetiva 40X). Este microscópio foi acoplado 

a um microcomputador com um programa de captação de imagens, ATI-Tv Player, 

6.3. Em cada lâmina, foram obtidas imagens de 50 células miocárdicas com seus 

respectivos núcleos. Em seguida, através do programa ImageJ 1.44p®., foi realizada 

a mensuração da área do cardiomiócioto (Toscano, Amorim et al., 2008) (Figura 8).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 8. Ilustração da mensuração da área do cardiomiócito pelo 
programa Image J 1.44p®. Fonte: Dados da pesquisa. 

 

 

5.10 Análise estatística 

 

Os valores foram expressos em média e Erro Padrão da Média (x ± EPM). 

Para a comparação entre os grupos controle e desnutrido foi utilizado o teste t-

student. Para avaliação dos efeitos do treinamento físico nos parâmetros estudados 

foi utilizado o teste de análise de variância (ANOVA) two-way seguido do teste de 

Bonferronni. O treinamento físico e a desnutrição foram utilizados como fatores. O 

nível de significância foi mantido em 5% (p< 0,05). Toda a análise estatística foi 

realizada utilizando-se o programa GraphPad Prism 5.0 para Windows.
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6. RESULTADOS 

 

Os resultados do presente estudo estão apresentados sob a forma do artigo original 
intitulado: “EFEITO DO TREINAMENTO FÍSICO MODERADO SOBRE 
PARÂMETROS MORFOMÉTRICOS DO VENTRÍCULO ESQUERO DO CORAÇÃO 
DE RATOS ADULTOS SUBMETIDOS À DESNUTRIÇÃO PERINATAL”, a ser 
submetido ao periódico Revista de Nutrição, com fator de impacto 0,3. 
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RESUMO 

 

 

Foram analisados os efeitos moduladores do treinamento físico moderado 
sobre parâmetros morfométricos do ventrículo esquerdo de ratos adultos submetidos 
à desnutrição protéica perinatal. Ratos machos da linhagem Wistar (n = 27) foram 
divididos em dois grupos: controle (C, n = 16 caseína 17%) e desnutrido (D, n = 11 
caseína 8%), de acordo com a dieta oferecida à mãe durante a gestação e lactação. 
Após o período de desmame, todos os animais receberam dieta padrão do biotério 
(Labina®). Aos 60 dias de vida, os dois grupos foram subdivididos de acordo com a 
realização do treinamento físico: Controle (C: caseína 17%, n=8); Desnutrido (D: 
caseína 8%, n= 4; Treinado (T: caseína 17%, n= 8) e Desnutrido Treinado (DT: 
caseína 8%, n= 7). O treinamento físico moderado foi realizado em esteira 
motorizada (8 semanas, 5 dias/semana, 60 min/dia e VO2 max de 70% ). Após o 
treinamento os animais foram sacrificados e o coração foi analisado para estudos 
dos parâmetros morfométricos do ventrículo esquerdo. A histomorfometria do 
coração e de suas células foi realizada com o programa de análise de imagens 
Image J 1.44p®. O crescimento corporal foi avaliado ao longo do experimento. 
Observou-se menor  peso corporal ao final da lactação no grupo D (26,09 ± 1,93) em 
relação ao C (37,70 ± 3,06) (p<0,05). A taxa de crescimento foi menor em D (0,96 ± 
0,08) em relação a C (1,55 ± 0,12). O percentual de ganho de peso corporal (%GPC) 
foi maior no grupo D (284,49 ± 22,54) em relação a C (214,99 ± 8,24) na lactação, 
bem como no pós-desmame D (630,72 ± 36,16) e C (458,81 ± 28,31) (p<0,05). Esse 
percentual, no entanto, diminuiu no grupo DT em relação ao D e ao T após o início 
do treinamento físico moderado (p<0,05). Não houve diferença no peso absoluto (C 
= 1,39 ± 0,08; D = 1,53±0,30; T = 1,44±0,06; DT= 1,61 ± 0,08) bem como no peso 
relativo do coração (C = 0,003±0,0001; D = 0,0048±0,0009; T = 0,004164±0,0001; 
DT = 0,0046±0,0003)  quando os grupos foram comparados entre si (p>0,05). A área 
do ventrículo esquerdo não sofreu alteração nos animais estudados (p>0,05). Em 
relação à área da cavidade do VE ocorreu diminuição em DT (29,42 ± 2,40) em 
relação a C (71,58 ± 6,13) e D (83,28 ± 13,74) (p<0,05).  A espessura da parede do 
VE, apresentou um aumento em DT (6955,84 ± 406,02) quando comparados a C 
(4678,83 ± 465,79) e D (3981,40 ± 246,18). Houve uma diminuição da área dos 
cardiomiócitos em D (317,78 ± 9,87) quando comparados a C (441,20 ± 29,40) 
(p<0,05). DT apresentou aumento da área de secção transversa dos cardiomiócitos 
(438,59 ± 27,41) quando comparados a D (317,78 ± 9,87) (p>0,05). Os resultados 
demonstram que a desnutrição pode causar alterações na estrutura cardíaca e que 
o treinamento físico moderado é capaz de influenciar tais alterações principalmente 
em termos de estrutura celular. 
 

