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RESUMO

CARDOSO, André Luiz Bandeira Dionizio. Efeito da associa¢do do extrato aquoso de
Chenopodium ambrosioides (mastruz) com vibragdes mecanicas geradas em plataforma
oscilante/vibratdria na resposta de parametros fisiolégicos em ratos Wistar. 2017. 32 f.
Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade
do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2017.

VibracBes mecéanicas (VM) produzidas pela plataforma oscilante/vibratéria (POV)
podem ser transmitidas para todo o corpo quando um individuo estd em contato com a base da
plataforma em funcionamento, ocasionando exercicios de vibracdo de corpo inteiro (EVCI). A
associacao do efeito de substancias (sintéticas e naturais) com a vibragdo mecénica tem sido
investigada. Chenopodium ambrosioides L., conhecido como mastruz, € um produto natural
utilizado na medicina tradicional como anti-inflamatorio, anti-helmintico, antitumoral e
antimicrobiano. O objetivo do presente estudo foi avaliar os efeitos do tratamento combinado
com um extrato aquoso de Chenopodium ambrosioides e EVCI na resposta de parametros
fisioldgicos em ratos Wistar. Ratos Wistar (macho, 250-350g, 3-4 meses) foram divididos em
quatro grupos (n=05/ por grupo) e submetidos a diferentes tratamentos por 40 dias
consecutivos: (i) controle (GC) (animais tratados com 1,0 mL de agua filtrada via oral); (ii)
mastruz (GM) (animais tratados com 1,0 mL de extrato aquoso de mastruz 50mg/mL via
oral); (iii) plataforma (GP) (animais submetidos a EVCI a uma frequéncia de 50 Hz e
receberam 1,0 mL de agua filtrada via oral); (iv) mastruz + plataforma (GPM) (animais
tratados com extrato aquoso de mastruz 50mg/mL via oral e submetidos a uma frequéncia de
50 Hz). A massa corporal dos animais foi determinada semanalmente, o consumo de ragéo e a
consisténcia das fezes foram mensurados diariamente. Apds seis semanas (40 dias) de
tratamento houve um aumento (p<0,001) no consumo de racdo do grupo plataforma e uma
diminuicdo do consumo no grupo mastruz quando comparado com os demais grupos. Os
niveis de aspartato aminotransferase (AST) no grupo mastruz + plataforma diminuiram
(p<0,05) quando comparado com o0s outros grupos. Ndo foram observadas diferencas na
massa corporea e na consisténcia das fezes entre os grupos analisados. Em conclusdo, 0s
achados enfatizam que os EVCI podem alterar os parametros fisiol6gicos, como aumentar o
consumo sem afetar diretamente a massa corporal. Além disso, os EVCI em associagcdo com
Chenopodium ambrosioides é capaz de alterar a atividade enzimatica AST.

Palavras-chave: =~ Chenopodium  ambrosioides.  Vibragdo  mecanica.  Plataforma

oscilante/vibratoria sincronica. Ratos Wistar. Consumo de ragdo. Mastruz.



ABSTRACT

CARDOSO, André Luiz Bandeira Dionizio. Effect of the association of an aqueous extract
of Chenopodium ambrosioides (mastruz) with mechanical vibrations generated in
oscillating/vibratory platform on the response of physiological parameters in Wistar
rats. 2017. 32f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias
Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2017.

Mechanical vibrations produced by oscillating/vibratory platform (OVP) can be
transmitted to all body, when the individual is on the base of the platform turned on,
generating whole body vibration (WBV) exercise. The effect of treatments involving
substances (synthetic and natural products) associated with mechanical vibrations has been
investigated. Chenopodium ambrosioides, known as mastruz, is an example of natural product
used in the folk medicine as an anti-inflammatory, anthelmintic, antitumor and antimicrobial.
Wistar rats (male/ n=20) were divided equally in four groups: control group (GC), treated
with Chenopodium ambrosioides (GM), exposed to 50 Hz WBV (GP) and treated with
Chenopodium ambrosioides and exposed to 50 Hz WBV (GPM) daily for 6-weeks. The body
mass of the animals was determined weekly, the feed intake and the stool consistency was
measured daily. After 6-weeks (forty days) of treatments, sample of blood was used for
biochemical analysis. Along 6-weeks there is an increase (p<0.001) in the feed intake in VBR
group and a decrease in the CHE group in comparison with other groups. The levels of
aspartate aminotransferase (AST) in VBR+CHE group decreased (p<0.05) in comparison
with other groups. No difference was found in body mass and stool consistency. In
conclusion, the findings suggest that WBV can modify physiological parameters, such as
increasing consumption without directly affecting body mass. In addition, EVCI in
association with Chenopodium ambrosioides can alter the enzymatic activity of AST.

