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RESUMO

Introducéo: Os compostos fendlicos sdo derivados do metabolismo secundario das
plantas, desempenhando importante papel para o seu crescimento e reproducao.
Sao definidos como substancias que possuem anéis aromaticos em sua estrutura
guimica e que carregam substituintes hidroxilicos, incluindo seus grupos funcionais.
Nessa direcdo h& inUmeras evidéncias que sugerem que a ingestao de polifendis na
dieta tem papel fundamental em prevenir o surgimento de diversas doencas cronicas
ndo transmissiveis, e demonstrar efeitos consideraveis na estrutura muscular.
Dentre os alimentos que apresentam maiores teores de compostos fendlicos
destacam-se as uvas, e 0s seus subprodutos processados, suco de uva, e vinho
tinto. Os polifendis derivados das uvas tém sido associados a atividades
antioxidantes e anti-inflamatorias principalmente, contudo, outras variaveis, que vem
ganhando relevancia e interesse cientifico sdo os efeitos desta suplementacédo no
contexto de funcédo e desempenho muscular. Objetivo: Analisar o potencial do vinho
tinto, suco de uva, substancias derivadas de polifenois de uva (resveratrol,
quercetina e 4cido galico) e exercicio fisico aerébio na funcdo muscular de ratos
Wistar saudaveis. Metodologia: Foi utilizada uma amostra de ratos Wistar, divididos
em 5 grupos, suplementados com: Resveratrol (RE), Quercetina (QE), e Acido
Galico associados, Suco (SU), Vinho Tinto (VT), Controle (C) e protocolo de
Exercicio (EXE), durante 8 semanas. O treinamento aerdbio foi realizado em uma
roda de caminhada motorizada. Os dados finais foram inseridos no pacote
estatistico SPPS v.22. Ap6s consolidacdo e validacdo dos dados inseridos, foi
utilizada estatistica descritiva. Foi realizado o teste de Kruskal-Wallis para anélise
comparativa de todas as amostras, e em seguida o teste de Mann-Whitney para
comparar a distribuicdo ndo paramétrica das amostras. O limite confidencial adotado
foi de 5% (P<0,05). Resultados: Foi observado a partir das analises que n&o houve
diferencas estatisticas entre 0os grupos, apos realizacdo dos testes. Apesar disso, a
analise semiquantitiva revelou que o0 grupo exercicio apresentou o maior nimero de
animais com aumento da densidade de miofibrilas (>75%). Evidenciando que o
treinamento aerobio apresenta efeitos satisfatérios no perfil muscular. Concluséo:
Com base nos resultados encontrados pode-se verificar que a suplementacao de
polifenois derivados de uvas, como também o consumo de vinho tinto e suco de uva,
nao apresentou alteracdes significativas na densidade das miofibrilas musculares do
musculo gastrocnémio dos animais incluidos no estudo, a partir das analises
histol6gicas semiquantitativas.

Palavras chaves: Exercicio fisico. Quercetina. Uvas. Viticultura tropical.



ABSTRACT

Introduction: Phenolic compounds are derived from the secondary metabolism of
plants, playing an important role in their growth and reproduction. They are defined
as substances that have aromatic rings in their chemical structure and that carry
hydroxyl substituents, including their functional groups. In this direction, there is
innumerable evidence that suggests that the intake of polyphenols in the diet plays a
fundamental role in preventing the emergence of several chronic non-transmissible
diseases and demonstrate considerable effects on muscle structure. Among the
foods with the highest levels of phenolic compounds, grapes and their processed by-
products, grape juice and red wine stand out. Grape-derived polyphenols have been
mainly associated with antioxidant and anti-inflammatory activities, however, other
variables that are gaining relevance and scientific interest are the effects of this
supplementation in the context of muscle function and performance. Objective: To
analyze the potential of red wine, grape juice, substances derived from grape
polyphenols (resveratrol, quercetin and gallic acid) and aerobic physical exercise on
the muscle function of healthy Wistar rats. Methodology: A sample of Wistar rats
was used, divided into 5 groups, supplemented with: Resveratrol (RE), Quercetin
(QE), and Gallic Acid associated, Juice (SU), Red Wine (VT), Control (C) and
protocol of Exercise (EXE), for 8 weeks. Aerobic training was performed on a
motorized walking wheel. Final data were entered into the SPPS v.22 statistical
package. After consolidating and validating the entered data, descriptive statistics
were used. The Kruskal-Wallis test was performed for comparative analysis of all
samples, and then the Mann-Whitney test to compare the non-parametric distribution
of samples. The confidential limit adopted was 5% (P<0.05). Results: It was
observed from the analyzes that there were no statistical differences between the
groups, after carrying out the tests. Despite this, the semiquantitative analysis
revealed that the exercise group had the highest number of animals with increased
myofibril density (>75%). Showing that aerobic training has satisfactory effects on the
muscle profile. Conclusion: Based on the results found, it can be verified that the
supplementation of polyphenols derived from grapes, as well as the consumption of
red wine and grape juice, did not present significant changes in the density of the
muscle myofibrils of the gastrocnemius muscle of the animals included in the study,
from semiquantitative histological analyses.

Keywords: Physical exercise. Quercetin. Grape. Tropical viticulture.
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1. INTRODUCAO

Os compostos fenodlicos sao derivados do metabolismo secundario das
plantas, desempenhando importante papel para 0 seu crescimento e
reproducdo. S&o definidos como substancias que possuem anéis aromaticos
em sua estrutura quimica e que carregam substituintes hidroxilicos, incluindo
seus grupos funcionais. As variadas estruturas quimicas de cada composto
fendlico s&o responsaveis por diferencid-los, especialmente os &cidos
fendlicos, como a cumarina, lignina, e acido clorogénico (COSME et al. 2020;

LIN et al. 2016).

Nessa direcdo ha inUmeras evidéncias que sugerem gque a ingestdo de
polifendis na dieta tem papel fundamental em prevenir o surgimento de
diversas doencas cronicas nao transmissiveis de ordem cardiovascular (LOBO;
SILVA; MENEZES; 2020), degenerativas (CARDOSO; JACKIX; PIETRO;
2016), inflamatorias (SOUZA; PEREIRA; 2013), infecciosas (JOSEPH et al.
2015), e tumorais (RAMIREZ et al. 2021). Dessa forma tais questdes motivam
a promocdo do consumo de alimentos ricos nesses compostos (POTI et al.

2019).

Dentre os alimentos que apresentam maiores teores de compostos
fendlicos destacam-se as uvas (Vitis sp.), € 0s seus subprodutos processados
(suco de uva, e vinhos) (MANACH et al. 2005). Os polifenéis derivados das
uvas tém sido associados a atividades antioxidantes, anti-inflamatorias,
anticancerigenas, antibacterianas, cardioprotetora e neuroprotetora (SOUZA;

VIEIRA; PUTTI; 2018).
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Quanto a sua composicao, as uvas se destacam por apresentarem
compostos antioxidantes, abrangendo principalmente antocianinas, flavanois,
estilbenos (resveratrol) e acidos fendlicos (XIA et al. 2010). Desse fruto
também sdo aproveitados o residuo (cascas, bagacos e sementes),
demonstrando efeitos positivos no perfil antioxidante, e melhora de perfil

bioquimico em modelo humano e animal (HAAS et al. 2016, 2017).

Nesse sentido, 0s principais parametros investigados a partir da
ingestado/suplementacdo de compostos fendlicos, destacam-se principalmente:
variaveis bioquimicas e perfil lipidico (BARBOSA FILHO, 2018), funcédo
endotelial e pressdo arterial (GARCIA et al. 2017), presséao arterial e sindrome
metabolica (LEIBOWITZ et al. 2014), resisténcia a insulina (LANZI et al. 2016),

e Sarcopenia e obesidade (BAI et al. 2020).

Em modelo animal os efeitos da suplementacdo de compostos fendlicos
ja foram verificada em diversos estudos (MARTINS et al. 2020), (LEITE et al.
2008), (CHEN et al. 2018), (RODRIGUES et al. 2020), (GUEDES et al. 2020).
Dentre estes, a maioria sao realizados com camundongos, pois apresentam
muitas vantagens em comparacdo com outros animais. Pode-se destacar
primordialmente a homologia genética destes animais com 0s seres humanos,
pois sdo genes que se aproximam. Além disso, esses animais podem simular
processos fisiologicos e patolégicos semelhantes aos humanos. Do ponto de
vista reprodutivo, também h& vantagens, levando em consideracdo que se
reproduzem de forma rapida, e geram baixos custos de manutencdo, dentro

das perspectivas experimentais (GUO et al. 2020).
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A espécie de animal mais utilizada em pesquisa cientifica sdo os ratos
da linhagem n&o-endogamica Wistar (Rattus norvegicus), por se adaptarem de
maneiras diversas a modelos de pesquisa, por seu ciclo bioldgico curto, baixos
custos, e por possuirem aproximadamente, 80% de seu DNA idéntico ao
humano (MATTARAIA; MOURA; 2012). Os ratos wistar sdo caracterizados por
sua pelagem albina, orelhas alongadas, cabeca grande, e comprimento caudal
menor que o tamanho corpoéreo. S&o animais de facil manipulagédo e com boa

capacidade de aprendizagem (NEVES et al. 2013).

Outras variaveis, que vem ganhando relevancia e interesse cientifico é a
suplementacao de polifenois no contexto de funcdo e desempenho muscular
apos sessbOes de exercicio. Algumas hipoteses ja foram levantadas que
revelam a importancia dessa investigacdo: Producéo excessiva de radicais
livres induzida por exercicio; microdanos musculares associados a aumento
oxidativo de neutréfilos, quebra de mioglobina gerando liberacdo de acido
férrico e reacbes de oxidacdo em lipidios e proteinas da membrana celular
(MYBURGH, 2014).

A despeito desses dados, a possivel relacdo entre suplementacdo de
polifenois e efeitos na funcdo muscular em modelo animal ainda € pouco
elucidada, mesmo considerando o0s potenciais efeitos positivos desses
compostos na musculatura e no desempenho fisico. Desse modo, o0 objetivo
deste estudo foi investigar a relagcdo entre a suplementacdo de compostos

fendlicos e exercicio fisico aerébio na musculatura de ratos wistar saudaveis.
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OBJETIVOS

2.1 Geral

Analisar o potencial do vinho tinto, suco integral de uva produzido no

Vale do Sao Francisco, substancias derivadas de polifenois de uva (resveratrol,

quercetina e &cido galico) e exercicio fisico aerébio na estrutura muscular de

ratos wistar saudaveis.

2.2 Especificos

a)

b)

d)

Avaliar os efeitos da suplementacdo de vinho tinto, suco de uva,
substancias derivadas de polifenois de uva ou exercicio fisico aerébio
nas alteracdes ocorridas no musculo gastrocnémio de ratos wistar a

partir de analises histolégicas microscoépicas.

Comparar as alteracbes semiquantitativas encontradas no musculo
gastrocnémio de ratos suplementados com vinho tinto, suco de uva,

substancias derivadas de polifenois ou submetidos ao exercicio aerobio.

Determinar o percentual da densidade de miofibrilas musculares do
musculo gastrocnémio, nos animais suplementados com vinho tinto,
suco de uva, substancias derivadas de polifenois ou submetidos ao

exercicio aerébio.

Estabelecer as quantidades de quercetina, acido galico e resveratrol no

vinho tinto e suco de uva utilizados no estudo.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 Compostos fendlicos e producéo de vinhos tintos

Os compostos fendlicos sédo derivados do metabolismo secundario das
plantas, desempenhando importante papel para 0 seu crescimento e
reproducdo. Sdo definidos como substancias que possuem anéis aromaticos
em sua estrutura quimica e que carregam substituintes hidroxilicos, incluindo
seus grupos funcionais. As variadas estruturas quimicas de cada composto
fendlico sé@o responsaveis por diferencia-los, especialmente os acidos
fendlicos, como a cumarina, lignina, e acido clorogénico (COSME et al. 2020;

LIN et al. 2016).

Nesse sentido a classificacdo geral dos compostos fendlicos é subdivida
em flavonoides e ndo flavonoides (FIGURA 1). Esta ultima, ainda pode ser
dividida em trés classes: acidos cindmicos, acidos benzoicos e estilbenos. Os
acidos cindmicos e benzoicos séo dificilmente encontrados na natureza por
apresentarem uma pequena concentracdo em sua forma livre (LIN et al. 2016).
Em contrapartida, a classe dos estilbenos € amplamente representada com o
resveratrol, encontrado especialmente em uvas vermelhas, amoras e vinhos

tintos (DULL et al. 2019).

Apesar de todos 0s organismos vivos aerdbicos possuirem mecanismos
de defesa contra o estresse oxidativo por meio da sintese de sistemas
redutores ou enzimaticos como a superoxido dismutase (SOD), catalase ou
glutationa-S-transferases, os compostos fendlicos configuram um importante
papel biolégico em atividades antioxidantes ndo enziméticas. Sua acdo

consiste na eliminacdo de um superoxido livre e radicais hidroxila, doando um
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préton de um grupo hidroxila ligado ao anel aroméatico e, assim, evitando altos
niveis de espécies reativas de oxigénio (EROs), de nitrogénio (ERNSs) e
oxidacdo de biomoléculas sensiveis como as proteinas ou lipidios. Os
compostos fendlicos sdo os principais antioxidantes na natureza e geralmente
se apresentam superiores nas capacidades antioxidantes quando comparados

a outros antioxidantes como os carotenoides ou tocoferois (KELLY et al. 2017).

Ha inUmeras evidéncias que sugerem que a ingestdo de polifendis na
dieta tem papel fundamental em prevenir o surgimento de diversas doencas
cronicas ndo transmissiveis de ordem cardiovascular, degenerativas,
reumaticas, infecciosas e tumorais. Dessa forma tais questdes motivam a
promocdo do consumo de alimentos ricos nesses compostos (POTI et al.

2019).

No Brasil, a populacdo consome em média 460mg/dia de compostos
fendlicos derivados especialmente de bebidas (48,9%), como o café, suco de
laranja e cha mate. Sobre o valor de ingestéo, foi elucidado que 314mg sao
provenientes de acidos fendlicos, 132,92mg de flavonoides e 7,16mg de outros
tipos de fendlicos. Os resultados desse estudo apontam que a populacdo da
regido nordeste consome em média 486mg/dia de compostos fendlicos, sendo,

portanto, o consumo superior as demais regides do pais (CORREA et al. 2015).

Em contrapartida, em comparacéo a outras nacionalidades, esses dados
revelam um baixo consumo. Na Franca a média é de 1193mg/dia (PEREZ-
JIMENEZ et al. 2011), outros paises como a Finlandia e Espanha
apresentaram uma meédia de 863mg e 820mg por dia, respectivamente

(TRASSERA-RIMBAU et al. 2013; OVASKAINEN et al. 2008).
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As frutas pequenas, conhecidas como bagas, sao ricas em compostos
fenolicos e apresentam alta atividade antioxidante sendo interessantes para
consumo, além de servir como ingredientes em sucos e demais preparacdes. A
uva (Vitis vinifera L.) é uma fruta composta de variados tipos de polifendis. Da
classe dos flavonoides os mais abundantes sdo as antocianinas, flavan-3-ols,
proantocianidinas e flavonois. Dentre os ndo-flavonoides, os &acidos fendlicos e
os estilbenos sdo os principais encontrados na uva. A quantidade de
compostos fendlicos encontrados na fruta é altamente afetada por diferentes
fatores, como as condic6es ambientais (solo, clima), ataques de patégenos e

praticas de viticultura (PINASSEAU et al. 2017).

Produtos de uva como o vinho, suco integral, e subprodutos derivados
sdo considerados a safra mais abundante do mundo. O residuo pode
representar de 13,5% a 14,5% no volume total das uvas, podendo chegar a
20%. Os compostos fendlicos mais abundantes no bagaco de vinho sédo as
antocianinas concentradas na casca e os flavonois presentes principalmente na
semente da uva (56-65% de flavonais totais). As peliculas e as sementes das
uvas sdo produzidas em grandes quantidades pela industria vinicola. Esses
subprodutos tornaram-se matérias-primas valiosas devido ao seu alto teor de
polifendis, alfa-tocoferol (Vitamina E) e outros macronutrientes e
micronutrientes e, portanto, podem ser usados como matéria prima para outros
produtos. Semente de uva, bagaco, pele e vinho tém um interesse crescente
nos ultimos anos como complementos nutricionais e fontes facilmente

acessiveis de antioxidantes dietéticos (JIMENEZ-LOPES et al. 2017).

Dessa forma os compostos fendlicos sdo transferidos da uva para o

vinho durante a maceracdo e uma grande propor¢cao desses compostos
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permanece na vinificagdo. A partir disso a atividade antioxidante estara
diretamente relacionada a concentracao total de compostos fendlicos presentes
nas uvas. Assim sendo o vinho pode ser caracterizado como uma bebida
alcodlica produzida a partir do processo de fermentacdo quando a uva se
encontra em seu estado maturado (GUTIERREZ et al. 2021). Tradicionalmente,
a nomenclatura “vinho” somente deve ser utilizada para produtos alcodlicos
provenientes apenas da uva, apesar de que outras frutas com grande teor de
acucar também podem fermentar e serem vinificadas. Neste caso, deve-se

informar o fermentado com o nome da fruta (GUTIERREZ et al. 2021).

Nessa dire¢cdo a composi¢cdo do vinho € constituida em principalmente
pela 4gua e pelo componente alcodlico que atua como solvente dos compostos
da uva e permite uma melhor extracdo dos compostos fendlicos e acidos
organicos, dando ao vinho caracteristicas organolépticas préprias da bebida.
Além disso, o componente alcoodlico tem um importante papel no controle do
pH, estabilidade microbiolégica, teor de acglUcar e acidez, minerais e nas

vitaminas do vinho (SANTOS et al. 2020).

Ainda nessa tematica as etapas envolvidas no processo de fabricacéo
dos vinhos séo a extracdo e preparo do mosto, fermentacéo alcodlica, trasfega
(troca de recipiente, separando o vinho limpo do precipitado - borra),
clarificacdo e conservacdo. Destaca-se que a fermentacado alcodlica € a etapa
mais importante para a fabricacdo do vinho, em que ocorrem reacdes
enzimaticamente controladas, por meio da degradacdo de moléculas organicas
em compostos simples, com a liberacdo de energia. De acordo com a

Legislacdo Brasileira os vinhos sédo divididos, quanto a classe, em: vinho de
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mesa, vinho champanha, espumante, espumante gaseificado e licoroso,

podendo ser tintos, rosados, ou brancos para cada classe (BRASIL, 2009).

No Brasil, as vinicolas da regido do Nordeste possuem uma longa
histéria de utilizacdo e cultivo, especialmente no Vale do Submédio do Sao
Francisco, que possui sete vinicolas, seis localizadas no estado do
Pernambuco e uma no estado da Bahia. Nessa mesma regido atividades de

vitivinicultura se iniciou no ano de 1960 (SA et al. 2015).

As cidades de Petrolina-PE, Lagoa Grande-PE, Santa Maria—PE e Casa
Nova-BA possuem culturas frutiferas comerciais de destaque no Vale do
Submédio do Séo Francisco. A producao da uva e dos seus subprodutos nessa
localidade € considerada uma das atividades agroeconémicas importantes para
0 pais, pois representa os produtos de destaque no mercado nacional (SA et al.
2015). De acordo com Mucaca et al. (2018), aproximadamente 90% das uvas
cultivadas em todo o territorio nacional sdo provenientes do Vale do Sao

Francisco.

Nada obstante, 15% dos vinhos tropicais produzidos no Brasil também
tém origem no vale, com um volume de aproximadamente 700 hectolitros de
vinho por ano. A maioria do vinho produzido nessa regido é o tinto,
correspondendo a 80% da producéo local. O vinho dessa localidade possui
destaque com grande originalidade no mercado brasileiro, além de ser um
produto potencialmente competitivo para o comércio internacional (MUCACA et

al. 2018).

O Vale do Sado Francisco esta localizado entre os paralelos 8-9- do

Hemisfério Sul, € uma regido de clima tropical semiarido, com caracteristicas
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edafocliméaticas que permitem escalonar a producdo de uvas para vinhos
durante todo o ano. A regido é considerada a melhor do mundo para o plantio
de uvas. Uma planta de videira pode produzir duas safras por ano devido as
altas temperaturas, altas taxas de insolacéo e abundante agua disponivel para
irrigacéo do rio S&o Francisco. Tais questdes permitem que 0s investimentos
em estrutura fisica sejam menores quando comparados em outras regides
temperadas, onde a colheita da uva é limitada em apenas trés ou quatro meses

do ano (SANTOS et al. 2020).

Além disso, os vinhos produzidos no Vale do Sao Francisco possuem
destaque no teor de compostos fendlicos. Pelo fato da regido ter uma
temperatura acima de 35°C e associagdo com raios solares intensos, a
biossintese dos compostos fendlicos durante o amadurecimento das uvas €
intensificada (SANTOS et al. 2020). Tais questdes sugerem um teor de
antioxidante maior da uva e dos seus subprodutos quando comparados aos
produtos de outras localidades do pais e do mundo, sendo, tais caracteristicas
dependentes das condicbes ambientais em que o vinho é produzido (SILVA et

al. 2013).

Dependendo do més de colheita e preparacdo, os vinhos apresentam
grandes variacbes na composicdo, qualidade e tipicidade, principalmente
devido a variabilidade climética anual. As principais variedades utilizadas para
a producdo de vinhos tintos na regido do Vale do Submédio Sdo Francisco sdo
syrah, tempranillo, touriga nacional, cabernet sauvignon, alicante bouschet, rubi
cabernet e petit verdot, e syrah que representam cerca de 65% dos vinhos

tintos (CAMARGO et al. 2011).
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3.2 Compostos fendlicos associados ao exercicio

Pelo fato do vinho possuir diversos constituintes nutricionais, se faz
necesséario abordar cada componente da sua composicdo de forma isolada
antes de integrar os seus efeitos no exercicio. Nesse topico, serdo enfatizados
os efeitos do &lcool, do suco de uva e do vinho tinto no exercicio fisico. O
campo de pesquisa com a suplementacdo do vinho tinto no exercicio € uma
area que carece de informagdes e, portanto, ainda ha um numero limitado de
artigos na literatura a respeito do tema. A fim de aprofundar a discusséo sobre
o tema, serd discutido as repercussées do uso do alcool no exercicio. Na
sequéncia, estudos que utilizaram apenas o0 suco de uva sem 0 componente
alcéolico e, para finalizar, os limitados estudos com o vinho tinto no exercicio
fisico serdo apresentados. Os principais delineamentos dos estudos

selecionados estédo apresentados ao final, no quadro 1.

Um dos marcos importantes na area de pesquisas com alcool e
exercicio foi o pioneiro estudo de Burke et al. (2003), que avaliou os efeitos do
alcool na recuperacdo do glicogénio muscular apds sessao de exercicio
prologado em atletas. Esse estudo levantou questdes na literatura que
perduram até os dias atuais. Neste trabalho, a ingestdo 1,5g/kg de alcool ndo
interferiu na recuperacdo do glicogénio muscular em 8 e 24hrs apos o
exercicio. No entanto, o alcool aumentou os triglicerideos séricos em 24hrs

apos a sessao do exercicio.

Desde entdo, outros estudos foram realizados para avaliar as
interferéncias da bebida alcoolica durante o exercicio fisico. Smith et al. (2021)

avaliou as interferéncias do alcool sobre a utilizacdo do glicogénio muscular e
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nao encontrou diferencas para este desfecho entre a ingestdo de vodca e de
agua (grupo controle). Com base nas questfes supracitadas, a utilizacdo e
demanda dos substratos energéticos durante o exercicio parece nao ser

afetada pelo alcool.

Em contrapartida, Dawson e Reid (1997) j& demonstraram que existe
uma relacdo diretamente proporcional entre o consumo de alcool e a fadiga,
que culmina em queda na performance. Outros aspectos que estado
relacionados a performance esportiva, também sugerem que a ingestdo de

alcool tem aspectos deletérios no exercicio fisico.

No exercicio fisico, a medida que a temperatura corporal aumenta o
corpo comeca a suar. Tal resposta combinada ao efeito diurético do alcool
tornam a desidratacdo durante e apds o exercicio muito mais provavel. Apesar
dos estudos de Burke et al. (2003) e Smith et al. (2020) ndo demonstrarem um
prejuizo na utilizacdo do glicogénio muscular, Vella et al. (2010) reportou um
aumento na secre¢cdo de insulina, o que leva a um baixo nivel na
disponibilidade glicose no sangue e, inerente a isto, ha maiores chances de
hipoglicemia. O exercicio requer niveis normais de glicose no sangue para o
fornecimento de energia. Um dos pontos chaves pelo o qual o alcool afeta o
desempenho esportivo é pela resposta insulinémica. Além disto, a ingestédo de
alcool antes do exercicio pode comprometer as habilidades motoras, de
equilibrio, coordenacdo e tempo de reacdo, o que afeta negativamente o
desempenho e eleva o risco de lesbes em diversas modalidades esportivas

(VELLA et al. 2010).
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Deve-se ressaltar que os efeitos do alcool ndo se resumem apenas ao
momento da ingestdo, pois ha evidéncias robustas que demonstram que a
ressaca pode afetar o desempenho esportivo. Mesmo sintomas leves de
ressaca, como dor de cabeca e hipersensibilidade a estimulos externos, como
luz e som, podem ter um impacto no desempenho durante o exercicio

(LANTMAN et al. 2017).