Palavras-chave: plasticidade fenotípica, treinamento físico, coração, cardiomiócitos, 
ratos 
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Introdução 

 

O coração é o primeiro órgão a concluir a formação em vertebrados e tem um 

papel fundamental na distribuição de nutrientes e oxigênio para o embrião 

(Buckingham, Meilhac et al., 2005). O crescimento cardíaco pré-natal é devido, 

principalmente, à hiperplasia de cardiomiócitos. No entanto, ao final do 

desenvolvimento intra-uterino e no início da vida pós-natal, o processo hiperplásico 

dá lugar ao crescimento celular por hipertrofia. Esse processo coincide com a fase 

de diferenciação terminal do órgão, o que torna o miocárdio um tecido mais 

especializado (Corstius, Zimanyi et al., 2005). A precisão no funcionamento do 

coração permite o fluxo sanguíneo adequado para todos os órgãos do corpo 

atendendo às necessidades metabólicas em resposta às interferências do meio 

externo e mantendo a homeostase (Buckingham, Meilhac et al., 2005). 

Uma alimentação adequada é imprescindível para que os seres vivos atinjam 

seu pleno potencial de crescimento, saúde, reprodução e longevidade (Gniuli, 

Calcagno et al., 2008). Por outro lado, a má nutrição é um dos fatores não genéticos 

que mais interferem no desenvolvimento normal dos órgãos (Morgane, Austin-

Lafrance et al., 1993). Indivíduos mal nutridos no início da vida, onde o período de 

crescimento ocorre de forma acelerada, apresentam sérias mudanças nas quais o 

organismo precisará ajustar-se para sobreviver (Engelbregt, Houdijk et al., 2000). 

 Estudos mostram que a restrição nutricional sofrida pela mãe no período 

gestacional pode acarretar conseqüências na vida adulta, tais como obesidade, 

diabetes, hipertensão e doenças cardiovasculares (Barker, Osmond et al., 1989; 

Gonzalez Zapata, Alvarez-Dardet Diaz et al., 2006; Oken e Gillman, 2003). Esse 
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período de susceptibilidade do organismo é conhecido como período crítico do 

desenvolvimento e um déficit nutricional nesse momento pode ocasionar efeitos 

deletérios tanto no crescimento corpóreo, demonstrado pela taxa de crescimento 

(Gama, Carvalho et al., 2007) quanto no desenvolvimento de órgãos e sistemas, 

como por exemplo, no coração demonstrado pela redução no número de 

cardiomiócitos (Cheema, Dent et al., 2005; Corstius, Zimanyi et al., 2005) e pela 

diminuição da área de secção transversa dos cardiomiócitos e da área de secção 

transevras e perímetro transverso do coração (Toscano, Amorim et al., 2008). 

