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RESUMO

Introducdo: Seres humanos sdo animais homeotérmicos que se adaptam
termicamente quando expostos passiva e cronicamente ao ambiente quente ou
quando realizam exercicio aerobico crénico no ambiente temperado ou quente.
Essas adaptacdes reduzem o estresse termorregulatorio imposto porum exercicio
em ambiente quente. No entanto, ainda ndo se investigou os efeitos dessas
diferentes estratégias de aclimatacdo ao calor em ratos, que representamum modelo
experimental bastante utilizado no estudo das vias metabdlicas e centrais envolvidas
nessas adaptacfes. Objetivo: Comparar os efeitos de diferentes estratégias de
aclimatacdo ao calor sobre as respostas termorregulatérias e o desempenho
aerobico de ratos submetidos a uma sessdo de exercicio em ambiente quente.
Métodos: Os ratos foram distribuidos em quatro grupos: dois correram em esteira
rolante, sendo um grupo no ambiente temperado (24°C; E24) e outro no calor (31°C,
E31); e dois grupos que repousaram nos mesmos ambientes (R24; R31). Cada
intervencao consistiu de 10 sessdes (grupos E, corrida a 60% da velocidade maxima
durante 40 - 48 min; grupos R, 2 min corrida a 60% da velocidade méxima, seguidos
de 38 - 46 min de repouso). Antes e apoOs as dez sessfes, 0s ratos de todos o0s
grupos foram submetidos ao exercicio progressivo no calor (31°C), quando foram
realizadas as medidas de desempenho aerébico e das temperaturas corporal interna
(Tint) € da pele da cauda (Tepee). Resultados: O tempo total de exercicio, a
distancia percorrida e a ATyt foram maiores, enquanto a razdo ATyt / km foi menor
nos grupos E em relacdo aos grupos R. Estes parametros nao sofreram influéncia
da temperatura ambiente na qual as intervencdes foram realizadas. A TpgLe hao foi
diferente entre grupos apdés as 10 sessdes de intervencdo, indicando que os
protocolos de aclimatagdo ndo modificaram a dissipacdo cutanea de calor.
Conclusao: Independente da temperatura ambiente em que foram realizados, os
protocolos de aclimatacdo ao calor envolvendo exercicio foram mais eficientes em
reduzir estrese térmico e aumentar o desempenho aerdbico durante exercicio

progressivo até a fadiga no calor.

Palavras-chave: Aclimatagéo. Calor. Desempenho aerobico.



ABSTRACT

Introduction: Humans are homoeothermic animals that exhibit thermal adaptions
when exposed passively or chronically to environmental heat, or when they perform
chronical aerobic exercise in the heat or in temperate environments. These
adaptations reduce thermoregulatory strain imposed by exercise in the heat.
However, the effects of these different heat acclimatization strategies in rats, which
represent an experimental model widely used in the study of the metabolic and
central pathways involved in these adaptations, have not been investigated yet. Aim:
To compare the effects of different heat acclimatization strategies on
thermoregulatory responses and aerobic performance of rats subjected to a single
bout of exercise in the heat. Methods: The rats were divided into four groups: two
groups ran on a treadmill, one in the temperate environment (24°C, E24) and the
other one in the heat (31°C, E31); and two groups that rested in the same
environments (R24; R31). Each intervention consisted of 10 sessions (E groups,
running at 60% of maximal speed for 40-48 min, R groups, 2 min running at 60% of
maximal speed, followed by 38-46 min at rest). Before and after the 10 sessions, all
the groups were subjected to a progressive exercise in the heat (31°C), when the
aerobic performance and core body temperature (Tcore) and tail-skin temperature
(Tskin) Were measured. Results: Time to fatigue, running distance and ATyt were
higher, while ATcore-to-km ratio was lower in E groups relative to R groups. These
parameters were not influenced by the ambient temperature in which the
interventions were performed. Tsxn Wwas not different between groups after the 10
intervention sessions, indicating that the acclimation protocols did not modify
cutaneous heat dissipation. Conclusion: Regardless of the ambient temperature in
which the interventions were performed, heat acclimation protocols involving exercise
were more efficient in reducing thermal stress and increasing aerobic performance

during a progressive exercise until fatigue in the heat.