Dado que o alcool também interfere no sono, fazer exercicios no dia
seguinte ao consumo de alcool pode levar a uma sessdo de treinamento de
qualidade inferior e, portanto, pode interferir diretamente na performance
(VELLA et al. 2010). Ingerir bebidas alcodlicas também aumenta o risco de
ritmos cardiacos anormais. Este é um risco que aumenta significativamente
durante o exercicio, e permanece até dois dias apds 0 consumo excessivo de

alcool (SPAAK et al. 2020).

Dentre as matérias primas da uva, o suco de uva é a que tem mais
pesquisas na literatura relacionadas ao exercicio fisico. Tais questdes sao
norteadas pelo interesse de se estudar o papel do seu constituinte energético
(e.g., carboidrato), assim como as substancias antioxidantes e anti-
inflamatorias que podem auxiliar na recuperacao dos sistemas fisioldgicos apds
o exercicio fisico. A guantidade de estudos ainda é limitada e necessita de
mais confirmacdes a respeito dos potenciais beneficios ergogénicos do suco de
uva. Em contrapartida, o potencial antioxidante e anti-flamatério da ingestdo do
suco de uva ja é algo mais estabelecido na literatura. Na sequéncia, alguns dos
estudos primarios e que avaliaram estes aspectos tém seus desfechos

apresentados e discutidos.
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O estudo de Toscano et al. (2015) buscou identificar os potenciais
efeitos ergogénicos do suco de uva em corredores profissionais. Para avaliar
tais questdes, os corredores receberam uma intervencdo crénica de 28 dias
com suco de uva (10mL/Kg de peso). Um teste de contrarrelogio foi aplicado
para determinar a distancia percorrida até a exaustdo. Como desfecho
primario, 0 grupo que recebeu o suco de uva demonstrou um aumento
significativo (15,3%) no tempo de corrida até a exaustdo, além uma melhora da

capacidade antioxidante (38,7%).

Nesse contexto, um ensaio clinico randomizado duplo-cego e cruzado,
identificou uma melhora da forca de membros superiores em atletas de judo
guando o suco de uva foi ingerido durante 14 dias precedente a uma simulacéo
de luta. Este estudo também traz dados importantes do ponto de vista de
protecdo celular. A priori, a atividade da superdxido dismutase foi 80% menor
no grupo que ingeriu o suco de uva, caracterizando uma diminuigdo do
estresse oxidativo. Além disso, os danos aos lipideos séricos e ao DNA foram

significativamente menores (GOULART et al. 2020).

Tais beneficios da ingestdo do suco de uva também estao atrelados em
melhorias para o sistema cardiovascular em decorréncia dos seus constituintes
funcionais (e.g. resveratrol). No ensaio clinico randomizado, duplo-cego e
controlado realizado por Miranda et al. (2017), 26 individuos com 40 a 59 anos
de idade e com hipertensdo arterial receberam o suco de uva (n=14) ou
placebo (n=14) durante 28 dias e, apo0s isso realizaram uma sessdo de
exercicio aer6bio em esteira ergométrica. O principal desfecho do estudo foi
avaliar se o suco de uva possuia capacidade de maximizar a hipotensdo

arterial causada pelo exercicio. Apesar do suco de uva néo ter efeito somatério



31

a resposta hipotensora pos-exercicio, a pressao arterial sistolica reduziu
significativamente apods os dias de intervencdo com o suco de uva (133,3 + 5,6
para 114,6 + 12,2 mmHg; p=0,02) quando medida no momento de repouso,

antes da execucao do exercicio.

Para enfatizar os efeitos do vinho tinto sobre o exercicio e também os
seus efeitos combinados ao exercicio fisico, sdo apresentados a seguir trés
estudos que tiveram os objetivos anteriormente mencionados. Estes estudos
sdo experimentais e, portanto, destacamos a necessidade de pesquisas
clinicas nessa area do conhecimento para melhorar a validade externa dos
achados elucidados até aqui, pois a literatura carece de pesquisas envolvendo

vinho tinto e exercicio com seres humanos.

O estudo de Soares Filho e Stahlschmidt (2011) teve como objetivo
avaliar os efeitos da interagdo do consumo do vinho tinto associado ao
exercicio em parametros cardiovasculares e de desempenho fisico. Para
avaliar tais questdes, 0s autores utilizaram animais espontaneamente
hipertensos. Os animais foram alocados em quatro grupos, de acordo com
tratamento a seguir que durou 10 semanas: 1) suco de uva, sem exercicio; 2)
suco uva, com exercicio; 3) controle sem exercicio; e, 4) controle com
exercicio. O grupo que recebeu apenas o suco de uva apresentou uma
reducdo significativa da pressdo arterial sistélica apdés o tratamento, em
comparacao ao grupo controle. JA o grupo que recebeu o suco de uva e
também o exercicio fisico reduziu significativamente a pressao arterial sistélica,
mas também apresentou melhorias na lipoproteina de alta intensidade (HDL).
Em todos os grupos ndo houve melhora no desempenho fisico e na fracédo de

ejecao do ventriculo esquerdo.
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O estudo de Dal-Ros et al. (2011) traz contribuicbes ao estudo
apresentado anteriormente. Nesse trabalho, foi investigado se a ingestao
cronica de polifendis do vinho tinto previne o comprometimento da funcao
vascular e da capacidade de realizar exercicio fisico durante o envelhecimento.
Este estudo teve um desenho experimental e utilizou ratos Wistar para
averiguar tais questdes. A reatividade vascular foi a técnica empregada para
analisar a funcéo vascular, sendo aplicada em 84, 140 e 280 dias de vida dos
animais. Durante este tempo, foi visto que o envelhecimento promove declinios
na funcéo endotelial. No entanto, os polifendis do suco de uva foram capazes
de atenuar a perda de funcédo endotelial. Neste estudo, também foi visto que o
grupo que recebeu o0 suco de uva obteve uma maior a tolerancia ao exercicio

fisico durante o envelhecimento (DAL-ROS et al., 2011).

Por fim, o estudo mais recente nessa linha, foi realizado para investigar
os efeitos do suco de uva, resveratrol e vinho tinto sobre parametros ésseos de
ratos Wistar submetidos a uma dieta hiperlipidica e treinamento fisico. A partir
dos 90 dias de idade, os animais foram divididos em cinco grupos (controle,
dieta hiperlipidica, suco de uva, resveratrol e vinho tinto) e ambos receberam
treinamento fisico durante 60 dias. Apds este tempo, foram avaliadas as
dimensdes femorais, densidade mineral éssea e conteado mineral ésseo. Os
resultados elucidaram que os compostos bioativos presentes no vinho tinto e
na solucéo de resveratrol aliados a pratica regular de exercicios foram capazes
de promover efeitos benéficos na saude 6ssea, mesmo quando associados a

uma dieta rica em gorduras saturadas (CARDOSO et al. 2017).
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Qualis Autor/ano Objetivo Tipo de estudo Amostra Principais achados e conclusdes
A2 Burke et al. | Investigar os efeitos da | Ensaio clinico | 06 ciclistas | O efeito do alcool na sintese de glicogénio
(2003) ingestdo de alcool na | randomizado treinados pos-exercicio ndo € claro, no entanto, o0s
restauracao de triglicérides parecem aumentar com a ingestao
Australia glicogénio  muscular do alcool apos 24hrs do exercicio.
pbs-exercicio com
amostras do vasto
lateral sendo coletadas
imediatamente
apés o0 ciclo de
deplecédo de glicogénio
e apos um
determinado  periodo
de recuperacao
Al Smith et al. | Investigar os efeitos da | Ensaio clinico | 08 homens | A utilizacdo de glicogénio muscular foi
(2020) ingestdo de etanol no | randomizado treinados semelhante durante o exercicio com ou sem
metabolismo do ingestao prévia de etanol.
Reino Unido musculo  esquelético
durante o exercicio
Al Dawson e | Avaliar o | Ensaio clinico | 40 participantes Niveis relativamente moderados de fadiga
Reid (1997) comprometimento do | randomizado causados pela ingestéo de alcool prejudicam o
desempenho causado desempenho
Australia pela fadiga devido a
intoxicacao por alcool
A2 Lantman et al. | Identificar os sintomas | Transversal 2564 participantes | Os 4 sintomas com maior impacto combinado

(2017)

Holanda

da ressaca que tém
maior impacto  no
humor e no

sobre o humor e o funcionamento cognitivo e
fisico foram cansaco, sonoléncia, dor de
cabeca e problemas de concentracao.
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funcionamento
cognitivo e fisico.

Al Vella et al. | Fornecer informacdes | Revisdo de | 56 artigos Com base nos experimentos e evidéncias em
(2010) sobre como o A&lcool | literatura modelos celulares e de roedores, os atletas
atua para prejudicar o devem ficar atentos a ingestédo de alcool apos
desempenho nos exercicio intenso
exercicios
A2 Levitt et al. | Examinar o efeito do | Ensaio clinico | 10 homens | A ingestédo de alcool apds exercicios resistidos
(2016) exercicio  resisténcia | randomizado treinados afetou a reposta inflamatdria (producéo de IL-6
apos a ingestdao de e IL-8).
Estados alcool estimulada por
Unidos lipopolissacarideo
(LPS) na producado de
IFNy, TNF-a, IL-1pB, IL-
6, IL-8 e IL-10.
A3 Toscano et al. | Investigar o efeito | Ensaio clinico | 28 corredores a suplementacdo com suco de uva roxa
(2015) ergogénico do suco de | randomizado apresenta efeito ergogénico em corredores
uva roxa integral no recreativos ao promover aumento do tempo
Brasil desempenho de até a exaustdo, acompanhado de aumento da
corredores recreativos atividade antioxidante e possivel reducdo dos
marcadores inflamataorios.
A2 Goulart et al. | Avaliar os efeitos do | Ensaio clinico | 20 atletas de juddé | Na simulacdo de luta, a forca do membro
(2020) consumo de suco de | randomizado superior foi maior no grupo de suco de uva
uva sobre 0s do que no placebo. o consumo de suco de uva
Brasil parametros de também melhorou os parametros de estresse
estresse oxidativo e oxidativo, reduzindo os danos aos lipidios e ao
fadiga muscular antes DNA.
e apos simulacbes de
lutas em judocas.
A2 Miranda Neto | Avaliar o efeito do | Ensaio clinico | 28  participantes | O suco de uva promove reducdo da pressao
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et al. (2017)

Brasil

suco de wuva roxa
integral na presséo
arterial em repouso e
na  magnitude da

randomizado

com hipertensao
arterial

arterial de repouso e também é capaz de
melhorar a HPE em hipertensos, mas esses
efeitos sdo dependentes dos valores iniciais
de pressao arterial.

hipotenséao pos-
exercicio.
A2 Dal Ros et al. | Examinou se a | Experimental 9 ratos Wistar O tratamento com suco de uva protege contra
(2011) ingestdo cronica de a disfungdo endotelial induzida pelo
polifendis do vinho envelhecimento e declinio no desempenho
Franca tinto previne o] fisico.
comprometimento da
fungdo vascular e da
capacidade de
exercicio fisico
relacionado ao
envelhecimento
B2 Cardoso et al. | Avaliar os efeitos do | Experimental Ratos wistar Os compostos bioativos presentes no vinho
(2017) consumo de suco de tinto e na solugdo de resveratrol juntamente
uva vermelha, vinho com exercicios regulares foram
Brasil tinto e resveratrol capaz de promover efeitos benéficos na saude
sobre parametros 0ssea, mesmo quando associada a uma dieta
0sseos em ratos rica em gorduras saturadas.
Wistar submetidos a
dieta hiperlipidica e
treinamento fisico.
B2 Soares Filho | Investigar o efeito da | Experimental Ratos O exercicio fisico associado a ingesta
et al. (2011) interagdo  entre 0 espontaneamente | moderada de vinho tinto exerce efeito
exercicio fisico e o hipertensos (SHR) | cardioprotetor na pressao arterial sistolica e na
Brasil consumo moderado de lipoproteina de alta de intensidade de SHR. O

vinho tinto sobre

desempenho fisico e a funcéo de ejecao do
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parametros ventriculo esquerdo ndo foram alterados.
cardiovasculares
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Com base nas buscas realizadas na literatura referentes ao tema
“Constituintes do vinho tinto no exercicio” (Quadro 1), pode-se verificar a
utilizacdo do vinho tinto como recurso ergogénico em exercicio fisico,
sustentado pelas propriedades relacionadas aos compostos fendlicos
presentes nesta bebida. Destacam-se a atividade antioxidante e anti-
inflamatoria, importantes acdes no desempenho fisico. As buscas na literatura
centraram-se nos compostos presentes no vinho tinto, e as respostas
fisiolégicos apds sessbes de exercicio. Como principais resultados dessa
investigacdo, foram destacadas as seguintes atividades: melhora de resposta
glicémica, aumento de glicogénio muscular e melhora de desempenho fisico.
Ainda assim € necessério reconhecer lacunas existentes dentro desse tema,
relativas a: efeitos do teor alcodlico do vinho tinto no exercicio fisico; doses
maximas e minimas de vinho tinto no desempenho fisico, estudos que
associem o perfil dietético com a suplementacédo/ingestdo. Diante disso, ainda
sd0 necessarios mais estudos, que apontem resultados mais significativos
considerando tais lacunas, que possam esclarecer melhor os efeitos desta

bebida.
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3.3 Suplementacéao de resveratrol

A suplementacdo de resveratrol vem sendo verificada na literatura em
diversos parametros relacionados a saude, destacam-se, sobretudo a sua
relacdo com a atividade antioxidante, anti-inflamatoria e prevencdo & doencas
cardiovasculares. A partir dos achados & cerca das suas propriedades, estima-
se que estas podem contribuir no exercicio fisico. Nesta revisdo, encontram-se
os beneficios da suplementagcédo de resveratrol associado ao exercicio fisico
em modelo animal. Os principais delineamentos dos estudos encontram-se

apresentados no quadro 2.

O resveratrol (trans-3,40,5-trihidroxiestilbeno), é um polifenol dietético
natural encontrado abundantemente no reino vegetal, destaca-se a sua
presenca, principalmente: em uvas, vinho tinto, frutas vermelhas, frutas roxas,
e oleaginosas. Suas propriedades ja foram amplamente estudadas no ambito
da saude e prevencdo de doencas. Dentre as principais acdes do resveratrol
observados em estudos humanos e experimentais apontam-se: atividade
antioxidante, anti-inflamatoria, anti-tumoral, cardioprotetora e neuroprotetora.
Estas propriedades ja foram verificadas em estudos voltados &
prevencdo/tratamento da obesidade, sindrome metabdlica, doencas
cardiovasculares, diabetes, e doencas neurodegenerativas. A partir desses
pressupostos estudos estdo sendo realizados, baseados na hipotese dos
beneficios da suplementacdo de resveratrol associados ao exercicio fisico em

modelo animal (HUANG et al. 2021).

Outro fator importante em associacdo & esta suplementacdo € o

exercicio fisico, que de forma isolada ja foi verificado em diversos estudos, com
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efeitos bem estabelecidos na promocdo a saude e prevencdo de doencas.
Nota-se que alguns desses efeitos podem ser vistos na suplementacao de
resveratrol isolada ou associada a treinamento fisico. Podem-se citar como
principais efeitos: aumento da capacidade de resisténcia muscular, biogénese
mitocondrial, melhora da func¢éo cardiaca, atividade anti-inflamatéria e melhora

de composicéao corporal (GU et al. 2014).

Nesse sentido, foi verificado em um estudo, o efeito da suplementacgéo
de resveratrol, no desempenho fisico, adaptacdes fisiologicas ao exercicio,
forca muscular, fungdo cardiaca e metabolismo oxidativo. Para essa
investigagdo foram utilizados ratos wistar machos, selecionados aleatoriamente
em dois grupos: (grupo 1 — racéo controle), e (grupo 2 — ragdo com resveratrol;
4 gramas/kg de racdo). Ambos foram submetidos a treinamento fisico (corrida

progressiva em esteira), por 12 semanas.

Apos o fim do experimento, foram verificados os seguintes resultados: O
desempenho fisico e adaptacdes fisiologicas ao exercicio foram aumentados
em 21% no grupo com suplementacdo de resveratrol, em comparagdo ao
grupo (treinamento + dieta padrédo). A forca muscular foi analisada a partir da
avaliacdo da contracdo do musculo sdéleo, o grupo (treinamento + resveratrol)
apresentou aumento de contracbes musculares (1,8 vezes; P < 0,05), e
contracao tetanica (1,2 vezes; P < 0,05), geradas durante a isometria, em
comparacao com o grupo (treinamento + dieta padréo). Na funcdo cardiaca
foram observadas através de ecocardiografia aumento no tempo de ejecao
ventricular esquerda em repouso em 10% ( P < 0,05) e reducédo do estresse da
parede ventricular esquerda em comparagao com o grupo (treinamento + dieta

padrao). Essas alteracdes foram acompanhadas pelo aumento da oxidacao de
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acidos graxos e melhora da sensibilidade insulinica. Os achados do estudo
fornecem evidéncias de que a associacdo entre treinamento fisico +
suplementacdo com resveratrol contribuem para a melhora do desempenho
fisico, forca muscular, metabolismo oxidativo e funcdo cardiaca (DOLINSKY et

al. 2012).

Outro estudo também verificou os efeitos da suplementacdo de
resveratrol no treinamento fisico e na resposta adaptativa mitocondrial em ratos
submetidos a corrida de resisténcia. O estudo foi realizado com ratos HCR
(corredores de alta capacidade), divididos em 4 grupos (grupo 1 — controle);
(grupo 2 — treinados); (grupo 3 — controle + resveratrol); (grupo 4 — treinados +
resveratrol). Os animais foram submetidos a 12 semanas de treinamento
(corrida de resisténcia em esteira), e suplementacéo de resveratrol (100 mg/kg
por via oral). Os seguintes resultados foram verificados: a for¢ca de preenséo
dos membros superiores foi avaliada demonstrando aumentos significativos no
tempo de preensdo nos grupos (treinados) e (treinados + resveratrol) em
comparacdo com o grupo controle. Com relacdo a resposta adaptativa
mitocondrial, houve um aumento significativo da atividade AMPK (proteina
quinase ativada); e da SIRT-1 (enzima sirtuina); nos grupos (controle +
resveratrol), e (treinados + resveratrol), estes dados sugerem um aumento na
biogénese mitocondrial, capacidade aerdbia e no desempenho fisico dos
animais avaliados, a partir da suplementacdo de resveratrol associado ao

treinamento (HART et al. 2013).

Outros efeitos relacionados a esta suplementagcdo em modelo animal
gue vem sendo amplamente verificados na literatura, sdo as modificagcbes em

parametros bioquimicos isolados ou associados a exercicio fisico. Dentre os
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principais parametros investigados destacam-se: Variaveis bioquimicas e Perfil
lipidico (PINHEIRO et al. 2017), (TRUSOV et al. 2021), (BARBOSA FILHO,
2018), Estresse oxidativo e Atividade inflamatéria (SOLIMAN et al. 2017),
(ZENG et al. 2021), (CHENG et al. 2019), (VAFAEE et al. 2019), (XIAO et al.
2015), (MUHAMMAD M.H; ALLAM MM. 2018), e Funcao endotelial e
cardiovascular (CHASSOT et al. 2018), (DOLINSKY et al. 2012). Logo, os
estudos demonstram efeitos mais significativos nas variaveis investigadas partir
da associacdo entre: suplementacdo de resveratrol, exercicio fisico e perfil

dietético.

Em vista disso, foi verificado no estudo de Lee et al. (2013), os efeitos da
suplementacao de resveratrol associado & exercicio aerébio combinado a uma
dieta com baixo teor de gordura na adipogénese e inflamac&o de camundongos
obesos. Os animais foram divididos em 3 grupos (grupo 1 — controle com dieta
de baixo teor de gordura); (grupo 2 — dieta com baixo teor de gordura +
resveratrol); (grupo 3 — dieta com baixo teor de gordura + exercicio). O
exercicio foi realizado em esteira sem inclinacdo, por 30 — 60 minutos ao dia, 5
vezes por semana, durante 8 semanas. Apos o fim da intervencdo os
resultados puderam ser avaliados através da examinacdo dos coxins
epididiméarios dos animais. Os seguintes efeitos foram observados: A massa
corporal e o percentual de tecido adiposo foram significativamente menores no
grupo dieta com baixo teor de gordura + exercicio (38,54 + 0,47), em
comparacdo com o grupo controle (41,78 £ 1,18). Com relacdo a atividade
lipogénese no tecido adiposo, foram observados através da expressdo da FAS
(Acido graxo sintase), com resultados significativamente diminuidos nos

grupos: dieta com baixo teor de gordura + resveratrol (0,22 + 0,07) e dieta com



42

baixo teor de gordura + exercicio (0,23 £ 0,04), em comparacdo ao grupo
controle (0,29 + 0,09). A respeito das citocinas inflamatérias no tecido adiposo
foi verificado que a expressao de TNF-a foi significativamente diminuido nos
grupos dieta com baixo teor de gordura + resveratrol (0,43 £ 0,10) e no grupo
dieta com baixo teor de gordura + exercicio (0,48 + 0,10), em comparacao ao
grupo controle (0,55 + 0,15). Os achados do estudo sugerem que tanto o
exercicio aerobio, quanto a sua associacdo com a suplementacdo de
resveratrol, podem atenuar os efeitos negativos gerados pelo excesso de

gordura corporal.

Nessa perspectiva, outros efeitos significativos relacionados &
suplementacdo de resveratrol também j& foram verificadas na funcgéo
cardiovascular frente ao exercicio fisico. Alguns autores ja observaram que
durante o exercicio, o resveratrol € capaz de prover adaptacdes no sistema de
transporte de oxigénio (O? para atender as necessidades aumentadas no
treinamento (KAN et al. 2018). Nesse sentido, o resveratrol intensifica a via das
moléculas de O? durante o exercicio e produz um efeito de melhoria do
desempenho (SCHRAUWEN et al. 2014). O resveratrol também tem
demonstrado efeitos regeneradores na funcdo miocardica devido a reducédo da
producdo de radicais livres e aumento da atividade antioxidante (TANG et al.
2014). Efeitos semelhantes foram verificados no estudo de (TOMAYKO et al.

2014).

A patrtir disso foi verificado em um estudo os efeitos da suplementagé&o
de resveratrol na melhoria do desempenho no exercicio fisico em animais com
insuficiéncia cardiaca. O experimento foi realizado com camundongos

C57BI/6N induzidos cirurgicamente a IC (insuficiéncia cardiaca). Os animais
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foram divididos em 2 grupos (grupo 1 — IC + resveratrol — 450 mg/kg/dia) e
(grupo 2 — IC + placebo), os camundongos foram submetidos & exercicio de
exaustdo em esteira motorizada, sendo realizado da seguinte forma: Em uma
inclinacdo de 10° a velocidade da esteira foi programada para aumentar
1m/minuto, nos primeiros 5 minutos, na etapa seguinte permaneceu em
15m/minuto por um total de 60 minutos, ou até que o camundongo atingisse um
estado de exaustdo (considerado o momento em que o animal ndo foi mais
capaz de continuar correndo na esteira, por pelo menos 5 segundos

consecutivos, sem reacao a estimulos).

A capacidade do exercicio foi determinada medindo a distancia total
percorrida em metros, e 0 tempo em minutos até a exaustdo. Apos o fim do
experimento, foram verificados o0s seguintes resultados: o grupo de
camundongos suplementados com resveratrol melhorou significativamente a
capacidade total do exercicio, dobrando a duracdo (35 minutos), e a distancia
(400 metros) da corrida, em comparacao com o grupo placebo (10 minutos) e
(200 metros) respectivamente. Esses dados sugerem que o resveratrol atenua
potencialmente os efeitos da insuficiéncia cardiaca, melhorando o desempenho

fisico (SUNG et al. 2017).

hY

Posto isto, os diversos estudos analisados, a cerca do resveratrol
demonstraram que esta suplementacdo parece ter efeitos sinérgicos em
parametros da saude e nas variaveis do desempenho fisico, atenuando
respostas inflamatorias, estresse oxidativo, fadiga muscular, resisténcia

cardiovascular, e melhora dos parametros bioquimicos.



Quadro 2: Suplementacao de resveratrol associado & treinamento fisico
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Qualis | Autor/ ano Objetivo Tipo de Amostra Principais achados e conclusdes
estudo
Al Huang et al. |Investigar o efeito da | Ensaio clinico 36 homens Os resultados do estudo sugeriram que a
(2021) suplementacao de reposicdo antecipada de resveratrol podem
resveratrol na recuperacéao efetivamente reduzir a dor muscular, aumentar o
Taiwan do dano muscular, desempenho do exercicio e diminuir 0s
inflamacédo, dor, poténcia indicadores de dano muscular causados pelo
muscular e desempenho exercicio pliométrico. Dessa forma, o resveratrol
anaerobico ap6s dano associado a treinamento fisico podem estar
muscular induzido pelo associados & recuperacdo mais rapida, e maior
exercicio pliométrico. controle de dano muscular.

