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Estudos epidemiológicos mostraram que aproximadamente 

15,5% da população mundial, sendo um terço dessa parte 

crianças, são atingidas pela desnutrição, constituindo-se um 

sério problema de saúde pública (MONTEIRO et al., 2006; 

BITTENCOURT et al., 2009; UNITED NATIONS, 2013). 



 

 

RESUMO 

 

Uma dieta materna pobre em proteínas resulta em danos morfológicos e funcionais aos 

corações dos filhotes. O exercício físico moderado, por outro lado, é sabido que melhora o 

metabolismo e a função do coração, melhorando a saúde de forma geral na idade adulta. 

Assim, especulamos que o exercício moderado realizado durante o desenvolvimento pós-natal 

poderia melhorar o dano cardíaco resultante de uma privação proteica perinatal. Foi utilizado 

o modelo de restrição protéica em ratos durante a gestação e lactação para avaliar o efeito do 

exercício físico moderado pós-lactação sobre parâmetros de estresse oxidativo no coração. 

Foram utilizadas ratas divididas em dois grupos: normoproteína (NP) recebendo 17% de 

caseína na dieta e baixa proteína (LP), recebendo 8% de caseína. Aos 30 dias de idade, os 

filhotes do sexo masculino de cada grupo foram submetidos ao protocolo de treino com 

intensidade moderada a 50% da capacidade maxima subdivididos em: grupos controle (NP e 

LP) e exercitados (ENP e ELP). Com aproximadamente 52 dias de vida, os ratos foram 

sacrificados, tendo o sangue e coração coletados para as análises bioquímicas. Nós 

observarmos nos ratos não exercitados do grupo LP aumento significativo na oxidação 

lipídica e protéica, com redução do sistema anti-oxidante enzimático. A aplicação do 

exercício moderado neste grupo, entretanto, resultou em reduções significantes (> 2 vezes) da 

oxidação lipídica e protéica que se correlacionou com uma aumento na defesa antioxidante 

não enzimática e diminuição significativa nos triglicerídeos séricos. Com esses dados, 

sugerimos que o a desnutrição materna causa dano cardíaco na prole, o que pode ser 

amenizado com o exercício físico moderado durante a infância, promovendo uma melhora a 

saúde de forma geral na vida adulta. 

 

Palavras-chave: Ratos Desnutridos. Exercício Físico. Treinamento Moderado. Dieta 

hipoproteica. 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

 

A maternal diet low in protein results in morphologic and functional damage to the hearts of 

her offspring. Moderate exercise, on the other hand, is thought to improve heart metabolism 

and function, improving the overall health in adulthood. Thereby, we speculate that moderate 

exercise performed during early post-natal development could ameliorate the cardiac damage 

resulted from a perinatal protein deprivation. In the present study we used a rat model of 

protein restriction during gestation and lactation to assess the effect of moderate post-lactation 

physical exercise on oxidative stress parameters in the heart. Pregnant rats were divided into 

two groups: normoprotein (NP) receiving 17% casein in the diet, and low-protein (LP), 

receiving 8% casein. At 30 days of age, male pups from each group were submitted to a 

training protocol with a moderate intensity of 50% of the maximum capacity subdivided into: 

control group (NP and LP) and exercised (ENP and ELP).. At approximately 52 days of age, 

the rats were sacrificed and blood and heart were collected for biochemical analysis. Our 

results showed significant increases in lipid and protein oxidation, and reduction in enzymatic 

anti-oxidant systems in the un-exercised rats on LP group. Application of moderate exercise 

to this group, however, resulted in significant > 2-fold reductions in both lipid and protein 

oxidation that correlated with an increase in non-enzymatic antioxidant defense and a 

significant decrease in serum triglycerides. Taken together we suggest that cardiac damage 

occurring in children born to mothers lacking protein during early childhood development 

could be ameliorated to an extent with moderate physical exercise designed to improve 

cardiac oxidative balance. 

 

Keywords: Weaned rats. Physical Exercise. Moderate Training. Low-protein diet. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Uma das atuais prioridades das políticas públicas para o combate às doenças crônico-

degenerativas está na educação e conscientização frente à alimentação adequada e mudanças 

do estilo de vida, como a prática regular da atividade física desde idades precoces. Uma série 

de evidências experimentais e epidemiológicas têm reforçado que a deficiência nutricional na 

infância pode aumentar o risco para o desenvolvimento de doenças tais como, obesidade e 

doenças correlatas (hipertensão, diabetes tipo II, dislipidemias, hiperinsulinemia e outras 

doenças cardiovasculares) em idades posteriores.  

 A desnutrição vem sendo apontada como um dos principais fatores “ambientais” 

implicados na gênese dessas doenças supramencionadas. Os mecanismos subjacentes parecem 

estar associados ao desequilíbrio oxidativo induzido pela desnutrição durante o período crítico 

do desenvolvimento do indivíduo.  

Sabendo que vários distúrbios cardiovasculares podem estar relacionados com o 

desbalanço oxidativo no coração induzidas por insultos nutricionais durante o 

desenvolvimento, o entendimento dos mecanismos celulares e moleculares de tais 

enfermidades propicia subsídios para que estratégias de intervenção sejam melhores 

implementadas. O exercício físico moderado está relacionado a diversas adaptações 

bioquímicas; já existem estudos na literatura mostrando que indivíduos ativos possuem menor 

risco de desenvolver obesidade e cardiopatias. Dessa maneira, a prática do exercício físico 

moderado de forma regular, poderia ser uma prática terapêutica com o intuito de minimizar os 

possíveis efeitos deletérios induzidos por insultos nutricionais e com menor custo financeiro. 

Nesse sentido, o intuito do presente estudo foi verificar se o exercício físico moderado 

durante a infância (i.e. de 30 a 52 dias de vida) reverte os efeitos deletérios induzidos pela 

desnutrição proteica durante a gestação e lactação. Como hipótese trabalhamos a seguinte 

questão: 

O exercício físico moderado praticado desde a infância diminui o estresse oxidativo 

cardíaco causado pela desnutrição proteica na gestação e lactação. 
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1.1 OBJETIVOS 

1.1.1 GERAL 

 

Avaliar o balanço oxidativo no coração de ratos jovens desnutridos submetidos ao 

treinamento físico moderado em esteira.  