Key words: Heat acclimation. Heat adaptation. Aerobic training.
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1 INTRODUGAO

Ratos e humanos sdo mamiferos endotérmicos e homeotérmicos, pois
sdo capazes de produzir energia térmica (calor) a partir do metabolismo corporal e
de manter a temperatura corporal interna (Tnt) dentro de limites estreitos de
variacdo (37 £ 1 °C), mesmo frente a ambientes termicamente diversos (IUPS
THERMAL COMMISSION, 2001; CHEUVRONT, HAYMES, 2001). Este controle
preciso da T\t ocorre por meio de ajustes na producdo e dissipacao de calor
corporal, mediados pelo recrutamento ou inibicdo de mecanismos autondmicos e
comportamentais (TAYLOR, 2014; TOKIZAWA; LIN; NAGASHIMA, 2012). Poucas
situacdes fazem com que a Tyt de animais homeotérmicos oscile para valores além
desses limites estreitos de variagcdo; por exemplo, quando sdo submetidos ao
exercicio fisico intenso ou expostos a temperaturas ambientes elevadas, situacfes
gue podem gerar estresse térmico ndo compensavel, no qual ratos e humanos néo
conseguem equilibrar as taxas de dissipacdo e de producdo de calor, exibindo
aumento acentuado e continuo da Tyt (GORDON, 2012; WANNER et al., 2015). A
exposicao a temperaturas ambientais elevadas durante a realizagdo de atividades
fisicas que exigem um determinado desempenho sdao exemplos dessas situagoes e
sdo comuns para atletas que competem em climas quentes (KELLY et al., 2016;
SUNDERLAND; MORRIS; NEVILL, 2008), para algumas profissbes que envolvem
trabalho bragal (e.g.: caldeiras, canaviais; YAMAZAKI, 2013) e para bombeiros
(BARR; REILLY; GREGSON, 2011; CHEUNG; PETERSEN; MCLELLAN, 2010) e
militares em missdo (NELSON et al., 2011). Outra exigéncia comum a todas essas
profissdes € a necessidade da manutencao do desempenho durante a exposicao as
altas temperaturas ambientais e uma maior tolerancia a carga térmica que estes
ambientes representam, prevenindo assim a possivel ocorréncia de lesbes causadas
pelo calor (CARTER et al., 2005; ACSM, 2007).

Durante a realizacdo de exercicio agudo no calor, ocorre o aumento do
deébito cardiaco e redistribuicdo do fluxo sanguineo para a superficie corporal e para
0s musculos ativos, de modo a promover a perda de calor através da pele e atender
a demanda muscular por nutrientes e oxigénio (JOHNSON, 2010). Esta
redistribuicdo do fluxo sanguineo somente € possivel em funcdo da vasoconstricdo

visceral e renal (TAYLOR, 2014). Além disso, sédo ativados os mecanismos de perda



de calor evaporativa, que incluem a evaporacdo de suor (em humanos), de saliva
(em ratos) e de 4gua a partir do trato respiratorio (em ambas as espécies); e 0s
mecanismos de perda ndo evaporativa, como a vasodilatacdo da cauda nos ratos
(GORDON, 2012). A medida que a duracdo do exercicio no calor aumenta, o
estresse térmico que inicialmente era compenséavel devido a perda de calor pelos
mecanismos evaporativos e ndo evaporativos pode se tornar um estresse nao
compensavel, pois a producdo de calor superaria a capacidade de dissipacdo de
calor para o0 ambiente, mesmo quando os termoefetores estdo ativados
(MCLLENAN, TENAGLIA, 2001). Com o prolongamento do exercicio, o calor
metabdlico é transferido para o sangue e a soma da producdo metabdlica induzida
pelas contragcdes musculares com o ganho de calor ambiental promove aumentos da
Tint (PERIARD; CAILLAUD; THOMPSON, 2012; GONZALEZ-ALONSO et al., 1999)
e da percepcao subjetiva de esfor¢o, reduzindo a ativagdo muscular voluntéria e
também a duracdo total do exercicio aerébico (NYBO & NIELSEN, 2001,
CHEUVRONT et al., 2010). Kunstetter (2013) identificou uma reducéo de 17,5% na
velocidade maxima atingida no exercicio progressivo quando o mesmo foi realizado
no calor (Vmax €m ambiente temperado = 28,6 = 0,7 m/min; em ambiente quente =
23,3 £ 0,8 m/min) e queda de 18,2% no tempo total de exercicio (ambiente
temperado = 85,8 min; em ambiente quente = 69,9 min).

Por outro lado, quando expostos a repetidos episédios de elevacao da
Tint, Seja pela realizacdo de exercicio fisico, pela exposicdo a temperaturas
ambientais elevadas, ou pela associagdo entre ambos; humanos e ratos apresentam
adaptacdes nos efetores termorregulatérios que promovem a atenuacdo das
respostas fisioldgicas frente ao mesmo estimulo térmico e o aumento da tolerancia
ao calor (TOKIZAWA; LIN; NAGASHIMA, 2012; WANNER et al., 2015). Um dos
indicios da maior tolerancia ao calor é o aumento do tempo total de exercicio em
ambiente quente. Esse processo de adaptacdo ao calor, quando ocorre de forma
natural durante o tempo de vida de um organismo, reduzindo o estresse térmico
gerado pelo clima natural ou mudancas sazonais / geograficas € chamado de
aclimatizagcao (IUPS, 2001). Ja o conjunto de adaptagfes decorrentes da exposicéo
dos individuos de forma artificial ao calor, somado ou ndo ao exercicio fisico, &
denominado aclimatagcdo ao calor. Nesse contexto, alguns dos métodos

frequentemente utilizados por atletas / militares para induzir aclimatacdo sdo a



exposi¢do ao calor em cAmaras ambientais, imersdo em agua quente ou do uso de
vestimenta aquecida (TAYLOR, 2014).

