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nquanto se estudam

acOes para combater

a obesidade mundial-

mente — que ja atinge

mais de 1 bilhdo de

pessoas com sobrepeso

e cerca de 300 milhGes com Indice de
Massa Corporal (IMC) superior a 30,
segundo dados recentes da Organi-
zacdo Mundial da Salde — uma nova
pesquisa realizada na Faculdade de
Ciéncias Médicas (FCM) da um passo
além no conhecimento que se tinha na
relacdo entre atividade fisica e perda
de peso. Acreditava-se que o exercicio
poderia contribuir para a prevencgdo
e 0 seu tratamento porque fazia o
sujeito aumentar o gasto energético
e, em consequéncia, perder peso. A
investigacdo, do educador fisico e
pos-doutorando Eduardo Rochete
Ropelle e colaboradores, apontou que
a atividade fisica também diminui a
ingestdo alimentar em situagdes de
sobrepeso e obesidade. Este trabalho
seré publicado pela primeira vez por
pesquisadores brasileiros na revista
PLoS Biology, periédico americano
de alto impacto, considerado o me-
Ihor do mundo na area de Biologia.
O artigo consta dessa edi¢do junta-
mente com um editorial comentando o
tema. Ropelle esclarece que o trabalho,
que mantém vinculo com o Instituto
Nacional de Obesidade e Diabetes, foi
totalmente produzido no Brasil e ide-
alizado na FCM. Foi desenvolvido no
Laboratorio de Oncologia Molecular
da Unicamp e orientado pelo professor
José Barreto Campello Carvalheira,
docente do Departamento de Clinica
Meédica e atual coordenador da Comis-
sdo de Pos-Graduacédo da Faculdade.
Os novos achados mostraram um
outro lado dos exercicios fisicos até
entdo ndo explorado, 0 que representa
uma mudanga de paradigma na fisiolo-
gia do exercicio, enfatiza o professor
Cavalheira. A ideia, opina Ropelle,
é que o sujeito com descontrole no
seu habito alimentar frequente um
programa de atividade fisica e volte
a comer de forma equilibrada. “Ele
gastaria energia e adequaria a sua
dieta comendo menos. Apesar dos
experimentos serem com animais,
algumas pesquisas demonstraram
que sujeitos sedentarios, com so-
brepeso, quando engajados num
programa de atividade fisica, tém
alteracdo no padrdo de alimentacdo.”
O Laboratorio de Oncologia Mo-
lecular trabalha com o controle da
ingestdo alimentar e cancer, local onde
Ropelle e Carvalheira conceberam o
projeto. O background desta pesqui-
sa, verifica o educador fisico, ¢ que a
obesidade é um problema de salde
publica mundial e esta associada a
doengas como o diabetes, o cancer
e a hipertensdo, entre outras, sendo
o controle da ingestdo alimentar, por
supremacia, um aspecto central. “Se
as pessoas consomem mais energia
do que gastam, ganham peso e isso
cronicamente pode trazer repercussdo
negativa. E o hipotadlamo € a princi-
pal estrutura do cérebro responsavel
pelo controle da ingestdo alimen-
tar e do gasto energético”, sugere.
Na obesidade, a ingestdo cronica

de acidos graxos saturados (gorduras
encontradas em carne) interfere nos
neurdnios hipotalamicos, levando
a sua inflamacao e reduzindo a res-
posta anorexigénica. Assim, aquele
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neurénio que faz o sujeito parar de
comer sofrerd falhas em algumas
transmissdes, passando a comer mais.
Fato é que o controle da ingestdo
alimentar ¢ desempenhado a priori
por dois hormonios — a insulina e a
leptina. Logo, quando tal inflamag@o
é mediada pelo consumo excessivo
de &cidos graxos, a insulina e a lep-
tina ndo funcionam adequadamente.