O exercício físico é preconizado, atualmente, como indutor de um estilo de 

vida saudável pelo seu efeito de bem-estar, preventivo e terapêutico. Tem sido 

associado a benefícios metabólicos, imunológicos, neurovegetativos e 

cardiovasculares com redução na morbidade e mortalidade e melhora na 

capacidade funcional global (Barker, 2007; De Moura, Lisboa et al., 2007; Gluckman, 

Seng et al., 2007; Moita, Lustosa et al., 2011; Pinheiro, Cunha et al., 2007). É 

observado que a prática regular de exercício físico, de intensidade leve a moderada, 

aumenta a contratilidade miocárdica, o débito cardíaco, o volume de ejeção sistólico 

e diminui a pressão arterial e freqüência cardíaca de repouso (Kemmler, Von 

Stengel et al., 2009).  

Há um consenso na literatura de que o condicionamento físico é benéfico à 

saúde (Magalhães, Barretti et al., 2008; Silva, Peluzio et al., 2011), atenuando 

prejuízos em situações patológicas, tais como no controle da pressão sanguínea e 

fatores de risco a diversas condições cardiovasculares (Magalhães, Barretti et al., 

2008). Por outro lado, desajustes nutricionais causam prejuízos ao coração 

(Bertram, Khan et al., 2008; Cheema, Dent et al., 2005; Corstius, Zimanyi et al., 

2005; Hanson e Gluckman, 2005; Silva, Peluzio et al., 2011; Toscano, Amorim et al., 
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2008). Assim sendo, o presente estudo está testando a hipótese de que o 

treinamento físico moderado reverte os efeitos da desnutrição perinatal sobre 

aspectos morfométrico e morfológicos do coração. Desta forma os objetivos deste 

estudo foram: analisar os efeitos do treinamento físico moderado sobre parâmetros 

cardíacos de área, dimensão cavitária e espessura da parede do ventrículo 

esquerdo, além da área de secção transversa dos cardiomiócitos de animais que 

sofreram ou não desnutrição protéica na gestação e lactação 

 

Métodos 

 

Animais e dieta 

Foram utilizados ratos albinos da linhagem Wistar da colônia de criação do 

Departamento de Nutrição da Universidade Federal de Pernambuco. Os animais 

foram mantidos em sala com temperatura de 23 + 2°C, ciclo claro-escuro invertido de 

12/12h (luz das 05:00 h às 17:00 h) e livre acesso à alimentação e água. Os ratos 

foram divididos em 2 grupos experimentais de acordo com a dieta fornecida as mães 

durante a gestação e lactação: controle (caseína a 17%, n=16) e desnutridos 

(caseína a 8%,n=11). Após o desmame, os animais passaram a receber dieta 

padrão do biotério (Labina). Aos 60 dias de idade, os grupos foram subdivididos com 

relação ao treinamento físico moderado: controle (C n=8), desnutrido (D n=4), 

treinado (T n=8) e desnutrido treinado (DT n=7). O protocolo de treinamento foi 

realizado em esteira ergométrica durante 8 semanas. 

 

Protocolo de Treinamento 
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O protocolo de treinamento físico consistiu em corrida em esteira ergométrica 

(Esteira Motorizada EP-131R, Insight Equipamentos Ltda., Ribeirão Preto, SP, 

Brasil), durante 8 semanas, 5 dias/semana, 60 minutos/dia a 70% do VO2max de 

acordo com o protocolo de Leandro et al. (2007). Conforme o protocolo utilizado, a 

intensidade inicial do treino é leve e aumenta progressivamente a cada semana ate 

atingir 70% de VO2max, sendo mantida até o fim do programa de treinamento. Para 

isso é manipulada a velocidade, a inclinação da esteira e o tempo de exercício. A 

primeira semana de treinamento é dedicada à adaptação dos animais, assim a 

esteira funciona em baixa velocidade, por 20 minutos/dia. A partir da segunda 

semana, o exercício assume duração de 60 minutos, sendo dividido em quatro 

fases: aquecimento (5min), intermediária (20min) que pode ser subdividida em duas 

etapas de 10 minutos com velocidades diferentes, treino (30min) e desaceleração 

(5min). Somente na fase de treino é atingido 70% do VO2max (Leandro, Levada et al., 

2007). 

 

Evolução Ponderal 

 

Os filhotes foram pesados diariamente durante todo o período de aleitamento, 

sendo, posteriormente pesados uma vez por semana. O peso corporal dos animais 

foi registrado através de balança eletrônica digital – Marte, modelo S-4000, com 

capacidade de 4kg e sensibilidade de 0,1g.  