Keywords: Chenopodium ambrosioides. Whole body vibration oscillating/ vibratory

platform. Wistar rats. feed intake
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INTRODUCAO

Muitas plantas sdo amplamente utilizadas na medicina tradicional para fins
nutricionais e/ou terapéuticos (Lorenzi & de Abreu Matos, 2002). A medicina tradicional
envolvendo o uso de plantas possui um importante papel no desenvolvimento e no avango dos
estudos modernos, servindo como um ponto de partida para novas formulagdes de farmacos
e/ou tratamentos (Balunas e Kinghorn, 2005; Megersa et al., 2013). Varios medicamentos ja
foram extraidos de plantas medicinais, seguindo 0s procedimentos etnobotanicos para
validag&o de tratamentos utilizados na medicina tradicional (Verma e Singh, 2008).

A busca por evidéncias cientificas tem revigorado estudos de validacdo de muitas
espécies de plantas (Ferreira et al., 2011; Hu et al., 2015). Sendo assim, investigacdes sobre 0s
efeitos bioldgicos de produtos naturais sdo relevantes para tentar ajudar na compreensao da
acao de extratos, assim como de substancias isoladas desses extratos (Botsaris, 2002). Um
desses exemplos é o Chenopodium ambrosioides (Da Silva et al., 2014).

Chenopodium ambrosioides L. é um produto de origem vegetal utilizado na medicina
tradicional como agente anti-inflamatorio (Trivellatograssi et al., 2013), anti-helmintico
(Kamel et al., 2011), antitumoral (Nascimento et al., 2006) e antimicrobiano (Souza et al.,
2012). Pertence a familia Chenopodiaceae, esta planta € um arbusto herbaceo nativo da
América Central e do Sul. No Brasil, é popularmente conhecida como ‘mastruz’ ou ‘erva-de-
Santa-Maria’ (Da Silva et al., 2014).

Alguns estudos tém demonstrado o efeito de tratamentos envolvendo a associacdo de
drogas medicamentosas em humanos (Bogaerts et al., 2011; Iwamoto et al., 2012) e de
substancias naturais ou sintéticas em animais (Naghii et al., 2012; Stuermer et al., 2014;
Frederico et al., 2017) com vibra¢cdes mecanicas geradas em plataforma oscilante/vibratoria
(POV).

A vibracdo mecanica é um agente fisico caracterizado por um movimento oscilatorio
sobre um ponto de equilibrio. Dentre as variaveis biomecéanicas que determinam a intensidade
da vibracdo mecénica podem ser citadas a frequéncia, em Hz, o deslocamento pico a pico, em
mm, a amplitude, em mm e a aceleracdo de pico, em mdaltiplos da gravidade da Terra (g =
9.81 ms™) (Rauch et al., 2010; Rittweger et al., 2010). Equipamentos capazes de gerar essas
vibracbes, como a plataforma oscilante/vibratéria (POV), tem sido sugerido para melhora
fisica em atletas, individuos com a salide comprometida e pessoas idosas (Cochrane, 2010).

Vibragdes mecanicas produzidas pela POV podem ser transmitidas para o corpo inteiro

guando uma pessoa estd em contato com a base da plataforma em funcionamento,
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ocasionando exercicios de vibracao de corpo inteiro (EVCI) (Cochrane et al., 2008; Giombini
et al., 2015; Yang et al., 2015).

EVCI tem sido descritos como uma modalidade de exercicio que ocasiona adaptacoes
automaticas do corpo para oscilaces rapidas e repetidas geradas pela POV (Coza et al.,
2011). Alguns estudos tém demonstrado efeitos como a melhora na flexibilidade e equilibrio
(Tseng et al., 2016) forca e poténcia muscular (Verschueren et al., 2004; Abercromby et al.,
2007; Park et al., 2015) e na densidade mineral dssea (Lai et al., 2013).

Autores (Prisby et al., 2008; Rittweger et al., 2010; Sa-Caputo et al., 2015) tém
discutido que os efeitos dos EVCI poderiam estar relacionados com a alteracdo na
concentracdo plasmatica de biomarcadores hormonais e ndo hormonais.

A importancia dos EVCI tem estimulado o desenvolvimento de modelos experimentais
(Naghii et al., 2011; Pawlak et al., 2012; Stuermer et al., 2014; Reijne et al., 2016). Em ratos,
Naghii et al., (2011) verificaram que a exposicdo a vibracdo mecénica de 10-50 Hz induz um
aumento dos niveis de estradiol, creatina quinase e interleucina 6 (IL-6) no sangue. Pawlak et
al., (2013) analisaram a acdo dessas vibracdes (50 Hz) ao longo de 3 ou 6 meses e ndo
verificaram alteracdes no soro sanguineo e indices imunolégicos.

Também tem sido verificado o efeito dos EVCI associado com drogas medicamentosas,
Bogaerts et al., (2011) observaram que os EVCI e a suplementacdo com vitamina D
melhoraram a velocidade de caminhada e a resisténcia em mulheres idosas. Além disso,
Iwamoto et al., (2012) demonstraram que os EVCI melhoram a atividade fisica de mulheres
com osteoporose pds-menopausa tratadas com alendronato.