Nesse sentido, diversos estudos foram elaborados para compreender as
respostas termorregulatdrias a exposi¢cao passiva ao calor (HOROWITZ; PEYSER,;
MUHLRAD, 1986; GORDON, 1985), ao exercicio no calor (NADEL et al.,, 1974,
SAWKA et al., 2011) e as adaptacdes termorregulatérias decorrentes do treinamento
aerdbico (LORENZO et al., 2010; SANTIAGO et al., 2016). Em patrticular, os estudos
sobre a fisiologia da aclimatacdo ao calor visam compreender como ocorre a
atenuacdo da carga térmica imposta pelo ambiente e exercicio, bem como a

manutencdo do desempenho aerodbico prejudicado em ambientes quentes.
1.1 Exposicao passiva ao calor

O repouso no calor simula os pequenos e repetidos episddios de
exposicao a temperatura ambiente natural elevada, sendo que a aplicacao de calor
externo é capaz de evocar respostas fisioldgicas adaptativas como resultado do
aumento passivo das temperaturas corporais. A aplicagdo de calor externo é
possibilitada pela imersdo em agua quente, uso de trajes aquecidos ou isolantes
(FOX et al., 1963), sauna ou exposicbes em camaras ambientais climatizadas
(TAYLOR, 2000). O repouso no calor promove o aumento da produgédo de suor e
saliva, da perda de calor evaporativa, da condutancia térmica (ratos € camundongos
- GORDON, 2012, 1984; HOROWITZ; MEIRI, 1985), e reducdo da Tt e do
desconforto térmico quando o animal € exposto cronicamente ao mesmo estresse
térmico (FOX et al., 1963). Sareh et al. (2011) verificaram que a exposi¢gao continua
de camundongos ao calor durante 5 dias induziu aumento da tolerancia térmica a
nivel celular (termotolerancia), representada pelo aumento da expressdao de
proteinas relacionadas ao remodelamento e reparo de dano celular decorrente do
estresse térmico (heat shock proteins — HSPs), resultado que foi semelhante ao
encontrado em seres humanos aclimatados por meio de exercicio no calor durante
10 a 11 dias (YAMADA et al., 2007; MAGALHAES et al., 2010).

1.2 Treinamento aerébico

A atividade muscular durante o exercicio eleva a temperatura da
musculatura e dos tecidos profundos (e.g., cavidade abdominal, toracica e craniana)

proporcionalmente a intensidade do estresse metabdlico gerado pelo exercicio



(NIELSEN, 1966). Uma vez que um estado de equilibrio é atingido e mantido, o
corpo é submetido a uma carga térmica significativa, que decresce lentamente
quando o exercicio é interrompido (TAYLOR, 2000). Quando essa carga térmica é
aplicada de forma regular (hipertermia controlada), o exercicio pode promover
adaptacdes termorregulatorias que possibilitam reduzir o estresse térmico, tais
como: a reducdo da Tyt e da frequéncia cardiaca em repouso, aumento do volume
plasmatico, maior eficiéncia evaporativa, melhora da funcédo cardiovascular, bem
como a manutencdo do débito cardiaco durante o exercicio mesmo quando
realizado em condicdes de estresse térmico ambiental (ARMSTRONG et al., 2012;
MAGALHAES et al., 2010). Resultados semelhantes foram observados em ratos
apos o treinamento aerdbico com corrida em esteira: além do aumento do tempo
total de exercicio (TTE), velocidade maxima alcancada e trabalho total (110% vs.
sedentarios), houve a reducdo da T\t repouso apds 8 semanas de exercicio
(SANTIAGO et al., 2016). Essas adaptacdes ao treinamento aerdbico promovem
aumento significativo da tolerdncia ao exercicio no calor mesmo quando a perda
evaporativa de calor esta dificultada (estresse térmico ndo compensavel — CHEUNG
& MCLELLAN, 1998; SELKIRK & MCLELLAN 2001; TEIXEIRA-COELHO, 2016) e
contribuem para a reducdo da carga térmica e cardiovascular desses individuos,
quando submetidos ao exercicio no calor em comparacdo aos seus pares
sedentarios (ratos - KODESH et al., 2011; humanos - MCLELLAN, 2001). Em suma,
individuos treinados aerobiamente apresentam adaptacfes termorregulatorias que
facilitam a perda de calor e promovem maior desempenho fisico, o que ndo so6
minimiza o estresse causado por uma Unica sessdo de exercicio no calor, mas
também acelera a aquisicdo do fendétipo aclimatado quando esses individuos séo
expostos posteriormente a um protocolo de aclimatacdo ao calor (MORA-
RODRIGUEZ, 2012; MCLELLAN, 2001).