 

-Taxa de crescimento 

 A taxa de crescimento foi calculada com base nos pesos corporais (Bayol, 

Jones et al., 2004) a partir da fórmula: TC = Px – PA. Onde: TC = Taxa de 
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crescimento (em gramas); PA = Peso do dia anterior; Px = Peso de cada dia 

subseqüente 

 

- Ganho de peso corporal 

 

 O ganho de peso corporal (GPC) dos animais foi calculado em percentual, 

tendo como referência o peso da primeira pesagem após o nascimento (Bayol, 

Jones et al., 2004), através da seguinte fórmula: % GPC = (Px x 100/P1) – 100. 

Onde: % GPC = ganho de peso corporal em percentual; Px= Peso de cada dia 

subseqüente; P1 = Peso da primeira pesagem 

 

 

Extração dos tecidos 

 

Aos 123 dias de idade, os animais foram anestesiados via intraperitoneal 

(uretana 12,5 mg, cloralose 0,5 mg, 1mL/100g de peso corporal do animal). Em 

seguida foi realizada a perfusão cardíaca com o objetivo de remover todo o sangue. 

Em seguida foi feita a fixação do material com líquido fixador Carnoy (600ml de 

álcool etílico, 300ml de clorofórmio e 100ml de ácido acético). 

Ao final da perfusão o coração foi cuidadosamente retirado e devidamente 

dissecado (Toscano, Amorim et al., 2008). Em seguida foi realizada a aferição do 

peso do coração utilizando uma balança digital (marca AND, modelo HR-200, com 

sensibilidade até 0,1mg e determinada a relação alométrica (Toscano, Amorim et al., 

2008). Posteriormente, seguiu-se a rotina histológica para montagem das lâminas 

(Toscano, Amorim et al., 2008). 
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Análise histomorfométrica do ventrículo esquerdo 

 

- Mensuração da área de secção transversa, perímetro transverso, área da 

cavidade e espessura da parede do VE 

 

Depois de montadas, as lâminas foram avaliadas para a escolha dos cortes 

que serviram para análise morfométrica. As imagens dos cortes histológicos 

transversais do coração selecionadas em um microscópio foram capturadas, sob 

papel milimetrado, através de um Scanner (HP Deskjet F4280), acoplado a um 

microcomputador. Em seguida foi realizada a mensuração da área de secção 

transversa, área da cavidade e espessura da parede do VE. A medida da espessura 

da parede do ventrículo esquerdo foi calculada a partir da média de seis 

mensurações da parede do VE. Para essas análises, foi utilizado um 

microcomputador com o programa de análise de imagens ImageJ 1.44p®. 

 

- Mensuração da área de secção transversa dos cardiomiócitos 

 

Em cada corte foram analisados 30 campos microscópicos obtidos ao acaso 

sob microscópio óptico Olympus BX50 (objetiva 40X). Este microscópio foi acoplado 

a um microcomputador com um programa de captação de imagens, ATI-Tv Player, 

6.3. Em cada lâmina, foram obtidas imagens de 50 células miocárdicas com seus 

respectivos núcleos. Em seguida, através do programa ImageJ 1.44p®, foi realizada 

a mensuração da área do cardiomiócioto (Toscano, Amorim et al., 2008). 
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Análise estatística 

Os valores foram expressos em Média e Erro Padrão da Média (x ± EPM). 

Para a comparação entre os grupos controle e desnutrido foi utilizado o teste t-

student. Para avaliação dos efeitos do treinamento físico nos parâmetros estudados 

foi utilizado o teste de análise de variância (ANOVA) two-way seguido do teste de 

Bonferronni. O treinamento físico e a desnutrição foram utilizados como fatores. O 

nível de significância foi mantido em 5% (p< 0,05). Toda a análise estatística foi 

realizada utilizando-se o programa GraphPad Prism 5.0 para Windows. 