Da mesma forma, analisando o efeito dos EVCI com produtos naturais, Naghii et al.,
(2012) avaliaram o efeito da vibragdo (10-50Hz) no risco de doenca cardiovascular em ratos
tratados com célcio, vitamina D e boro, assim como, 6leo de canola ou de girassol verificando
a concentracdo de um pequeno numero de biomarcadores (colesterol, LDL, triglicerideos).
Frederico et al., (2014) observaram que a vibragdo (12Hz) associada a um extrato aquoso de
coentro altera a concentragdo de alguns biomarcadores (colesterol, triglicerideos, fosfatase
alcalina, bilirrubina e creatina quinase) em ratos.

Estudos (Naghi et al., 2011; Frederico et al., 2017) que associam os EVCI com extratos
de plantas medicinais estimularam a nossa investigacdo. O presente estudo avaliou se a
vibracdo mecéanica associada com o extrato aquoso de C. ambrosioides (mastruz) tem o

potencial de induzir mudangas a longo prazo em respostas fisioldgicas em ratos Wistar.
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1 OBJETIVOS

1.1 Geral

Analisar os efeitos do tratamento combinado com um extrato aquoso de Chenopodium

ambrosioides e vibracGes mecanicas geradas em POV na resposta de parametros fisioldgicos
em ratos Wistar.

1.2 Especificos

Avaliar em ratos submetidos a vibracdo mecanica de 50 Hz gerada em POV e tratados
com Chenopodium ambrosioides o efeito:

= Na massa corporal dos animais;
= No consumo diario de racao;
= Na consisténcia das fezes.

= Nas concentragdes de alguns biomarcadores plasmaticos;
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Animais

Foram utilizados ratos machos da linhagem Wistar (250-350g), de 3-4 meses. Os
animais foram mantidos em ambiente controlado (25 + 2 ° C, 12 h de ciclo luz / escuriddo) e
foram alimentados com dieta padrdo e agua ad libitum. Os animais foram manipulados
seguindo as normas da Sociedade Brasileira de Ciéncias em Animais de Laboratério (SBCAL
- http://www.cobea.org.br/) e este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica para o Uso em
Animais Experimentais (CEUA), protocolo n° 041/2013.

3.2 Material Vegetal

Foi utilizado um extrato comercial seco (lote 032015, valido até dezembro de 2016,
Cha & Cia — Ervas Medicinais, Sdo José dos Campos, SP, Brasil) de C. ambrosioides
(Chenopodiaceae). A dose foi escolhida conforme o trabalho previamente descrito por Pereira
et al., (2010) com ligeira modificagcdo. No preparo do extrato, 300 mg de C. ambrosioides
foram adicionados a 20 mL de agua deionizada (Permution, E.J Krieger & Cia Ltda-CNPJ,
Curitiba, PR, Brasil) a 100°C. A preparacdo foi mantida em repouso durante 10 minutos.
Apbs este periodo de tempo, foi filtrado (filtro de papel comercial, lote 103/1 E6 11:26,
validade até marco de 2017, Melitta, Sdo Paulo, Brasil) e o sobrenadante proporcionalmente
considerado 15 mg/ml mediante o calculo de pesagem do baldo cheio com a dgua deionizada
(20 mL) e extrato (300 mg).

3.3 Espectrofotometria do extrato de Chenopodium ambrosioides

A espectrofotometria (Analyser Comércio e Industria Ltda., Sdo Paulo, Brasil) do
extrato aquoso de C. ambrosioides foi realizada na faixa compreendida entre 400 a 700 nm
(Frederico et al., 2012) antes do inicio dos experimentos. A solugdo de salina (NaCl 0,9 %)
foi usada como branco. A absorbéncia foi mensurada a cada intervalo de 10 nm de
comprimento de onda. O valor de absorbancia maxima foi (0,160 + 0,010) a 440 nm com
extrato de mastruz de 15 mg/ml. Essa medida foi considerada como controle de qualidade do

preparo do extrato.
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3.4 Desenho experimental

Os animais (n=20) foram divididos em 4 grupos: (i) controle (GC), (ii) tratado com
mastruz (GM), (iii) submetido a EVCI (na POV) a uma frequéncia de 50 Hz (GP), (iv) tratado
com mastruz e submetido a EVCI (na POV) a uma frequéncia de 50 Hz (GPM). Os animais
do grupo (i) GC receberam por gavagem (Celik et al., 2013) 1,0 ml de agua deionizada,
enquanto os do grupo (ii) GM, 1,0 ml do extrato aquoso de 15 mg/ml. Os dos grupos que
receberam POV: (iii) GP, 1,0 ml de agua deionizada e (iv) GPM, 1,0 ml do extrato aquoso de
15 mg/ml foram submetidos a vibra¢do mecanica (por 40 dias).