Na verdade, os acidos graxos po-
dem conduzir a inflamagao subclinica
de baixo grau. Por isso ndo permitem
que o neurbnio reconheca bem esses
hormonios, os quais fazem diminuir
a ingestdo. Contudo, o pesquisador
garante que ha estratégias que melho-
ram o controle da ingestdo alimentar,
reconduzindo a sensibilidade da
insulina e leptina. “A atividade fisica
¢ uma ferramenta para reverter essa
sensibilidade, como ja demonstramos
em musculos e outros tecidos”, conta.

Ao questionar se 0 mesmo ocor-
reria no Sistema Nervoso Central
(SNC), o préximo passo de Ropelle
foi adotar modelos de obesidade
induzida por dieta rica em gordura,
em animais. O resultado foi que eles
ficaram obesos e, em alguns casos,
chegaram a progredir para diabetes. A
seguir, avaliou-se como estava o seu
SNC e a sua sensibilidade hormonal
em resposta ao exercicio fisico. “O
exercicio promoveu uma atividade
anti-inflamatoria no neuronio e elimi-
nou a inflamagao, melhorando a agao
dos horménios neste tecido”, revela.
Na pesquisa, foram adotados protoco-
los de natacdo e de esteira, exercicios
aerébicos com intensidade moderada.

Moderacao

Ropelle comenta que, caso um
sujeito que passou grande parte de
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sua vida de modo sedentario seja
inserido num programa de atividade
fisica, é recomendavel inicia-la com
cautela e, se possivel, com orienta-
cdo especializada. A regularidade
deve ser no minimo de trés vezes por
semana, com duracdo entre 30 e 60
minutos, aumentando gradativamente
a sua frequéncia e o tempo das ses-
sOes, que pode chegar a 90 minutos.

Os dois tipos de exercicios, relata
ele, produziram o mesmo efeito, com
a ressalva de que a reducédo da in-
gestdo alimentar somente aconteceu
nos animais obesos. 1sso porque a
verificacdo dos mesmos exercicios
também foi feita em animais magros,
0S quais ndo apresentaram alteracdo
da ingestdo alimentar. “Isso indica
que diferentes tipos de exercicios
sdo capazes de reverter a acdo ne-
gativa dos acidos graxos no SNC.”

O pesquisador aborda a maior
eficicia dos exercicios aerdbicos
prolongados para perda de peso que
0s resistidos (de musculacdo), ainda
que reconhecendo os seus beneficios
a saude. “O que se fala de exercicio
fisico, perda de peso, condicionamento
fisico e promocédo de saude demanda-
ria a sua combinacéo. Seria o ideal.”

Ao pensar no controle do peso
como uma balanga, exemplifica ele, de
um lado esta o gasto energético, que é
promovido pela atividade fisica diéria,
e do outro lado o consumo de calorias,
obtidas através da alimentacdo. “Se as
pessoas consomem mais que gastam,
ha ganho de peso; e se gastam mais
do que consomem, perdem peso”, sa-
lienta. Achava-se que a atividade fisica
agia unicamente no gasto. Demons-
trou-se que, além de gastar energia,
elamodula o outro lado da balanga, fa-
zendo com o que sujeito coma menos.

A pesquisa de Ropelle propde

um mecanismo de acdo do exercicio.
Sucintamente, é sabido que a atividade
fisica aumenta os niveis séricos e teci-
duais da proteina interleucina 6 (I1L6)
durante a contragdo muscular. Isso tam-
bém acontece nos neurdnios. Os testes
apontaram que 0s animais, depois dos
exercicios, tiveram uma producéo
neuronal de IL6 muito acentuada.

Essa proteina atuou no SNC ativan-
do uma via anti-inflamatdria através
da modulacéo da proteina IL10, um
potente anti-inflamatdrio. Todo aquele
processo inflamatorio causado pela
ingestdo de acido graxo saturado, em
razao da obesidade, foi reduzido no
neurdnio através da IL10. Ou seja,
ela diminuiu a resposta inflamatéria
e isso fez com que a insulina e a
leptina voltassem a agir normalmen-
te, reduzindo a ingestdo alimentar.

