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0 diabetes mellitus é uma doenga cronica caracterizada por
alteracdes bioquimicas relacionadas a deficiéncia de insulina. A ativi-
dade fisica realizada regularmente promove benéficas adaptagdes
estruturais e funcionais nos organismos diabéticos. 0 trabalhio investi-
gou possiveis afteracoes glicémicas e renais em ratos diabéticos se-
dentdrios e treinados. Os ratos foram distribuidos nos seguintes gru-
pos: controle sedentario, controle treinado, diabético sedentario e di-
abético freinado. 0 programa de exercicio consistiu em natagao: 60
min/dia, 5 d/semana, & semanas. Ao final do periodo experimental os
ratos foram sacrificados e retiradas amostras de sangue para andlise
de glicemia, insulina, albumina e proteinas totais e retirados o0s rins
para anafises histoldgicas. Os eartes foram corados com (HE). A ANOVA
mostrou efevagao na glicemia (DS 209% acima do CS, DT 95% acima
do CT) e redugao da insulina nos diabéticos (CS= 15,4 +/-1,3: CT=
137 +/- 1.2: D§= 10,7% +/- 1,6: DT=14,1 +/- 2.6 mUliml). Nao
foram enconiradas diferencas significativas para proteinas totais e
albumina. A analise histoldgica mostrou que os corpisculos renais
foram semelhantes entre os grupos CS e CT mas apresentaram-se

aumentados principalmente entre os DS. Portanto, o treinamento fisico

foi efetivo em reduzir os nivels glicémicas, bem como, em melfiorar os
aspectos marfoldgicos renais dos diabéticos.
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RELATIONSHIP BETWEEN OF PHYSICAL

"' ACTIVITY, DIET COMPOSITION, AND

BODY FAT AMONG ADULTS

The diabetes mellitus is a chronic disease characterized by
biochemistries changes related with deficiency of insulin. The regular
physical exercise activity promotes useful structural and functional
changes in these arganisms. The purpose of this study was to investigate
possible renal and glucose changes in sedentary and trained rats. The
rats were divided in the following groups: sedentary control (SC), trained
control (TC), sedentary diabetic (D), frained diabetic (TD), The exercise
program consisted in swimming: 60 min/ day, 5 df week, for 6 weeks.
At the end of experimental period the rats were sacrificed and blood
samples were colfeted for glucose, insulin, albumin, and serum protein
of analysis and the kidneys were used for histology analysis. The slabs
were dyed with Hematoxilina Eosina (HE). A ANOVA presented increase
of glucose ( SD 209% up to SC, TD 95% up to TC) and decrease of
insulinin the diabetic rats (SC =154 +/-13: TC =137 +/- 1.2: SO
= 107* +/- 1L.6; TD 141 +/- 2.6 mUlfmi), there were nat found
significant difference in serum protein and alburmin. The histology
analysis presented that renal corpuscles were similar among SC and
TC, but they presented increased main by among SD. So the physical
training was efficient to decreased glucose levels, as well as an improve
the renal morphological aspect of diabetics.

KEY WORDS: Physical exercise, Diabetes Mellitus, Renal morphology,
Glucose, Insulin.



INTRODUCAO

O diabetes mellitus, doeng¢a metabdlica
degenerativa, promove o desenvolvimento de compli-
cagoes em diversos sistemas. em especial,
cardiovascular, esquelético e renal. A prolongada ex-
posicdo a hiperglicemia parece constituir a causa pri-
mdria das alteragdes nos rins, o que leva a um aumento
na taxa de filtragao glomerular, hipertrofia e hiperplasia
do tecido, mudan¢as na matriz extracelular e
microalbumintria (JENSEN et al., 1981, HOSTETER,
1990). A proteindria diabética estd relacionada com o
aumento da filtracdo glomerular de proteinas e impedi-
mento na reabsorcdo tubular, sendo que esses fatores
sdo influenciados pelo grau de controle metabélico do
estado diabético (ABRASS, 1984). O aumento na con-
centragdo de proteinas glicosiladas circulantes pode ser
responsdvel pela mudanga na permeabilidade seletiva
da membrana e provavelmente pela altera¢do nas pro-
priedades da filtragdo glomerular levando a nefropatia
diabética (LONDONO & BENDAYAN,2001).