Al Dolinsky et al. | Investigar a | Experimental Ratos Wistar | O estudo demonstrou que a associacdo de
suplementacao de treinamento fisico associados & suplementacao de
(2012) resveratrol associado a resveratrol, melhora o desempenho no exercicio,
exercicio fisico no aumenta a resposta de for¢ca de musculos isolados
Canada desempenho  fisico e durante a contracdo isométrica e aumenta o
funcao cardiaca de ratos. metabolismo oxidativo nos animais avaliados. Na
funcéo cardiaca, a suplementacdo com resveratrol
melhorou varios parametros da funcdo do
ventriculo esquerdo (VE) e homeostase energética
através de alteracBes nas vias de transducédo de

sinal e perfis de expressao génica.
Al Hart et al. Examinar 12 semanas de | Experimental Ratos HCR | A suplementacdo de resveratrol aumentou o
(2013) treinamento em esteira desempenho aerdbico e a forca dos membros
elou resveratrol no superiores dos ratos. Além disso, verificou-se que
Hungria desempenho fisico de 0 resveratrol ativou a proteina quinase ativada por
ratos HCR. AMP, SIRT1 e fator de transcricdo mitocondrial A

(p<0,05).
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Al Schrauwen; Revisar as evidéncias o0s Revisao 62 artigos As evidéncias suportam que o resveratrol pode
Timmers. efeitos do  resveratrol melhorar a funcdo mitocondrial e auxiliar nos
(2014) sobre a funcéo efeitos benéficos para a saude metabolica. Pode

mitocondrial e de que prevenir distdrbios metabdlicos relacionados a
Holanda maneira pode atuar como idade que podem levar ao DMT2 e doencas

para tratar e prevenir o cardiovasculares.

diabetes mellitus tipo 2

(DMT2).

Al Tang, et al. | Explorar os resultados de Revisao 332 artigos Demonstrou-se que o resveratrol previne a

(2014) pesquisas atuais sobre os senescéncia das células progenitoras endoteliais
efeitos cardioprotetores do no endotélio vascular

China resveratrol.

Al Xiao. (2015) Investigar os efeitos da | Experimental | 40 ratos wistar | A suplementacdo de resveratrol apresentou efeitos

suplementacao de machos protetores contra danos oxidativos induzido por

China resveratrol no dano exercicios extenuantes e peroxidacao lipidica em
oxidativo e lipidico ratos.
induzida por exercicios
extenuantes em ratos.

Al Kan et al. | Investigar 0s efeitos | Experimental 40 O exercicio resistido em combinacdo com a

(2018) sinérgicos do resveratrol camundongos | suplementac&o de resveratrol induziu efetivamente
em conjunto do exercicio, hipertrofia  muscular, adaptacdo fisioldgica,
Taiwan usando uma escada de desempenho aerdbico e anaerdébico.
carregamento de peso em
uma plataforma animal de
escalada.

Al Trusov et al. | Determinar o efeito do| Experimental | Camundongos | Foram observados os seguintes resultados:

(2021) resveratrol sobre DBA/2J e A grelina aumentou, e a leptina foi reduzida nos
parametros DBCB camundongos apdés a suplementacdo com
Russia comportamentais, resveratrol; Houve reducéo dos graus e sintomas

bioquimicos e

da dislipidemia, triglicerideos, atividades de
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imunoloégicos em  ratos
com dieta rica em gordura
e frutose.

alanina e asparagina aminotransferases,
camundongos suplementados com resveratrol.

nos

Al Zeng et al. Investigar os efeitos do | Experimental | Camundongos | Os achados do estudo demonstram que a
(2021) resveratrol no estresse disfuncdo induzida por metanfetamina, sao
oxidativo na memodria, induzidas pela via energética keap-1-Nrf2. A
China induzidos por suplementacdo com resveratrol diminuiu a
metanfetamina em modelo apoptose e neurotoxicidade.
animal.
Al Cheng et al. |Investigar os efeitos do | Experimental | Camundongos | O resveratrol aumentou a atividade
(2019) resveratrol na inflamacéo machos antioxidante; melhorou a expressdo de genes
renal e no estresse C57BL/6 relacionados a inflamacdo; e diminuiu as
China oxidativo em concentracbes de malondialdeido, fator de
camundongos obesos necrose tumoral-a e interleucina-6 no rim de
induzidos por dieta camundongos com dieta rica em gordura.
hiperlipidica.
Al Chassot et al. | Comparar o efeito do| Experimental | Camundongos | O trans-resveratrol apresentou o maior efeito
(2018) consumo de vinho tinto vs. hipocolesterolémico, reduzindo o colesterol total,
trans-resveratrol na LDL-C, VLDL-C e HDL-C. A suplementacdo com
Brasil prevencao e regressao da trans-resveratrol e vinho tinto desalcoolizado
aterosclerose em LDLr alterou o perfil de &cidos graxos no figado em
)camundongos. todos os protocolos.
Por fim, suplementacdo com trans-resveratrol,
vinho tinto e 0 mesmo vinho sem alcool alterou
biomarcadores de estresse oxidativo e lipidemia,
mas nao teve efeito na prevencao ou regressao de
estrias gordurosas.
Al Sung et al. Investigar a | Experimental | Camundongos | Os dados do estudo sugerem que o resveratrol
(2017) suplementacao de C57BI/6N atenua potencialmente os efeitos da insuficiéncia

resveratrol e exercicio

cardiaca, melhorando o0 desempenho fisico,
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Canada fisico aerobio no aumentando velocidade e distancia em corrida.
desempenho e capacidade
oxidativa em animais com
insuficiéncia cardiaca.
A2 Muhammad Explorar o] efeito | Experimental 30 Os dados do estudo sugerem que a
antienvelhecimento da Camundongos | suplementacdo  associada ao  treinamento
M.H; Allam | suplementacéo de demonstrou, efeito anti envelhecimento, aumento
resveratrol, elou de enzimas antioxidantes, e da expressao do
MM. (2018) treinamento fisico, na forca MRNA do PGC-1a muscular e da atividade da
muscular, biogénese e enzima citrato sintase, associados a desempenho
funcdo mitocondrial. fisico e resisténcia muscular.
Egito
A3 Gu, et al |Avaliar os efeitos do | Experimental 60 ratos O treinamento fisico aerdbico cronico atenuou e
(2014) treinamento fisico aerébio idosos preservou a funcdo mitocondrial nas aortas de
cronico no enrijecimento ratos idosos.
China da aorta e disfuncéo
endotelial em ratos idosos
e investigar o mecanismo
subjacente sobre a funcao
mitocondrial.
A3 Tomayko et al. | Determinar a eficacia da | Experimental | Camundongos | Os animais suplementados com resveratrol
(2014) suplementacao de tiveram significativamente menos lesGes
resveratrol em fatores aterosclergticas aorticas no local da aorta
Estados relacionados a doencga ascendente, e calcio aortico menor no ramo das
Unidos cardiovascular, artérias coronarias em comparacado com 0O grupo

capacidade aerbbica e
saude Ossea em um

controle.
Além disso, houve um declinio significativo no
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modelo de camundongo
de uremia.

VO ;, max desde a linha de base até o teste final
no grupo controle, mas o VO ,max foi preservado
no grupo resveratrol. Por fim o resveratrol néo
teve efeito significativo na arquitetura 6ssea.

A4 Soliman et al. | Avaliar os efeitos do| Experimental | Camundongos | A suplementacdo com resveratrol foi capaz de
(2017) resveratrol no estresse Suicos atenuar os efeitos do estresse oxidativo causado
oxidativo de camundongos pela infeccao por Schistosoma mansoni, sobretudo

Egito infectados por em 6rgaos alvos da patologia (figado, cérebro,
Schistosoma mansoni. coracao e pulmdes).

Houve melhoras também no metabolismo lipidico
e perfil antioxidante.
A4 Vafaee et al. | Avaliar o efeito da| Experimental | 64 ratos Wistar | Os achados do estudo mostraram que fatores

(2019) suplementacdo de trans- inflamatorios como RCP, TNF-a, IL-6 e IL-7 néo
resveratrol no exercicio foram afetados pelo protocolo de resisténcia (P >

Ira fisico agudo em fatores 0,05), enquanto eles foram significativamente
relacionados a inflamacé&o. aumentados pelo treinamento fisico agudo (P >

0,05). Além disso, os suplementos de resveratrol
levaram a uma diminuicdo nos niveis de RCP e IL-
6, sem afetar os niveis de TNF-a e IL-17.

B2 Pinheiro et al. | Avaliar os efeitos da | Experimental | Camundongos | Os principais achados mostraram melhora da

(2017) administracdo oral de Swiss sensibilidade a insulina e tolerancia a glicose nos
resveratrol e enalapril no animais suplementados com resveratrol;

Brasil metabolismo da glicose e Diminuicdo dos triglicerideos foi observada nos
lipidios, avaliando a animais tratados com resveratrol e enalapril,
expressdo dos genes da juntamente com diminuicdo do peso do tecido
lipogénese em adiposo epididimal nos animais dos mesmo
camundongos. grupos.

B3 Lee et al. Comparar a | Experimental | Camundongos | Os resultados do estudo sugerem que 0 exercicio

(2013) suplementacao de C57BL/6 aerdbio associado a suplementagéo de resveratrol

resverarol e o treinamento

com uma dieta com baixo teor de gordura tem um
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Coreia aerobio na atividade de efeito positivo na: diminuicdo de citocinas
lipogénese e na inflamatdrias; aumento da  atividade de
inflamacao. lipogénsese e dimuicao de tecido adiposo.

Barbosa Analisar e comparar o | Dissertagao 108 ratos Apés as intervencgdes realizadas (suplementacéo +

Filho (2018) efeito do consumo do Wistar exercicio), foram observadas o0s seguintes
vinho tinto, suco de uva e resultados: reducdes significativas de glicose,

Brasil de compostos fendlicos triglicerideos, e colesterol em todos 0s grupos com

associados a  prética
sistematica de exercicio
fisico, sobre variaveis
hemodindmicas e perfil
lipidico em ratos wistar.

suplementacao de polifenois.

Para a massa corporal apenas o grupo vinho
reduziu significativamente no periodo poés
intervencao.

Como conclusdo, o estudo demonstrou efeitos
positivos no controle de peso e perfil bioquimico
associados & treinamento fisico programado.
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A partir das buscas realizadas na literatura referentes ao tema
“Suplementacdo de resveratrol no exercicio” (Quadro 2), pode-se verificar a
utilizacdo do resveratrol em diversos parametros clinicos e bioquimicos bem
elucidados. Sendo assim as investigacfes a cerca do tema concentraram-se na
associacdo da suplementacdo com o exercicio fisico em modelo animal,
pautando-se na hipotese de que esta relagcdo pode contribuir com efeitos
benéficos. Dessa forma, observou-se através dos achados dos estudos, que o
resveratrol associado ao exercicio fisico, contribuem sobretudo para a melhora
do desempenho fisico, forca e fadiga muscular, atividade anti-inflamatéria,
estresse oxidativo e funcdo -cardiovascular. Ainda assim € necessario
reconhecer lacunas existentes dentro desse tema, relativas a: auséncia de
estudos que associem o perfil dietético com a suplementacdo; dosagens
minimas e maximas de resveratrol; e dados a respeito da composicao corporal
dos animais. Diante disso, ainda sdo necessarios mais estudos, que apontem
resultados mais significativos considerando tais lacunas, que possam

esclarecer melhor os efeitos dessa suplementacao.
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3.4 Suplementacéo de quercetina

A suplementagao de quercetina vem sendo verificada na literatura como
um importante composto fendlico aplicado em estudos clinicos e experimentais,
dentre as suas principais propriedades destacam-se: atividade antioxidante,
anti-inflamatoria, anti-carcinogénica, cardioprotetora, e um potente agente na
resposta imunolégica. Sendo assim foram realizadas buscas na literatura a
respeito dos efeitos da suplementagcéo de quercetina em modelo animal. Como
resultado dessa busca, foram selecionados e analisados 17 estudos, e 0s seus

principais achados e conclusfées encontram-se no quadro 3.

A quercetina (3, 5, 7, 3 ', 4'-pentahidroxiflavona) é classificada como um
flavonol, representando uma das cinco subclasses e um dos principais
flavonoides da dieta que esta distribuido em plantas cultivadas. E um
componente natural de varios alimentos provenientes de fonte vegetal (casca
de uvas, cebolas, macas) - fontes dietéticas presentes na alimentacdo humana
(LI et al. 2016). Verifica-se que este polifenol tem demonstrado potente
atividade antioxidante, combatendo espécies reativas de oxigénio (ROS) e
espécies reativas de nitrogénio (RNS), atividades anti-inflamatérias, atenuando
a expressao de genes pro-inflamatérios. E ainda tem demonstrado um efeito
pré-apoptético, potencializando a sensibilidade & apoptose em células tumorais

(RUSSO et al. 2012).

Em estudos com modelo animal a suplementag&o/ingestao quercetina,
vem demonstrando o0s seguintes resultados associados a exercicio fisico:
resisténcia muscular, biogénese mitocondrial, tempo maior de fadiga, e

capacidade antioxidade, (MYBURGH, 2014), (CHEN et al. 2021), em
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parametros clinicos e bioquimicos, observou-se melhora de perfil lipidico
(MAIA, 2019), (DERAKHSHANIAN et al. 2020), atividade anti-inflamatoria
(PRIETO et al. 2015), (NOH et al. 2014), melhora de perfil glicémico e

resisténcia a insulina (DONG et al. 2014), (ARIAS et al. 2014).

Ha um crescente interesse do uso da quercetina para populacdes
atléticas, idosas e em determinadas condi¢Bes clinicas em decorréncia dos
seus efeitos protetores para a salde de modo geral. Varias investigacbes se
concentraram nas propriedades antioxidantes da quercetina. Tais propriedades
formam a base para os potenciais beneficios para a salde e prevencao de
doencas, incluindo atividades anticancerigenas, anti-inflamatorias, antivirais,
antioxidantes e psicoestimulantes, bem como a capacidade de inibir a
peroxidacao lipidica, agregacdo plaquetaria e permeabilidade capilar (LI et al.
2016). Além disso, ha indicios de que a quercetina é capaz de estimular vias

bioquimicas para a biogénese mitocondrial (KOSHINAKA et al. 2020).

Em estudos experimentais, foi identificado que os efeitos antioxidantes
da quercetina diminuiram a oxidacédo e lesdo aos tecidos de 6rgaos, como o
cérebro, coracdo em isquemia, danos de reperfusdo, e exposicdo a agentes
gue induzem estresse oxidativo (DOGAN et al. 2015). Em ratos diabéticos
induzidos por aloxana, doses de 15-50mg/kg de massa corporal de quercetina
foram capazes de normalizar nivel de glicose no sangue, aumentou a sintese
de glicogénio hepéatico e diminuiu drasticamente os niveis de colesterol sérico e

lipoproteina de baixa densidade (LDL) (ABDELMOATY et al. 2010).

Outro estudo realizado por Derakhshanian et al. (2020), também

verificou o efeito da quercetina no perfil lipidico de ratos tratados com
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glicocorticoide em altas doses. Foram selecionados 32 ratos Sprague-Dawley,
distribuidos aleatoriamente em quatro grupos. Cada grupo experimental
continha oito ratos que foram tratados por seis semanas. Grupo 1 — Controle;
Grupo 2 — Glicocorticoide + placebo; Grupo 3 — Glicocorticoide + quercetina 50
mg/kg; Grupo 4 - Glicocorticoide + quercetina 150 mg/kg. Ao final do
experimento, foram verificados o0s seguintes resultados: Os niveis seéricos
médios de colesterol total (CT), triglicerideos (TG) e LDL aumentaram
substancialmente apés a administracéo do glicocorticoide em comparacdo com
0 grupo controle. Ambas as doses de quercetina (50 e 150 mg/kg) melhoraram
0 CT (43% e 45%), LDL (56% e 56%) e TG (46% e 55%, respectivamente). Os
resultados do estudo sugerem que a quercetina em diferentes doses, pode
atenuar os efeitos de uma dislipidemia, melhorando o perfil lipidico, e outros

parametros bioquimicos associados.

Nessa perspectiva, outro estudo foi realizado investigando a
suplementacdo de quercetina em parametros bioquimicos. Gaballah et al.
(2017), verificou a eficacia do tratamento combinado de quercetina (QUE) e
liraglutida (LIRA) na modulacdo da hiperglicemia, sensibilidade a insulina, e
marcadores inflamat6rios em ratos diabéticos, submetidos & dieta rica em
gordura. Os animais foram divididos em 4 grupos: Grupo 1 — controle; Grupo 2
- Liraglutida (0,3 mg/ kg/ 12 horas); Grupo 3 - Quercetina (50 mg/ kg/ dia);
Grupo 4 - Tratamento combinado de Liraglutida e Quercetina. Apds 4 semanas
de suplementacéo, foi observado que os resultados mais significativos,
ocorreram no grupo de tratamento combinado liraglutida + quercetina, nos
niveis séricos de glicemia de jejum (6,8+0,01), colesterol total (115,8+2,1),

triglicerideos (99,6+1,8), e enzimas hepaticas — AST (42,3+0,8), e ALT
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(32,1+0,7). Este estudo também evidenciou uma diminuicdo significativa nos
marcadores pro-inflamatorios (IL-6, MIP-1a, NF-kB, TNF-a), nos grupos
quercetina, e liraglutida + quercetina. Estes resultados evidenciam a acao
sinérgica entre liraglutida e quercetina na melhora de parametros bioquimicos e

marcadores inflamatoérios do diabetes.

Outros efeitos relacionados a suplementacdo de quercetina estédo
associados a melhora da fungdo cardiaca correlacionada a diminuicdo de
radicais livres. Levando em consideracéo que o estresse oxidativo mitocondrial
tem um papel importante na patologia do infarto do miocérdio (CZEPASE;
GWOZDZINSKI, 2014), o estudo verificou que o pré-tratamento de quercetina
reduziu as atividades da creatina quinase sérica, lactato desidrogenase, lipidio
mitocondrial do coracgéo, produtos de peroxidacao e melhorou drasticamente as
quantidades de antioxidantes mitocondriais. Além disso, a quercetina também
reestabeleceu as atividades do &cido tricarboxilico ciclo, e das enzimas da
cadeia respiratoria para niveis adequados em ratos induzidos ao infarto do
miocardio. Algumas linhas de evidéncias experimentais sugerem uma

associacao positiva entre a ingestdo de quercetina e melhores resultados de

risco cardiovascular inflamatério (RUSSO et al. 2012).

Nada obstante, a acdo da quercetina sobre o0 estresse oxidativo
mitocondrial cardiaco pode reduzir peroxidacao lipidica mitocondrial; aumentar
0s niveis de antioxidantes mitocondriais e atividades mitocondriais de enzimas
marcadoras. Como resultado, as mitocondrias cardiacas de ratos sao
protegidas contra o dano provocado pelo estresse oxidativo estimulado por

infarto do miocardio (CZEPAS; GWOZDZINSKI, 2014).
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O estresse oxidativo também foi verificado no estudo de (CHIS et al.
2016). Foram investigados os efeitos da suplementacdo de quercetina em ratos
expostos a hipdxia hipobarica intermitente, e as modificacbes em regides
cerebrais produzidas por estresse oxidativo/nitrosativo. Os animais foram
subdivididos em 2 grupos; grupo 1 — controle, e grupo 2 — suplementacao de
quercetina — 30 mg/kg de peso corporal), ambos foram submetidos a camara
hipobarica, e induzidos a hipoxia. Apés o fim das intervencbes foram
observados os seguintes resultados: O grupo tratado com quercetina reduziu
significativamente os radicais livres, producdo de nitritos e nitratos e aumentou
significativamente os niveis de atividades de enzimas antioxidantes, superéxido
dismutase (SOD) e catalase (CAT). Os dados sugerem que a quercetina pode
fornecer neuroprotecdo substancial contra danos oxidativo/nitrosativo induzido

por hipoxia.

No exercicio fisico, os seus efeitos estdo centrados no aumento da
performance e na supressao da atividade oxidante por metabdlitos produzidos.
A revisdo sistematica com metanalise realizada por Kressler et al. (2011),
demonstrou que a quercetina prover melhoras discretas, mas, significativas no
desempenho do exercicio por meio do aumento da capacidade de resisténcia
ao exercicio fisico. Isto ocorre especialmente pela otimizagdo da capacidade

cardiorrespiratéria, medida pelo VO? max.

Nesse sentido alguns estudos verificaram a quercetina frente ao
desempenho fisico. Chen et al. (2021), realizou um estudo com o objetivo de
avaliar o efeito anti-fadiga da quercetina em camundongos na fungéo muscular
e capacidade antioxidante. Os animais foram divididos em dois grupos: grupo

controle, e grupo experimental — suplementado com quercetina e submetidos a
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natacdo com e sem carga. Ao final do estudo, foram verificados os seguintes
resultados: diminuicdo niveis de lactato, creatina quinase e nitrogénio ureico no
grupo suplementado com quercetina. A suplementacao dietética de quercetina
também prolongou o tempo de natacdo exaustivo com cargas. Pode-se afirmar
a partir dos achados do estudo, que a quercetina pode promover a capacidade
antifadiga, promovendo a atividade antioxidante e o armazenamento de

glicogénio, além de melhorar a fungcdo muscular.

Assim sendo, os beneficios da suplementacéo/ingestdo de quercetina
podem ser associados a melhora de parametros clinicos, bioquimicos e de
desempenho fisico, advindos da suas propriedades antioxidantes e anti-
inflamatdrias principalmente. Ainda assim, sdo necessarios mais dados a cerca

dessa tematica, que possam elucidar as lacunas existentes.



Quadro 3. Suplementacdo de quercetina associada & treinamento fisico
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Qualis Autor/ano Objetivo Tipo de estudo Amostra Principais achados e conclusfes

Al Russo et al. Investigar os efeitos da | Revisdo 100 artigos A quercetina esta associada a atividades
(2012) guercetina em anti-tumorais, antioxidantes, anti-
modelos inflamatoria, cardioprotetoa e

Italia experimentais, frente a neuroprotetora. Destacando-se o efeito
alterac6es bioquimicas pré-apoptético, potencializando a

e organicas sensibilidade & apoptose em células

tumorais.

Al Myburgh, (2014). | Apresentar Revisao 58 artigos Foram verificados nos estudos
informacdes sobre | Integrativa selecionados o0s seguintes achados: A

Africa do Sul grupos de polifendis e suplementacdo de  polifenois  esta

seus derivados, diretamente relacionada ao desempenho

estruturas quimicas e fisico, biomarcadores antioxidantes e

mecanismos de mediadores inflamatérios; As pesquisas

acao; Discutir 0 relacionadas estdo voltadas principalmente

potencial de para atletas e praticantes de atividade

suplementos

biolégicos a base de
plantas, frutas e
vegetais, com alto teor
de polifendis, no

desempenho do
exercicio e
biomarcadores de
estresse oxidativo e
dano muscular
induzido pelo

exercicio.

fisica recreativos; Os dados para faixas de
doses para a suplementacdo ainda sao
escassos, necessitando de mais
investigacOes na area.
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Al Chen et al. | Avaliar o efeito anti- | Estudo 30 Camundongos A suplementacédo dietética de quercetina
fadiga da quercetina | experimental prolongopu o0 tempo de natacdo
(2021) em camundongos. exaustivo. Aléem disso, os niveis de acido
latico e nitrogénio ureico no sangue,
atividades de lactato desidrogenase e
creatina quinase no soro diminuiram
China significativamente, além disso os dados do
estudo confirmam que a suplementacao
dietética de quercetina pode promover a
capacidade anti-fadiga, promovendo a
capacidade antioxidante e o]
armazenamento de glicogénio, além de
melhorar a fungcdo muscular.
Al Koshinaka et al. | Avaliar o efeito do | Estudo 65 ratos Wistar | O tratamento com quercetina pode
(2020) tratamento cronico | experimental machos favorecer uma desvantagem para a
com quercetina na adaptacdo muscular quando administrado
Japao biogénese mitocondrial com o treinamento fisico.
no musculo
esquelético de ratos.
Al Kressler et al. | Realizar uma revisdo | Revisao 11 artigos A quercetina fornece um beneficio
(2011) sistematica da | sistemaética significativo na capacidade de exercicio de
literatura e  meta- | meta-andlise resisténcia, mas o efeito é trivial e
Atlanta (Estados | analise para examinar pequeno.
unidos) se a ingestdo de
guercetina aumenta a
capacidade de
exercicio de
resisténcia.
Al Li et al. (2016) Revisar os efeitos da | Revisao 77 artigos De acordo com os estudos obtidos tanto in
guercetina na vitro quanto in vivo, boas perspectivas
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China inflamacéo, imunidade foram abertas para a quercetina, porém,
e desempeno da mais estudos se tornam necessarios para
saude fisica e mental. melhor caracterizar e compreender 0s
seus mecanismos de agdo aos efeitos
benéficos sobre a inflamacdo e a
imunidade.
Al Prieto et al. Verificar a capacidade | Estudo 30 ratos A concentracdo de adiponectina foram
(2015) de catequinas da | experimental significativamente alteradas pelo
dieta, quercetina e a tratamento com catequinas, quercetinas e
Chile combinacdo de ambos suplementacao combinada.
para atenuar a
inflamacao adiposa Os efeitos anti-inflamatorios dos
desencadeada pelo flavondides, mostraram uma sinergia entre
consumo elevado de 0s compostos, atenuando efeitos como
frutose. resisténcia a insulina, adiposidade e
inflamacé&o do tecido adiposo.
Al Arias et al. Conhecer os efeitos da | Estudo Ratos A gquercetina parece ser eficaz como uma
guercetina sobre o | experimental biomolécula anti-diabética que melhora na
(2014) acumulo de gordura no resisténcia a insulina induzida por este
tecido e no controle flavonodide ndo é mediada por um efeito
Espanha glicémico. delipidante no musculo esquelético.
A2 Czepas Analisar os efeitos | Reviséo 129 artigos A quercetina pode influenciar na
Gwozdzinski protetores da sinalizacao celular e na expressado génica
(2014) guercetina durante o e, assim, alterar a resposta a genotoxicos
tratamento com exdgenos e o0 estresse oxidativo em
Polonia antraciclinas células normais.
A2 Dong et al. Verificar os efeitos da | Estudo Camundongos A quercetina dietética pode suprimir a
guercetina no acumulo | experimental (C57BL) infiltracdo de ATM e inflamacao através da
(2014) de gordura induzida via AMPKa1 / SIRT1 em camundongos

por uma dieta

alimentados com dieta hiperlipidica.
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hiperlipidica,
resisténcia a insulina,
infiltracéo de
mastocitos,

macrofagos e citocinas
proinflamatorias no
tecido adiposo.