Os animais dos grupos GP e GPM foram submetidos a vibracdo mecénica em um
contensor artesanal com compartimentos individuais e justapostos (medindo 10x6x4 cm? para
5 animais) sobre a base da POV (Globus-Vibe 800, Italia). Seguindo Pawlak et al., (2012)
com pequenas modificacdes, 0s animais destes grupos foram submetidos por 5 min a vibragéo
diariamente ao longo de 6 semanas. O tratamento consistiu em 4 sessdes de 30s de exposi¢do
sobre a base da plataforma ligada a uma frequéncia de 50 Hz, amplitude de 0,78 mm e pico de
aceleracdo de 7,84 x g, separadas em intervalos de 1 min (Figura 1). Os animais do GC e do
GM ficaram préximos a POV (~20 cm), mas sem contato direto com a mesma (Figura 1).

Figura 1 - Posicionamento dos animais na plataforma oscilante/vibratoria

Legenda: GC — grupo controle; GM — grupo tratado com mastruz; GP — grupo submetido a vibragdo gerada
em POV; GPM - grupo tratado com mastruz e submetido a vibragdo gerada em POV
Nota: Observar que os grupos GC e GM encontram-se ~ 20 cm afastados da base da plataforma.
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3.5 Anélise da Massa corporal

A massa corporal dos animais foi mensurada semanalmente em uma balanca digital
(Filizola BP6, Sdo Paulo, Brasil). A massa corporal de cada grupo foi determinada por
percentagem (%). A % foi calculada como a razéo entre a massa dos animais em cada semana

em comparacdo com a massa do primeiro dia. O valor foi multiplicado por 100.

3.6 Analise do Consumo de racéo

O consumo de racéo de cada grupo foi mensurado em uma balanga digital (Filizola
BP6, Sdo Paulo, Brasil). 500 g de racdo foram oferecidos diariamente. Apos o primeiro dia, a
racdo foi pesada e deixada na gaiola de cada grupo. Em seguida, o valor do consumo foi
calculado pela diferenca entre 500 g (valor inicial) e a racdo ndo consumida que ficou na
gaiola. Em seguida, foi reposto ao valor inicial de 500g. Este processo foi repetido durante 40

dias consecutivos.

3.7 Analise da Consisténcia das fezes

Nesse estudo, a consisténcia das fezes foi avaliada qualitativamente seguindo uma
adaptacdo da escala de consisténcias das fezes para animais propostas por Frederico et al.,
(2017) no qual quatro tipos de consisténcia (Figura 2) foram definidos. Trés avaliadores de
forma independente avaliaram a consisténcia das fezes e a média destas trés analises foi

considerada.

Figura 2 — Escala de consisténcia das fezes de ratos Wistar

Escala de consisténcia de fezes para ratos Wistar

Fezes duras, mais escuras

Normal, com fissuras na superficie

Suave e macio

Bordas irregulares, sem consisténcia

010100

Legenda: Escala de consisténcia de fezes de ratos Wistar (adaptada de Frederico et al.,
2017) para ratos Wistar.
Fonte: FREDRERICO et al., 2017
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3.8 Analise Bioguimica de biomarcadores plasmaticos

Ap0s 40 dias (6 semanas), amostras sanguineas foram coletadas por puncdo cardiaca
e a concentracdo de biomarcadores plasmaticos selecionados (glicose, creatinina, colesterol
total, triglicerideos, lipoproteina de alta densidade-HDL, ureia, fosfatase alcalina, bilirrubina,
calcio, magnésio, proteina total e albumina) foram mensuradas. A concentracdo de algumas
enzimas (amilase, lipase, creatina quinase-CK, alanina aminotransferase-ALT e aspartato
aminotransferase-AST) também foi determinada.

A andlise foi realizada por equipamentos automatizados (COBAS INTEGRA 400 plus,
Roche, Basel, Suica) no Laboratdrio Central do Hospital Universitario Pedro Ernesto (HUPE)

da Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

3.9 Analise Estatistica

Como os dados coletados ndo seguiram uma distribuicdo normal, o teste Kruskal-
Wallis foi aplicado, seguido do pos-teste Student-Newman-Keuls, com auxilio do programa
estatistico BioEstat 5.3. Os resultados foram expressos em média + desvio padrdo, ou
mediana * intervalo interquartilico (IQR) ou como percentagem (%). As diferencas forma
consideradas significativas quando p<0,05. Epsilon-squared (¢?), foi analisado para estimar
effect size. O ¢* assume o valor de 0 (indicando nenhuma relagdo) a 1 (indicando uma alta
relacdo). (Tomczak & Tomczak, 2014).
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4. RESULTADOS

4.1 Espectrofotometria do extrato de Chenopodium ambrosioides

A Figura 3 mostra o espectro de absorcdo do extrato aquoso de Chenopodium
ambrosioides na concentragdo final de 15 mg/mL na faixa de 400 a 700 nm. Os dados
mostram um pico de absorbancia do extrato com a densidade o6tica de 0,108 + 0,011 a 440

nm. Este resultado foi utilizado como o controle de qualidade na preparacdo do extrato.