A atividade fisica realizada regularmente, por ou-
tro lado, tem sido reconhecida como importante no con-
trole do metabolismo dos diabéticos. A atividade aerdbia
pode contribuir na reducio da glicemia, hipertensio e
hiperlipidemia em pacientes diabéticos (ZINMAN et
al., 1984) e na regulacio do metabolismo dos
carboidratos em ratos diabéticos experimentais
(LUCIANO et al., 1998). E possivel que esses efeitos
do exercicio possam diminuir o desenvolvimento e pro-
gressido da nefropatia diabética (ALBRIGHT et al.,
1995). Foi demonstrado, no entanto, em animais expe-
rimentais com nefropatia, que exercicios de elevada in-
tensidade podem provocar danos renais progressivos
(CORNACOFF et al., 1985). Trabalhos envolvendo
exercicios fisicos de intensidade moderada e alteragoes
renais em organismos diabéticos tém sido pouco fre-
qgiientes na literatura, o que demonstra a necessidade de
estudos para tentar esclarecer o referido assunto.

OBJETIVO

O objetivo deste trabalho foi investigar os efeitos
do exercicio fisico moderado sobre alguns aspectos
histolégicos renais de ratos diabéticos experimentais.

MATERIAIS E METODOS

Para o desenvolvimento deste trabalho foram
utilizados ratos machos adultos Wistar. Antes e du-

rante a fase experimental, esses animais foram ali-
mentados com rag@o balanceada padrio para roedo-
res (purina) e 4gua “ad libitum™, e mantidos em gai-
olas coletivas a uma temperatura ambiente de 25 °C,
com fotoperiodo de 12 horas de claro e 12 horas de
escuro (7:00/ 19:00 h).

Os ratos foram distribuidos em quatros grupos ex-
perimentais, controle sedentdrio (CS), controle treinado
(CT), diabético sedentdrio (DS), diabético treinado (DT).

Para a produgio do “Diabetes Mellitus™ experi-
mental, os ratos, depois de permanecerem 24 em je-
Jum, foram anestesiados com éter etilico e receberam
aloxana monoidratada Sigma (30mg/Kg de peso), dis-
solvida em tampdo citrato, pH- 4.5 e injetado na veia
dorsal do pénis (Luciano & Lima, 1997). A seguir os
ratos foram recolocados nas gaiolas com alimento e
solugdo glicosada a 15%, no primeiro dia apos aloxana.
Foram considerados diabéticos os ratos que apresen-
tavam glicemia acima de 200 mg%.

O programa de treinamento de fisico consistiu
de natagdo com carga de 2,5% em relagiio ao peso
corporal, 60 minutos por dia, 5 dias na semana num
total de 6 semanas consecutivas. Esse esquema de ati-
vidade fisica além de nio apresentar nenhum impac-
to, tem sido considerado de intensidade adequada para
organismos diabéticos (Luciano, 2000).

Ao final do periodo experimental os ratos foram
mantidos em repouso por 48 horas e sacrificados sem
jejum prévio. O sacrificio ocorreu por decapitacio,
com coleta de sangue em tubos de vidro sem
anticoagulante. O sangue foi centrifugado a 3.000
r.p.m. por 10 minutos e o soro utilizado para realiza-
¢ao das seguintes dosagens: glicose, albumina e pro-
teinas totais por método colorimétrico ( Nogueira et
al, 1990). A insulina analisada por Radioimunoinsaio
(Kit Coat-A count USA). Foram retirados os rins es-
querdos para andlises histoldgicas e os cortes foram
corados com Hematoxilina e Eosina (HE) e
fotomicrografados em Microscopio Zeiss.

RESULTADOS

A andlise de varidncia mostrou elevagio na
glicemia (Figura 1) e redugéo na insulina sérica (Fi-
gura 4) dos ratos diabéticos, com melhoras destes
pardmetros nos ratos diabéticos treinados. Nao foram
encontradas diferencas significativas para proteinas
totais e albumina (Figuras 2 e 3).