A2

Gaballah et

Avaliar a eficacia do
tratamento combinado
por  quercetina e
liraglutida na
modulacao da
glicemia, marcadores
de estresse apoptotico
e oxidativo, em uma
dieta com alto teor de
gordura em ratos
diabéticos tipo 2.

Estudo
experimental

12 ratos

O tratamento combinado entre quercetina
e liraglutida teve uma eficacia maior do
gue isolados;

Houve reducao significativa nos
marcadores inflamatérios e apopitécios; e
hiperplasia das células das ilhotas beta-
pancredticas, juntamente com aumento do
potencial antioxidante.

A3

Noh et al.

Investigar os efeitos da
guercetina na
liberacdo de MIP-1a
de adipdcitos /
macrofagos, e na
migracdo / ativagéo
mediada por MIP-1a
de macroéfagos.

Estudo
experimental

Ratos C57BL / 6

A quercetina foi capaz de reduzir
respostas inflamatérias mediadas por MIP-
1a em macroéfagos, inibindo a producgao de
seus receptores e sua atividade
sinalizadora.

Bl

Analisar se a
guercetina protegeria
contra  0s efeitos
toxicos de agentes

Estudo
experimental

53 ratas Wistar

Os resultados indicam que os animais que
foram expostas a quimioterapia e querem
engravidar devem ser tratadas com
compostos  antioxidantes, como a
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guimioterapicos

guercetina, para reduzir o risco de danos

aplicados antes da nos tecidos cerebrais fetais.
gravidez.
Bl Derakhshanian et | Avaliar o efeito da | Estudo 32 ratos Sprague- | Apoés o final das intervencdes, 0s niveis
al. (2020) guercetina, um | experimental Dawley médios de colesterol e triglicérides no
flavonoide derivado de plasma aumentaram significativamente em
Ird plantas, no perfil animais tratados com glicocorticoides, em
lipidico de ratos comparacao com o grupo controle. Ambas
tratados com as doses de quercetina (50 e 150 mg/kg)
glicocorticoides em melhoraram a hipercolesterolemia e a
altas doses. hipertrigliceridemia em comparacdo com o
grupo controle.
B2 Chis et al. Investigar mudancas | Estudo 60 ratos Wistar O tratamento com quercetina reduziu
especificas na regido | experimental significativamente os radicais livres e
(2016) do cérebro sobre producao de radicais livres e
marcadores de significativamente aumentou 0s niveis
estresse de enzimas antioxidantes: SOD e CAT
oxidativo/nitrosativo, e em todos as trés regibes do cérebro
0s efeitos da ap6és a exposicdo a hipoxia. A
administracao de guercetina  forneceu neuroprotecao
guercetina em  ratos substancial contra danos
expostos a hipoxia oxidativo/nitrosativo induzido por hipoxia.
hipobarica
intermitente
B3 Abdelmoaty et al. | Avaliar os efeitos da | Estudo Ratos albinos machos | A quercetina nao teve efeito sobre o nivel

(2010)

Eqgito

guercetina sobre a
glicemia e enzimas no
diabetes experimental
induzido por
estreptozotocina em

experimental

adultos, com idade
média entre 16
semanas.

de glicose plasmatica de animais normais.
Seu pré-tratamento foi capaz de prevenir o
diabetes induzido por injecao
intraperitoneal Unica de ratos tratados com
estreptozocina.
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ratos

Maia (2019)

Brasil

Avaliar se a quercetina
tem potencial para
amenizar os efeitos
deletérios da dieta
obesogéncia como a
dislipidemia, esteatose
hepatica, ganho de
peso e deposicdo de
tecido adiposo em
ratos.

Dissertacao

32 ratos Wistar

A suplementacdo com 20 mg de
guercetina/dia foi a melhor dose capaz de
reduzir a dislipidemia e a esteatose
hepatica em ratos alimentados com dieta
obesogéncia
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Com base nas buscas realizadas, referentes ao tema “Suplementacéo
de quercetina” (Quadro 3), pode-se observar que o0s principais efeitos
envolvidos nesta suplementacdo/ingestdo sao: atividade antioxidante, anti-
inflamatoria, anti-tumoral, cardioprotetora, e neuroprotetora. Contudo, esta
mesma busca, revelou efeitos especificos da suplementacdo de quercetina
associada ao exercicio fisico em modelo animal, nesse caso, destacam-se
além dos efeitos ja citados, a melhora de desempenho fisico, biogénese
mitocondrial, resisténcia muscular, e maior tempo de fadiga. Além desses
achados, os estudos apontam que ha evidéncias experimentais da associacao
positiva entre a ingestdo de quercetina e melhores resultados de risco
cardiovascular inflamatorio. Ressalta-se ainda, a necessidade de mais estudos
dentro desta tematica, para elucidar lacunas ainda existentes, como por
exemplo: doses maximas e minimas de suplementacdo de quercetina,
composicdo corporal dos animais estudados, perfil dietético, e estudos

comparativos dos mesmos efeitos com outros polifenois.
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3.5 Suplementacdo de &cido galico

Os beneficios da suplementacdo de acido galico ja foram observados
em diversos estudos experimentais, destacando principalmente os seguintes
resultados: atividades antioxidantes, anti-inflamatérias, anticancerigenas,
cardioprotetoras, gastroprotetoras e neuroprotetoras. Em virtude da sua ampla
atividade biolégica em 6rgéos e tecidos, foram realizadas buscas na literatura a
respeito dos parametros relacionados ao desempenho fisico apds sessdes de
exercicio em modelo animal. A partir dessas investigacdes, foram selecionados
e analisados 11 estudos, e 0s seus principais achados encontram-se

apresentados no quadro 4.

O acido gélico (acido 3,4,5-trihidroxibenzdico) esta entre os compostos
fendlicos com maior abundancia no reino vegetal. Pode ser encontrado
especialmente em frutas vermelhas (macé, uva, roma), amoras, na cebola e no
rabanete preto. No entanto, a sua concentracao varia em diferentes tecidos
vegetais dependendo de alguns fatores externos, como radia¢cdes ultravioleta e
infeccbes microbianas. O acido gdlico é caracterizado como um composto
cristalino incolor ou levemente amarelado. Ja foi isolado de diferentes espécies
de plantas, como Quercus spp. (carvalho) e Punica spp. (roma), por meio de
métodos cromatograficos (FERNANDES et al. 2016). O acido gdlico possui
ampla aplicacdo como aromatizante e conservante para a industria alimenticia
e farmacéutica, sua producédo neste meio se da pela quebra hidrolitica do &cido
tanico usando a tanase, uma glicoproteina esterase (RAJAMANICKAM et al.

2019).



65

Aléem ser utilizado para fins comestiveis, existem diversos relatos
cientificos sobre as atividades biologicas e farmacoldégicas do acido galico e
seus compostos organicos, com énfase em efeitos antioxidantes,
antimicrobianos,  anti-inflamatérios,  anticancerigenos,  cardioprotetores,
gastroprotetores e neuroprotetores (BAI et al. 2021). Estudos de relacdo
estrutura-atividade de acidos fenélicos mostram que alguns parametros como a
estrutura quimica basica, a posicdo e o niumero de grupos hidroxila, bem como
seus substituintes no anel fendlico, e a esterificacdo do grupo carboxila, podem

afetar a atividade microbiana (RAJAMANICKAM et al. 2019).

Em decorréncia das suas amplas atividades biol6gicas, o acido gélico e
seus derivados apresentam uma série de contribuicdes em diferentes tecidos e
6rgdos. E tido pela literatura como um composto de uma ampla gama de
efeitos benéficos na prevencdo e manejo de distarbios bioldgicos
(HAJIMORADI et al., 2017). Além disso, tem um perfil aceitavel de seguranca e
estabilidade, tornando-se uma opc¢ao segura para ser utilizado como um

suplemento alimentar (KAHKESHANI et al. 2019).

Em condicbes fisiolégicas normais, as células de um organismo
saudavel sdao programadas para colaboracdo e coordenacdo e, portanto, a
desorganizacdo da atividade celular pode evocar diferentes doencas
potencialmente fatais, como o cancer. O acido gélico pode exercer seu efeito
citotoxico e antitumoral por meio da modulacdo do equilibrio antioxidante/pro-
oxidante. Em alguns casos, o composto pode controlar a carcinogénese
induzida por espécies reativas de oxigénio (ROS) por meio do aumento da
atividade da superoxido dismutase (SOD), catalase (CAT), glutationa redutase

(GR) e glutationa peroxidase (GPx) ou reduzindo a peroxidacao lipidica e a



66

producdo de ROS. Além disso, o acido galico pode induzir a parada do ciclo
celular, autofagia e apoptose por meio da ativacdo da via das caspases e
geracdo de ROS. Nada obstante, também pode inibir a invasdo e metastase,
diminuindo a expressdo e atividade da metaloproteinase da matriz celular

(NEMEC et al. 2016).

Em distarbios metabdlicos, o acido galico reduz a hiperglicemia e
hipertrigliceridemia induzida por dieta, reduz o tamanho dos adipdcitos e
protege as células B pancreaticas induzindo a expressao do receptor-y ativado
por proliferador de peroxissoma (PPAR-y) - um fator de transcricdo nuclear que
induz diferenciacdo e sensibilidade a insulina em adipécitos. O acido galico
também aumenta a captacdo celular de glicose via estimulacdo da via de
sinalizacao fosfatidilinositol 3-quinase e pela translocacédo de transportadores
de glicose (GLUT) estimulados por insulina, como GLUT4, GLUT2 e GLUT1

(GANDHI et al. 2014).

Uma investigacao realizada por Chao et al. (2014), em modelo animal,
teve o objetivo de verificar os efeitos da suplementacdo de acido galico em
camundongos portadores de doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica. Os
animais foram divididos da seguinte forma: Grupo 1: dieta normal (n=10);
Grupo 2: dieta rica em gordura (n=11); Grupo 3: dieta rica em gordura +
suplementacdo de acido géalico (n=10), por 16 semanas. Apos a finalizacdo do
experimento, foram identificados os seguintes resultados: Houve reducdo de
peso corporal no grupo 3 (dieta rica em gordura + suplementacdo de &cido
gélico), 0 mesmo ndo ocorreu nos outros grupos. Com relacéo ao perfil lipidico,
verificou-se que o grupo 2 (dieta rica em gordura), desenvolveu ao final do

experimento hipercolesterolemia e, resisténcia a insulina grave. Os
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camundongos suplementados com acido galico apresentaram uma diminuicédo
significativa nesses parametros metabolicos séricos ainda que de forma
discreta, o que demonstra que o tratamento com &cido galico produziu uma

homeostase lipidica melhorada, mesmo apds dieta rica em gordura.

No trato gastrointestinal, o acido galico protege a camada mucosa de
lesBes e Ulceras por diferentes mecanismos. Pode otimizar a secrecao de 4cido
cloridrico no estbmago. Também € capaz de induzir a liberacdo de agentes
antioxidantes enddgenos e fatores de defesa (SOD, CAT, Oxido nitrico sintase
endotelial (e-NOS) e prostaglandina E2 [PGE2]). Além disso, o acido galico foi
associado a varias outras vias benéficas, incluindo reducdo da expressao de
mediadores proé-inflamatoérios, como: fator de necrose tumoral (TNF) —a, éxido
nitrico sintase induzivel (INOS), fator de crescimento endotelial vascular

(VEGF) e inibicdo da angiogénese (MARD et al. 2015).

O &acido gélico intervém com varias vias inflamatérias intracelulares que
induzem a colite ulcerosa. O composto inibe a expressdo de fatores de
transcricdo nucleares, como fator nuclear (NF) -kB e transdutor de sinal e
ativador de transcricdo 3 (STAT3), e desregula seus alvos inflamatérios. O
acido galico é capaz de reduzir a atividade/expressao de citocinas e proteinas
inflamatorias, incluindo TNF-a, interferon-y (INF-y), interleucina (IL) -18, IL-6,
IL-17, IL-21 , IL-23, ciclooxigenase (COX) -2 e i-NOS, e diminui a expressao e

infiltrac@o de neutréfilos e macréfagos CD68 + no célon (KUMAR et al. 2015).

No exercicio fisico, as principais suposi¢cdes sobre a contribuicdo do
acido galico estdo ligadas a sua atividade antioxidante e, portanto, a sua

capacidade de auxiliar o organismo a se recuperar de sessfes de treinamento
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exaustivo. Apesar disso, ainda existem inconsisténcias a respeito desses
efeitos. O estudo de Nieman et al. (2013), bem como o de Clauss et al. (2017)
nao encontraram otimizacdo da atividade antioxidante com a suplementacao de
acido galico em atletas. Dado a pequena quantidade de estudos, ainda sdo
necessarias investigagcbes complementares para determinar a contribuicdo do
acido galico em diferentes treinamentos fisico, bem como em diferentes

populacdes desportistas e esportistas.



Quadro 4: Suplementacédo de acido gélico associado a treinamento fisico.
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Qualis | Autor/ano Objetivo Tipo de Amostra Principais achados e concluséo
estudo
Al Chao et al. | Investigar 0Ss efeitos | Experimental 31 ratos Verificou-se que a suplementacdo de acido galico foi
(2014) benéficos da administracdo Wistar com | capaz de induzir reducdo de massa corporal, e
de acido galico no modelo de 10 semanas | melhora discreta nos parametros bioquimicos,
Taiwan | hepatoesteatose nutricional. de idade. possivelmente relacionados as propriedades
nutricionais do polifenol.
Al Hajimoradi | Avaliar os  efeitos da | Experimental 70 ratos O 4&cido gélico pode ter potencial para melhorar a
et al. administracdo oral de acido Wistar degeneracdo do nervo periférico, por parte do seu
(2015) gélico por 21 dias machos potencial antioxidante e algumas propriedades
isoladamente e em adultos terapéuticas.
Ird combinacdo com exercicio na saudaveis.
velocidade de conducéo
nervosa, fungdes sensoriais e
motoras em ratos com
esmagamento do  nervo
ciatico.
Al Nieman et | A suplementacao de Ensaio 38 corredores | A suplementacdo de polifendis sollveis em agua de
al. (2013) | polifendis foi testada como | clinico, duplo- de longa extratos de mirtilo e cha verde por um periodo de 17
contramedida a inflamacéo e cego, distancia com | dias ndo alterou os biomarcadores estabelecidos para
Estados | estresse oxidativo induzido | randomizado. | idade entre | inflamacéo e estresse.
Unidos | por treino intensificado. 19 e 45 anos.
Al Rajamanic | Analisar os efeitos do &cido | Experimental Cepas Tanto a tulatromicina quanto o &cido galico foram
kam et al. | galico contra a Mannheimia bacterianas | eficazes contra a M. haemolytica, P. multocida e sua
(2019) haemolytica e Pasteurella M. cultura mista.
multocida, dois principais haemolytica
Canada | patdbgenos associados a ATCC 29702
doenca respiratoria bovina. eP.
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multocida
ATCC 43137.
A2 Baietal. | Esclarecer as atividades Revisao 180 artigos | O acido gélico diminui a resposta inflamatoria,
(2021) farmacoldgicas e 0S reduzindo a liberacdo de citocinas inflamatorias,
mecanismos moleculares guimiocinas, moléculas de adeséo e infiltracdo celular.
China relacionados do acido galico
em doencas inflamatorias.
A2 Fernandes | Revisar as informagdes Revisao 95 artigos | A atividade biolégica do &cido gélico, seja como uma
e Salgado | disponiveis sobre métodos molécula isolada ou como constituinte de matrizes
(2016) analiticos para avaliagdo do vegetais, € de grande importancia.
acido gélico, e apresentar as
Brasil vantagens e limitagbes de
cada técnica.
A2 Gandhi et | Determinar o efeito do &cido | Experimental | Ratos Wistar | Tratamento com &cido gélico (20 mg/kg) inibiu o
al. (2014) | gélico obtido da C. machos aumento dos niveis de glicose no sangue aos 60 e 120
tetragonoloba em modelo adultos com | minutos apés a administracdo de glicose em ratos
india animal resistentes a insulina 5 semanas | tratados com diabetes.
induzidos por de idade.
estreptozotocina com uma
dieta hiperlipidica.
A2 Kumar et | Avaliar o papel citoprotetor e | Experimental | Camundongo | O acido gélico foi eficiente no tratamento da colite
al. (2015) | anti-inflamatério do &cido s machos ulcerativa, exercendo atividade colonica antioxidantes
galico em um modelo de e anti-inflamatérias induzidas por dextrano sulfato de
Maldsia | colite em  camundongos sédio.
induzida por dextrano sulfato
de sodio.
A2 Mard et al. | Avaliar o efeito protetor do | Experimental 40 ratos O pré-tratamento com acido gdlico diminuiu a area
(2015) acido galico em lesbes na machos total de lesdes gastricas.
mucosa gastrica induzidas Wistar, com
Ird por isquemia-reperfusdo em peso corporal
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ratos. entre 150 —
200g.
A3 Clauss et | Avaliar se bebidas ricas em Ensaio 277 atletas | Nao foi identificado efeitos benéficos de bebidas ricas
al. (2017) | polifen6is podem reduzir os clinico, do sexo em polifendis sobre nivel corporal total de estresse
niveis de estresse fisioldgico. | randomizado, masculino | fisioldgico em maratonistas.
Alemanha duplo-cego, com idade
controlado | entre 20 e 60
por placebo. anos.
A4 Kahkesha | Resumir as atividades Revisao 143 artigos | Vérios efeitos benéficos sdo relatados para o acido
nietal. |farmacolégicas e biol6gicas gdlico, incluindo suas propriedades antioxidantes, anti-
(2019) do &acido galico in vitro e inflamatorias e antineoplasicas. Foi relatado também
modelos animais para como tendo atividades terapéuticas em distarbios
Ird retratar o] estado gastrointestinais, neuropsicologicos, metabodlicos e
farmacolégico deste também cardiovasculares.
composto  para  estudos

futuros.
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A partir das buscas realizadas a respeito do tema “Suplementacéo de
acido galico em modelo animal” (Quadro 4), pode-se verificar que o principal
efeito advindo dessa suplementacdo apds sessfes de exercicio fisico é a
atividade antioxidante relacionada a recuperacdo apdés danos musculares.
Outro efeito também verificado de forma mais discreta em outros estudos,
estdo relacionados a reducdo da acdo dos marcadores inflamatorios apos
suplementacdo e treinamento. Contudo, os potenciais efeitos observados em
modelo animal ainda sdo inconsistentes e pouco robustos, sendo necessarias
novas investigacbes para evidenciar de forma concisa os efeitos no
desempenho fisico. Dentre as principais lacunas, pode-se ressaltar: dosagens
seguras e efetivas de acido gélico; e associacbes entre o perfil dietético,

suplementacao e treinamento fisico nos desempenho animal.
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3.6  Exercicio fisico em modelo animal
Nos ultimos anos vem se verificando a correlacédo positiva entre a pratica
de atividade fisica e a prevencdo a doencas cronicas. Esses efeitos também
podem ser observados em estudos com modelo animal. A partir disso, foram
realizadas buscas na literatura em periédicos nacionais e internacionais a
respeito dos efeitos do treinamento fisico em modelo animal. Como resultado
dessa busca, foram selecionados e analisados 13 estudos, e 0s seus principais

achados e conclusdes encontram-se no quadro 5.

O exercicio fisico é caracterizado como atividades fisicas planejadas, e
orientadas, com objetivos fisicos, e organicos definidos. Dentro dessa grande
categoria encontram-se as atividades aerébias, muito utilizadas pela populacéo
brasileira como praticas de lazer devido & sua diversidade de modalidades
(MINISTERIO DO ESPORTE, 2015), promovendo beneficios musculares,

endoteliais e enddcrinos, desde as primeiras sessdes do exercicio.

O exercicio aerobio é demonstrado em diversos estudos, em modelos
humanos e animais como uma modalidade que pode melhorar as funcfes
fisicas e cardiovasculares, através da prevencdo de doencas cronico-
degenerativas, assim também como no tratamento das mesmas. Dessa forma,
pode-se afirmar que ha um aumento da qualidade e expectativa de vida

(MONTEIRO et al. 2010).

De acordo com a bioenergética do exercicio, ha uma classificagdo do
tipo de energia utilizada segundo a préatica desempenhada. Ha primordialmente
duas vias principais, a primeira ocorre atravées do metabolismo oxidativo

caracterizando o exercicio aerébio, e na segunda temos o metabolismo
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glicolitico latico ou alatico, que caracteriza o0 exercicio anaerébio. A
determinacdo da via energética utilizada, serad definida pelo tempo e
intensidade da pratica. Pode-se dizer entdo que exercicios de curta duracdo e
alta intensidade utilizardo vias metabdlicas glicoliticas laticas, e exercicios de
longa duracdo e baixa intensidade utilizardo primordialmente energia do

metabolismo oxidativo (FUNDACAO VALE, 2013).

O exercicio fisico regular tem demonstrado na populacdo mundial, de
acordo com diversos estudos, melhoras no perfil bioquimico, fatores de risco
cardiovascular, e prevencdo de doencas cronicas. Em contrapartida a
inatividade fisica e o comportamento sedentario geram fatores de risco
independentes para doengas cronicas ndo transmissiveis, incluindo
principalmente a obesidade, doencas cardiovasculares, diabetes tipo 2,
sindrome metabdlica, e o cancer. Dessa forma levando a elevados niveis de
morbimortalidade (BULL et al. 2020). Efeitos semelhantes podem ser

observados em pesquisas de modelo animal.

Dessa forma podem-se citar os diversos protocolos de exercicios
existentes na literatura com modelos animais. Dentre estes, a maioria séo
realizados com camundongos, pois apresentam muitas vantagens em
comparacdo com outros animais. Pode-se destacar primordialmente a
homologia genética destes animais com 0s seres humanos, pois sdo genes
que se aproximam. Além disso, esses animais podem simular processos
fisiolégicos e patologicos semelhantes aos humanos. Do ponto de vista
reprodutivo, também h& vantagens, levando em consideragdo que se
reproduzem de forma rapida, e geram baixos custos de manutencdo, dentro

das perspectivas experimentais (GUO et al. 2020).
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Os principais protocolos de treinamento envolvendo camundongos
variam entre vias energéticas (aerObia/anaerdbia), e contemplam
principalmente as seguintes modalidades, segundo a literatura: exercicio em
esteira (MARTINS et al. 2020), corrida voluntaria em roda (LEITE et al. 2008),
corrida forcada em roda (CHEN et al. 2018), natacdo (RODRIGUES et al.

2020), e treinamento de for¢ca (GUEDES et al. 2020).

Protocolos de exercicio aerobio sdo amplamente utilizados em modelo
animal, sobretudo os exercicios em roda (voluntaria/motorizada), visto que esta
€ uma habilidade inata em camundongos, somado ao fato que as adaptacdes
fisiologicas, sdo semelhantes em seres humanos (LIMA et al. 2009). O
exercicio em roda voluntario permite que os animais corram livremente em uma
intensidade mais baixa, comparado a outros métodos, como por exemplo, a
corrida em esteira. Neste modelo h& vantagens relacionadas ao menor nivel de
estresse fisiolégico que estes animais sofrem, permitindo resultados mais
precisos. Dentre as principais desvantagens se aplicam as diferencas
individuais na quantidade de treinamento entre os animais. No treinamento em
roda forcada motorizada, pode-se evitar as diferencas individuais na
quantidade de exercicio praticado entre os animais do mesmo estudo, e manter

um baixo nivel de estresse fisiologico (GUO et al. 2020).