 

 

 

Resultados 

 

Peso corporal do animal: 

Não houve diferença no peso ao nascer dos animais submetidos à 

desnutrição. Contudo, estes animais apresentaram um menor peso corporal no 

desmame, na taxa de crescimento, no percentual de ganho de peso corporal 

(%GPC) (p<0,05) na lactação e até os 60 dias de vida (Tabela 1). 
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Tabela 1. Peso ao nascer (g), peso aos 21 dias (g), taxa de crescimento na lactação 
e percentual de ganho de peso corporal (%GPC) na lactação e pós-desmame (22–
60 dias), dos animais dos grupos controle (C, n = 16) e desnutrido (D, n = 11). 
 

 Grupos Experimentais 

Variáveis C D 

Peso (g) ao nascer 6,87 ± 0,44 6,77 ± 0,31 

Peso (g) aos 21 dias 37,70 ± 3,06 26,09 ± 1,93* 

Taxa de crescimento na 
lactação 

1,55 ± 0,12 0,96 ± 0,08* 

% GPC na lactação 214,99 ± 8,24 284,49 ± 22,54* 

% GPC no pós-desmame 458,81 ± 28,31 630,72 ± 36,16* 

*p<0,05 utilizando o teste t-student. 

 

 

 
Em relação ao percentual de ganho de peso corporal (%GPC) durante o 

protocolo de treino (60 – 120 dias), os animais do grupo desnutrido (D) 

apresentaram valores maiores (p<0,05) quando comparados aos do grupo controle 

(C).  Os animais do grupo treinado (T) não apresentaram diferença quando 

comparados aos do grupo controle (C). Os animais do grupo desnutrido treinado 

(DT) apresentaram valores inferiores quando comparados aos animais dos grupos 

desnutrido (D) (p<0,05) (Figura 1). 
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Gráfico 1. Percentual de ganho corporal durante o período de 
treinamento físico (60 – 120 dias) nos animais do grupo controle (C, n = 
8) desnutrido (D, n = 4), treinado (T, n = 8) e desnutrido e treinado (DT, 
n = 7). * p< 0,05 vs C, # p< 0,05 vs D e & p < 0,05 vs T. Anova two-way 
seguido do teste de Bonferroni, p<0,05.  
 
 
 
 

Peso do coração: 

 

Não houve diferença no peso absoluto (C = 1,39 ± 0,08; D = 1,53±0,30; T = 

1,44±0,06; DT= 1,61 ± 0,08) bem como no peso relativo do coração (C = 

0,003±0,0001; D = 0,0048±0,0009; T = 0,004164±0,0001; DT = 0,0046±0,0003)  

quando os grupos foram comparados entre si. 

 

 
Parâmetros histomorfométricos: 

  

Em relação à área do ventrículo esquerdo (VE), os grupos não apresentaram 

diferenças quando comparados entre si. Os animais do grupo desnutrido treinado 

(DT) apresentaram menor valor na área da cavidade do ventrículo esquerdo (VE) 

quando comparado aos animais do grupo controle (C), e desnutrido (D) (p<0,05) 
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(Tabela 2). Quanto à espessura da parede do ventrículo esquerdo (VE), os animais 

do grupo desnutrido treinado (DT) mostraram aumento significativo dessa medida 

quando comparados aos animais do grupo controle (C) e aos animais do grupo 

desnutrido (D) (p<0,05) (Tabela 2).  

Os animais do grupo desnutrido (D) apresentaram menor área do 

cardiomiócito quando comparados aos animais do grupo controle (C) (p<0,05) 

(Tabela 2). Entretanto, os animais do grupo desnutrido treinado (DT) mostraram 

maiores valores de área da célula cardíaca quando comparados aos animais do 

grupo desnutrido (D) (p<0,05) (Tabela 2).  

 

 

Tabela 2. Área (mm²), área da cavidade (mm²) e espessura da parede do VE (mm), 
área do cardiomiócito (mm²) dos animais dos grupos controle (C, n = 8), desnutrido 
(D, n = 4), treinado (T, n = 8) e desnutrido treinado (DT, n= 7). 
 