1.1.2 ESPECÍFICOS 

 

 Avaliar os efeitos do treinamento físico moderado no tecido cardíaco de ratos jovens 

submetidos à desnutrição proteica durante a gestação e lactação sobre: 

 

I – Biomarcadores de estresse oxidativo 

1. Peroxidação lipídica (MDA); 

2. Oxidação proteica (Carbonilas). 

II – Defesa antioxidante enzimática 

1. Atividade da enzima antioxidante Superóxido dismutase (SOD); 

2. Atividade da enzima antioxidante Catalase (CAT); 

3. Atividade da enzima antioxidante Glutationa-S-transferase (GST) 

III – Defesa antioxidante não-enzimática 

1. Quantificação do balanço REDOX - glutationa reduzida (GSH) e oxidada (GSSG); 

2. Quantificação dos grupos tióis totais (Sulfidrilas). 
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2 FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA 

2.1 DESNUTRIÇÃO 

 

A desnutrição é um estado onde há um desequilíbrio de energia, proteína, dentre 

outros micro e macronutrientes, ocasionando uma desordem em aspecto bioquímico e 

fisiológico dos tecidos (STRATTON; GREEN; ELIA, 2003). Em adição, a Organização 

Mundial de Saúde (2005) caracteriza a desnutrição como o resultado da relação entre 

alimentação, estado de saúde e condição socioeconômica. Podemos considerar que educação e 

saúde, a fonte de produção e o acesso à aquisição de alimentos estão intimamente associadas 

ao estado nutricional do indivíduo (MONTEIRO et al., 2010; MONTEIRO; CONDE, 2000). 

A desnutrição está intimamente relacionada com aspectos biológicos, sociais e psicológicos 

como pobreza e abuso de drogas (MORGANE; MOKLER; GALLER, 2002). Estudos ainda 

demonstram que os efeitos deletérios associados à desnutrição proteica têm fatores agravantes 

nas gerações seguintes, uma vez que intervenções para uma reabilitação educacional, 

comportamental e nutricional devem ser propostas de forma intensiva para poder alcançar 

gerações e diminuir os efeitos da desnutrição (MORGANE; MOKLER; GALLER, 2002). 

Estudos epidemiológicos mostraram que aproximadamente 15,5% da população 

mundial, sendo um terço dessa parte crianças, são atingidas pela desnutrição, constituindo-se 

um sério problema de saúde pública (MONTEIRO et al., 2006; BITTENCOURT et al., 2009; 

UNITED NATIONS, 2013). 

Segundo o Fundo das Nações Unidas para a Infância (UNICEF; 2016) cinco em cada 

seis crianças do mundo com menos de dois anos não estão recebendo nutrição adequada para 

o crescimento e desenvolvimento. O UNICEF mostrou que apenas metade das crianças entre 

6 e 23 meses são alimentadas com o mínimo de nutrientes por dia necessários para sua idade, 

e que, tanto em países desenvolvidos, quanto em desenvolvimento, grandes períodos de 

amamentação estão associados a níveis mais altos de inteligência. A UNICEF afirmou ainda a 

necessidade de investimentos governamentais para programas e políticas alimentares que 

priorizem a nutrição na infância.  

No Brasil de acordo com os dados da Pesquisa Nacional de Demografia – PNDS 2006, 

7% das crianças menores de cincos apresentam desnutrição crônica (déficit de altura).  

Quando verificados dados de crianças de cinco a oito anos, 4,1% apresentam desnutrição 
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aguda (POF 2008-2009) e 6,8% das crianças apresentam desnutrição crônica. E segundo o 

Sistema de Vigilância Alimentar e Nutricional (SISVAM) no Relatório do Estado Nutricional 

dos indivíduos acompanhados por período, no Brasil no mês de julho de 2017, cerca de 15,26 

% das gestantes apresentaram um estado nutricional de baixo peso, e 17,36 % desse total 

pertence ao Nordeste do nosso país. Dificuldades no desenvolvimento físico, muscular e 

ósseo, complicações fisiológicas, imunológicas e neurais são resultados severos que a 

desnutrição pode causar em crianças (CONDE; MONTEIRO, 2006; BITTENCOURT et al., 

2009; UNITED NATIONS, 2012). 

A partir de estudos epidemiológicos por volta dos anos 80, Barker et al. (1993; 1997), 

observaram a relação entre o crescimento intrauterino, características fenotípicas e 

desenvolvimento de doenças cardiovasculares a longo prazo. Uma alimentação pobre em 

proteínas no período crítico de desenvolvimento afeta diversos tecidos, trazendo efeitos 

deletérios sobre o crescimento de vários órgãos e consequentemente do indivíduo (HALES, 

1997; MILLER; GERMAN, 1999; PARK et al., 2003; MONTEIRO et al., 2010).  

Wu et al. (2013) discutiram a existência de uma correlação com o baixo peso ao 

nascer e o desenvolvimento de doenças cardiovasculares, metabólicas e endócrinas no 

decorrer da vida adulta. Estudos em animais já demonstram que proles submetidas a uma 

ingestão de alimentos pobre em proteínas reflete em alterações metabólicas, como pressão 

arterial elevada no decorrer do crescimento e alterações nos níveis de catecolaminas 

(PASSOS et al., 2000). 

A desnutrição crônica ou baixa estatura altera a regulação dos mecanismos 

bioquímicos e fisiológicos de conservação de energia e depósito de gordura, podendo 

promover obesidade na vida adulta (SAWAYA et al., 1998; HOFFMAN et al., 2000; 

SAWAYA et al., 2003; SAWAYA, 2006). Crianças desnutridas e que não conseguem 

recuperar sua estatura tendem a apresentar um quociente respiratório maior do que as que não 

sofreram desnutrição. Um quociente respiratório elevado é inversamente proporcional a 

oxidação de gorduras. A criança cresce menos, ganha menos tecido muscular e ósseo. A 

desnutrição também afeta outros mecanismos metabólicos, como o de controle da pressão 

arterial (SAWAYA et al., 1998; HOFFMAN et al., 2000; SAWAYA et al., 2003; SAWAYA, 

2006). 

Barreto et al. (2016) concluíram que a desnutrição em crianças além de diminuições 

na modulação parassimpática do sistema nervoso autonômico, também reduz a pressão 
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arterial sistólica e diastólica e eleva a frequência cardíaca em crianças. Outros estudos 

evidenciam que a deficiência nutricional materna, aumenta o risco para o desenvolvimento da 

obesidade na geração futura e consequentemente de doenças crônicos degenerativas na idade 

adulta (HALES e BARKER, 1992; SAWAYA et al., 1995; LEVIN, 2006). Estudos adicionais 

também relatam que o crescimento e o desenvolvimento da criança não estão relacionados 

apenas a fatores genéticos, mas também a estímulos do meio, como por exemplo, a falta da 

prática regular de exercício físico (HALES, 1997; MILLER; GERMAN, 1999; PARK et al., 

2003; MONTEIRO et al., 2010). 