A anilise histol6gica mostrou que os corpiscu-
los renais foram semelhantes entre os grupos CS e CT



(Figuras 5 e 6), mas apresentaram-se aumentados prin-
cipalmente entre os DS (Figura 7). No grupo DT (Fi-
gura 8) os corpusculos foram semelhantes aos con-

Figura 1

Média e desvio padrdo da glicose: Glicemia
(mg%) dos ratos dos grupo controle sedentério
(CS), controle treinado(CT), diabético sedenta-
rio (DS), e diabético treinado (DT), ao final do
periodo experimental.
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Figura 3

Média e desvio padrao da albumina: Albumina
(mg%) no soro dos ratos dos grupos controle
sedentario (CS), controle treinado (CT), diabé-
tico sedentario (DS) e diabético treinado (DT),
ao final do periodo experimental .
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troles, demonstrando que o treinamento fisico foi im-
portante para melhorar os aspectos morfolégicos re-
nais dos diabéticos.

Figura 2

Média e desvio padrdo das proteinas totais:
Proteinas Totais (mg%) no soro dos ratos do gru-
po controle sedentario (CS), controle treinado
(CT), diabético sedentério (DS), diabético treina-
do (DT), ao final do periodo experimental.
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Figura 4

Média e desvio padrdo da insulina: Insulina
(mUI/ml) no soro dos ratos dos grupos controle
sedentario (CS), controle treinado (CT), diabéti-
co sedentario (DS) e diabético treinado (DT), a0
final do periodo experimental.
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Figura 5

Corte longitudinal do rim esquerdo do rato con-
trole sedentério (CS), aos 30 dias do inicio do
freinamento. Presenca de corpisculos renais
(CR), parénquima (P), e veia (V), na regido
cortical, seguida de artéria arqueada (aa) na
area que delimita a medula. HE (1600x).

Figura 6

Corte longitudinal do rim esquerdo do rato con-
troletreinado (CT), aos 30 dias do inicio dotrei-
namento. Presenca de corplsculos renais (CR),
parénquima (P), e veia (V), na regido cortical,
seguida de artéria arqueada (AA) na 4rea que
delimitaa medula. HE. (1600x).




Figura 7

Corte longitudinal do rim esquerdo do rato di-
abético sedentério (DS) aos 30 dias doinicio do
treinamento. Presen¢a de um maior nimero de
corpusculos (CR) e parénquima (P) mais desen-
volvidos em relacdo aos controle. HE. (1600x).

Figura 8

Corte longitudinal do rim esquerdo do rato dia-
béticotreinado (DT), aos 30 dias do inicio do trei-
namento. Presenca de corpusculos renais (CR),
parénquima (P), veia arqueada (VA), no cortexe
artéria arqueada (AA) delimitando a medula. Os
corpusculos renais se encontram em niimeroin-
termediarios entre os CS e DS. HE. (1600X).
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DISCUSSAO

A incidéncia de complicagdes envolvidas no Dia-
betes Mellitus assemelha-se entre as diferentes modali-
dades da doenga, variando com o tempo de evolugio e
o grau de descompensagio metabdlica existente. Tais
complica¢bes comumente estdo relacionadas com
microangiopatias, nefropatias, neuropatias, retinopatias
e outras. A nefropatia diabética afeta grande parte da
populagdo com Diabetes Mellitus insulino-dependente
e também tem sido demonstrada em ratos diabéticos
induzidos experimentalmente ( JENSEN et al. , 1981).

Como se pode observar, no presente estudo, os
corpusculos renais apresentam-se aumentados e em
maior nimero entre os diabéticos, com membrana
basais mais espessas no grupo sedentirio. Este aspec-
to estd de acordo com a literatura, que tem apontado
para o modelo de induc@o do Diabetes experimental
como adequado ao estudo da fungdo renal, simulando
o Diabetes Mellitus insulino-dependente em humanos
(JENSEN et al. , 1981). Grande parte dos trabalhos,
no entanto, tem sido realizada com indugdo por
estreptozotocina. Neste estudo, mostramos alteragoes
morfolégicas renais decorrentes da indugdo por
aloxana, o que evidéncia a importincia desse modelo
experimental no estudo do rim diabético.

A variedade de fatores que contribuem para o
declinio da fung@o renal inclui hiperglicemia, hiper-
tensdo, hiperlipidemia e cetontiria,caracteristicos de
uma diminui¢do no controle metabélico. No presente
estudo, verificou-se uma significativa elevagio da
glicemia dos diabéticos sedentdrios em relagio aos
controles (CS =98,5 +/- 9.4; CT = 105.8 +/- 19,9; DS
=305.8 +/- 20.4%; DT = 205,3 +/- 92.4* mg%) acom-
panhada de diminui¢io da insulinemia(CS = 15,4 +/-
1.34;CT = 13,7 +/- 1,2; DS = 10,7 +/-1,6* DT = 14,1
+/-2,65 mUl/ml), mostrando uma nitida alteracio
metabdlica entre esses ratos.