 Grupos Experimentais 

Variáveis C  D T  DT  

Área VE 
562,36±50,16 

 
 

448,42±59,56 
 
 

510,81±55,65 
 
 

506,31±38,80 
 
 

Área da cavidade 
VE 

71,58 ± 6,13 83,28 ± 13,74 52,27 ± 7,81 29,42 ± 2,40*# 

Espessura da 
parede VE 

 

4678,83 ± 
465,79 

3981,40 ± 
246,18 

5289,36 ± 
441,64 

6955,84 ± 
406,02 *# 

Área do 
cardiomiócito 

441,20 ± 29,40 317,78 ± 9,87* 384,36 ± 27,83 
438,59 ± 
27,41# 

Tabela 2. * indica diferença em relação a C, # indica diferença em relação a D; 
ANOVA two-way seguido do teste de Bonferroni, p<0,05. Os valores foram 
expressos em Média ± EPM. 
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DISCUSSÃO 

 

 A submissão de animais a uma dieta com restrição protéica como modelo de 

plasticidade fenotípica já está bem estabelecido (Barker, 2007; De Moura, Lisboa et 

al., 2007; Gluckman, Seng et al., 2007). No entanto, estudos relatando as 

repercussões do treinamento físico nesse contexto, sobretudo no coração, ainda são 

escassos. 

 No presente trabalho, foi analisado o efeito do treinamento físico moderado e 

da restrição protéica perinatal na morfometria de alguns aspectos cardíacos em 

ratos da linhagem Wistar. Assim, desnutrição associada ao protocolo de treinamento 

físico moderado não influenciou na área do ventrículo esquerdo, mas provocou 

diminuição da área de sua cavidade e aumento da sua espessura, o que sugere 

uma hipertrofia concêntrica neste grupo de animais. Os animais desnutridos tiveram 

alterações na morfologia cardíaca, concordando com Toscano et al. (2008). E o 

treinamento físico moderado trouxe efeitos benéficos ao coração (Silva, Peluzio et 

al., 2011), uma vez que reverteu danos celulares nos cardiomiócitos. 

 

Peso do animal 

 

Os animais provenientes de nutrizes alimentadas com dieta pobre em 

proteína (caseína 8%) apresentaram déficit quantitativo no peso corporal e na taxa 

de crescimento no período da lactação corroborando com estudos anteriores que 

utilizaram semelhante modelo de desnutrição no período gestacional e na lactação 

(Cheema, Dent et al., 2005; Moita, Lustosa et al., 2011; Moraes, 2010). Uma 

possível explicação pode ser devido ao baixo estoque de nutrientes da mãe que 

pode acarretar em menor transferência de nutrientes para a prole (Barker, 2007). 

Alem disso, a desnutrição perinatal parece induzir modificações na expressão de 
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mRNA do hormônio do crescimento contribuindo para a diferença nos padrões 

somáticos da prole na vida adulta (De Moura, Lisboa et al., 2007). 

O percentual de ganho de peso corporal (%GPC) foi maior nos animais do 

grupo desnutrido (D) tanto no período lactacional quanto no pós-desmame (22 – 60 

dias) concordando com resultados (Moita, Lustosa et al., 2011; Moraes, 2010). 

Neste sentido, é comum observar uma acelerada taxa de crescimento, demonstrado 

pelo ganho de peso corporal, em organismos que foram submetidos a déficit 

nutricional neonatal. Esse catch up de crescimento tem sido associado ao 

desenvolvimento de precoce de doenças cardiovasculares na vida adulta e seus 

fatores de risco, como resistência a insulina, obesidade (Singhal, Cole et al., 2004).   

Quanto ao percentual de ganho de peso corporal (%GPC) no período 

correspondente ao treinamento físico (60 – 120 dias) os animais do grupo desnutrido 

treinado (DT) tiveram uma redução desses valores, o que confirma os resultados de 

protocolos similares (Moita, Lustosa et al., 2011; Moraes, 2010). Esse resultado 

demonstra o efeito benéfico do treinamento físico moderado no rápido ganho de 

peso corporal podendo atenuar os efeitos deletérios desse catch up de crescimento 

(Moraes, 2010). 