Uma investigacdo realizada por Meissner et al. (2010), com
camundongos, submetidos a treinamento em roda voluntaria por duas
semanas, teve o0 objetivo de verificar o metabolismo de colesterol sérico e
acidos biliares. Os camundongos foram divididos em dois grupos; grupo corrida
e grupo sedentario. Ao final do treinamento aerébio, foram observados os

seguintes resultados: diminuicdo nos niveis de colesterol plasmético, e dos
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acidos biliares no grupo corrida, comparado ao grupo que se manteve
sedentario. O estudo reforca a hipotese da diminui¢cdo do risco cardiovascular

atraveés do exercicio regular.

Outro tipo de treinamento que pode ser utilizado em intervengdes
animais € o treino de forca, que demonstra eficiéncia no desempenho, sendo a
subida de escada com cargas o método mais comum. Esse tipo de
treinamento, tém-se associado a melhora em perfil nutricional. Enddcrino e

muscular (GUO et al. 2020).

Uma investigacao realizada por (NASCIMENTO, 2016) teve o objetivo
de avaliar os efeitos da ingestdo de vinho tinto sobre parametros bioquimicos
em ratos, submetidos a treinamento com pesos. No estudo, os animais foram
divididos em 4 grupos: grupo controle (GC); grupo vinho tinto (GV); grupo
exercicio (GE); e grupo vinho tinto + exercicio (GVE), a intervencdo aconteceu
durante 8 semanas, e os grupos (GE) e (GVE), foram submetidos a
treinamento com pesos, executado em uma escada vertical com 80° de
inclinacdo, 3x por semana, com intensidade moderada, e ingestdo de vinho
durante todo o periodo do experimento. Ao final da intervencdo, foram
observados os seguintes resultados: Com relacao ao perfil lipidico, a fracdo do
LDL reduziu no grupo GVE em relacdo ao grupo GE, a fracdo do HDL
aumentou no GVE, e GE, comparado ao grupo controle. Houve reducédo
significativa dos triglicerideos e glicemia séricos no grupo GVE, e foram
observados aumento de forga muscular nos grupos GVE e GE sendo
representados pelas cargas no treinamento inicial e final (311,7£29,5 vs

362,5+29,5) respectivamente. Estes achados reforcam que o treinamento de
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forca associado a parametros nutricionais podem apresentar melhoras

bioguimicas e musculares.

Ainda nessa tematica, outro estudo com resultados semelhantes, foi
realizado, com o objetivo de verificar os efeitos da ingestao de polifendis, vinho
tinto, e suco de uva nas variaveis bioquimicas de ratos submetidos a
treinamento em roda de caminhada motorizada. Os animais foram divididos da
seguinte forma: Grupo resveratrol (RE); grupo quercetina (QE); grupo acido
galico (AG); grupo extrato de semente de uva (EX); grupo suco de uva (SU);
grupo vinho tinto (VT); grupo exercicio (EXE); grupo todos (TO); e grupo
controle (C). Ap6s 8 semanas de intervencéo foram observados os seguintes
resultados: reducdes significativas de glicemia (nos grupos — AG, SU e EX),
triglicerideos (nos grupos — RE, QE, AG, TO, EX), e colesterol (nos grupos —
VT e SU). Os achados do estudo demonstraram efeitos positivos na ingestao
de polifendis isolados e bebidas derivadas de uva associados a treinamento
nos marcadores bioquimicos de camundongos saudaveis (BARBOSA FILHO,

2018).

Outro estudo experimental verificou o efeito de trés tipos de treinamento
de resisténcia muscular, na adiposidade, niveis de inflamacéo e atividade da
insulina em camundongos suicos, com obesidade. O protocolo de treinamento
definido foi a subida de escadas por um periodo de 10 semanas, 0s animais
foram selecionados em oito grupos: Grupo 1 - dieta padrdo + sem treinamento;
Grupo 2 - dieta padrao + treinamento de resisténcia muscular; Grupo 3 - dieta
padrao + treino de hipertrofia; Grupo 4 - dieta padrdo + treinamento de forca;

Grupo 5 - dieta rica em gordura + sem treinamento; Grupo 6 - dieta hiperlipidica
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+ treinamento de resisténcia muscular; Grupo 7 - dieta hiperlipidica + treino de
hipertrofia; Grupo 8 - dieta rica em gordura + treinamento de forca. Apdés o
periodo de treinamento e dieta, o nivel de adiposidade foi avaliado,
apresentando o0s seguintes resultados: A perda de peso corporal total, e
menores indices de adiposidade foram observados em todos o0s ratos obesos

gue estavam em qualquer modalidade de treinamento.

Com relacéo a resisténcia a insulina, foi verificado uma maior resisténcia
nos animais alimentados com dieta rica em gordura. Os marcadores
inflamatorios verificados no estudo (TNF-a) demonstram maiores niveis nos
grupos com dieta padréo ou rica em gordura e sem treinamento. Os protocolos
de treinamento propostos no estudo foram igualmente capazes de atenuar 0s
efeitos negativos de uma dieta rica em gordura e hiperlipidica, assim como a
resisténcia & insulina e 0s marcadores inflamatérios. O estudo traz
contribuicBes significativas na relagdo entre treinamento resistido, melhora de
perfil nutricional e metabdlico, e melhora no perfil muscular, e reducdo de

adiposidade (GUEDES et al. 2020).

Outros autores investigaram variaveis bioquimicas através do efeito do
treinamento intervalado de alta intensidade sobre o metabolismo glicolipidico e
a funcd@o mitocondrial do musculo esquelético em camundongos diabéticos. Os
camundongos do estudo, foram divididos em 2 grupos, grupo controle e o
grupo diabético submetido a dieta hiperlipidica, sendo alimentados por 12
semanas e submetidos a treinamento de alta intensidade em uma esteira com
inclinacdo de 25 graus, cinco vezes por semana, durante 8 semanas. A partir
dos resultados do estudo, pode-se observar reducédo no peso corporal, massa

adiposa, glicemia de jejum e insulina sérica nos ratos diabéticos. Observou-se
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também uma melhora na tolerancia a glicose e tolerancia a insulina apés as
sessOes de treinamento no mesmo grupo. Com relacédo ao perfil mitocondrial
houve um aumento apos as 8 semanas de treinamento, com aumento da
sintese de glicogénio muscular. Em conclusdo o estudou demonstrou uma
melhora significativa em ratos diabéticos, sob diversos parametros, através do

treinamento de alta intensidade (ZHENG et al. 2020).

Observa-se em diversos estudos a relevancia do treinamento fisico
resistido e aerodbio frente a alteraces bioquimicas em modelos animais, assim
como doencgas crdnicas, sobretudo a obesidade, diabetes mellitus, e doencas
cardiovasculares diversas. Em diferentes estudos encontra-se uma correlagéo
positiva entre: treinamento do musculo esquelético e melhora do perfil

nutricional e endécrino.



Quadro 5: Efeitos do exercicio fisico em modelo animal.
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Qualis | Autor/ano Objetivo Tipo de estudo Amostra Principais achados e concluséo
Al Descrever as novas diretrizes Revisao Plano de acdo Coletivamente, as recomendac¢des afirmam
Bull et al | da OMS 2020 sobre atividade sistematica global da a importancia da atividade fisica regular
(2020) fisica e  comportamento Organizagéo aerébica e de fortalecimento muscular e
) sedentario. Mundial da reducao de comportamentos
Berlim Saude sobre sedentarios. Os beneficios advém de fazer
atividade fisica qgualquer quantidade de atividade fisica e
2018-2030: isso se aplica a pessoas de todas as idades
pessoas mais e habilidades.
ativas para um
mundo mais
saudavel .
Al Meisnner et | Determinar o perfil lipidico e Estudo 14 ratos Wistar. | Ao final do treinamento aerdbio, foram
al. (2010) pardmetros bioquimicos em experimental observados o0s seguintes resultados:
ratos submetidos a diminuicAio nos niveis de colesterol
Holanda treinamento aerobio. plasmatico, e dos acidos biliares no grupo
corrida, comparado ao grupo que se
manteve sedentério.
Al ZHENG et |Investigar o efeito do Estudo 22 ratos Wistar. | Pode-se observar reducdo no peso
al. (2020) treinamento intervalado de experimental corporal, massa adiposa, glicemia de jejum
alta intensidade sobre o e insulina sérica nos ratos diabéticos.
China metabolismo glicolipidico e a Observou-se também uma melhora na

dindmica mitocondrial no
musculo esquelético de dieta
hiperlipidica e diabetes tipo 2
Mellitus em camundongos.

tolerdncia a glicose e tolerancia a insulina
apos as sessdes de treinamento no mesmo
grupo. Com relacdo ao perfil mitocondrial
houve um aumento apds as 8 semanas de
treinamento, com aumento da sintese de
glicogénio muscular.
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A2 Lima et al. |Investigar 6 semanas de Estudo 12 ratos Wistar. | A protecdo efetiva de alvos selecionados,
(2009) treinamento de natacdo na experimental como Na® ,K*ATPase induzida pelo
protecéo contra danos treinamento fisico, corrobora a ideia de que
Brasil oxidativos e  alteragdes o treinamento fisico pode exercer efeitos
neuroquimicas representadas profilaticos na disfuncdo das células
pela imunodetecgao neuronais e nos danos associados ao TCE.
da subunidade ae atividade
de Na'K'-ATPase apo0s
lesdo por perfuséo fluida em
cortex cerebral de ratos.
A4 Leite et al. | Verificar os efeitos do Estudo 8 ratos Wistar. O treinamento fisico e o0 uso do tratamento
(2008) treinamento fisico aerdbio e experimental com metformina mostraram-se eficazes no
da administracao de combate a alteracdes enddcrinometabdlicas
Brasil metformina sobre aspectos impostas pela obesidade.
endocrino-metabdlicos de
ratos obesos experimentais e
a interferéncia do género
nestes efeitos.
Bl Monteiro et | Verificar os efeitos de 13 Ensaio clinico 22 idosas Reducdes significativas na presséo arterial
al. (2010) semanas de treinamento diastdlica e glicemia apdés 14 semanas de
aerobio sobre a presséao treinamento aerdbio.
Brasil arterial, o indice de massa
corpérea e a glicemia em
idosas com diabete tipo 2.
Bl Chen et al. | Verificar o treinamento em Estudo 52 ratos ratos Esta plataforma superou o gargalo das
(2018) roda de corrida forcada de experimental machos Sprague- | plataformas de treinamento forcado na
desaceleracdo com deteccao Dawley. reabilitacéo de acidente vascular
Taiwan de infravermelho na cerebral. Esta plataforma de reabilitacéo

reabilitacdo de  acidente
vascular cerebral em ratos.

nao s6 pode prevenir lesdes por queda,
mas também fornece intensidade de
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treinamento correspondente com base nas
condicoes fisicas individuais.

Bl Rodrigues O estudo avaliou os efeitos Estudo 84 ratos Wistar. | A pratica da natacdo e o extrato de laranja
et al. (2020) | do fitoterapico Citrus sinensis experimental vermelha  possuem acao sinérgica
(L.) Osbeck e da natacao reduzindo os efeitos deletérios da dieta
Brasil durante 84 dias sobre o peso hipercalérica, ocasionando aumento da
dos animais, do coracéo e da espessura das camaras cardiacas e
gordura abdominal e aumento do numero de cardiomidcitos.
aspectos histomorfométricos
do coracao e colesterol total
de ratos Wistar.
Bl Gudes et al. | Avaliar os efeitos de trés Estudo 64 ratos Swiss Nos animais obesos, as trés modalidades
(2018) tipos de treinamentos de experimental de treinamento reduziram o peso corporal, a
forca na adiposidade, na area adipocitaria e o indice de adiposidade.
Brasil inflamacdo e na acdo da Os trés tipos de treinamentos ainda
insulina em camundongos melhoraram a tolerdncia a insulina e
Swiss obesos por dieta reduziram a inflamacao.
hiperlipidica.
B2 Guo et al. | Resumir as principais Revisao 331 artigos A maioria dos estudos demonstrou efeitos
(2020) intervencbes de exercicio sistemética positivos em véarias doengas sistémicas,
usadas em estudos independente do tipo de treinamento
China envolvendo  camundongos, executado.
relacionadas a  doencas
sistémicas e estado
fisiologico.
C Martins et | Avaliar o] efeito da Estudo 36 ratos, albinos, | Observou-se que o exercicio de intensidade
al. (2020) associagao da insulinoterapia experimental Wistar. moderada em esteira associado a
com o exercicio fisico de insulinoterapia aumentou a tolerancia ao
Brasil intensidade moderada em exercicio nos animais diabéticos. Além

esteira sobre a tolerancia ao

disso, atenuou a perda de peso corporal e 0
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exercicio fisico de ratos com
diabetes mellitus.

aumento dos indices glicémicos promovidas
pela doenca.

Nascimento | Verificar os efeitos da Estudo 90 ratos machos | Reducédo de LDL nos grupos GE e GVE;

(2016) ingestdo de vinho tinto e experimental (Rattus norvegicus | Aumento de HDL em GE e GVE, em
treinamento de forca sobre - Dissertacéao var. albinos, comparacao do GC. Reducdes significativas

Brasil pardmetros bioquimicos — Rodentia Mamalia) | de triglicerideos e glicemia no grupo GVE.
perfil lipidico e glicémico em Aumento progressivo de forca muscular nos
ratos. grupos GE e GVE, ao longo do estudo.

Barbosa, Analisar e comparar o efeito Estudo 108 ratos Wistar | Reducbes  significativas de  glicose,

Filho (2018) | do consumo do vinho tinto, experimental — triglicerideos, e colesterol em todos os
suco de uva e de compostos Dissertacao grupos com suplementacao de polifenois.

Brasil fendlicos associados a Para a massa corporal apenas 0 grupo
pratica sistematica de vinho reduziu significativamente no periodo
exercicio fisico, sobre pés intervencéo.

variaveis hemodindmicas e
perfil lipidico em ratos wistar.

Como conclusdo, o estudo demonstrou
efeitos positivos no controle de peso e perfil
bioquimico associados & treinamento fisico
programado.
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A partir das buscas realizadas a respeito do tema “Efeitos do exercicio
fisico em modelo animal”, (Quadro 5), foram verificados diversos beneficios nos
parametros bioquimicos e cardiovasculares, principalmente (reducdes de
glicemia, perfil lipidico, presséao arterial, e adiposidade corporal). Outro efeito do
treinamento fisico programado observado esta relacionado ao aumento de
forca muscular, e melhora do desempenho fisico nos animais estudados. Os
principais efeitos benéficos verificados variavam com o protocolo de
treinamento escolhido, e outras variaveis, como o planejamento dietético e
possiveis suplementacdes incluidas. Todavia, ainda existem inconsisténcias a
respeito desses efeitos no perfil muscular, havendo necessidade de mais
estudos direcionados a esses objetivos, que possam contribuir com a

elucidacdo dessa tematica.
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3.7 Efeitos dos compostos fendlicos na musculatura

A suplementacdo de compostos fendlicos ja foi verificado em diversos
parametros relacionados a saude, nesta revisdo, encontram-se 0s beneficios
da suplementacdo de polifenéis no desempenho fisico e perfil muscular em
modelo animal. As buscas foram realizadas em periddicos nacionais e
internacionais, através de palavras-chaves (Phenolic Compounds; Physical
Functional Performance; Dietary Supplements; Exercise). Como resultado
dessa busca, foram selecionados e analisados 14 artigos, e 0s seus

delineamentos estdo apresentados no quadro 6.

Os polifendis sao caracterizados como os metabdlitos secundarios mais
abundantes presentes no reino vegetal, que compdem as classes de
compostos fendlicos. Os tipos e conteudos diferem substancialmente entre
diferentes produtos (vegetais, frutas, sementes, folhas e subprodutos
derivados). A diferenciacdo entre as classes se da pela estrutura quimica e
proporcao entre os constituintes. As principais classes estudadas pela literatura
cientifica, com achados relevantes para o exercicio e alteracdes fisiologicas
sdo: acidos fendlicos; flavonoides; estilbenos e lignanas. Cada classe possui

subdivisdes com outros derivados (MYBURGH, 2014).

A partir dos primeiros achados cientificos a respeito das propriedades
dos compostos fendlicos, diversos estudos foram realizados para verificar a
relacdo dos mesmos com a saude e o desempenho fisico. Dentre os principais
parametros investigados a partir da ingestdo/suplementacdo de compostos
fendlicos, destacam-se principalmente: variaveis bioquimicas e perfil lipidico

(BARBOSA FILHO, 2018), fungéo endotelial e presséao arterial (GARCIA et al.
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2017), pressao arterial e sindrome metabdlica (LEIBOWITZ et al. 2014),
resisténcia & insulina (LANZI et al. 2016), e sarcopenia e obesidade (BAI et al.

2020).

Outras variaveis, que vem ganhando relevancia e interesse cientifico é a
suplementacdo de polifendis no contexto de funcdo e desempenho muscular
apos sessbOes de exercicio. Algumas hipoteses ja foram levantadas que
revelam a importancia dessa investigacdo: producdo excessiva de radicais
livres induzida por exercicio; micro danos musculares associados a aumento
oxidativo de neutrofilos, quebra de mioglobina gerando liberacdo de &cido
férrico e reacbes de oxidacdo em lipidios e proteinas da membrana celular

(MYBURGH, 2014).

Um estudo desenvolvido por Kan et al. (2018), verificou os efeitos
sinérgicos do resveratrol combinados com o treinamento resistente no
desempenho do exercicio e na adaptacéao fisiologica. Durante quatro semanas,
40 camundongos ICR (animais com linhagens geneticamente uniformes), foram
suplementados com 25 mg/kg de resveratrol e submetidos a treinamento fisico
resistido (escalada em escada com cargas). Os camundongos foram divididos
da seguinte forma: (Grupo 1 — Sedentarios; Grupo 2 — Sedentarios +
resveratrol; Grupo 3 — Treinados; Grupo 4 — Treinados + resveratrol). Apés o
final do experimento, foram verificados os seguintes resultados: Efeitos
sinérgicos significativos para a forca de preensao (significativamente maior no
grupo - treinamento + resveratrol); Maior desempenho e resisténcia anaerdbica
no tempo de escalada (ndo foi verificado diferencas estatisticas entre os
grupos, embora o grupo treinamento + resveratrol tenha apresentado o melhor

tempo e maior velocidade de escalada); Elevagdo da capacidade aerdbica
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(resultados significativos no grupo treinamento + resveratrol); Aumento de
glicogénio tecidual e hipertrofia muscular (todos os grupos em treinamento
apresentaram aumento de glicogénio tecidual, contudo maiores percentuais
foram verificados no grupo treinamento + resveratrol. Ja a hipertrofia muscular
foi induzida em todos os grupos em treinamento, porém em maior propor¢cao no
grupo treinamento + resveratrol). O estudo suporta a hipotese de que o
treinamento de resisténcia em combinacdo com a suplementacdo de
resveratrol induz efetivamente a hipertrofia muscular, o desempenho fisico e as

adaptacdes aerdbicas e anaerdbicas do exercicio.

Outro estudo realizado por Wu et al. (2013), teve o objetivo de avaliar os
potenciais efeitos benéficos do resveratrol na fadiga muscular e funcdes
ergogénicas apos treinamento fisico. O experimento foi desenvolvido por 21
dias, com 32 camundongos ICR (animais com linhagens geneticamente
uniformes), os mesmos foram divididos em quatro grupos (Grupo 1 -—
Treinamento + Omg de resveratrol; Grupo 2 — Treinamento + 25 mg/kg/dia
resveratrol; Grupo 3 — Treinamento + 50 mg/kg/dia resveratrol; Grupo 4 —
Treinamento + 125 mg/kg/dia resveratrol). Os camundongos foram submetidos
a4 sessbes de natacdo até o limiar da exaustdo, que foi definido como o
momento de perdas de movimentos coordenados, e falha em retornar a
superficie apds 7 segundos. Foram observados os seguintes resultados: Houve
um aumento da forca de preenséo de forma dose dependente, o grupo treinado
com suplementacédo de resveratrol 125 mg/kg/dia apresentou o maior indice
nesse parametro (118,5 + 3,6), esse dado reforca a hipOtese que a

suplementacdo de resveratrol pode melhorar a forca de preensdo sob um
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protocolo de treinamento programado, como visto em outros estudos (KAN et

al. 2016).

Com relagéo a resisténcia ao exercicio e o tempo de exaustdo, foram
verificados um maior nivel de resisténcia no grupo (treinamento + 25 mg/kg/dia
resveratrol) 24,72 + 7,35, ndo havendo diferencas significativas nos tempos de
exercicio nos outros grupos. Esses dados demonstram que concentracdes
especificas de resveratrol podem contribuir para o desempenho em diferentes
atividades, e que 25 mg/kg/dia parece ser a faixa ideal de resveratrol para a
capacidade de resisténcia. A respeito da fadiga muscular observou-se no
estudo através do nivel de lactato produzido, que apenas o grupo (treinamento
+ 125mg/kg/dia resveratrol), foi significativamente menor em 27,14%
comparado aos outros grupos. Estes resultados corroboram com os achados

de outros autores (MUHAMMAD M.H; ALLAM MM. 2018).

A classe das catequinas também vem demonstrando em estudos com
animais, correlacdes entre ingestdo/suplementacdo e prevencdo de danos

musculares, induzidos por exercicio.

Algumas evidéncias relacionando a utilizacdo de catequinas e
modulacdo de danos musculares também estdo sendo discutidas, sobretudo
em modelos animais. Haramizu et al. (2011), realizou um estudo com o objetivo
de avaliar o potencial benéfico da ingestdo de catequinas na producéo de forca
muscular, estresse oxidativo e inflamacdo, em camundongos submetidos a
corrida em declive durante 8 semanas. Foi observado ao final do experimento
que a ingestdo da catequina atenuou significativamente a diminuicdo da forca

muscular induzida pela corrida, assim como um declinio dos mediadores
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inflamatorios no plasma e no musculo. Esses resultados sugerem que a
ingestdo de catequinas associadas a treinamento fisico, podem atenuar a

perda de forca muscular e diminuigéo do estresse oxidativo.

Outro composto fendlico, amplamente estudado no campo do
desempenho fisico € a quercetina, dentre os principais achados com a sua
suplementacdo encontra-se: resisténcia muscular e biogénese mitocondrial;

tempo maior de fadiga, e efeito antioxidante.

Nesse sentido alguns estudos verificaram a quercetina frente ao
desempenho fisico. Chen et al. (2021), realizou um estudo com o objetivo de
avaliar o efeito anti-fadiga da quercetina em camundongos na funcdo muscular
e capacidade antioxidante. Os animais foram divididos em dois grupos: grupo
controle, e grupo experimental — suplementado com quercetina e submetidos a
natacdo com e sem carga. Ao final do estudo, foram verificados os seguintes
resultados: diminuicdo niveis de lactato, creatina quinase e nitrogénio ureico no
grupo suplementado com quercetina. A suplementacao dietética de quercetina
também prolongou o tempo de natacdo exaustivo com cargas. Pode-se afirmar
a partir dos achados do estudo, que a quercetina pode promover a capacidade
antifadiga, promovendo a capacidade antioxidante e o armazenamento de

glicogénio, além de melhorar a fungdo muscular.

Outro estudo realizado pelos mesmos autores buscou verificar o papel e
0 mecanismo molecular subjacente da quercetina na regulacéo da transicéao do
tipo de fibra muscular esquelética em modelo animal. Foram selecionados 30
camundongos e divididos em 2 grupos (experimental — suplementados com

quercetina; e grupo controle). O experimento se desenvolveu por 6 semanas, e
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apos esse periodo foram verificados principalmente os seguintes resultados:
Diminuicéo da atividade lactato desidrogenase; aumento de fibras de contracao
rapida, e aumento significativo de concentracéo sérica de adiponectina. A partir
destes resultados os dados do estudo indicam que a suplementacdo com
quercetina pode promover mudancas de fibras musculares esqueléticas

melhorando de forma indireta a resisténcia muscular (CHEN et al. 2021).