Figura 3 — Espectrofotometria do extrato aquoso de C. ambrosioides a 15 mg/mL
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Legenda: Espectrofotometria do extrato aquoso de Chenopodium ambrosioides na
faixa de 400 a 700 nm.

4.2 Efeito dos EVCI e/ou Chenopodium ambrosioides na massa corporal

A massa inicial dos animais em todos os grupos foi considerada sendo 100%.
Nenhuma diferenca estatistica na percentagem de massa corporal foi detectada nos animais
submetidos aos diferentes tratamentos (Tabela 1). Entretanto, a percentagem de massa dos
animais dos grupos expostos a vibracdo mecénica (GP) e aos tratados com mastruz e expostos
a vibracdo mecéanica (GPM) foi menor do que a dos animais do grupo controle (GC) ou do
grupo tratado com mastruz (GM). Os valores de ¢ variam de 0 a 0,1586, indicando nenhuma

relacdo.
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Tabela 1. Massa corporal (%) dos animais submetidos aos diferentes tratamentos

Semana  GC (%) GM (%) GP (%) GPM (%) p &

1 102,60+4,96 102,44+6,71 98,98+2,61 100,32+3,31 10,8315 0,0460
2 105,67+4,50 106,03+6,30 101,55+2,60 102,25+3,20 0,6007 0,0982
3 109,02+4,89 109,52+8,35 104,92+1,01 104,60+5,53 0,7302 0,0682
4 111,93+4,91 112,46+6,92 108,48+2,17 105,72+5,35 0,3896 0,1586
5 115,27+4,40 113,72+6,93 110,84+2,04 109,03+7,11 0,6077 0,0965

Legenda: Grupo controle (GC), grupo tratado com mastruz (GM), grupo submetido a vibracdo gerada em
POV (GP), grupo tratado com mastruz e submetido a vibracéo gerada em POV mastruz (GPM). “1”
foi considerado a primeira medi¢do da massa dos animais. Os valores estdo apresentados em média
+DP, p, &

4.3 Efeito dos EVCI e/ou Chenopodium ambrosioides no consumo de ragao

Os animais do grupo GP tiveram um aumento (p<0,001) no consumo de ra¢do quando
comparado com 0s outros grupos. Enquanto que os do grupo GM tiveram uma diminuicéo
(p<0,001) no consumo de racdo em relacdo aos demais grupos.

Nenhuma diferenca estatistica foi identificada nos grupos GC e GPM, como mostra a

Figura 4.
Figura 4 — Efeito dos diferentes tratamentos no consumo de ragao
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Legenda — Grupo controle (GC), tratado com mastruz (GM), submetido a vibragio
gerada em POV (GP), tratado com mastruz e submetido a vibragdo gerada em
POV (GPM). Os valores estdo apresentados em média + DP, p. Para o
consumo de alimentos, o grupo GP teve um aumento do consumo e 0 grupo
GM uma diminui¢do quando comparados com GC e GPM. **p<0,01,
***p<0,001.
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4.4 Efeito dos EVCI e/ou Chenopodium ambrosioides na consisténcia das fezes

Neste estudo, na escala de consisténcia das fezes adaptada para animais e proposta por
Frederico et al., (2017), quatro tipos (duro, normal, meio-mole e pastoso) de consisténcia
foram determinados. O tipo de consisténcia mais identificada foi o tipo 2 (normal). Nenhuma
diferenca estatistica foi identificada na consisténcia das fezes entre os 4 grupos (Tabela 2). Os

valore de ¢” indicam nenhuma relagéo.

Tabela 2. Consisténcia das fezes dos animais submetidos aos diferentes tratamentos seguindo
a escala adaptada de Frederico et al, 2017.

Dia GC GM GP GPM p &
1-10  2,00+0,67 2,00+0,42 2,00+0,47 2,00+0,47 0,9835 0,0085
11-20  2,00£0,11 2,00+0,32 2,00+0,58 2,00£0,52 0,1485 0,2810
21-30  2,00£0,00 2,00+0,19 2,00£0,44 2,00+0,16 0,1000 0,0000
31-40 2,00£0,00 2,00+0,00 2,00+0,14 2,00+0,00 >0,05 0,0000

Legenda: Grupo controle (GC), tratado com mastruz (GM), submetido a vibragdo gerada em POV (GP), tratado
com mastruz e submetido a vibracéo gerada em POV (GPM). Os valores estdo apresentados em média
+DP,p, %

4.5 Efeito dos EVCI e/ou Chenopodium ambrosioides na analise bioquimica de
biomarcadores plasméticos

Depois de 40 dias de tratamento, nenhuma diferenca estatisticamente significativa foi
observada na concentracdo plasmatica dos biomarcadores avaliados nos animais submetidos

aos varios tratamentos (Tabela 3).