 

 

Peso do coração 

 

Outro parâmetro analisado foi a relação entre o peso do coração e o peso do 

animal no dia do sacrifício (Pc/Pa), que, no presente estudo, não teve diferença 

entre os grupos concordando com estudos anteriores (Corstius, Zimanyi et al., 2005; 

Fioretto, Querioz et al., 2002; Toscano, Amorim et al., 2008). Esse resultado pode 

ser explicado pelo fato de haver um paralelismo entre o peso corporal e o peso do 

coração do animal (Corstius, Zimanyi et al., 2005; Fioretto, Querioz et al., 2002), pois 

houve uma recuperação do peso corporal no grupo desnutrido devido ao catch up 

ocorrido na lactação e pós-desmame (Singhal, Cole et al., 2004). Desse modo, 
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qualquer modificação do peso do coração acontecido durante a desnutrição pode ter 

sido compensada durante o período de recuperação nutricional. 

 

Parâmetros histomorfométricos 

 

Para avaliar as conseqüências do treinamento físico e da desnutrição no 

coração, é essencial ter em mente que o adequado trabalho do sistema 

cardiovascular depende diretamente da forma e da função do músculo cardíaco. 

Assim, modificações na estrutura do mesmo podem acarretar falhas comprometendo 

outros sistemas relacionados ao coração e, dessa forma, o organismo. 

Foi observado, no aspecto macrométrico, que a área de secção transversa do 

ventrículo esquerdo não sofreu alteração nos animais estudados, contrastando com 

os resultados de Toscano et al. (2008), os quais mostraram diminuição da área de 

secção transversa no coração de animais aos 30 e aos 71 dias de vida que foram 

desnutridos apenas no período de lactação. Esse contraste de resultados pode ter 

ocorrido em virtude da diferença da idade dos animais, que no presente estudo foi 

de 123 dias, bem como no período de manipulação dietética, sendo aqui gestacional 

e lactacional e a realização de treinamento físico moderado. 

 Já no tocante a área da cavidade do VE, os animais do grupo desnutrido 

treinado (DT) apresentaram diminuição das suas dimensões cavitárias quando 

comparados aos animais do grupo controle (C) e aos animais do grupo desnutrido 

(D). Resultados semelhantes foram observados por Sutton (1985), o qual sugere 

que a desnutrição levaria à redução na dimensão da cavidade do VE em decorrência 

da redução da massa do miocárdio (St John Sutton, Plappert et al., 1985). 

Entretanto, outros autores observaram aumento da cavidade do VE (Bergman, 
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Human et al., 1988; Fioretto, Querioz et al., 2002) que poderia ser em decorrência 

da redução desproporcional da massa do VE em relação ao seu volume (Fioretto, 

Querioz et al., 2002).  

 Em relação à espessura da parede do VE, há uma concordância com os 

resultados de Pluim et al. (2000) que observaram aumento da espessura da parede 

do ventrículo esquerdo em atletas corredores quando comparados aos seus 

controles justificando como adaptação fisiológica ao treinamento de endurance 

(Pluim, Zwinderman et al., 2000). Também concorda com os achados de Cheema et 

al. (2005), que verificaram aumento da espessura da parede do ventrículo esquerdo 

de ratos submetidos à desnutrição protéica (caseína 9%), sugerindo hipertrofia 

ventricular patológica decorrente de disfunção cardíaca (Cheema, Dent et al., 2005). 

A literatura relata que a hipertrofia cardíaca ocorre como um mecanismo 

adaptativo em resposta a um aumento de sua atividade ou de sobrecarga funcional 

do coração. (Magalhães, Barretti et al., 2008). Neste sentido, pode-se afirmar que 

esses resultados traduzem uma hipertrofia ventricular esquerda do tipo concêntrica, 

uma vez que essa condição é caracterizada por aumento da espessura da parede 

do ventrículo esquerdo e redução de seus diâmetros cavitários (Magalhães, Barretti 

et al., 2008). 

Sabe-se que as condições pré-natais são determinantes para o aparecimento 

de doenças cardiovasculares na vida adulta (Barker, 2007; Cheema, Dent et al., 

2005; Corstius, Zimanyi et al., 2005; Hanson e Gluckman, 2005; Lillycrop, Rodford et 

al., 2010; Lucas, 1991). Além disso, a literatura relata que o treinamento físico 

moderado isoladamente é capaz de provocar adaptações cardíacas fisiológicas 

(Rawlins, Bhan et al., 2009). Sob o contexto da plasticidade do desenvolvimento, há 

escassez de estudos que retratem a adaptação cardíaca de animais desnutridos 
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submetidos ao treinamento. Neste sentido, os resultados do presente estudo 

indicam que o treinamento físico moderado associado à desnutrição foi capaz de 

induzir uma hipertrofia ventricular esquerda concêntrica no coração.  