Quadro 6: Efeitos dos polifenois na musculatura em modelo animal
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Qualis | Autor/ano Objetivo Tipo de Amostras Principais achados e concluséo
estudo
Al Myburgh, Apresentar informacdes Revisao 58 artigos Foram verificados nos estudos selecionados os seguintes
(2014). sobre grupos de | Integrativa achados: A suplementacdo de polifendis esta diretamente
polifendis e seus relacionada ao desempenho fisico, biomarcadores
Africa do | derivados, estruturas antioxidantes e mediadores inflamatoérios; As pesquisas
Sul guimicas e mecanismos relacionadas estdo voltadas principalmente para atletas e
de acao; Discutir o] praticantes de atividade fisica recreativos; Os dados para
potencial de suplementos faixas de doses para a suplementacéo ainda sdo escassos,
biolégicos a base de necessitando de mais investigacdes na area.
plantas, frutas e vegetais,
com alto teor de
polifendis, no
desempenho do exercicio
e biomarcadores de
estresse oxidativo e dano
muscular induzido pelo
exercicio.
Al Garcia et al. | Investigar os efeitos da Estudo 10 ratos Wistar | Foram encontrados os seguintes resultados: Reducédo da
(2017) suplementagao do | experimental oxidagdo lipidica ap6s a intervencdo; reducdo dos
bagaco de wuvas na biomarcadores do estresse oxidativo; reducdo progressiva
Espanha pressao arterial e da presséo arterial chegando a 11,5% de reducao ao final
biomarcadores de do estudo; aumento da producéo de Oxido nitrico. Os efeitos
disfuncdo endotelial e positivos encontrados no estudo podem estar associados
estado oxidativo em um aos compostos bioativos derivados dos polifendis,
modelo de hipertensao potencialmente importantes no controle da presséao arterial.
essencial.
Al Leibowitz et | Investigar os efeitos anti- Estudo 40 ratos | Houve reducdo da pressdo arterial, triglicerideos
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al. (2014) hipertensivos do | experimental | Sprague- plasmaticos e insulina nos ratos portadores de sindrome
consumo oral de uvas Dawley metabolica, apos a suplementag¢do com uvas vermelhas.
Israel vermelhas em ratos com
sindrome metabdlica.
Al Chen et al. | Avaliar o efeito anti- 30 A suplementacao dietética de quercetina prolongou o tempo
fadiga da quercetina em Estudo Camundongos | de natacdo exaustivo. Além disso, os niveis de &cido latico
(2021) camundongos. experimental e nitrogénio ureico no sangue, atividades de lactato
desidrogenase e creatina quinase no soro diminuiram
significativamente, além disso os dados do estudo
confirmam que a suplementacdo dietética de quercetina
China pode promover a capacidade anti-fadiga, promovendo a
capacidade antioxidante e o armazenamento de glicogénio,
além de melhorar a funcdo muscular.
Al Chen et al. | Investigar o papel e o Estudo 30 A suplementacédo dietética de quercetina em camundongos
mecanismo molecular | experimental | Camundongos | aumentou  significativamente a  expressdo  génica
(2021) subjacente da quercetina relacionada a fibra oxidativa, diminuiu a atividade da lactato
na regulacéo da desidrogenase, promovendo a mudanca da fibra esquelética
transi¢cdo do tipo de fibra do tipo Il glicolitico para o tipo | oxidativo.
muscular esquelética.
China
A2 Kan et al. | Determinar os efeitos de Estudo 40 ratos ICR | Efeitos sinérgicos foram observados na forca de preensao,
(2018) um programa de | experimental capacidades anaerdbicas e lactato de exercicio, com efeitos
exercicios resistidos de 4 de interacdo significativos. Além disso, o treinamento ou
Taiwan semanas combinado com resveratrol pode ter contribuido significativamente para

suplementacao de
resveratrol no
desempenho  funcional,

adaptacdo fisiologica, e
hipertrofia muscular.

elevar a capacidade aeroObica, o glicogénio tecidual e a
hipertrofia muscular.
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A2 Wu et al |Avaliar o0s potenciais Estudo 32ratos ICR | O tratamento com resveratrol aumentou a forca de
(2013) efeitos benéficos | experimental preensdo. A suplementacdo também produziu diminui¢cdes
do trans -resveratrol na dependentes da dose nos niveis séricos de lactato e amonia
Taiwan fadiga e fungbes e na atividade de CK e também um aumento nos niveis de
ergogénicas apos desafio glicose de maneira dose-dependente apds o teste de
fisiologico. natacdo de 15 minutos. O estudo demonstrou que o
resveratrol associado a treinamento extenuante pode ter
efeito anti-fadiga.
A2 Kan et al.| Avaliar os efeitos de uma Estudo Camundongos | A combinacdo da suplementacdo com resveratrol aliado a
(2016) combinacao de | experimental machos treinamento fisico aumentou significativamente forca
suplementacao de C57BL/6J muscular e o desempenho de resisténcia em camundongos,
Taiwan resveratrol e treinamento comparados & intervengBes Unicas (suplementacdo ou
fisico no desempenho do treinamento).
exercicio de
camundongos idosos.
A2 Muhammad | Explorar o] efeito Estudo 30 Os dados do estudo sugerem que a suplementagéo
antienvelhecimento  da | experimental | Camundongos | associada ao treinamento demonstrou, efeito anti
M.H; Allam | suplementagao de envelhecimento, aumento de enzimas antioxidantes, e da
resveratrol, elou expressdo do mRNA do PGC-1a muscular e da atividade da
MM. (2018) | treinamento fisico, na enzima citrato sintase, associados a desempenho fisico e
forca muscular, resisténcia muscular.
biogénese e funcao
mitocondrial.
Egito
A2 Haramizu et | Avaliar os potenciais Estudo 13 A ingestdo de catequina atenuou significativamente a
beneficios da ingestdo de | experimental | Camundongos | diminuicdo da forca muscular induzida pela corrida em
al. (2011) catequinas nas declive e o aumento dos mediadores inflamatérios no
propriedades contrateis plasma e no musculo. Além disso, as catequinas inibiram
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do mdsculo, estresse significativamente o aumento dos marcadores de estresse
oxidativo e inflamacéo oxidativo imediatamente apos o exercicio acompanhado por
Japao apés a corrida em um aumento na atividade da glutationa redutase.
declive.
A3 Lanzi et al. | Avaliar os efeitos do Estudo Ratos Wistar | Os animais alimentados com dieta de alta frutose tiveram
(2016) vinho tinto Syrah sobre | experimental aumento proposital de: pressao arterial, dislipidemias e
parametros metabdlicos, resisténcia a insulina. Apos a suplementacdo foram
Argentina pressdo arterial sistolica observados que os compostos fendlicos atenuaram a
e sinalizacdo de insulina resposta adiposa e resisténcia a insulina, comparados ao
no tecido adiposo em grupo controle.
ratos alimentados com
alta frutose
B2 Bai et al.|Investigar os efeitos da Estudo 49 ratos Os resultados do estudo indicam que o efeito do resveratrol
combinacao de | experimental C57BL/6J nos musculos esqueléticos de camundongos com
(2020) treinamento  fisico e obesidade induzida por dieta rica em gordura, aumentam
resveratrol no caminho expressfes enzimaticas envolvidas nos processos de:
patolégico da obesidade crescimento e diferenciacdo  celular, marcadores
a sarcopenia e terapia inflamatérios e sensibilidade a insulina. Quando combinado
Taiwan potencial para declinios com o treinamento fisico o resveratrol demonstrou aumento
musculares esqueléticos da funcdo mitocondrial e hipertrofia muscular de ratos
na funcao fisica. obesos em processo de sarcopenia.
- Barbosa Analisar e comparar o | Dissertacao 108 ratos Apbés as intervencbes realizadas (suplementacdo +
Filho (2018) | efeito do consumo do Wistar exercicio), foram observados o0s seguintes resultados:
vinho tinto, suco de uva e reducdes significativas de glicose, triglicerideos, e colesterol
Brasil de compostos fendlicos em todos os grupos com suplementacéo de polifenois.

associados a pratica
sistematica de exercicio
fisico, sobre variaveis
hemodinamicas e perfil
lipidico em ratos wistar.

Para a massa corporal apenas o grupo vinho reduziu
significativamente no periodo pds intervencao.

Como concluséo, o estudo demonstrou efeitos positivos no
controle de peso e perfil bioquimico associados &
treinamento fisico programado.
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Com base nas buscas realizadas, referentes ao tema “Efeitos dos
compostos fendlicos na musculatura” (Quadro 6), pode-se observar um
crescente interesse cientifico da utilizacdo de compostos fendélicos por meio de
suplementacao/ingestdo para elucidar questdes relativas a saude e
desempenho fisico, em especial as tematicas relacionadas ao musculo
esquelético e a resisténcia muscular no exercicio fisico. Logo, € necessario
reconhecer as lacunas existentes, a fim de contribuir para investigacfes
futuras, como por exemplo: Doses seguras de polifendis em modelo animal que
possam assegurar os efeitos no perfil muscular; Associacdes entre perfil
dietético, suplementacdo com polifendis e treinamento fisico programado;
Andlises de fibras musculares em estudos comparativos. Ademais, ainda ha
necessidade de mais estudos que possam esclarecer os efeitos da
suplementacao de polifenéis no desempenho fisico e perfil muscular, de forma

significativa.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1Tipo de estudo

Esta investigagéo se caracteriza como um estudo de base experimental

(THOMAS, J.; NELSON, J.; SILVERMAN, 2012).

4.2 Animais

Foram utilizados ratos Wistar (Rattus norvegicus var.albinos, Rodentia
Mamalia), machos e saudaveis. Os animais foram fornecidos pelo biotério
central da Universidade Federal do Vale do S&o Francisco — UNIVASF e
posteriormente alojados no biotério de estudos animais do campus centro da

Universidade.

Os animais foram mantidos em gaiolas plasticas com cerca de 60 cm de
comprimento por 30 cm de largura contendo serragem de madeira para auxilio
da higienizagdo, com temperatura controlada entre 22 a 24° Celsius
aproximadamente, e ciclo claro/escuro de 12/12 horas. A amostra total foi
composta por 25 ratos, com 180 dias, sendo equivalente a idade do ser

humano de 18 anos (QUINN, 2012; RAT BEHAVIOR AND BIOLOGY, 2018).

A determinacao do célculo amostral foi realizada por calculadora on-line
(SANTOS, 2018), para o “n” de 5 animais por grupo, em uma referéncia do
nivel de confianca de 95% e erro amostral de 5%, resultando em amostra
necessaria para o experimento de 24 animais no minimo, delimitando a

guantidade ideal para amostra do estudo, sendo 5 animais utilizados em cada

grupo.
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O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica e Deontologia em Estudos e
Pesquisa — CEDEP e Comisséo de Etica no Uso de Animais — CEUA da
Universidade Federal do Vale do S&o do Francisco, sob protocolo n°

0004/170316.

O estudo seguiu as normas e orientacdes estabelecidas no Guide for the
Care and Use of Laboratory Animals (Institute of Laboratory Animal Resources,
National Academy of Sciences, Washington, D.C., 1996) e nos Principios

Eticos da experimentac&o animal.

Figura 2. Caixas de conten¢do com os animais da amostra (BARBOSA FILHO, 2018).
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Quanto a alimentacéo foi fornecida racao padrédo e agua mineral para os
animais ad libitum, posicionadas na grade superior das caixas, sendo trocados
todos os dias, no intuito de evitar quaisquer variacdes circadianas intra-
individuais dos animais. O manejo e a higienizagcdo dos animais (troca das
caixas e serragem) ocorreram em dias alternados, sempre no horario da

manha ou caso necessario durante o dia.

Durante o estudo, ndo houve restricdo de &gua potavel, que foi
administrada por bebedouro para ratos, com capacidade de 500 ml sendo
repostas diariamente, ou de acordo com a necessidade, evitando assim
quaisquer tipos de restricdo. O grupo controle seguiu com a rotina alimentar,
sem consumir nenhum tipo de substancias do experimento ou fazer o
treinamento fisico aerdbio. Quanto ao grupo do exercicio aerébio, foi
alimentado por racdo e também agua potavel sem nenhum tipo de restricdo
quanto a quantidade, ambos os grupos foram submetidos a gavagem sem
qualquer substancia aditivada a agua destilada para sofrer 0 mesmo estresse

gue os demais grupos.

4.3Ambiente de estudo e experimento

Os animais cedidos para o estudo permaneceram no setor do Biotério da
UNIVASF, campus Petrolina-Centro, durante o periodo de adaptacdo até
atingirem a idade adulta, ficando estes alocados na sala de experimentacéo
com temperatura controlada em 22-25° C e programacéao de luz, sendo de 12

horas com iluminacdo e 12 horas sem iluminacdo, com observacgéao diaria.
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4.4 Identificac&o e divisdo dos grupos

Os animais selecionados para o estudo foram submetidos a tratamentos
por via oral, através de procedimento de gavagem, para a ingestdo das
substancias propostas no experimento.

A gavagem € caracterizada como uma técnica que consiste na
introducao de uma determinada substancia, alimento ou nutriente pela boca via
garganta do animal, chegando até o estdmago de forma direta (SOARES
FILHO et al. 2011).

Foram dispostos ao total, cinco grupos, representados do T1 ao T5, e
utilizadas cinco tipos de substancias, que estdo apresentadas
esquematicamente na figura 3. O grupo (T1) recebeu a administracado de suco
de uva comercial (Suco de uva — Casa de Vinhas ®); (T2) recebeu a
administracao do vinho tinto da uva Syrah (Vinho tinto Seco Fino — Syrah — Rio
Sol ®); (T3) recebeu a administracdo associada de quercetina, acido galico e
resveratrol; (T4) representou o grupo exercicio fisico — treinamento aerdbio em
roda de exercicio; (T5) representou o grupo controle.

Os grupos contaram com 5 animais, subdivididos em gaiolas. Os
animais permaneceram alojados separadamente, em gaiolas identificadas
através de etiquetas afixadas nas caixas, por meio de crachas, com a
respectiva substancia utilizada durante o experimento, onde os mesmos foram
mantidos, e classificados de acordo com o tratamento a qual foram submetidos.
Os animais foram demarcados em suas caudas através de pincel com tinta

permanente da marca BIC ®.
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Figura 3 - Alojamento dos animais em gaiolas plasticas e identificacdo (BARBOSA FILHO,

2018).




DOS

T1(S)
SUCO DE UVA

T2 (V)
VINHO TINTO

E RESVERATROL

IDENTIFICACAO E T3
DIVISAO ACIDO GALICO, QUERCETINA

GRUPOS

Figura 4. Identificacao e divisdo de grupos

T4 (E)
EXERCICIO DE FiSICO

T5 (C)
CONTROLE

(n=5 animais)

(n=5 animais)

(n=5 animais)

(n=5 animais)

(n=5 animais)
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4.5Contencéo e higiene dos animais

Os animais foram separados em gaiola de policloreto de vinila (PVC),
com medidas de 32 centimetros de largura por 40 centimetros de comprimento
e 16,5 centimetros de altura, contendo protecdo de grades em inox para evitar
a fuga, local esse onde os ratos passaram o0 periodo de seis meses para a

maturacao.

A limpeza das gaiolas era realizada a cada 48 horas, ou por menor
periodo caso houvesse necessidade, sendo utilizadas 200 gramas de po de
serra da madeira de pinos (maravalha de madeira) para a conservacdo da
limpeza e higiene dos proprios animais, dessa forma evitando o mau cheiro e
conservando a limpeza do local. A higienizacéo tanto das gaiolas, quanto dos

bebedouros eram realizadas no periodo matutino das 07:00 as 09:00 horas.

4.6Ingestao alimentar diaria

A ingestdo alimentar dos animais foi mantida através de dieta
padronizada, constituida de racdo animal da marca Presence® para ratos e
camundongos, produto esse destinado para a alimentacdo dos animais do
estudo em formato de pellets, ofertados diariamente aos animais sem

restricdes de quantidade. A racao foi cedida pelo setor de Biotério.

Durante o estudo, nenhum grupo teve restricdo de agua potavel, a qual
era administrada por bebedouro para ratos com 500 ml. Para que nao
ocorresse a falta de agua ou racdo as mesmas eram repostas diariamente, ou

de acordo com a necessidade, evitando assim quaisquer tipos de restricao.
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O grupo controle seguiu com a rotina alimentar, sem consumir nenhum
tipo de substancias do experimento ou fazer treinamento fisico, que era
realizada das 09:00 as 13:00 horas. Quanto ao grupo do exercicio aerébio
somente foi alimentado por racdo e também agua potavel sem nenhum tipo de
restricdo quanto a quantidade, ambos os grupos passavam pelo processo da

gavagem.

4.7Consumo das substancias

Para realizar o consumo das substancias administradas durante o
experimento, foi utilizada a gavagem, que consiste em uma técnica de ingestao
alimentar, a qual compreende a introdugéo de agulha curvada de aco inox BD-
12 com cénula de didmetro 1,2 mm; esfera 2,3 mm contendo um raio de 40 mm
e comprimento de 54 mm, da marca Insight®, pela cavidade oral percorrendo o

aparelho digestorio através do tubo esofagico.

As substancias consumidas através de gavagem eram dosadas em
miligrama (mg) e administrada em relacdo ao peso corporal do animal (kg/PC),

induzidas através de dose diarias (d), sendo ministradas sete dias na semana.

Durante a realizacdo da gavagem a contencdo do animal era realizada
para o procedimento adequado. O método consistia em introduzir a canula na
cavidade oral do animal direcionada pelo es6fago até o estbmago podendo
chegar a um volume de 1 ml de solugéo para cada 100 g de peso corporal, no
entanto, se a administracao for de solugcdo aquosa o volume pode ser de 2 ml
para cada 100 g de peso corporal (ANDERSEN et al. 2004), assim podendo
introduzir em um rato de 400 g, até 8 ml de solugcdo aquosa sem prejuizo para

a saude do animal.
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Para a determinacdo das doses das substéncias do estudo, foram
verificados em outros experimentos na literatura bases de calculos que

serviram para esta finalidade.

Para a ingestdo de suco de uva e do vinho tinto, foram utilizadas as
medidas de referéncia de 200 ml/kg/dia a 500 ml/kg/dia, adotando-se o valor de
300 ml/kg/dia. Determinadas de acordo com o consumo indicado para um ser
humano adulto de 70 kg, o equivalente para ratos na fase adulta com média de
350 a 500 g de peso corporal (NEVES; MANCINI; MENEZES, 2013). Sendo, os
ratos utilizados com 400 g de peso médio. Para melhor entendimento os

calculos seguem o exemplo na sequéncia.

Exemplo: Calculo com base em um homem adulto de 70 kg e um rato de

400 g, referente ao consumo de 300 ml de suco ou de vinho tinto.
0,400 kg 70 kg
X )< 300 m
70 x = 0,400 x 300
70x =120
X =120/70

X=1,71 ml

Em que:

X: resultado procurado
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70 kg: peso referente ao ser humano adulto

0,400 kg: peso do rato wistar

300 ml: quantidade de bebida

Portanto, um rato macho adulto pesando 400 g ira consumir 1,71 ml de

vinho tinto ou de suco de uva.

A determinagcdo das dosagens para as substancias isoladas e
associadas (resveratrol, 4cido gélico, e quercetina), seguiram as quantidades
determinadas em outros experimentos da mesma natureza (ARIAS et al. 2015);
(BADAVI et al. 2014). Adotando-se os valores 15 mg/kg de peso corporal/dia
de resveratrol, 30 mg/kg de peso /dia quercetina, e 30 mg/kg de peso /dia acido
gélico. A juncdo das substancias totalizou 75 mg/kg de peso corporal/dia. A

figura 5 apresenta a dosagem de casa substancia utilizada no estudo.

Os polifenois foram isolados a partir de secagem do extrato liquido do
suco de uva e vinho tinto em liofilizador (Freezone 4.5 Labconco — EUA) e
submetidos a andlise da quantidade de resveratrol, acido galico e quercetina,
como também outras substancias existentes nos liquidos através da HPLC

(High Performance Liquid Chromatography).

Os extratos foram recolhidos na forma de p6 e acondicionados em
frascos fechados de polietileno, segundo metodologia utilizada por Oliveira
(2014), adequada para os produtos derivados da uva por Padilha e

colaboradores (2017). O resultado da andlise sera descrito no topico 5.5.

A administracdo dos polifendis resveratrol, quercetina e acido galico

foram induzidas por gavagem como veiculo de inducdo, previamente
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preparados, com base das concentragbes em estudos anteriores, sendo
pesadas e colocadas em eppendorfs semanalmente com base no peso médio
do grupo, armazenadas em geladeira, embaladas em papel pardo para que
nao ocorresse oxidacdo das substancias, 0 mesmo € realizado com o0 suco e o

vinho.

As substancias foram diluidas em solucdo de veiculo aquoso (agua
destilada), para administrar em quantidade referente ao peso médio do animal
de 400 gramas, significando 1,71 ml da solu¢do, com base de célculo no
consumo de um homem de 70 quilos que ingere 300 ml de vinho por dia
(STOCLET et al.,, 2004), de acordo com os célculos utilizados acima em
referéncia ao peso do rato na quantidade média do grupo para a administracao
das substancias. A tabela 1 apresenta a quantidade de agua em mililitros para

a diluicao das substancias.

Figura 5 — Dosagem das substéncias administradas no estudo:

T1 (SUCO DE UVA) — T4 (EXERCICIO0)

DOSE: 300
ML/KG/DIA
(AGUA)

DOSE: 300
ML/KG/DIA

T2 (VINHO TINTO) — T5 (CONTROLE)

Doses

DOSE: 300 o DOSE: 300
ML/KG/DIA administradas ML/KG/DIA

(AGUA)

T3 (TODAS) —

DOSE: 75 ML/KG/DIA
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Tabela 1 - Quantidade de agua em mililitros para a diluicdo das

substancias:

SEMANA 1 2 3 4 5 6 7 8
GRUPO
T 1,70 1,70 1,70 1,70 1,60 1,60 1,60 1,50
E 1,70 1,60 1,60 1,60 1,60 1,60 1,60 1,60
C 1,70 1,70 1,70 1,70 1,60 1,60 1,60 1,50

Legenda: (T) Acido Galico, Quercetina e Resveratrol, (E) Exercicio Aerébio, (C) Controle.



4.8Esquematizacdo da intervencéo

\

\

108

|

ADAPTAGCAO INTERVENCAO
12 SEMANA 22 SEMANA 32 SEMANA 42 SEMANA 52 SEMANA 62 SEMANA 72 SEMANA 82 SEMANA 92 SEMANA 102 SEMANA
GRUPO EXERCICIO: GRUPO EXERCICIO: GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO GRUPO
EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO: EXERCICIO:
TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO
TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO TIPO: AEROBIO
FREQUENCIA: 5X FREQUENCIA: 5X POR SEMANA
POR SEMANA FREQUENCIA: 5X FREQUENCIA: FREQUENCIA: FREQUENCIA: FREQUENCIA: FREQUENCIA: 5X FREQUENCIA: 5X FREQUENCIA:
DURAGAO: 10 MINUTOS POR SEMANA 5X POR 5X POR 5X POR 5X POR POR SEMANA POR SEMANA 5X POR
DURACAO: 10 SEMANA SEMANA SEMANA SEMANA SEMANA
MINUTOS INTENSIDADE: DURAGAO: 5 ) DURAGAO: 20 DURACAO: 30
MINUTOS DURAGAO: 5 DURAGAO: 10 DURAGAO: 10 DURACAO: 20 MINUTOS MINUTOS DURACAO: 30
INTENSIDADE: 12 DIA: vel. 1 minuto MINUTOS MINUTOS MINUTOS MINUTOS MINUTOS
LIVRE 29 DIA: vel. 2 minutos INTENSIDADE: INTENSIDADE: INTENSIDADE:
32 DIA: vel. 3 minutos vel. 5 minutos INTENSIDADE: INTENSIDADE: INTENSIDADE: INTENSIDADE: vel. 6 minutos vel. 6 minutos INTENSIDADE:
SEM 42 DIA: vel. 4 minutos

DETERMINAGAO DE
VELOCIDADE DA
RODA

52 DIA: vel. 5 minutos
Gavagem sem substancias

GRUPO VINHO:

Gavagem sem substancias

GRUPO SUCO:

Gavagem sem substancias

GRUPO TODOS:

Gavagem sem substancias
GRUPO CONTROLE:
Gavagem sem substancias

Dosagem —
4gua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 mi/kg

GRUPO SUCO:
300 mi/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO
CONTROLE:
Agua: 300 ml/kg

vel. 6 minutos

Dosagem —
agua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 mi/kg

GRUPO SUCO:
300 mi/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO

CONTROLE:

Agua: 300
mi/kg

vel. 6 minutos

Dosagem —
agua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 ml/kg

GRUPO SUCO:
300 ml/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO

CONTROLE:

Agua: 300
mi/kg

vel. 6 minutos

Dosagem —
agua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 mi/kg

GRUPO SUCO:
300 mi/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO

CONTROLE:

Agua: 300
mi/kg

vel. 6 minutos

Dosagem —
agua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 ml/kg

GRUPO SUCO:
300 mi/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO

CONTROLE:

Agua: 300
mi/kg

Dosagem —
agua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 ml/kg

GRUPO SUCO:
300 ml/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO
CONTROLE:
Agua: 300 mi/kg

Dosagem —
dgua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 mi/kg

GRUPO SUCO:
300 ml/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO
CONTROLE:
Agua: 300 ml/kg

vel. 6 minutos

Dosagem —
4gua: 300 ml/kg

GRUPO VINHO:
300 mi/kg

GRUPO SUCO:
300 mi/kg

GRUPO TODOS:
75 mg/kg

GRUPO
CONTROLE:
Agua: 300

mi/kg
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4.9Protocolo de exercicio aerdbio

O protocolo de exercicio foi realizado atraves de treinamento aerébio em
roda de exercicio motorizada. Neste modelo de equipamento, a velocidade de
giros € controlada por uma chave, comecando na velocidade 1 (cerca de 5

rpm) até o maximo de velocidade 10 (20 rpm).