Tabela 3. Concentracdo plasmética de alguns biomarcadores nos animais submetidos aos
diferentes tratamentos.
Biomarcadores GC GM GP GPM p &

Colesterol (mmol/L) 1,37£0,26 1,15+0,18 1,42+0,19 1,36+0,07 0,1309 0,1882
Triglicerideos (mmol/L) 0,76+ 0,31 0,66+ 0,26 0,94+0,35 1,00+0,40 0,3109 0,2965

HDL (mmol/L) 1,33+0,18 1,17+0,22 1,34+0,14 1,29+0,07 0,5846 0,1021
Ureia (mmol/L) 16,49+ 1,54 17,92+ 1,41 17,64+ 1,15 15,71+ 2,11 0,1991 0,2449
Creatinina (umol/L) 37,13+ 3,54 38,90+ 4,42 35,36+ 6,19 33,59+ 3,54 0,3540 0,1713
Glicose (mmol/L) 7,08+ 0,11 8,05+0,99 8,37+1,58 6,72+0,72 0,0821 0,3526
Proteina Total (mg/dl) 63,20+ 1,90 59,40+ 1,50 59,80+ 3,70 51,60+ 27,90 0,1738 0,2611
Albumina (g/L) 38,40+ 2,10 33,60+ 6,30 37,60+ 3,60 36,00+ 20,00 0,2944 0,2056
Bilirrubina (umol/L) 0,96+ 0,51 1,30+0,17 0,82+0,34 0,89+0,51 0,2063 0,2404
Calcio (mmol/L) 2,56+0,14 2,53+0,12 2,60+0,14 2,61+0,08 0,5739 0,1046

Magnésio (mmol/L) 1,23+0,15 1,29+0,14 1,29+0,13 1,21+0,11 0,6106 0,0956

Legenda: HDL, Lipoproteina de alta densidade, Grupo controle (GC), tratado com mastruz (GM), submetido a vibracéo
gerada em POV (GP), tratado com mastruz e submetido a vibragcdo gerada em POV (GPM). Os valores estdo
apresentados em média + DP, p, £,
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4.6 Efeito dos EVCI e/ou Chenopodium ambrosioides na atividade enzimética

Como visto na Tabela 4, depois de seis semanas de tratamento, foi observado uma
diminuicdo (p<0,05) nos niveis de aspartato aminotransferase (AST) nos animais do grupo
GPM em comparacio com os animais dos outros grupos. Os valores de ¢? para AST (0,5129)
indicam uma relacdo moderada. No entanto, nenhuma diferenca estatistica foi encontrada nas

concentracdes plasmaticas das outras enzimas e os valores ¢ indicaram nenhuma relagéo.

Tabela 4: Atividade de enzimas determinadas nos animais submetidos aos diferentes
tratamentos.

Enzimas GC GM GP GPM p &

Amilase (uKat/L) 0,10+ 0,00 0,10+0,01 0,10+0,01 0,10+0,01 0,4557 0,1282
Lipase (uKat/L) 46,22+ 25,32 46,04+6,12 48,53+ 6,67 48,32+6,06 0,5098 0,1370

CK (uKat/L) 26,33+ 8,52 25,78+ 17,32 21,99+6,27 19,65+9,17 0,4456 0,1478
ALT (uKat/L) 2,18+ 0,32 2,54+ 1,59 2,08+£0,62 2,41+0,84 0,5528 0,1103
AST (uKat/L) 1,20+ 0,12 1,23+ 0,26 1,24+0,10 1,15+ 0,15* 0,0209 0,5129

Legenda: pKat, microkatal; CK, creatina quinase; ALT, alanina aminotransferase; AST, aspartato aminotransferase
*p<0,05, Grupo controle (GC), tratado com mastruz (GM), submetido a vibracdo gerada em POV (GP), tratado
com mastruz e submetido a vibracdo gerada em POV (GPM), Os valores estdo apresentados em média + DP, p ,

2
€,
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5. DISCUSSAO

Em animais, as investigacdes envolvendo intervencdes considerando a associagdo de
algumas substancias e os EVCI (Naghii et al., 2012; Frederico et al., 2014; Stuermer et al.,
2014) tem estimulado nossa pesquisa. No presente estudo, ao longo de 6 semanas (40 dias)
foram avaliados em ratos saudaveis os efeitos da associagdo entre um extrato aquoso de
mastruz e a vibracdo mecénica gerada em POV na resposta de parametros fisiologicos como a
massa corporal, consumo de racdo, consisténcia das fezes e concentracdo plasmatica de
biomarcadores. Verificou-se um aumento significativo (p<0,001) no consumo de ragdo dos
animais que foram submetidos aos EVCI (GP) e uma diminuigéo (p<0,001) nos animais que
receberam somente mastruz (GM) quando comparado com 0s outros grupos. Os niveis de
AST do grupo que recebeu tratamento simultaneo (GPM) diminuiram (p<0,05) em
comparagdo aos demais grupos.