Além de realizarem exercicio
fisico e terem a IL6 e a IL10 aumen-
tadas no hipotadlamo, nos animais
obesos sem exercicio foi injetada a
IL10 direto nos seus hipotalamos. O
efeito foi idéntico: a atividade anti-
inflamatoria de IL10 foi responsavel
por melhorar a a¢do da insulina e da
leptina e reduzir a ingestdo alimentar.

Uma outra abordagem consistiu em
obter animais transgénicos (agueles que
tiveram seu patrimonio genético altera-
do com a introducdo de genes de outras
espécies que ndo a sua) que nao produ-
ziam nem a IL6 e nem a IL10. “Neste
caso, 0 exercicio fisico ja ndo fez mais
este efeito. Ficou claro que o exercicio
precisa da acdo IL6 e da IL10 para tor-
nar os neurnios novamente sensiveis
a insulina e leptina, além de reduzir
0 apetite”, comenta o pesquisador.

Ropelle estuda a obesidade e os
exercicios associados desde a sua espe-
cializacdo em Fisiologia do Exercicio.
Formado em Educacdo Fisica pela
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0 educador fisico e pés-doutorando
Eduardo Rochete Ropelle: mudanca
de paradigma na fisiologia do
exercicio

PUC-Campinas, ele chegou a Uni-
camp para fazer o mestrado. Foi leva-
do ao Laboratorio de Oncologia Mole-
cular, onde obteve um apoio particular
do médico José Barreto Campello
Carvalheira, que se tornou seu orien-
tador. O educador fisico enveredou
no mestrado, e também no doutorado,
para o controle da ingestdo alimentar
e a anorexia pelo cancer, temas ana-
lisados pelo professor Carvalheira.

No mestrado, avaliou o controle
da ingestdo alimentar em ratos com
anorexia. O objetivo era estudar a
proteina AMPK no hipotalamo. Os
primeiros estudos mostraram que a
sua modulacdo no drgédo era capaz
de reverter a anorexia do cancer e
aumentar a sobrevida. Segundo ele,
a anorexia, aspecto comum na do-
enca, acomete cerca de 60% a 80%
dos pacientes, sendo 80% em fase
terminal e estando diretamente ligada
a pior progndstico e mortalidade.

No estudo, concluiu que, quando o
cancer esta em estagio avancado, cujo
paciente ja mostra anorexia, ha uma
modulacdo negativa desta proteina.
Com base em abordagens farmacol6-
gicas e genéticas, foi possivel mudar
0 quadro, aumentando a atividade
dessa proteina durante a anorexia. O
resultado foi encorajador: “o animal
estudado comeu mais e viveu mais”.

No doutorado, o pesquisador tra-
balhou com céncer no mesmo sentido
mas, em vez de avaliar a proteina
AMPK, passou a explorar a proteina
PTP1B. Averiguou que ela também
tem uma importéncia significativa
no desenvolvimento da anorexia. De
igual modo, quando modulada a ati-
vidade desta molécula, conseguiu-se
ampliar a sobrevida dos animais. Em
alguns casos, ao receber o diagnods-
tico de cancer, 0 paciente ja possui
anorexia (inapeténcia). Entretanto,
frequentemente ela ocorre num esté-
gio mais avangado da doenca. “Se for
possivel regular a ingestdo alimentar,
alguns estudos ja apontam melhora
do prognostico e ampliacdo da so-
brevida desse individuo”, informa.

Se o sujeito é inserido em progra-
ma regular de atividade fisica, pontua
Ropelle, se controla o peso corporal
e a ingestao alimentar, a chance de
desenvolver algum tipo de neoplasia
é significativamente reduzida. “A
relagdo que esta se estabelecendo
entre excesso de peso e cancer nao
se estudava, e hoje é sabido que
h& uma associacdo muito estreita.”
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