O modelo de roda de atividade foi a — EP 172-Insigth®, sendo um
equipamento que permite medir a atividade motora espontéanea de animais em
experimentacdo, sob diferentes procedimentos de pesquisa com as
caracteristicas do sistema impulsionado por motor de 12 volts / 60 RPM, com
fonte de alimentacdo acoplada e peso aproximado 8 kg, dimensdes (AXLxP)

em mm: 420 x 380 x 340, com velocidade de um a dez.

Inicialmente os animais foram submetidos a um protocolo de
familiarizacdo ao treinamento, no qual foram colocados dentro da roda de
exercicio inicialmente desligada, sendo movimentada apenas a partir do
estimulo do préprio animal, posteriormente os giros do aparelho foram
incluidos. Este protocolo visou melhorar a adaptacdo dos animais ao ambiente

do aparelho e ao movimento da roda de exercicio.

Apés a fase de familiarizacdo, iniciou-se o programa de treinamento
aerébio, com uma frequéncia semanal de 5 treinos, durante 8 semanas, com 2
semanas iniciais de adaptacdo. O protocolo de treinamento foi executado de
forma individual. Realizou-se a progressao da carga com aumento do volume e
intensidade do treinamento gradativamente. No treinamento propriamente dito,
na primeira e segunda semana foram implementadas as velocidades cinco e

seis de forma gradativa sendo nos primeiros 30s a velocidade um a cinco e
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apos esse periodo mantinha a velocidade seis, pois a variacao de intensidade
do estimulo foi em relacdo ao tempo de atividade, a qual teve inicio de cinco
minutos durante as duas primeiras semanas, da terceira até a quinta semana
foram 10 min, sendo ampliado o tempo na sexta e sétima semana com 20 min
até alcancarem o tempo maximo da ultima semana do experimento que foi de
30 min por dia em sessdo Unica. Na tabela 2, pode-se observar

esquematicamente o protocolo de exercicio aerébio durante toda intervencgéao.

Figura 6. Protocolo de exercicio aerobio em roda de exercicio motorizada (BARBOSA

FILHO, 2018).




Tabela 2 - Protocolo de treinamento de Exercicio Aerébio com cinco sessfes semanais

111

Semanas: 1 2 3 4 5 6 7 8
Tempo de exercicio (min) 5 5 10 10 20 20 30 30
Velocidade da roda (rpm) 3 4 4 5 5 6 6 6
Velocidade (m/min) 5 5 8 11 14 17 17 17
Tempo semanal (min) 25 25 50 50 100 100 150 150
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4.10 Massa corporal e comprimento — Calculo do indice de Lee

A avaliacdo antropométrica dos animais foi realizada através das
medidas de peso e comprimento. A massa corpérea foi realizada através de
uma balanca eletronica digital marca Marte (modelo ASF11), capacidade
méxima 1 kg e minima 0,05 g. Quanto ao comprimento, realizou-se a medida
nasoanal no inicio e no final do experimento por meio de fita métrica do tipo
trena de fibra inelastica para medidas antropométrica da marca Sanny®, essa
facilitando uma melhor acomodacao no corpo dos animais, com marcagcdo em
centimetros para o calculo do indice de Lee (NERY, 2011), o qual consiste na
verificacdo da relacdo entre a raiz cubica do peso corporal e 0 comprimento
nasoanal do animal (CNA) através da equacdo “[3VPeso (g) /CNA (cm)]’
(NOVELLI, 2007). O peso corporal foi verificado semanalmente, através de
balanca eletrénica, conforme especificacbes acima citadas, os valores médios
estdo citados na tabela 3. Os resultados referentes ao calculo de indice de Lee

estdo citados na secédo de resultados, na tabela 13.

Tabela 3 — Peso médio dos ratos em gramas, mensurados semanalmente.

SEMANA 1 2 3 4 5 6 7 8
GRUPO
T 0,404 0,385 0,386 0,386 0,365 0,368 0,363 0,359
\Y 0,384 0,366 0,372 0,365 0,371 0,378 0,377 0,376
S 0,432 0,371 0,381 0,374 0,381 0,394 0,389 0,386
E 0,365 0,371 0,351 0,373 0,369 0,361 0,378 0,369
C 0,387 0,388 0,415 0,363 0,367 0,377 0,377 0,374

Legenda: (T) Acido Galico, Quercetina e Resveratrol, (V) Vinho, (S) suco de uva, (E) Exercicio
Aerdbio, (C) Controle.
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Figura 7 — Mensuragéo nasoanal dos animais (BARBOSA FILHO, 2018).

Figura 8 — Mensuracao do peso total em balanca digital — em gramas (BARBOSA

FILHO, 2018).
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411 Eutanéasia dos animais

Apés as 8 semanas de intervengcdo, todos os animais foram
anestesiados sendo utilizada uma medida de 2 para 1 de Ketamina e Xilazina,

nas seguintes quantidades:

e Ketamina: 80ml - 90Mg/Kg de peso intraperitoneal (1.P)

e Xilazina: 2% - 10 a 13Mg/Kg de peso intraperitoneal (I.P)

A Ketamina associada a Xilazina pode produzir sedacéo por tempo habil
de 30 minutos, apds cerca de 7 minutos serda realizado o teste de reflexo nos
animais, e caso apresentem movimentos reflexos sera administrada mais 10%
da dose.

A via de administracdo intraperitoneal (i.p.) foi escolhida para o
procedimento, neste método mantém-se o animal com o ventre para cima e
com a cabeca ligeiramente inclinada para baixo, para permitir que as visceras
se desloguem em direcdo ao diafragma, e reduzindo-se o risco de perfuracéo
dos intestinos e cécum. Assim, administrando a injecdo no quadrante inferior
esquerdo do abdémen, introduzindo a agulha fazendo um angulo de 20-45
graus com a parede abdominal, com manejo cauteloso, visto o comprimento da
agulha, introduzindo apenas parcialmente, sendo necessario antes de injetar o
medicamento, aspirar 0 conteudo para verificar se ndo atingiu érgdos ou vasos.

Todo procedimento foi realizado obedecendo aos parametros e as
orientacdes do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA), em
seguida a anestesia e eutanasia os animais foram colocados sobre a prancha
cirirgica para a coleta das amostras morfoldgicas, durante a cirurgia sendo

dissecada com profundidade, através da abertura toracica, as pecas
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anatdmicas foram dispostas em placas de vidro relégio e encaminhadas para
pesagem, analises macroscopica e preparo da conservacao dos orgaos. Os
procedimentos ocorreram sob observacdo de um médico veterinario que

auxiliou na manipulacdo dos animais durante a execucao do projeto.

4.12 Coleta do musculo gastrocnémio e preparo das laminas
histologicas
Apés a finalizacdo das intervencbes, e a eutanasia dos animais,
ocorreram as coletas dos musculos gastrocnémios e sua disseccéo através do
membro inferior direito dos animais de todos os grupos, identificando-se os
tenddes dos musculos gastrocnémio, séleo e plantar e removendo-se todo o
musculo gastrocnémio.
A primeira etapa consistiu na coleta e dissecacdo do musculo
gastrocnémio, identificando-se outros tecidos adjacentes, fazendo sua
separacdo. As amostras removidas em seccfes foram alocadas em cassetes

histoldgicos, para as proximas etapas de preparacao dos tecidos.

A etapa seguinte iniciou-se com a fixacdo dos tecidos. Este
procedimento evita a autblise celular, impedindo a proliferacdo de
microrganismos, preservando a morfologia dos tecidos. Foram utilizados nesse
método como agentes fixadores a formalina neutra tamponada (pH 7,2), nas

medidas apresentadas na tabela 4:
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Tabela 4. Fixacao

FORMALINA NEUTRA TAMPONADA (PH 7,2) QUANTIDADE:
Formol 37% 100 ML

Agua destilada 900 ML
Fosfato de s6dio monobasico (anidro) 4049

Fosfato de sodio dibasico (anidro) 6,59

O material permaneceu no fixador por aproximadamente 24 horas, em
seguida foi lavado em tampéo fosfato de sodio por 3 vezes, posteriormente foi
feita a lavagem em agua destilada por 1 hora antes de iniciar a desidratacao.

Seguidamente, iniciou-se 0 processo de desidratacdo, que consiste na
remocao de agua dos tecidos de forma homogénea, evitando danos teciduais.
Nesta etapa utilizou-se uma graduacdo alcodlica imprescindivel neste
processo. As categorias alcoodlicas encontram-se na tabela 5:

Tabela 5. Desidratagao:

DESIDRATAQAOZ TEMPO/HORAS:
Alcool etilico 80% 1 hora
Alcool etilico 95% 1 hora
Alcool etilico | 100% 1 hora
Alcool etilico 11 100% 1 hora
Alcool etilico 11l 100% 1 hora

Apés o processo de desidratacdo foi realizado a diafanizacdo que

consiste na remocao do alcool utilizando o xiliol e preparagéo do tecido para a
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penetracdo da parafina. Conforme o xilol penetra o tecido, em substituicdo ao
alcool, o material se torna mais transparente, clarificando os tecidos. A parafina
€ utilizada para dar rigidez em pouco tempo, e permitir o corte em microtomia.
ApoOs a inclusdo da parafina, aguardou-se 24 horas para 0 seccionamento. O

processo de diafanizacdo e inclusdo da parafina encontram-se na tabela 6, e 7.

Tabela 6. Diafanizagéao:

DIAFANIZACAO: TEMPO/HORAS:
Xilol 1 100% 1 hora
Xilol Il 100% 1 hora

Tabela 7. Incluséo da parafina:

INCLUSAO DA PARAFINA:; TEMPO/HORAS:
Parafina | 1 hora
Parafina Il 1 hora

A Ultima etapa consistiu no corte histolégico, onde foram realizados em
um micrétomo criostato rotativo com espessura protocolada (05 um -
micromeros de espessura). Em seguida foram inseridos nas laminas
embebidos com agua, e secados em estufa a 50°C.

Apés esse processo, as laminas passaram pelo processo de
desparafinizacdo com uso de xilol, hidratacdo com alcool etilico em

concentracdes decrescentes e posteriormente foi realizada a coloracgéo.
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Por fim, as laminas foram coradas com utilizacdo de hematoxilina e
eosina, foram submetidas novamente a desidratacdo e diafanizacdo. Apoés
esses procedimentos, foram utilizadas laminulas para o fechamento das
laminas, adicionando-se verniz vitral para a colagem, e aguardando 24 horas
para a secagem. Por conseguinte as laminas seguiram para analise da

microscopia.

4.13 Andlise histolégica microscopica

ApoOs o preparo das laminas histologicas seguiu-se para as analises
semiquantitativas, onde foram selecionadas cinco laminas de cada grupo, de
acordo com as condi¢Bes de visualizacdo da area das miofibrilas. O objetivo
principal foi verificar alteragdes miofibrilares.

Foi realizado um overview para localizar a area onde houvesse a maior
densidade de fibras musculares.

Nessas regides foi utilizado o aumento de 10x no microscopio (Olympus
FSX100), e mensurado a proporcao existente da densidade das miofibrilas,
utilizando os seguintes percentuais para as areas visualizadas (>75%; entre
50% a 75%; e <50%).

Foi também inserido um segundo parametro de analise, com a
mensuracao da area da seccdo miofibrilar em centimetros (cm), da espessura
e do comprimento.

A analise semiquantitativa, seguiu protocolos ja existentes para este tipo

de metodologia, como descrito no estudo de Hata et al. (2018).
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4.14 Analise estatistica

Inicialmente os dados foram inseridos no pacote estatistico SPPS v.
22.0. através de digitacdo dupla. Para a analise do indice de Lee foi utilizado o
teste ndo paramétrico de Wilcoxon.

Em seguida nas demais etapas foi realizado o teste de Kruskal-Wallis
para avaliacdo comparativa de todas as amostras. O referido teste €
caracterizado como nao paramétrico indicado para verificagdo da diferenca
entre duas ou mais amostras independentes. Em seguida foi aplicado o teste
de Mann-Whitney para comparar a distribuicdo ndo paramétrica entre duas
amostras independentes. O teste foi realizado entre todos os grupos incluidos
no estudo.

Apos a realizacdo dos testes citados acima, utilizou-se a estatistica
descritiva, a frequéncia da distribuicdo dos dados, adotando-se os valores das

medianas.

5. RESULTADOS

5.1 Andlises Semiquantitativa

Os resultados da andlise semiquantitava referentes as densidades
médias das fibrilas musculares obtidas dos animais de todos 0s grupos
incluidos no presente estudo estdo apresentadas nas tabelas abaixo. Os
valores estdo expressos em espessura (em centimetros), comprimento (em

centimetros), e densidade (em percentual), de cada grupo.
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Tabela 8 — Densidade média de fibrilas musculares do grupo exercicio

G. exercicio Espessura (cm) Comprimento (cm) Densidade (%)
E13 0,6 1,3 >75%

E16 0,6 1,1 >75%

E21 0,6 1,0 <50%

E24* 0,6 0,9 >75%

E25* 0,6 1,4 50% - 75%

*E24 (Apresentou intensa compactacdo das fibrilas musculares esqueléticas); *E25
(Apresentou focos de infiltrado inflamatdrio linfomononuclear ao redor do tecido adiposo).

A tabela 8 apresenta os valores de espessura; comprimento, e
densidade média das fibrilas musculares do grupo exercicio. Neste grupo, a
partir das andlises foi possivel verificar que trés animais apresentaram
densidade média das fibrilas (%) > 75%, um animal apresentou densidade
meédia de fibrilas (%) 50% - 75%, e um animal apresentou densidade média de

fibrilas (%) < 50%.

Tabela 9 — Densidade média de fibrilas musculares do grupo suco de uva

G.suco deuva Espessura (cm) Comprimento (cm) Densidade (%)
S12 0,7 1,7 >75%

S13 0,6 1,4 50% - 75%
S15 0,6 1,4 50% - 75%
S21 0,6 15 50% - 75%
S23 0,5 1,4 50% - 75%

Na tabela 9, apresentam-se os valores de espessura; comprimento, e
densidade média das fibrilas musculares do grupo suco de uva. Neste caso, a
partir das analises foi possivel verificar que um animal apresentou densidade
média das fibrilas (%) > 75%, e 0os demais apresentaram densidade média de

fibrilas (%) 50% - 75%.
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Tabela 10 — Densidade média de fibrilas musculares do grupo vinho tinto

G. Vinho tinto Espessura (cm) Comprimento (cm) Densidade (%)
V11 0,7 1,2 50% - 75%
V22 1,1 1,4 <50%

V25 0,6 1,1 50% - 75%
V25 0,7 1,2 >75%

V26 0,7 1,4 50% - 75%

Na tabela 10, estdo expressos os valores de espessura; comprimento, e
densidade média das fibrilas musculares do grupo vinho tinto. Neste grupo, a
partir das analises foi possivel verificar que um animal apresentou densidade
meédia das fibrilas (%) > 75%, trés animais apresentaram densidade média de
fibrilas (%) 50% - 75%, e um animal apresentou densidade média de fibrilas

(%) < 50%.

Tabela 11 — Densidade média de fibrilas musculares do grupo (todos)*

G. todos Espessura (cm) Comprimento (cm) Densidade (%)
T11 0,5 1,7 >75%

T15 0,5 1,4 50% - 75%
T16 0,5 0,9 50% - 75%
T22 0,5 0,8 50% - 75%
T24 0,6 1,4 >75%

*Todos (Administracdo associada das substancias: acido galico, quercetina e resveratrol).

Na tabela 11, estdo apresentados os valores de espessura;
comprimento, e densidade média das fibrilas musculares do grupo (todos),
representados pela administracdo das substancias: acido galico, quercetina e
resveratrol, isolados e associados. Neste grupo, a partir das analises foi
possivel verificar que dois animais apresentaram densidade média das fibrilas
(%) > 75%, e quatro animais apresentaram densidade média de fibrilas (%)

50% - 75%.
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Tabela 12 — Densidade média de fibrilas musculares do grupo controle

G. controle Espessura (cm) Comprimento (cm) Densidade (%)
C12 0,6 1,2 >75%

Cl4 0,6 1,3 50% - 75%
Ci15 0,6 1,4 50% - 75%
Cc21 0,7 1,0 >75%

C23 0,4 1,8 50% - 75%

Na tabela 12, estdo expressos os valores de espessura; comprimento, e
densidade média das fibrilas musculares controle. Neste grupo, a partir das
analises foi possivel verificar que dois animais apresentaram densidade média
das fibrilas (%) > 75%, e trés animais apresentaram densidade meédia de

fibrilas (%) 50% - 75%.
5.2 indice de Lee — Relag&o do peso/comprimento

Tabela 13 - Determinac&o para os grupos experimentais do indice de Lee

Inicial

Final

Grupo n p <0,05
Md (Q1; Q3) Md (Q1; Q3)

Todos 12 321,2 304.4 0,00
( 318,0 340,4 ) 294,7 315,1

Vinho tinto 11 334,3 3108 0,00
( 323,8 341,3 ) 303,8 326,6

Suco Integral 12 3333 307.4 0,00
( 326,7 355,4 ) 301,1 318,2

Exercicio Aerébio 12 308,7 296,5 0,02
( 29,8 ; 3352 ) 2886 ; 3053

Controle 12 332,903 306,9 0,00
( 3194 ; 3586 ) 300,6 ; 3252
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Nota: Teste N&o paramétrico de Wilcoxon, na determinacdo da variavel do indice de Lee,
verificando a diferenca estatistica dos dados iniciais e finais para os calculos da mediana, percentil
25 (Q1), percentil 75 (Q3), sendo resultados significativos de p <0,05. O grupo “Todos” equivale
a associacdo das trés substancias: acido galico, quercetina e resveratrol. Com a intervenc¢édo de oito
semanas.

Os resultados expressos na tabela 13 referem-se a mediana e os
percentis, 25 e 75, de acordo com o indice de Lee, mensurados na fase inicial
e final. Verificou-se que ocorreu uma reducédo significativa do indice de todos
0s grupos que foram utilizados no experimento, com uma perda de peso
corporal e também um aumento no comprimento nasoanal que evidenciou uma
reducdo do peso corporal total. Os resultados referentes ao grupo exercicio
fisico aerdébio apresentaram o valor de p em 0,02, expressando significancia
estatistica com p<0,05, caracterizando uma discreta reducdo da massa
corporal. Com relacdo ao resultado de delta, a diferenca entre as medianas
obtidas dos valores inicial e final das pesagens dos animais do grupo exercicio
aerobio, péde ser percebida a ocorréncia da possibilidade de ganho de massa

muscular.

Teste de Kruskal-Wallis

O teste de Kruskal-Wallis foi utilizado para fazer um comparativo entre
todas as amostras incluidas no estudo. Comparando as médias referentes ao
percentual de aumento das fibrilas musculares. Apdés a sua realizacéo,
verificou-se que nao ha diferencas estatisticas entre as amostras p = 0,778
(>0,05). O posto médio apresentado nas tabelas refere-se a média da

frequéncia de cada grupo.
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Tabela 14 — Comparacédo das médias das frequéncias de todas as amostras

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Controle 5 14,10

Exercicio 5 14,80

Suco de uva 5 11,80

Vinho tinto 5 10,20

Todos* 5 14,10

Total 25 - 0,778

Teste de Kruskal-Wallis. (p<0,05). (Valor de p 0,778).
*Todos (Administracdo associada das substancias: acido galico, quercetina e resveratrol).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Teste de Mann-Whitney

O teste de Mann-Whitney foi realizado para verificar e comparar as
tendéncias centrais de duas amostras independentes. O teste comparou a
meédia do percentual de aumento das fibrilas musculares. Dessa forma, foram
aplicados para todos os grupos incluidos no estudo, e 0s seus respectivos
resultados estdo apresentados nas tabelas abaixo. O posto médio apresentado

nas tabelas refere-se a média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 15 — Controle x Exercicio

Grupo: Amostra (n): Posto médio*: Valor de p.
Controle 5 5,30

Exercicio 5 5,70

Total 10 0,841

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,841).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.
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Tabela 16 — Controle x Suco de uva

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Controle 5 6,00

Suco 5 5,00

Total 10 0,513

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,513).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 17 — Controle x Vinho Tinto

Grupo: Amostra (n): Posto médio*: Valor de p.
Controle 5 6,30

Vinho Tinto 5 4,70

Total 10 0,339

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,339).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 18 — Controle x Todos*

Grupo: Amostra (n): Posto médio*: Valor de p.
Controle 5 5,50

Todos* 5 5,50

Total 10 1,000

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 1,000).
*Todos (Administracao associada das substancias: &cido gdlico, quercetina e resveratrol).

*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 19 — Exercicio x Suco de uva

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Exercicio 5 6,10

Suco 5 4,90

Total 10 0,488

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,488).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.
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Tabela 20 — Exercicio x Vinho tinto

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Exercicio 5 6,30

Vinho Tinto 5 4,70

Total 10 0,371

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,371).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 21 — Exercicio x Todos*

Grupo: Amostra (n): Posto médio*: Valor de p.
Exercicio 5 5,70

Todos* 5 5,30

Total 10 0,817

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,817).
*Todos (Administracdo associada das substancias: acido galico, quercetina e resveratrol).

*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 22 — Suco de uva x Vinho tinto

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Suco de uva 5 5,90

Vinho tinto 5 5,10

Total 10 0,606

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,606).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 23 — Suco de uva x Todos*

Grupo: Amostra (n): Posto médio*; Valor de p.
Suco de uva 5 5,00

Todos* 5 6,00

Total 10 0,513

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,513).



*Todos (Administracdo associada das substancias: 4cido galico, quercetina e resveratrol).
*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

Tabela 24 — Vinho tinto x Todos*
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Grupo: Amostra (n): Posto médio*: Valor de p.
Vinho tinto 5 4,70

Todos* 5 6,30

Total 10 0,339

Teste de Mann-Whitney. (p<0,05). (Valor de p 0,339).
*Todos (Administracdo associada das substancias: acido galico, quercetina e resveratrol).

*Posto médio: Média da frequéncia de cada grupo.

A partir dos resultados apresentados no teste de Mann-Whitney, foi

possivel verificar que ndo houve diferencas estatisticas entre as médias dos

percentuais de densidade das fibrilas musuculares das amostras avaliadas,

todos os grupos apresentaram o valor de p>0,05. Apds esta constatacao,

notou-se que os dados avaliados foram considerados ndo normais. Dessa

forma, foram adotadas para as proximas analises as frequéncias e medianas

de cada grupo. A estatistica descritiva, e as frequéncias dos dados estao

apresentadas nas tabelas e gréaficos abaixo.

5.3 Estatistica descritiva e frequéncia da distribui¢cdo dos dados

Tabela 25 — Estatistica descritiva e frequéncia dos dados

Grupo: % densidade média das Frequéncia: Porcentagem %
fibrilas:

Controle Me_nor de 75% 3 60
Maior que 75% 2 40
Exercicio Me_nor de 75% 2 40
Maior que 75% 3 60
Suco Me_nor de 75% 4 80
Maior que 75% 1 20
Vinho Me_nor de 75% 4 80
Maior que 75% 1 20
Todos Me_nor de 75% 3 60
Maior que 75% 2 40
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Na tabela 25, estdo apresentadas as informacgdes relacionadas a estatistica
descritiva dos dados, destacando o percentual de densidade média das fibrilas
musculares (classificados em maior que 75% ou menor que 75%) de cada
grupo. O grupo controle apresentou 60% das suas laminas na classificacédo
<75%, e 40% >75%. O grupo exercicio apresentou 40% das suas laminas
<75% e 60% >75%. O grupo suco de uva apresentou 80% das suas laminas
classificadas em <75% e 20% >75%. O grupo vinho tinto apresentou 80% das
suas laminas classificadas em <75% e 20% >75%. O grupo “todos”, composto
pelos animais que fizeram uso de trés substancias associadas (resveratrol,
qguercetina e acido galico), apresentou 60% das suas laminas <75% e 40%

>75%.

Tabela 26 — Frequéncia das categorias de cada grupo

% densidade

Grupo: 1 &dia das fibrilas:

Categoria Frequéncia Mediana Minimo Maximo

(=Y

Até 50%
Controle Entre 50 e 75%
Maior que 75%

Até 50%
Exercicio Entre 50 e 75%
Maior que 75%

Até 50%
Suco Entre 50 e 75%
Maior que 75%

Até 50%
Vinho Entre 50 e 75%
Maior que 75%

Até 50%
Todos Entre 50 e 75%
Maior que 75% 3

NFPWNPFPWONPWOWONRPEPWDN
NWORFRWFRFPMAODWEFREFENWO
N
N
w

Legenda: Minimo e méaximo referente a categoria;
Frequéncia referente ao grupo.

A tabela 26 resume a estatistica descritiva e distribuicdo dos dados, com

0s seguintes itens: percentual de densidade média das fibrilas, divididas em
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categorias (1 — Até 50%; 2 — Entre 50% - 75%; 3 — Maior que 75%), frequéncia

de cada categoria, medianas e minimos e maximos de cada categoria.