Considerando a massa corporal, nenhuma diferenca foi encontrada ao longo de 6
semanas entre 0s animais dos grupos tratados com mastruz (GM), exposto ao EVCI (GP) e ao
tratamento simultaneo com mastruz e EVCI (GPM) (Tabela 1). Em relacdo aos EVCI, nossos
achados estdo de acordo com o trabalho de Huang et al., (2014) que demonstraram ndo haver
ao longo de 6 semanas nenhuma alteracdo na massa corpérea de camundongos obesos
submetidos aos EVCI nas frequéncias de 5.6 e 13 Hz. Entretanto, (i) Maddalozzo et al.,
(2008) analisaram a massa corporal de ratos maduros (7 meses) saudaveis submetidos a
vibracdo mecanica (30-50 Hz) e observaram que, ao longo de 12 semanas, 0s animais
submetidos a vibragdo pesavam menos do que o grupo controle e (ii) Naghii et al., (2012)
relataram um aumento (p<0,05) ao longo de 8 semanas no peso corporal de ratos submetidos
a vibracdo (10-50 Hz) e tratados com algumas substancias (céalcio, vitamina D e boro) quando
comparados com o grupo controle.

Ao longo de 6 semanas de investigacdo observou-se um aumento no consumo de ragao
(Figura 4) nos animais do grupo GP (EVCI). Este resultado corrobora com os achados de
Frederico et al., (2017) que ao longo de 6 semanas observaram um aumento no consumo de
racdo nos animais submetidos aos EVCI. No entanto, Naghii et al., (2012) avaliaram a
ingestdo de ragdo em ratos saudaveis submetidos as vibragfes mecanicas com frequéncias de
10 a 50 Hz e tempo de exposi¢do entre 25 e 60 minutos e ndo observaram diferencas na
quantidade de consumo de ragédo entre o grupo controle e os grupos tratados. Lin et al., (2015)
analisaram o consumo de ragcdo em camundongos de meia-idade (15 meses) com regime de

treinamento de 4 semanas (5,6 Hz e 13 Hz, tempo de exposicdo de 15 min) e também néo



24

observaram diferencas. Embora, neste estudo utilizando vibracGes de 50 Hz e tempo de
exposicdo de 5 min, foi observado um aumento (p<0,05) no consumo de ragdo dos animais do
grupo GP em comparacdo com GC, GM e GPM (Figura 4). Esse achado pode estar
relacionado com os parametros biomecanicos, como a frequéncia e a exposicéo a longo prazo
utilizadas durante o EVCI. Além disso, nossos achados podem ser associados aos resultados
relatados por Wang e Kerrick (2002) que verificaram que a aplicacdo de vibragdo em fibras
isoladas ou intactas promove aumentos especificos na captacdo de ATP por estas células,
gerando um aumento no consumo.

De acordo com os achados com os animais tratados com Mastruz (Chenopodium
ambrosioides), os ratos apresentaram uma diminui¢do no consumo (p<0,001) em relacdo aos
demais grupos, mostrando que o mastruz poderia estar influenciando o baixo consumo de
racdo. Kato et al., (2000) também observaram, em cordeiros, uma ingestao significativamente
menor (p<0,05) no grupo de animais que continha Chenopodium ambrosioides na
alimentacdo, quando comparado com os do grupo controle. Esperava-se uma alteracdo no
grupo GPM, uma vez que as diferencas foram observadas de forma separada nos grupos GP e
GM. No entanto, ndo foram observadas diferencas no consumo do grupo GPM quando
comparadas com 0s demais grupos. Isso sugere que a associa¢ao entre a vibragdo mecéanica e
0 mastruz ndo afeta o apetite, possivelmente devido aos efeitos opostos mostrados por ambos
0s agentes (mastruz e EVCI).

Alguns estudos demonstraram que a exposicdo a longo prazo aos EVCI produz
distdrbios gastrintestinais (Seidel e Heide 1986, Miyashita et al., 1992). Em situacGes de
disturbios fisiologicos, a caracterizacdo de fezes pode ser bastante Gtil no diagnéstico e a
analise da consisténcia das fezes é uma ferramenta que ajuda na identificacdo desses
distarbios (Saad et al., 2010). Na investigacdo atual, ndo foram observadas diferencas
estatisticas na consisténcia das fezes entre os grupos. Considerando os protocolos que
utilizam os EVCI (Tabela 2), a exposicéo a longo prazo a vibracdo mecanica ndo foi capaz de
interferir com as etapas fisioldgicas (absorcdo de agua e sais; formacdo do bolo fecal e
excrecdo) envolvidas na formagéo das fezes.