Diante do exposto, analogamente ao que ocorre em seres humanos, e, 

embora não tenham sido analisadas as condições hemodinâmicas dos animais 

desse estudo, a hipertrofia aqui encontrada pode ser justificada como decorrente de 

uma sobrecarga pressórica gerada pelo treinamento físico diante de possível 

alteração cardiovascular (Magalhães, Barretti et al., 2008) Tais afirmações estão de 

acordo com o estudo de Cheema et al. (2005) no qual foi constatado aumento da 

pressão arterial sistólica em ratos adultos submetidos a restrição protéica prenatal.  

O presente estudo encontrou diminuição da área dos cardiomiócitos dos 

animais do grupo desnutrido (D) quando comparado a dos animais do grupo controle 

(C), sugerindo uma hipotrofia dessas células devido à desnutrição imposta. Dados 

semelhantes foram demonstrados por Fioretto et al.  (2002), onde ratos que foram 

submetidos à desnutrição desde o nascimento até a vida adulta também 

apresentaram diminuição da área de secção transversa de seus cardiomiócitos. 

Tendo associado a uma possível diminuição na síntese de componentes 

miofibrilares, e/ou um aumento no catabolismo protéico miofibriliar (Fioretto, Querioz 

et al., 2002).  

Além disso, os animais do grupo desnutrido treinado (DT) apresentaram uma 

maior área de secção transversa dos cardiomiócitos em relação ao seu controle. Tal 

fato mostra que a inibição do crescimento celular provocada pela desnutrição foi 

revertida pelo treinamento físico moderado aplicado nesse estudo. Dados 

semelhantes foram encontrados em ratos submetidos a um programa de exercício 
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aeróbico, onde dimensões como o volume e a largura dos cardiomiócitos desses 

animais também sofreram aumento (Silva, Peluzio et al., 2011).   

 A hipertrofia dos cardiomiócitos é caracterizada pelo aumento no tamanho 

das células, por uma síntese aprimorada de proteínas e elevada organização do 

sarcômero, com aumento da espessura das miofibrilas, do seu número ou do seu 

comprimento (Frey, Katus et al., 2004). Das células cardíacas que fazem parte da 

estrutura do coração os cardiomiócitos representam 1/3 do total das células, mas 

formam 70-80% da massa cardíaca. Essa característica os torna de fundamental 

importância na hipertrofia do miocárdio (Magalhães, 2008). 

Diante do exposto, pode-se observar uma coerência entre os resultados 

macrométricos (espessura e área da cavidade do VE) e os micrométricos (área dos 

cardiomióciotos). Assim, sob a ótica da plasticidade do desenvolvimento, este 

estudo mostrou que as expressões fenotípicas parecem ser mais peculiares quando 

o treinamento físico está associado à desnutrição perinatal. 

 

 

Conclusão 

 

O presente trabalho mostrou que o treinamento físico moderado foi capaz de 

reverter as modificações na área de secção transversa dos cardiomiócitos de 

animais expostos a desnutrição perinatal. Esses achados são relevantes para o 

conhecimento dos benefícios do treinamento físico moderado sobre parâmetros 

morfométricos do ventrículo esquerdo de animais que sofreram desnutrição na 

gestação e lactação. 
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CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Os resultados do presente estudo mostraram que a desnutrição perinatal 

induz alterações na morfometria do ventrículo esquerdo e que o treinamento físico 

moderado na vida adulta pode reverter danos celulares no coração. Mais pesquisas 

são necessárias para elucidar os efeitos do treinamento físico moderado e das 

hipertrofias ventriculares de animais submetidos a injúrias nutricionais precoces. 

 O melhor conhecimento desse processo deve gerar novas oportunidades de 

intervenção terapêutica para a redução da morbi - mortalidade que acompanha as 

patologias cardiovasculares.   
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