Figura 9 — DistribuicAo do numero de laminas em cada categoria de (%)

percentual de densidade de miofibrilas musculares

3.0 * -

Lamina
(=]
=

1.0 - #

Controle Exercicio Suco Vinho Todos

Grupo

Legenda: % Densidade de fibrilas musculares — Categoria 1 — Até 50%; Categoria 2 — Entre
50% - 75%; Categoria 3 — Maior que 75%.

A figura 9 apresenta a distribuicdo dos dados, e a frequéncia de cada
categoria. O grupo controle concentrou os seus resultados nas categorias 2 e
3; 0 grupo exercicio apresentou um resultado na categoria 1, e as demais
laminas concentradas entre as categorias 2 e 3; 0 grupo suco apresentou um
resultado na categoria 3 e 0os demais na categoria 2; o0 grupo vinho apresentou
um resultado na categoria 1, um resultado na categoria 3, e 0s demais
resultados na categoria 2; e o0 grupo todos apresentou 0s seus resultados

concentrados nas categorias 2 e 3.
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5.4 Composicao de fendlicos do vinho tinto e suco de uva

Para analise da composicdo de compostos fendlicos do vinho tinto e
suco de uva, foi utilizada a técnica de Cromatografia liquida de alta
eficiéncia (CLAE) para identificacdo por comparacdo de tempos de retencao,
similaridade espectral e cromatografia entre os padrdes auténticos e as
amostras. Obtiveram-se os seguintes compostos fenélicos utilizados no estudo:
resveratrol, quercetina e acido galico. Tal técnica foi utilizada tanto para o suco
integral da marca Casa das Vinhas como para o vinho tinto da uva Syrah Rio
Sol.

H& um crescente interesse em investigar a composicao fendlica nas
producdes da viticultura do nordeste brasileiro, pela escassez de dados a
respeito da quantidade de substancias presentes nestes itens. Ja se tem
conhecimento ha respeito desta composicdo em producdes da viticultura da
regido Sul do Brasil, alguns autores ja relatam um alto nivel de resveratrol, e da
atividade antioxidante, comparados a producdes Europeias (LUCENA et al.
2010).

Na analise do suco integral de uva através da cromatografia liquida,
pode-se observar o0s resultados para polifenéis como acido galico na
concentracéo de 9,527 mg/l, de quercetina na concentracao de 7,752 mg/l e de
resveratrol na concentragédo de 8,055 mgl/l.

Para o vinho tinto, foi avaliado o teor alcodlico e os compostos fendlicos.
No teor alcodlico a amostra em estudo apresentou 13%. E com relacdo a
concentracdo de compostos fendlicos foram encontrados: acido galico 53,774

mg/l; quercetina 5,161 mg/l; resveratrol 6,999 mg/I.
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Os valores encontrados corroboram com a literatura, e demonstram uma
quantidade fendlica superior aos vinhos tintos avaliados de outros paises. A
atividade antioxidante, resveratrol e quercetina sdo superiores, justificado pelas

condicBes climaticas, e as técnicas enoldgicas adotadas nesta regido.

6. DISCUSSAO
A partir dos respectivos resultados apontados no experimento sobre o
efeito da suplementacdo de substancias derivadas de polifenois e exercicio
fisico no perfil muscular de ratos, apresenta-se nesta secdo, estudos
comparativos, como base de checagem aos resultados encontrados. A
discusséo foi organizada de acordo com os objetivos especificos deste estudo,

e as tabelas apresentadas anteriormente.

Com base nos resultados encontrados pode-se verificar que a
suplementacéo de polifenois derivados de uvas, como também o consumo de
vinho tinto e suco de uva, nao apresentou alteracdes significativas na
densidade das miofibrilas musculares do musculo gastrocnémio dos animais
incluidos no estudo, a partir das andlises histologicas semiquantitativas.
Protocolos dessa natureza sdo considerados metodologia padrdo para a
analise da area muscular como verificados nos estudo de Braz et al. (2005),
Moreira et al. (2005) e Hata et al. (2018), que utilizaram em modelo animal o

coeficiente de densidade muscular.

No entanto, o grupo exercicio fisico aerdbio apresentou um resultado
satisfatdrio, com aumento superior a 75% da densidade média das miofibrilas
musculares na maioria da amostra, porém sem significancia estatistica. O

grupo controle também apresentou um discreto aumento das miofibrilas
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musculares, 0 que levou a uma analise critica, visto que estes animais nao
fizeram uso de nenhuma das substancias citadas anteriormente, e né&o

participaram do treinamento aerdébio.

Em um estudo realizado por Costa (2019) para avaliar o desempenho
fisico de ratos submetidos a treinamento extenuante, em que foram executados
protocolo de suplementagdo com suco de uva por onze semanas, também foi
verificado que o grupo controle (sedentario), apresentou uma melhora no
desempenho fisico de 75% apds teste de performance, em uma menor

magnitude, comparado aos grupo que passaram pelas intervencoes.

Outros estudos também encontraram achados no desempenho fisico ou
muscular de animais presentes no grupo controle. Tal como o estudo de
Frambach (2017), que avaliou os efeitos da suplementacéo de diferentes tipos
de quercetina sobre o desempenho fisico e perfil metabdlico em ratos wistar.
Através dos seus resultados pode-se verificar que ndo houve diferencas
estatisticas no peso relativo dos musculos gastrocnémios dos animais
pertencentes ao grupo controle (6,38 + 0,09), quando comparado aos demais
grupos que participavam das intervencdes, quercetina padrao (6,37 + 0,12), e
qguercetina alimentar (6,39 £+ 0,08). Assemelhando-se aos achados anteriores e

desta investigagao.

Estes resultados podem ser justificados pelo amadurecimento fisiolégico
dos animais durante as intervengdes, que possivelmente leva a uma melhora
do desempenho fisico. Porém essas hipoteses ainda nao foram verificadas em

outros estudos, configurando-se como um das limitagées desta investigagao.
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Com relacdo ao grupo exercicio, foram verificados resultados
semelhantes no estudo de Moret et al. (2013), que avaliaram as alteracdes
morfolégicas do mauasculo gastrocnémio em ratos wistar submetidos a
treinamento fisico, durante oito semanas. Foram apontados como principais
achados que o treinamento fisico proporcionou 0 aumento significativo da area
transversa das fibras musculares do grupo treinado (4905,5 £ 77,1 um?) em
relacdo ao grupo controle (4699,9 = 78,3 um?). No referido estudo, foram
realizadas andlises morfométricas que demonstram uma maior precisdo do

tamanho dessas areas miofibrilares.

Melhorias no perfil muscular de animais apos sessbes de exercicio,
também foram observadas no estudo de Zheng et al. (2020), apds oito
semanas de treinamento de alta intensidade, observou-se aumento do perfil

mitocondrial e da sintese de glicogénio muscular.

Desta forma, o treinamento fisico pode demonstrar um aumento da
densidade ou tamanho das fibras musculares, e melhorar o perfil bioquimico

muscular como verificados nos demais achados da literatura.

Quanto ao indice de Lee relacionado ao peso e comprimento nasoanal
dos animais, foi notada uma reducédo significativa deste parametro (inicial e
final) em todos os grupos ao longo das semanas. No entanto, com uma
diminuicdo menos expressiva no grupo exercicio fisico aerébio, com um
possivel ganho de massa muscular. Rodrigues et al. (2017), verificaram
resultados semelhantes no peso corporal de ratos submetidos a 8 semanas de
exercicio aerobio voluntario em roda de corrida, 0 mesmo efeito também foi

observado nos animais que realizaram um treinamento resistido pelo mesmo



134

periodo de tempo. Guedes et al. (2020), examinaram um protocolo de
treinamento resistido em escada por 10 semanas com ratos Swiss, e
observaram reducao do peso corporal significativo em todas as modalidades do

treinamento.

Em outro estudo, Rodrigues et al. (2018) verificaram em um experimento
com duracdo de 8 semanas e treinamento fisico em esteira rolante motorizada
com 60 min/dia de treino, que ndo houveram mudancas de peso ao final da
intervencdo. Em contrapartida aos estudos mencionados anteriormente, Moret
et al. (2013), realizou uma intervencdo com treinamento aerdbio de natacdo
associado a treinamento de forca em ratos wistar por 8 semanas, e verificaram

um aumento de 8,6% da massa corporal total ao final do experimento.

Dessa forma nota-se que as alteracbes do peso corporal final dos
animais durante o periodo de intervencéo, podem variar tanto para o ganho de
peso como para a manutencdo do mesmo no que se refere aos resultados

estatisticos, com relacdo a intervencado de exercicio fisico aerébio.

Aponta-se que o0 treinamento aerdbio pode provocar modificacbes no
perfil das fibras musculares promovendo um possivel aumento de massa
muscular e uma reducéao do tecido adiposo (FERNANDES et al. 2012) (MORET

et al. 2013).

Os demais grupos podem ter sofrido a influéncia do consumo das
substancias incluidas no estudo, podendo as mesmas relacionar-se com a
reducdo da massa corporal e a melhora da composi¢cdo, como verificado em
alguns estudos que avaliaram as substancias derivadas de polifenois

isoladamente, sendo elas a quercetina, (HENAGAN et al. 2014); (JUNG et al.
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2013); (CASUSO et al. 2014); o resveratrol (LEE et al. 2013); e o acido galico

(CHAO et al. 2014).

Durante todo o periodo de adaptacéo e intervencdo os animais tiveram
alimentacdo e ingestdo de agua ad libitum. Porém, ndo foi realizado o
acompanhamento da quantidade em gramas de racdo consumida diariamente
por cada animal, podendo estas questdes, estarem também relacionadas ao

resultado encontrado.

A cerca dos resultados relacionados a suplementacdo associada de
todas as substancias derivadas de polifenois incluidas no estudo (quercetina,
resveratrol e acido galico), observou-se que dois animais obtiveram aumento
da densidade das miofibrilas musculares >75%, e os demais se mantiveram no

percentual 50% - 75%, sem significancia estatistica.

Em um estudo realizado por Dolinsky et al. (2012), durante 12 semanas,
utilizando 146 mg/kg/dia de resveratrol em ratos, associados a treinamento
fisico em esteira motorizada, foi possivel verificar que a associacdo de
treinamento a suplementacdo de resveratrol, melhorou o desempenho no
exercicio em 20% comparado ao treinamento isolado, ja no grupo de ratos
sedentarios suplementados com resveratrol, observou-se uma melhora de 25%
no desempenho fisico quando submetidos a testes de resisténcia fisica. Além
disso, notou-se uma melhora na forca muscular de contracdo isométrica em

18% no grupo treinamento com suplementacdo, comparado ao grupo

treinamento isolado.

Outros estudos também verificaram a atividade ergogénica significativa

do resveratrol no desempenho fisico, assim como no perfil muscular, como tal
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os achados de (HART et al. 2013); (SUNG et al. 2017) vistos no treinamento
aerobio, (JACKSON et al. 2010) na funcdo muscular e estresse oxidativo,
(BENNETT; MOHAMED; ALWAY, 2013) na recuperacdo muscular e
envelhecimento, (BICER et al. 2019), na melhora dos niveis de glicogénio

muscular.

Em divergéncia aos estudos anteriores, Jeong et al. (2015) verificou em
seu experimento através do treinamento fisico ou suplementacao de resveratrol
a eficacia no metabolismo lipidico, nos marcadores inflamatorios do musculo
gastrocnémio, e na massa corporal de ratos wistar em 8 semanas de
intervengdo. O grupo exercicio realizou corrida em esteira por 30-60 min/dia, e
0 grupo suplementacdo recebeu doses diarias de 10 mg/kg de resveratrol. Ao
final, foi verificado que ndo houve efeito significativo da suplementacdo de
resveratrol na melhora do metabolismo lipidico, nhos marcadores inflamatorios,
quando comparados ao grupo que realizou o treinamento, e com relacdo a

reducado de peso foi verificada apenas no grupo treinado.

A partir dos resultados vistos na literatura, pode-se verificar que a
suplementacdo de resveratrol possivelmente otimiza o desempenho fisico,
através da melhora da resisténcia fisica, do aumento de glicogénio muscular, e
do transporte de oxigénio para o musculo esquelético. Uma das limitacdes
encontradas nos estudos sdo as doses e as formas de administracdo desta

substancia, ja que ha uma grande variacdo na mesma.

Neste estudo, foram adotadas como base de calculo para as dosagens o
consumo de um homem adulto de 70 kg, o que equivale ao rato na fase adulta

com 350 a 500 g de peso corporal, desta forma, foi utilizado 15 mg/kg/dia de
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resveratrol. A forma de administracdo adotada foi a gavagem, para garantir
adequado consumo das substancias, sem perdas. Muitos experimentos
administram a substancia na proépria dieta do animal ou na agua, o que pode

gerar perdas e ndo assegurar o consumo diério preconizado.

As demais substancias utlizadas no estudo, também apresentam
evidéncias significativas na melhora do desempenho fisico. No caso da
quercetina, foi verificado no estudo de Frambach (2017), os efeitos da
suplementacao de 25 mg/kg/dia de quercetina sobre o desempenho fisico e o
perfil metabdlico de ratos wistar. Apos 9 dias de suplementagcdo, os animais
foram avaliados através de teste fisico em esteira, sendo observado um
aumento da capacidade fisica maxima (Grupo controle = 1,41 *+ 3,04 %;
Quercetina padrao = 11,46 + 4,94 %; Quercetina alimentar = 30,40 £ 8,18 %),
porém ndo houve mudanca na &rea de seccdo transversa das fibras

musculares do musculo séleo.

Outro estudo, utilizando a dose de 25 mg/kg/dia em dias alternados por
6 semanas, nao obteve melhora no teste fisico dos animais, quando
comparados com o grupo controle (CASUSO et al., 2014; CASUSO et al.,

2013).

O efeito de polifendis como a quercetina e o resveratrol parece estar
relacionado com a dosagem utilizada, nota-se que estudos com intervencao
com treinamento fisico moderado € mais eficaz na reducdo do peso corporal,

e outros marcadores bioquimicos (JEONG et al. 2015).

O acido galico por sua vez, foi verificado no estudo de Hajimorandi et al.

(2017), que avaliou os efeitos da administragéo oral de acido galico por 21 dias
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em combinacdo com exercicio de corrida em esteira, e sob suplementacdo em
3 dosagens diferentes (50 mg; 100 mg; 200 mg/kg/dia). Os animais deste
estudo (ratos wistar) possuiam lesdes do nervo ciatico, e por esta razao
limitacbes musculares. Ao final do estudo foi visto que a suplementacéo de
acido galico de 200 mg/kg/dia mostrou-se potencialmente eficaz na melhora da
degeneracdo do nervo periférico e no limiar de dor. Esses efeitos estdo
relacionados ao seu potencial antioxidante e algumas propriedades

terapéuticas anti-inflamatorias.

Os estudos relacionados ao uso de substéncias derivadas de polifenois
de uva sugerem em seus achados que a curva de dose resposta da
suplementacdo utilizada podem justificar os diferentes efeitos desses
flavonoides sobre as variaveis estudadas. Com relacdo a dosagem de
quercetina e acido gdlico nesta investigacdo adotou-se os valores de 30
mg/kg/dia para ambas as substancias. A jungdo das trés substancias totalizou

75 mg/kg de peso corporal/dia.

7

Outra variavel importante, é que na maior parte dos estudos
encontrados, 0s animais eram submetidos a suplementacdo dessas
substancias associado a algum protocolo de treinamento fisico que favorece a
melhora do desempenho fisico. Nesta investigacdo, os ratos pertencentes ao
grupo das substancias ndo eram submetidos a treinamento, que pode ter
impactado na auséncia de significancia dos resultados, no entanto, permite

avaliar melhor a agéo isolada das substancias suplementadas no estudo.

Com relagdo ao grupo suplementado com suco de uva, foram

observados que um animal apresentou aumento da densidade das miofibrilas
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musculares >75%, e os demais apresentaram a densidade entre 50% - 75%.
No estudo de Costa (2019), foi investigado o efeito da suplementacdo de suco
de uva no desempenho fisico de ratos submetidos a treinamento com cargas. A
intervencao teve duracdo de onze semanas, e a dosagem do suco de uva foi
de 3 ml/dia. A partir das analises realizadas destacam-se como principais
resultados, a melhora do teste de desempenho fisico do grupo suplementado
com suco de uva e treinado (263£80%) em comparagcao ao grupo que realizou
apenas o treinamento (154+171), este efeito foi verificado durante toda a

intervencao.

Resultados semelhantes também foram vistos no estudo de Minegishi et
al. (2011), em um protocolo de natagédo, em que foram verificadas uma maior
capacidade de resisténcia (34,3%), no grupo que consumiu a dosagem maior
de um extrato a base de suco de uva (0,5%), comparado ao grupo controle
(11,4%). O tempo de natagcdo dos ratos incluidos no estudo foi
significativamente maior no grupo suplementado com 0,5% do extrato & base

suco de uva, comparado com o grupo controle.

O estudo de Lee et al. (2022) avaliou o efeito da suplementacdo das
folhas de Vitis vinifera (espécie vegetal produtora da uva) na resisténcia ao
exercicio, e na capacidade oxidativa em modelo animal. A dosagem utilizada
foi de (300 mg/kg) e submetidos a treinamento de exercicio em esteira. Apds
guatro semanas, 0os camundongos do grupo suplementado mostraram melhora
significativa na resisténcia ao exercicio e na capacidade oxidativa mitocondrial,
através do tempo de corrida maximo significativamente melhorado, maior

distancia de corrida e maior tempo de corrida até a exaustdo do que 0s
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camundongos do grupo controle. Sugerindo assim, que os compostos fendlicos

presentes nas folhas de Vitis vinifera, podem aumentar o desempenho fisico.

E notdrio a capacidade ergogénica do suco de uva e seus derivados
ricos em polifenois, nota-se nos estudos anteriormente apresentados em
modelo animal a melhora do desempenho fisico, e da capacidade oxidativa
mitocondrial, acdes estas que estdo diretamente relacionadas a melhora do
perfil muscular. Estes efeitos também ja foram verificados em modelos
humanos, com resultados satisfatérios (TOSCANO et al. 2015), (GOULART et

al. 2020).

Apesar disso, os dados apresentados nos diversos estudos utilizam
protocolos metodolégicos diversos, dosagens de suco de uva/derivados
distintas e associacdo de treinamento fisico em sua maioria, e nao utilizam
avaliacdo da densidade muscular, esses fatores podem se relacionar com 0s

resultados apresentados, impossibilitando que corroborem entre si.

O grupo suplementado com vinho tinto apresentou um animal com
densidade >75%, um animal com densidade <50%, e os demais entre 50%-
75%. Um estudo realizado por Soares Filho et al. (2011), verificaram o efeito do
vinho tinto associado ao exercicio fisico no sistema cardiovascular de ratos
hipertensos. Durante 10 semanas, 0os animais foram suplementados com 3,7
ml/kg/dia, e submetidos a protocolo de treinamento em esteira motorizada. Ao
final da intervencdo o grupo suplementado e treinado, apresentou reducéo
significativa de pressdo arterial sistdlica, no entanto ndo houve diferenca
significativa de desempenho fisico, durante teste de esforco maximo entre os

grupos.
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No estudo de Dal-Ros et al. (2011) foi investigado se a ingestao crénica
de polifendis do vinho tinto previne o comprometimento da funcao vascular e da
capacidade de realizar exercicio fisico durante o envelhecimento em ratos.
Foram verificados como principais resultados, que os polifenois do vinho tinto
foram capazes de atenuar a perda de funcdo endotelial, e aumentaram a

tolerancia ao exercicio fisico durante o envelhecimento.

Diversos estudos ja relacionam a utilizacédo do vinho tinto e os beneficios
a saude, ndo apenas em modelo animal, como também em humanos, com
resultados expressivos em diversos sistemas. Leblais et al. (2008) demonstram
em sua investigacdo a acdo dos polifendis provenientes do vinho tinto nas
células musculares lisas promovendo vasodilatacdo em ratos. Ja Romero et al.
(2002) verificaram que o vinho tinto pode inibir a atividade proliferativa de
células cancerosas. Schini-Kert et al. (2010), verificou que os polifenois tém a
capacidade de aumentar o controle endotelial do tonus vascular ndo apenas
em modelos animais experimentais com hipertensdo, mas também em ratos

saudaveis.

H& uma grande escassez de estudos que relacionem a utilizacdo de
vinho tinto associado a desempenho fisico e perfil muscular. Porém, nota-se de
forma indireta que variaveis relacionadas ao treinamento fisico, s&o
encontradas em diversos estudos que utilizam a suplementacdo/consumo de
vinho tinto, como por exemplo, a vasodilatacdo, a atividade antioxidante, o

controle da presséao arterial, e a melhora da funcéo cardiovascular.

Essas caracteristicas sdo observadas em vinhos que apresentam uma

alta predominancia de compostos fendlicos. O vinho tinto utilizado nesta
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investigacdo € derivado da uva Syrah, e produzido na regido do Submeédio do
Vale do Sé&o Francisco. Lucena et al. (2010), verificaram em seu estudo que os
vinhos tintos da regido do Vale do S&o Francisco no Nordeste Brasileiro
demonstraram alta atividade antioxidante, quando comparado com substancias

padrdo de antioxidantes conhecidos, e alto teor de compostos fendlicos.

Dessa forma, nota-se que diversos estudos que encontraram resultados
significativos da utilizagdo de vinho tinto em parémetros da saude e do
treinamento fisico, utilizaram diversos métodos de suplementacdo e dosagens
ndo padronizadas, além de analises distintas. A escassez de estudos que
avaliem a densidade muscular nesse tipo de suplementacdo, também € um

fator limitante para tais achados.

A partir dos resultados desse estudo, é possivel acreditar que a
utilizacdo de substancias derivadas de polifenois, e o consumo moderado de
suco de uva e vinho tinto associado a pratica de exercicio fisico possivelmente
podem apresentar efeitos positivos no perfil muscular. Contudo sugere-se a
conducdo de novos estudos experimentais, que possam esclarecer melhor

essas prerrogativas, sanando as limitacdes desta investigacao.

6.1 LimitacOes

O presente estudo apresenta como principais limitacdes, alguns fatores
metodologicos no desenho experimental. A respeito da alimentacdo dos
animais, nao foi realizado controle dietético, o que pode ter impactado nos
resultados relacionados a massa corporal dos mesmos. O protocolo utilizado

para o0 grupo exercicio fisico também pode ter sido um fator limitante, deste
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experimento, devido ao equipamento disponivel para a realizacdo do
treinamento, pois havia somente uma roda de atividade motorizada, ndo sendo
possivel um maior implemento de carga, limitando a intensidade da
periodizacdo da préatica. Desta forma, foi também inviavel incluir grupos
experimentais que utilizassem as substéncias do estudo e participassem do

treinamento aerdbio, possibilitando assim um comparativo mais preciso.

Nas analises histoldgicas, ndo foi possivel a realizacdo da avaliagédo
morfométrica devido ao aparato de equipamentos indisponiveis. Neste tipo de
andlise é possivel realizar uma avaliagdo mais precisa da area transversa das

fibras musculares.

7. CONCLUSAO

A partir dos resultados apresentados a respeito da utilizacdo de
substancias derivadas de polifenois (quercetina, resveratrol, e acido galico),
suco de uva e vinho tinto, e exercicio fisico aerébio, na caracterizacao da
densidade muscular em ratos wistar, pode-se verificar que, n&o houve
diferencas significativas entre 0os grupos, na densidade das miofibrilas

musculares dos animais.

Contudo o grupo exercicio destacou-se na avaliagdo semiquantitativa
com o maior niumero de animais com densidade >75%, evidenciando que o
treinamento aerdébio apresenta efeitos positivos e satisfatorios no perfil

muscular.
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A respeito da avaliagdo da massa corporal, através do Indice de Lee, a
reducdo desse parametro, provavelmente relacionou-se ao consumo das
substancias, e a auséncia do controle dietético, ja 0 aumento de peso do grupo

exercicio fisico, pode indicar o ganho de massa muscular.

Diante do que foi exposto, pode-se concluir que a ingestdo moderada de
bebidas derivadas da uva (vinho tinto e suco de uva), e a suplementacdo
associada das trés substancias, como também a pratica do treinamento fisico
regular ndo demonstraram aumento significativo da densidade das miofibrilas

musculares dos animais.

8. PERSPECTIVAS FUTURAS
O presente estudo teve o objetivo de avaliar o efeito da suplementacao
de substancias derivadas de polifenois, suco de uva e vinho tinto, e

treinamento aerébio, no perfil muscular de ratos wistar saudaveis.

A partir dos achados do experimento S&80 necessarias mais
investigacdes a cerca do tema, com ajustes metodolégicos e um maior nimero
de animais avaliados, para esclarecimento das lacunas e limitacdes
encontradas. Esses achados poderdo contribuir beneficamente em outros
estudos, incluindo investigacdes com seres humanos, apresentando possivel
relevancia nos campos cientificos, experimentais, esportivos e clinicos,

contribuindo para elucidacdo de novas prerrogativas a cerca desse tema.
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