A mensuracdo da concentracdo de biomarcadores sanguineos pode ajudar a avaliar as
fungdes dos orgdos internos. De acordo com a analise bioquimica realizada nos animais dos
quatro grupos, ndo foram encontradas alteracdes nas concentracbes plasmaticas dos
biomarcadores selecionados (Tabela 3). No entanto, usando um protocolo diferente com
EVCI a 12 Hz (10 dias), Frederico et al., (2014) verificaram uma alteragdo na concentracéo

de colesterol, triglicerideos e bilirrubina. Lin et al., (2015) usando EVVCI com frequéncias de
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5,6 e 13Hz (4 semanas) observaram uma diminuic¢do nos niveis de creatinina. Possivelmente o
efeito dos EVCI sobre a concentracdo de biomarcadores pode estar relacionado a frequéncia
e/ou tempo da exposicao utilizada neste trabalho.

Em relacdo apenas ao efeito do mastruz, Da Silva et al., (2014) identificaram uma
diminuicdo (p<0,05) nos niveis séricos de creatinina apds 15 dias de administragdo de
Chenopodium ambrosioides (1,0 g / kg). Embora, na concentragcdo utilizada no presente
trabalho (Tabela 3) (0,05 g/kg) foi possivel observar um ligeiro aumento nos niveis de
creatinina nos animais do grupo tratado com mastruz (GM), porém, nao foi estatisticamente
significativa a concentracéo plasmatica deste biomarcador.

A andlise do perfil enzimético permite verificar algumas informacbes sobre o
metabolismo de alguns 6rgédos (Tabela 4) devido ao tratamento com Mastruz. Brancaccio et
al., (2007) sugerem que creatina quinase (CK) pode ser utilizado como biomarcador para o
prognostico da lesdo muscular. Os niveis séricos de aminotransferase (AST e ALT) liberados
de hepatdcitos e por depuracdo plasmatica sdao importantes indicadores progndsticos de lesdo
hepética (Zechini et al., 2004; Bolanle et al., 2014). Na presente investigacdo, na analise da
atividade enzimatica dos animais logo apds 6 semanas de tratamento, foi possivel observar
uma diminuicdo (p<0,05) nos niveis de AST nos animais do grupo GPM em compara¢do com
0s dos outros grupos. As concentracdes de CK, amilase e lipase ndo foram alteradas em nosso
estudo (Tabela 4). Huang et al., (2014) relataram uma reducdo significativa nos niveis séricos
de AST, ALT e CK em camundongos obesos submetidos ao EVCI (13 Hz). Lin et al., (2015)
também observaram uma diminuicdo dos niveis de CK em camundongos de meia idade
expostos ao EVCI (5,6 Hz e 13 Hz). E importante considerar que, em nosso estudo, a
frequéncia utilizada foi de 50 Hz, enquanto que Huang et al., (2014) utilizaram 13 Hz e Lin et
al, (2015) usaram 5,6 e 13 Hz. A utilizacdo de diferentes frequéncias pelos autores poderia
justificar a variabilidade dos resultados. Kato et al., (2000) tratando cordeiros com 6leo de
Chenopodium ambrosioides observaram um aumento significativo de AST. Por outro lado, no
presente estudo, ndo foram encontradas alteracdes do nivel plasmatico desta enzima no grupo
tratado s6 com mastruz. No entanto, uma diminui¢do na concentracdo de AST foi observada
no tratamento conjunto envolvendo mastruz e EVCI. Juntando os achados, é possivel inferir
que o protocolo proposto neste estudo envolvendo os tratamentos com EVCI e/ou
Chenopodium ambrosioides ndo seria capaz de induzir lesbes no figado e no masculo
conforme avaliado com ALT e CK respectivamente.

Uma limitacdo deste estudo deveu-se a apenas o uso de uma so frequéncia (50 Hz),

bem como uma unica concentracdo de Chenopodium ambrosioides. Apesar, do numero de
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animais ter sido estabelecido seguindo De Boo & Hendriksen (2005), seria pertinente
empregar um ndmero maior de ratos nos diversos protocolos.

Baseado nos dados obtidos, nos consideramos que estudos como o aqui relatado
abrirdo caminhos para maiores evidéncias cientificas sobre as potencialidades dos produtos
naturais associados a agentes fisicos e fornecer informacGes para uma melhor compreenséao

dos mecanismos envolvidos na agdo desses agentes no organismo.
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CONSIDERACOES FINAIS

Com base na investigacdo atual, os achados sugerem que os EVCI podem
potencialmente alterar os parametros fisiologicos, como aumentar o consumo sem afetar
diretamente a massa corporal. Além disso, os EVCI em associagdo com Chenopodium
ambrosioides foi capaz de alterar a atividade enzimética do AST, com possiveis reflexos na

atividade hepatica.
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