Já é bem estabelecido que estresses ambientais no período de organogênese, período 

tido como crítico do desenvolvimento, a qual compreende a formação dos órgãos, podem 

favorecer o aparecimento de doenças (LUCAS, 1991). Segundo Lucas (1991), a nutrição, é 

um fator ambiental chave, pode ser considerada como um dos mecanismos indutores de 

“programação”, ou insultos que influencia o estado de saúde de um indivíduo em longo prazo, 

podendo ser duradouro. 

Lucas, Fewtrell e Cole (1999) enfatizam a importância de estudos na linha da 

compreensão da biologia chamada “programação”, pois achados na influência dos fatores 

ligados ao período pré-natal interferindo no pós-natal, como no aparecimento de disfunções 

na vida adulta, seriam de grande importância para o desenvolvimento de políticas públicas 

baseadas em pesquisas cientificas, estimulando um olhar especial para os estudos associados 

ao período crítico do desenvolvimento (LUCAS, FEWTRELL E COLE 1999). A partir de 

estudos clínicos, experimentais e epidemiológicos foi observada uma forte tendência ao 

desenvolvimento de síndrome metabólica em adultos que sofreram insultos tanto 

farmacológicos como nutricionais, constatando-se que a patogênese não está somente 

alicerçada na expressão de genes induzida por uma adaptação a mudanças diversas no 

ambiente (VICKERS, 2011).  

Estudos observando os efeitos deletérios da desnutrição proteica durante o 

desenvolvimento vem mostrando alterações nos níveis de estresse oxidativo em tecidos 

adultos, que podem acarretar mudanças subseqüentes na função desse tecido. Instapad et al. 

(2014) avaliando no sistema cardiovascular, verificou que a desnutrição afetou o controle da 

pressão arterial e estava associado com o estresse oxidativo (INTAPAD S et al., 2014). Em 

adição, um estudo em modelo experimental de nosso laboratório, mostrou que a restrição 

proteica durante a gestação e lactação pode prejudicar a bioenergética mitocondrial, com 
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aumento na produção de espécies reativas de oxigênio (ERO's) e diminuição na atividade de 

enzimas antioxidantes resultando no estresse oxidativo em coração de ratos adultos 

(NASCIMENTO et al., 2014). 

Estudos adicionais do nosso grupo de pesquisa mostraram que as alterações induzidas 

pela desnutrição podem ser re-moduladas em tecidos centrais e periféricos responsáveis pelo 

controle da pressão e frequência cardíaca a depender da melhora nos níveis de antioxidantes 

(SOUSA et al., 2017; BRAZ et al., 2017).  

A análise mostrou claramente que o efeito prejudicial da dieta materna com restrição 

proteica foi revertida quando a idade reprodutiva nas fêmeas foi alcançada onde os níveis de 

estrogênio apresentavam-se elevados em relação a idade com baixos níveis do hormônio 

(SOUSA et al., 2017; BRAZ et al., 2017).  

Esses dados sugerem que os efeitos deletérios da desnutrição não são definitivos, e que 

a prática de exercício físico moderado, poderiam reduzir o risco para o desenvolvimento e 

aparecimento de doenças cardiovasculares induzidas pela desnutrição proteica materna 

durante períodos críticos do desenvolvimento. 

2.2  ESPÉCIES REATIVAS DE OXIGÊNIO E ESTRESSE OXIDATIVO 

 

Radical livre é o termo genérico podendo ser definidos como espécies reativas que são 

capazes de existência independente, apesar de ter em seu último orbital elétrons 

desemparelhados (HALLIWELL, 1994). Quimicamente a estabilidade de uma molécula 

depende do pareamento dos elétrons em suas órbitas, um exemplo é o átomo de hidrogênio 

com um próton e um único elétron em sua última órbita, sendo assim um importante 

sequestrador de elétrons de qualquer tipo de biomolécula para alcançar sua estabilidade 

(HALLIWELL, 1994). 

Segundo Halliwell (1994), o surgimento das defesas antioxidantes ocorreu em virtude 

da maior oferta de moléculas de oxigênio. Nos primórdios da vida, na Terra, a predominância 

era de organismos anaeróbicos, e que conseguiram se adaptar ao aumento progressivo do 

oxigênio atmosférico. Os seres que conseguiram evoluir desenvolveram uma forma de 

sintetizar moléculas para combater as formas tóxicas do oxigênio, desenvolvendo assim um 

mecanismo de defesa antioxidante. Os seres conhecidos como aeróbicos, são justamente 

aqueles que além da capacidade de combater, conseguiram desenvolver todo um aparato para 
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a produção de energia e sobrevivência tendo como a principal organela, a mitocôndria, que é 

responsável por cerca de 80 % da produção de ATP (HALLIWELL, 1994). 

A concentração ideal de oxigênio para um organismo em hemostasia deve ser 

respeitada, pois o aumento ou uma diminuição pode gerar efeitos prejudiciais. Foi visto que 

os efeitos deletérios e concentrações ideais de oxigênio nos organismos aeróbios depende de 

fatores como idade, estado nutricional e estado fisiológico (HALLIWELL, 1994). Na busca 

de um entendimento mais amplo de como o oxigênio causava danos no metabolismo surgiram 

teorias e finalmente percebeu-se que as espécies reativas de oxigênio formadas eram as 

moléculas responsáveis pelos danos observados, sendo então consagrada pela descoberta da 

superóxido dismutase, enzima responsável pela dismutação de superóxidos formados no 

organismo (GERSCHMAN K. et al., 1954; FRIDOVICH I., 1986; HALLIWELL, 1994). 

Dentre esses radicais livres, mais especificamente as espécies reativas de oxigênio, 

destacam-se as seguintes moléculas:  

1) O ânion superóxido (O2
-), que é produzido pela redução da molécula de oxigênio, (O2) 

(HALLIWELL; GUTTERIDGE, 2007): 

O2 + e- → O2
•- (Reação 1) 

2) Peróxido de Hidrogênio (H2O2) (HALLIWELL, 1994): 

2O2
•- + 2H+ → O2 + H2O2 (Reação 2) 

3) O radical hidroxila (OH-), formado geralmente pelas reações de fenton ou haber-weiss 

(HALLIWELL; GUTTERIDGE, 2007). 