Durante a hiperglicemia, a glicosilacdo das pro-
teinas estruturais e circulantes constitui um evento cri-
tico associado com a disfun¢do glomerular que acom-
panha a nefropatia diabética (COHEN & ZIYADEN,
1996, LONDONO & BENDAYAN, 2001). A
albumina, maior constituinte sérico envolvido na
regulacdo osmdtica e transporte de substratos meta-
bolicos, hormdnios, ete, pode sofrer glicosilagio quan-
do expostas ao aumento da concentragdo de glicose.
A glicosilagdo pode ser responsdvel pela alteracio na
seletividade e filtracdo glomerulares e levar a
nefropatia diabética (LONDONO & BENDAYAN,
2001). Em nosso estudo, a exposi¢do a hiperglicemia
foi bastante acentuada, possivelmente favorecendo a
ocorréncia da glicosilagio.

Outros aspectos importantes a ressaltar que nor-
malmente acontecem no Diabetes Mellitus, incluem
aumento acentuado no fluxo sanguineo renal e na fil-
tragdo glomerular frente a grandes niveis de glicemia,
e a dilatacdo das artérias aferentes. Da mesma manei-
ra que os aminodcidos, a glicose é reabsorvida no
tibulo contorcido proximal juntamente com o sédio.
No Diabetes Mellitus o aumento da oferta de glicose
aos tibulos faz com que os mesmos reabsorvam um
excesso de sédio juntamente com a glicose, diminuin-
do a oferta de cloreto de s6dio na mécula densa. Gra-
¢as ao feedback tubuloglomerular ocorre dilatagio das
artérias aferentes (GUYTON & HALL, 1996). Prova-
velmente essas alteragdes ocorreram no presente es-
tudo levando a dilatacdo das artérias aferentes.

O exercicio fisico praticado de forma regular, por
outro lado, pode apresentar efeitos benéficos sobre as
manifestagoes do Diabetes Mellitus, tanto em seres
humanos (KRISKA et al. , 1994, HARGREEVES,
1997), quanto em modelos experimentais com animais
(TAN & BONEN, 1987, RODNICK et al. ,1992;
LUCIANO & LIMA, 1997). Treinamento aerébio de
intensidade moderada induziu melhora do controle
glicémico, diminui¢do da elevada excre¢o urindria de
albumina e proteinas totais e reducdo dos dano renais
dos ratos diabéticos (ALBRIGHT et al. , 1995). Em
nosso trabalho, também ocorreu melhora glicémica e
insulinémica, porém, ndo houve modificacio nos ni-
veis circulantes de albumina ¢ proteinas totais. Embora
nao tenhamos medido esses pardmetros na urina, eles
provavelmente estiveram elevados, o que se refletiu no
aumento dos corpisculos renais e espessamento das
membranas basais. O grau de excregiio de proteinas to-
tais e albumina € dependente de diversos fatores, inclu-
indo a severidade do Diabetes e o estado de progressao
da doenca. Considerando que o treinamento foi efici-
ente em produzir melhoras no controle metabélico dos
diabéticos, possivelmente minimizou as complicagdes
renais, diminuindo as dimensdes dos corpisculos re-
nais e a espessura das membranas basais.

De acordo com alguns pesquisadores, o aumento
na sintese e decréscimo na degradagio dos compo-
nentes da matriz extracelular renal ocorrem precoce-
mente no diabetes experimental e representa mudan-
cas na expressao génica dessas estruturas (WU et al.
,1997). Os aspectos morfoldgicos renais analisados no
nosso trabalho confirmam as alteracées decorrentes
da doenga e demonstram a melhora promovida pelo
treinamento. Assim, o exercicio fisico regular de in-
tensidade moderada parece interferir nesses proces-
sos retardando a ocorréncia das modificagdes estrutu-
rais caracteristicas do diabetes.



CONCLUSAO

O esquema de treinamento fisico utilizado foi
eficiente na melhora do controle metabélico dos ra-
tos diabéticos, bem como, na redugdo das complica-
¢Oes morfolégicas renais decorrentes da patologia.
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