Fe2+ + O2 → Fe3+ + O2
- (Reação 3) 

2O2- + 2H+ → O2 + H2O2 (Reação 4) 

Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + OH- + OH* (Reação 5) 

Reações Haber-Weiss; 

Fe3+ + O2•- → Fe2+ + O2(Reação 6) 

Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + OH- + OH. (Reação 7) 

O2
- + H2O2 → O2 + OH- + OH. (Reação 8) 

https://pt.wikipedia.org/wiki/Redu%C3%A7%C3%A3o
https://pt.wikipedia.org/wiki/Mol%C3%A9cula
https://pt.wikipedia.org/wiki/Oxig%C3%A9nio
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Ou ainda além dessas reações de íons metálicos com H2O2, pode ocorrer a partir de 

radiação ionizante uma fissão hemolítica do peróxido de hidrogênio. Como esquematizado: 

 H-O-O-H →UV→ 2OH- (Reação 9) 

4) O peroxinitrito (ONOO-) obtido pela reação entre o óxido nítrico e o O2
- 

(HALLIWELL; GUTTERIDGE, 2007): 

 H2O2 + O2
- → ONOO− + H2O (Reação 10) 

Segundo Halliwell e Guterridge (2007) mesmo em organismos menos complexos, os 

níveis de oxigênio podem influenciar tanto de forma favorável como de forma desfavorável 

esse organismo, podendo o oxigênio assumir configurações reativas que atuariam de forma a 

sequestrar elétrons de composto importantes do metabolismo desse organismo. 

A reatividade dessas espécies depende bastante de como elas estão sendo apresentadas 

(HALLIWELL, 1994), por exemplo, a formação de peroxinitrito pode ser classificada como 

uma reação que traz danos às moléculas, pois é formado a partir de dois radicais livres:  

H2O2 + O2
-  → ONOO− + H2O (Reação 11). 

Havendo a formação de um radical livre com uma molécula estável, sabendo-se que a 

maioria das moléculas do nosso organismos são estáveis, isso significa que teria dano as 

moléculas proporcionando uma reação em cadeia negativa para o organismo. Podendo esses 

radicais reagir com cadeias laterais de ácidos graxos de lipoproteínas e membranas 

plasmáticas iniciando o processo de peroxidação lipídica, como adiante: 

CH + R•  → -C• + RH (Reação 12) 

C• + O2 → -CO2
• (Reação 13) 

CO2
• + -CH → -CO2H + -C• (Reação 14) 

O processo de peroxidação lipídica estão associados com o desenvolvimento de 

inúmeras doenças, tais como aterosclerose, de mesma forma negativa, quando as espécies 

reativas de oxigênio reagem com o açúcar desoxirribose e as bases de purina e pirimidina do 

nosso ácido desoxirribonucléico (DNA) causando danos a biomolécula constantemente 

presente no câncer e em outras patologias (BECKMAN et al,1990; HALLIWELL; 

ARUOMA, 1993; BOUSQUET-SANTOS et al., 2006; SIMMONS, 2006; GIUSSANI et al, 
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2012; GUPTA et al, 2014; NASHED; BALENKO; SINGH, 2014; 

VARGHESE; PATEL; YADAV, 2017). 

Os efeitos das espécies reativas de oxigênio nas membranas, promove a peroxidação 

lípidica, onde essas moléculas atuam nas ligações lipídicas dos ácidos graxos, produzindo 

uma variação de produtos e degradação (BECKMAN et al.,1990). A propagação, desses 

efeitos produz danos a lipídeos próximos. Havendo a perda da fluidez das membranas 

(MACHLIN; BENIDICH, 1987; SOUTHORN; POWIS, 1988).  

Figura 1: Esquema das principais reações ocorridas durante o processo de peroxidação lipídica 

 

Fonte: LIMA; ABDALLA, 2001. 

 

 

As espécies reativas de oxigênio estão sendo produzidas o tempo todo nas células 

tanto para fins metabólicos específicos, como também resultados de quadros patológicos 

(HALLIWELL, 1994). Para combater o excesso das moléculas reativas e minimizar seus 

efeitos, existe tanto um sistema de defesa como de reparo. O primeiro atua de forma a 

estabelecer os níveis fisiológicos de espécies reativas de oxigênio; ao passo que o segundo 

atua reparando as biomoléculas que chegaram a ser atingidas por essas espécies reativas. Ao 

nível do DNA, já se tem estudos que associam a atividade da proteína ATM "ataxia 

telangectasia mutated" como a principal enzima de reparo contra os danos do estresse 

oxidativo (HALLIWELL, 1994; BERRA; MENCK; MASCIO, 2006; BALZER et al., 2015). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nashed%20MG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24293110
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nashed%20MG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24293110
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Singh%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24293110
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A atuação do sistema antioxidante é primordial para manutenção da vida aeróbica 

saudável com a manutenção das espécies reativas em níveis fisiológicos. O ânion superóxido, 

por exemplo, pode reagir com enzimas importantes do nosso metabolismo como, por 

exemplo, inibindo o complexo dinucleótideo de nicotinamida e adenina reduzida (NADH) 

desidrogenase, que desempenha papel fundamental na respiração mitocondrial 

(HALLIWELL, 1994). 

Outra relação negativa desses compostos reativos é a reação entre o óxido nítrico e o 

superóxido tendo como produto dessa reação o peroxinitrito, interferindo na capacidade do 

óxido nítrico de promover o relaxamento da musculatura lisa dos vasos sanguíneos, induzindo 

então os quadro patológicos de hipertensão arterial e/ou aterosclerose (CHANCE; SIES; 

BOVERIS, 1979; FRIDOVICH, 1986; HALLIWELL, 1994; HALLIWELL; GUTTERIDGE, 

1989). 

Dentre as defesas antioxidantes, não se identificou uma enzima ou molécula específica 

para a detoxificação do radical hidroxila, sendo umas das espécies mais danosa para a célula 

(HALLIWELL, 1994; HALLIWELL; GUTTERIDGE, 2007). Entretanto, até o momento, a 

enzima superóxido dismutase é a primeira forma enzimática de combate à produção de 

espécies reativas de oxigênio, age por meio da dismutação do íon superóxido, tendo como co-

fator ions metálicos: 

enzima-Cu2+ + O2
•- → enzima-Cu+ + O2 (Reação 15) 

enzima-Cu+ + O2
•- + 2H+ → enzima-Cu2+ + H2O2 (Reação 16); 

Mn(III) +O2
•- → [Mn(III)- O2

•-]→ Mn2+ + O2 (Reação 17) 

Mn2+ + O2
•- → [Mn2+ O2

•-] + 2H+→ Mn(III)+ H2O2 (Reação 18) 

Fe(III)-enzima+ 02•- → Fe2
+-enzima+ O2 (Reação 19) 

Fe2+-enzima+ 02•-+ 2H+ → Fe (III)-enzima+ H2O2 (Reação 20) 

Outra enzima antioxidante encontrada é a catalase, que possui forma tetraédrica com 

uma porção heme central. Tem como função catalisar a reação de formação de dióxido e água 

a partir de peróxido de hidrogênio, na presença de um grupo ferro heme (HALLIWELL, 

1994). Encontrada nos peroxissomos, com maior expressão e atividade em tecidos como rins, 

fígado e nas hemácias, responsável pela seguinte reação (HALLIWELL, 1994): 
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2 H2O2 → 2 H2O + O2 (Reação 21) 

O sistema das glutationas é formado tanto por enzimas como pela glutationa reduzida 

(GSH) (HALLIWELL; GUTTERIDGE, 2007). A enzima glutationa peroxidase possui uma 

selenocisteína como centro catalítico responsável pela redução de peróxidos a água, utilizando 

como co-fator duas moléculas de glutationa em sua forma reduzida, as quais sofrem oxidação 

do seu resíduo cisteína e formam glutationa oxidada (GSSG) por uma ligação disulfeto: 

2GSH + H2O2 → GSSG + H2O (Reação 22) 

2GSH + ÁCIDO GRAXO-OOH → GSSG + ÁCIDO GRAXO-OH + H2O  

(Reação 23) 

A enzima glutationa redutase atua na manutenção dos níveis de (GSH) ajudando na 

atividade da glutationa peroxidase. Essa enzima é uma flavoproteína que atua regulando os 

níveis celulares da GSH através da redução da GSSG à GSH, em um processo dependente de 

Nicotidamina Adenina Dinucleotídeo Fosfato em sua forma reduzida. 

GSSG + NADPH + H+→ 2GSH + NADP+(Reação 24);  

E a enzima glutationa-S-transferase que tem como função a proteção da célula contra 

agentes tóxicos endógenos e exógenos, contra xenobióticos. Sua atuação é conjunta com a de 

outras enzimas, como a γ- glutamilcisteína sintetase (γGluCysS) e a glutationa sintetase (GS) 

e seguida de etapas como mostra o esquema a seguir (HALLIWELL; CHIRICO, 1993; 

HUBER; ALMEIDA; FATIMA; 2008; FERREIRA; LAGRANHA, 2013):  

 

Estudos sugerem que uma deficiência em qualquer uma dessas enzimas de defesa não 

é tão facilmente revertido por uma alimentação rica em antioxidantes, acarretando o acúmulo 

de espécies reativas, resultando no processo de envelhecimento celular (HALLIWELL; 

CHIRICO, 1993; HALLIWELL, 2012).  
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Figura 2: Detoxificação de xenobióticos via ácidos mercaptúricos. 

 

Fonte: HUBER; ALMEIDA; FATIMA; 2008 

 

Uma outra categoria de enzimas responsáveis pela detoxificação do peróxido de 

hidrogênio são as peroxiredoxinas quais apresentam uma atividade catalítica que permite o 

peróxido de hidrogênio seja um sinalizador de transição (HALLIWELL, 2012). As 

peroxiredoxinas (Prxs) são uma família de peroxidases que reduzem os peróxidos, com um 

resíduo de cisteína conservado (o Cys peroxidatico) que serve como o local da oxidação por 

peróxidos (RHEE; WOO, 2011). 

Xreduzida + H2O2 (peroxidase + cofator) → Xoxidada + H2O (Reação 25) 

Além dessas defesas antioxidantes supra mencionadas, existe outros agentes 

antioxidantes derivado da dieta, como por exemplo vitamina E, vitamina C, carotenóides e/ou 

flavonoides (HALLIWELL; CHIRICO, 1993): 

αTH + LOO• → αT• + LOOH (Reação 26) 

αT• +  ascorbato →αTH + ascorbato•(Reação 27) 

O termo estresse oxidativo é justamente o desequilíbrio entre a produção exacerbada 

de espécies reativas de oxigênio e/ou redução da capacidade do sistema de defesa antioxidante 

que pode ser ocasionado, por exemplo, pela ingestão inadequada de nutrientes; levando o 

organismo a tentativa de aumento de suas defesas e/ou acionando o sistema de reparo 
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(GUTTERIDGE, 1986; HALLIWELL; CHIRICO, 1993; HALLIWELL; GUTTERIDGE, 

2007). 

Estudos mostram que a manifestação de algumas patologias tem suas características 

iniciais associadas as modificações no estado REDOX das células, caracterizado pelo estado 

de equilíbrio entre Glutationa Oxidada e Glutationa Reduzida (HALLIWELL; 

GUTTERIDGE, 2007). 

2.3 EXERCÍCIO FÍSICO MODERADO E ESTRESSE OXIDATIVO 

 

A Organização Mundial de Saúde afirma que atividade física fornece benefícios 

fundamentais para a saúde de crianças, jovens e adultos (WHO, 2011). A inatividade física é 

um fator de risco chave para a gênese e progressão de doenças crônicas (WHO, 2014). 

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística - IBGE, na sua Pesquisa 

Nacional de Saúde - PNS (2013), a prática regular de exercícios físicos ou esportes é 

considerada como fator de proteção à saúde das pessoas. Ainda assim, no Brasil a proporção 

de adultos classificados na condição de insuficientemente ativos foi de 46,0%. Estes 

indivíduos não praticaram atividade física ou praticaram menos do que 150 minutos por 

semana de atividade física considerando os três domínios: lazer, trabalho e deslocamento para 

o trabalho. Nas mulheres foram observadas proporções ainda maiores de inatividade. Nos 

homens estas proporções variaram de 37,3% no Nordeste a 41,0% no Sudeste (IBGE, 2013). 

Um trabalho realizado no hospital Metodista de Houston, no Texas (EUA) com 

pacientes, concluiu que o exercício físico é um componente essencial da reabilitação cardíaca 

e um tratamento seguro, eficaz e orientado para a melhora da qualidade de vida e diminuição 

de morbidade em pacientes com insuficiência cardíaca. Ressaltando ainda a adaptação de uma 

prescrição de exercícios pautada nas preferências, habilidades e individualidades fisiológicas 

do paciente para uma melhor adesão e prazer ao exercício (ALVAREZ; HANNAWI; GUHA, 

2016). 

Já está estabelecido que com o treinamento físico de intensidade moderada e de longa 

duração, há o estímulo para o aumento da capacidade oxidativa no músculo, principalmente a 

oxidação de ácidos graxos (FARREL et al., 1998; ZONDERLAND et al., 1999). É possível 

afirmar que a prática regular de exercício físico está intimamente ligada à prevenção de 

doenças crônico-degenerativas e à promoção da saúde (BOUSQUET-SANTOS et al., 2006). 
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Também se observam a eficácia do exercício físico na diminuição das complicações 

cardiovasculares relacionadas à diabetes mellitus (DE ANGELIS et al., 2000). Inclusive na 

diminuição de danos oxidativos e da produção de pró-oxidantes, otimizando 

significativamente a defesa antioxidante e aumentando a resistência de tecidos e órgãos contra 

os efeitos deletérios das espécies reativas de oxigênio (POLIDORI et al, 2000). 

Estudos em modelo animal de insuficiência cardíaca demonstraram que o exercício 

físico melhora a capacidade funcional do coração. Independentemente das alterações 

estruturais sofridas durante a insuficiência cardíaca, o estresse oxidativo aumenta, no entanto 

o exercício físico regula genes que atuam na defesa oxidativa como um agente normalizador 

desses níveis (GOMES et al., 2016). 

O exercício de longa duração e baixa intensidade em pacientes cardíacos não traz 

riscos, em análise com grupo controle o exercício não mostrou danos a função cardíaca nem 

alteração nos biomarcadores da função cardíaca, e sim uma diminuição subclínica da 

contratilidade do ventrículo esquerdo e do enchimento diastólico precoce do ventrículo direito 

(BENDA et al, 2016). O exercício físico pode melhorar os índices de desempenho cardíaco e 

pulmonar, tanto em idade média quanto em pacientes idosos com insuficiência cardíaca 

(ACANFORA et al, 2016). Em dados experimentais, foi já relatado que a combinação do 

exercício físico com o óleo de coco promove redução da pressão arterial, como ainda atua na 

redução do estresse oxidativo em ratos com hipertensão espontânea (NAIANE et al., 2013; 

SCHIMIDT et al., 2014). 

Gimenes et al. (2015) com um protocolo de exercício de baixa intensidade com 

duração de oito semanas observou redução do estresse oxidativo miocárdico e melhora na 

remodelação e função miocárdica em ratos diabéticos de tipo 1, visto que a diabetes induz  

aumento da produção de espécies reativas de oxigênio e diminuição da capacidade 

antioxidante devido à redução da atividade das enzimas antioxidantes. No estudo, o exercício 

físico de baixa intensidade impediu o aumento da peroxidação lipídica (GIMENES et al. 

2015). 

O exercício físico exerce também seus efeitos pela supressão de vias inflamatórias e, 

portanto, inibe fontes proeminentes de geração espécies reativas de oxigênio e de nitrogênio, 

além de ativar fatores de transcrição sensíveis ao estado REDOX, principalmente como o 

PGC-1α, sendo um mecanismo de defesa antioxidante ao regular a expressão e atividade das 

enzimas antioxidantes superóxido dismutase, catalase, Glutationa Transferase - GPx, 



29 

 

Glutationa Redutase - GSR, Glutationa S Transferase - GST e Thioredoxin reductase-1 - 

TrxR1 (SALLAM; LAHER, 2015). Além do controle das proteínas de reparo, complexo do 

proteossoma e atividade da telomerase (SALLAM; LAHER, 2015). 

O exercício atua prevenindo doenças cardíacas, por combater e regular os níveis de 

estresse oxidativo, sendo assim um agente terapêutico. Dados da literatura demonstraram que 

o exercício após infarto de miocárdio tem função positiva na remodelação cardíaca através da 

regulação do sistema de defesa antioxidante e inibição da peroxidação lipídica, com uma 

reposta somatória a função cardíaca após o infarto. Um estudo em animais mostrou 

diminuição da peroxidação lipídica e aumento dos níveis da GPx, associados a uma 

diminuição da área do infarto, indicativo dos efeitos benéficos do exercício físico contra 

lesões oxidativas no tecido cardíaco em nível de remodelação e modificações nos miócitos 

(RANJBAR; NAZEM; NAZARI, 2015). 

O exercício aumenta o fornecimento e extração de oxigênio no miocárdio, reduz a 

fibrose miocárdica e a apoptose dos cardiomiócitos, promove a angiogênese, e também 

melhora a função e sobrevivência de cardiomiócitos em várias doenças cardiovasculares 

(TAO et al., 2015). 

Além dos efeitos no metabolismo cardíaco, o exercício físico auxilia no crescimento e 

desenvolvimento na infância, modulando sistemas imunológico, nervoso e endócrino 

(NEMET et al., 2013). Esses efeitos não são privilégio de estudos clínicos, estudos 

experimentais também mostraram que o exercício físico moderado em ratos juvenis também 

tem efeito positivo sobre o sistema imunológico, modulando a viabilidade e função dos 

neutrófilos em ratos jovens (BRAZ et al., 2015). 

2.4 EXERCICIO FISICO MODERADO E DESNUTRIÇÃO 

 

Estudos evidenciam que a elevação dos níveis pressóricos causados por uma 

desnutrição proteica no período perinatal é diminuída através do exercício físico, via 

disponibilidade e/ou liberação de óxido nítrico no endotélio (SÁ et al., 2011). 

 Não é incomum a desnutrição estar associada à doença pulmonar obstrutiva crônica. A 

perda de peso e a perda de músculos não se mostra reversível quando combatida apenas com 

terapia nutricional, no entanto, os resultados apontaram um papel potencial da combinação de 

suporte nutricional e exercício de baixa intensidade no manejo de pacientes desnutridos com 
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doença pulmonar obstrutiva crônica, com redução significativa dos níveis de citocinas 

inflamatórias (SUGAWARA et al., 2010). 

 Na Áustria, um estudo com idosos, onde a fragilidade imunológica e a desnutrição são 

muito comuns e podem acarretar sérios riscos para a saúde, tais como aumento da 

mortalidade, morbidez, dependência e redução da qualidade de vida, o exercício físico 

associado a uma alimentação adequada se mostrou efetivo para combater os efeitos negativos 

da desnutrição (DORNER et al., 2013). 

Um estudo experimental utilizando restrição proteica materna demonstrou que o 

exercício físico é capaz de reduzir o impacto negativo da dieta pobre em proteínas sobre o 

consumo de oxigênio durante a gestação e sobre a taxa de crescimento da prole  (AMORIM et 

al., 2009). 

É possível sugerir que estímulos ambientais positivos, como o treinamento físico 

moderado possa reverter os insultos negativos sofridos no início da vida. Dados já publicados 

mostram que a desnutrição proteica perinatal prejudica o ganho no peso corporal durante o 

crescimento e altera a proporção de fibras musculares em animais na idade adulta 

(LEANDRO et al., 2012). Em contrapartida, o treinamento físico moderado atua como terapia 

não farmacológica eficaz revertendo os efeitos da desnutrição proteica perinatal sobre o ganho 

de peso corporal e que diminuem os efeitos de uma dieta perinatal de baixa proteína sobre a 

proporção de tipos de fibras no músculo esquelético (LEANDRO et al., 2012).  

Os diversos efeitos deletérios que a desnutrição proteica perinatal pode provocar ao 

organismo, estudos em animais demonstraram que filhotes de ratas desnutridas apresentam 

um aumento nas concentrações séricas de glicose e colesterol quando na idade adulta e o 

treinamento físico moderado antes e durante a gestação atenuou os efeitos da desnutrição 

perinatal sobre o crescimento somático nos níveis séricos de glicose e colesterol na prole 

(TEBAS et al., 2012). 

 Segundo Brito et al. (2011) o treinamento físico de modo aeróbio com a modalidade 

natação em fases mais avançadas da vida de animais desnutridos no período de aleitamento 

mostrou-se, de forma parcial, um fator contribuinte para atenuar as alterações provocadas pela 

desnutrição, pois aumentou o diâmetro luminal da aorta torácica (BRITO et al. 2011). 

Estudos realizados em conjunto com nosso grupo de pesquisa apontaram que o 

exercício físico moderado, em ratos adultos, reduz os danos causados no tecido cardíaco pela 
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desnutrição proteica no período de gestação e lactação, por aumentar a capacidade de 

oxidação dos ácidos graxos e metabolismo oxidativo (CARTHAGENES et al, 2017). Em 

adição, vimos que a desnutrição proteica além de prejudicar o metabolismo oxidativo, reduz a 

capacidade enzimática antioxidante e altera negativamente a morfologia cardíaca, ao passo 

que o exercício físico moderado foi capaz de reduzir esses efeitos (CARTHAGENES et al, 

2017). 
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3 METODOLOGIA 

 

3.1 ANIMAIS E DIETA  

 

Ratas fêmeas da linhagem Wistar provenientes da colônia do Centro Acadêmico de 

Vitória da Universidade Federal de Pernambuco foram mantidas em biotério de 

experimentação com temperatura de 22°C, ciclo claro escuro de 12/12 horas. As ratas foram 

acasaladas na proporção de 2 fêmeas para 1 macho e a possível gestação foi confirmada 

através do esfregaço vaginal, correspondendo portanto ao dia zero. As ratas prenhas foram 

divididas em dois grupos de acordo com a dieta fornecida: controle (C, caseína a 17%) e 

desnutridas (D, caseína a 8%) (REEVES; NIELSEN; FAHEY, 1993). As fêmeas 

permaneceram com a manipulação nutricional durante toda a gestação e lactação. Após o 

nascimento foram selecionados aleatoriamente 8 neonatos machos para composição dos 

grupos experimentais, estando seu peso entre 6-8g. Após o desmame (21 dias) estes passaram 

a receber dieta comercial de biotério (Labina), e foram subdivididos em quatro grupos de 

acordo com a prática ou não de treinamento físico: Controle sedentário (CS); Controle 

treinado (CT); Desnutrido sedentário (DS) e Desnutrido Treinado (DT). O protocolo de 

treinamento físico começou quando os animais completaram 30 dias e as análises ocorreram 

quando os animais completaram cerca de 52 dias (i.e. ao final do período de treino). A 

manipulação e os cuidados com os animais seguiram as recomendações do COBEA (Processo 

número: 23076.017809/2014-04).  

 

Figura 3: Modelo Experimental 
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3.2 PROTOCOLO DE TREINO 

  

Os animais foram submetidos no 26°, 27° e 28° dias de vida a um teste de corrida 

aeróbia incremental até a fadiga. Onde foi avaliado o desempenho dos animais com 

progressão da velocidade em 3m/min a cada 3 minutos (BROOKS; WHITE, 1978). A fadiga 

foi definida como um ponto em que os animais não eram mais capazes de manter o ritmo da 

esteira por mais de 10 segundos. Após 48 h do teste incremental, os animais dos grupos 

treinados e desnutrido treinado, foram submetidos a um programa de treinamento físico, em 

esteira ergométrica para ratos (modelo AVSprojetos) utilizando o seguinte protocolo 

experimental (60 min/dia, 5 dias/semana, 4 semanas e a 50% da capacidade máxima atingida 

para os determinados grupos experimentais). Os grupos sedentários permaneceram nas 

gaiolas, e no mesmo ambiente e tempo dos animais em treinamento (BELLÓ-KEIN et al., 

2000; BRAZ et al., 2015). 

 

3.3 COLETA DO MATERIAL BIOLÓGICO  

 

Ao finalizarem o período de treinamento físico e atingirem a idade experimental os 

animais foram sacrificados e submetidos à cirurgia para a remoção do tecido cardíaco.  

3.4 DOSAGEM DE PROTEÍNA 

A concentração de proteína da suspensão do tecido foi determinada pelo método de 

Bradford (BRADFORD, 1976). O complexo formado com a amostra no método utilizado foi 

lido em um comprimento de onda de 595 nm. A absorbância foi considerada diretamente 

proporcional à concentração de proteína na solução analisada, onde uma solução de albumina 

de soro bovino a 1% foi utilizada como padrão. 

3.5 BIOMARCADORES DE ESTRESSE OXIDATIVO  

3.5.1 Dosagem de peroxidação lipídica (TBARS): 

Para a dosagem de lipoperoxidação foi utilizada a técnica colorimétrica previamente 

publicada (BUEGE; AUST, 1978), uma técnica utilizada para avaliar oxidação de lipídios, 

pois o ácido tiobarbitúrico reage com os produtos da peroxidação lipídica, entre eles o 

malondialdeído e outros aldeídos. Foram adicionados 500 microgramas de proteínas da 

amostra, ácido tricloroacético 30%(TCA) (p/v) e Tris-HCL 10 mM (pH 7,4), no mesmo 
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volume, os quais passaram por agitação sequenciais de 1 minuto. Quando totalmente 

homogeneizadas, as amostras (500 microgramas proteínas) foram centrifugadas por 10 min a 

2500xg a 4ºC e ao seu sobrenadante, uma alíquota de TBA 0,73% em igual volume foi 

adicionado. Esta mistura foi incubada por 15 minutos a 100ºC e imediatamente resfriada e 

transferidas para cubetas de quartzo, onde foram quantificadas em espectrofotômetro a uma 

absorbância de 535nm. Os resultados formam expressos em μm de MDA por mg de proteína 

(DA SILVA et al., 2014).  

3.5.2 Medida dos níveis de oxidação de proteínas (Carbonilas): 

 

A avaliação da oxidação de proteínas foi realizada através da técnica das carbonilas. 1 

ML de TCA 30% foi adicionado em 500 microgramas de proteínas da amostra, agitado ao 

vortex e em seguida levado a centrifuga por 5 minutos a 4000 RPM. Após centrifugação o 

sobrenadante foi descartado e o pellet ressuspendido em 10mM de 2,4 dinitrofenilhidrazina 

(DNPH) e incubado em sala escura a temperatura ambiente por uma hora com agitações 

programadas a cada 15 minutos. Após período de incubações, as amostras foram lavadas no 

tampão etil/acetato e centrifugadas três vezes e o pellet ressuspendido em 6M de hidrocloreto 

de guanidina, incubado por 30 minutos a 37ºC e a absorbância quantificada a 370nm. Os 

resultados foram expressos em μm/mg proteína (REZNICK; PACKER, 1994; ZANATTA; 

MOURA; et al., 2013; ZANATTA et al., 2013). 

 

3.6 AVALIAÇÕES DA DEFESA ANTIOXIDANTE ENZIMÁTICA  

3.6.1 Atividade da enzima antioxidante Superóxido Dismutase (SOD):  

 

A atividade da superóxido dismutase foi avaliada através do método da oxidação da 

adrenalina, o qual compete com a SOD podendo ser medido em espectrofotômetro a 480nm. 

Em uma cubeta de quartzo de 1 ML, foram adicionados tampão carbonato 0,1M (pH 10,2), 

EDTA  0,1mM, 500 microgramas de proteína, e adrenalina 150mM. A diminuição na 

absorbância foi seguida por 90 segundos a 37ºC no comprimento de onda de 480nm e os 

resultados expressos em U/mg proteína a partir do coeficiente de extinção da adrenalina, 

4020m-1 cm-1 (MISRA; FRIDOVICH, 1972).  
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3.6.2 Atividade da enzima antioxidante Catalase (CAT):  

 

A atividade da catalase foi avaliada através da taxa de decomposição do peróxido de 

hidrogênio, quantificada na absorção de 240 nm, numa temperatura de 20ºC. Em um meio de 

reação, contendo tampão fosfato 50 mM (pH7,0), 500 microgramas de proteínas e H2O2 

0,3mM. A absorbância foi monitorada durante 3 minutos e os resultados expressos em U/mg 

de acordo com coeficiente de extinção 2,3 microM-1 cm-1 (AEBI, 1984).   

 

3.6.3 Atividade da enzima antioxidante Glutationa-S-Transferase (GST):  

 

A atividade da glutationa-S-transferase foi verificada através do seguinte processo, 

adição de tampão fosfato de potássio 0,1M (pH 6,5); EDTA 1mM; GSH 1mM; 500 

microgramas de proteína e 1-cloro-2,4-dinitrobenzeno (CDNB) 1nM. A atividade da enzima 

foi avaliada a partir da formação de 2,4-dinitrofenil-s-glutationa (DNP-SG) por minuto a 

30ºC, o qual foi monitorado via espectrofotômetro em comprimento de onda igual a 340nm. 

A atividade da enzima foi expressa em U/mg proteína baseada no coeficiente de extinção do 

CDNB 9,6 mM-1 cm-1 (HABIG et al. 1974a, 1974b).  

 

3.7 AVALIAÇÃO DA DEFESA ANTIOXIDANTE NÃO-ENZIMÁTICA  

3.7.1 Quantificação do balanço REDOX (razão GSH/GSSG):  

 

 Para se quantificar o estado REDOX, o meio de ensaio foi composto por tampão 

fosfato 0,1M (pH 8,0) contendo EDTA 5mM, 500 microgramas de proteína os quais foram 

incubado com o-phthaldiadehyde (OPT) 1mg/ML em temperatura ambiente por 15 minutos. 

Depois de incubado, o ensaio teve sua fluorescência verificada em um comprimento de 

excitação e emissão de 350nm e 420nm, respectivamente. Para a determinação dos níveis de 

GSH, as amostras foram comparadas a uma curva padrão de GSH com concentrações 

conhecidas, e o cálculo foi feito através da equação da reta gerada (HISSIN; HILF, 1976).  

 

 Para a determinação dos níveis de GSSG, 500 microgramas de proteína foram 

primeiramente incubadas com N-ethylmaleimida (NEM) 0,04M, por 30 minutos a 

temperatura ambiente seguido da adição do tampão NaOH 0,1M ao meio. Após esse 
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procedimento, as amostras também foram incubadas com o-phthaldiadehyde (OPT) 1mg/ML 

em temperatura ambiente, por 15 minutos e tiveram sua fluorescência comparada a uma curva 

de concentrações conhecidas de GSSG (HISSIN; HILF, 1976). 

3.7.2 Quantificação dos grupamentos Tióis Totais:  

 

 A quantificação dos tióis totais foi avaliada através da incubação de 500 microgramas 

de proteínas com DTNB (10mM de (5,5’-Dithiobis2-Ácido nitrobenzoico)) durante 30 min. A 

absorbância foi realizada em um comprimento de onda de 412nm conforme descrito por 

Ellman (1959). O cálculo foi realizado a partir da divisão na absorbância à 412 nm pelo 

coeficiente de extinção. Vezes a concentração proteica em mg (ELLMAN, 1959). 

 

3.8 ANÁLISE ESTATÍSTICA  

 

 Inicialmente os dados passaram por um teste de normalidade (Kalmogorov-Smirnov), 

para verificação da distribuição gaussiana. O teste de análise de variância realizado foi o 

(ANOVA) two-way, seguido do pós-teste de múltiplas comparações de Tukey. O banco de 

dados foi realizado no programa Excel (versão 2011, Microsoft, USA) e as análises no 

Graphpad Prisma 6.0 (GraphPad Software Inc., La Jolla, CA, USA).  
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4 RESULTADOS – ARTIGO SUBMETIDO 
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5 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

   O presente estudo conclui que a restrição proteica na gestação e lactação pode induzir 

um maior risco a doenças crônicas uma vez que propicia o aumento do quadro de estresse 

oxidativo cardíaco, associado ao desbalanço no estado REDOX em coração de ratos jovens. 

Adicionalmente concluimos que um protocolo de exercício físico moderado é capaz de 

atenuar os danos causados pela desnutrição. Com esse estudo, sugerimos que o investimento 

em políticas públicas relacionadas à adesão a prática de exercício físico moderado configuram 

uma importante terapia não farmacológica capaz de minimizar o crescente número de doenças 

crônicas degenerativas.  
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