1.3 Exercicio no calor

As adaptacOes obtidas em resposta ao exercicio em ambiente temperado
e a exposicao passiva ao calor, isoladamente, ndo sdo suficientes para compensar o
desafio térmico imposto pelo exercicio no calor (GREENLEAF, 1964; SHAPIRO et
al., 1981; MORA-RODRIGUEZ, 2012), embora contribuam de diferentes formas para



a reducdo da carga térmica. Nesse contexto, alguns estudos (CHALMERS et al.,
2014; GARRETT et al., 2012; LORENZO et al., 2010) sugerem que os beneficios
conferidos pela associacdo entre o exercicio aerobico e a exposicdo ao calor
ambiente podem potencializar as adaptacdes obtidas isoladamente por essas
intervengdes, o que poderia levar a um aumento de desempenho aerdbico quando o
animal é submetido a uma nova condi¢do de estresse térmico. Se por um lado o
exercicio contribui para o aumento da producdo de calor, 0 mesmo exercicio
aerdbico otimiza os mecanismos de dissipacao de calor para o ambiente (SAWKA et
al., 2011) e consequentemente atenua o aumento da T\t ao longo de diversas
sessOes de esforco fisico, aumentando a sua duracdo (SANTIAGO et al., 2016).
Périard, Caillaud e Thompson (2012) observaram que individuos com maior
capacidade aerdbica atingiram a fadiga com um maior gradiente entre a Tyt (retal) e
a TpeLe € com uma resposta de fluxo cutaneo elevado, quando expostos a exercicios
prolongados no calor em intensidades correspondentes a 60% e 75% do VO max.
Repetidas sessbes de exercicio no calor promovem ainda o aumento do volume
plasmatico, volume de ejecdo, débito cardiaco, aumento da taxa e da sensibilidade
para a sudorese (NIELSEN et al. 1993), além da reducéo da utilizacdo de glicogénio
muscular durante o exercicio no calor como consequéncia de uma menor Tyt €
menor quantidade de adrenalina circulante (FEBBRAIO, 2001). Mesmo sem
modificacdes na Tyt final ao longo do periodo de aclimatacdo (NIELSEN et al. 1993;
PERIARD, CAILLAUD; THOMPSON, 2012), houve uma reducdo da Tt de repouso,
0 que possibilitou um aumento no delta da Tyt que, por sua vez, permitiu uma maior
variacdo da temperatura durante o exercicio, contribuindo para maior duragdo total
do esforco fisico. Lorenzo et al. (2010) avaliaram o impacto de dez sessbes de
exercicio no calor (ciclismo a 50% do VO,msx €m temperatura ambiente de 40 °C)
sobre o desempenho aerdbico em uma sessédo de exercicio até a fadiga no calor (38
°C, URA = 30%) e no frio (13 °C, URA = 30%) e verificaram maiores percentuais de
melhora para todas as varidveis citadas a seguir quando os individuos foram
submetidos ao exercicio no calor: aumento do VOomax (5% - frio, 8% - calor),
aumento do tempo total de exercicio (6% - frio, 8% - calor), aumento da poténcia em
que o limiar de lactato foi atingido (5% - frio, 5% - calor), aumento do volume
plasmatico (1,5% - apenas no calor) e do débito cardiaco (3,4% - frio; 4,6% - calor).
Em conjunto, os dados de Nielsen et al. (1993) e Lorenzo et al. (2010) indicam que a

aclimatacdo por meio de exercicio cronico no calor promoveu aumento da



capacidade aeroObica superior ao aumento conferido apenas pelo treinamento
aerébico em ambiente temperado, 0 que aponta para essa estratégia como a mais
eficaz das trés estratégias apresentadas para promover a aclimatacéo ao calor, fato
que é reforcado pelos resultados de COHEN & GISOLFI (2007 apud SAWKA et al.,
2015) que observaram maiores reducdes na frequéncia cardiaca e na Tyt, € maior
tempo de exercicio em individuos aclimatados ao calor (por 8 dias), quando
comparados a individuos treinados aerobicamente em ambiente temperado (por 4

semanas).
1.4 Respostas fisiolégicas decorrentes da aclimatagao ao calor

O conjunto de adaptacGes nas respostas fisioloégicas ao exercicio no
calor, que caracterizam o fenétipo aclimatado, compreende as principais adaptacées
observadas nas trés intervencdes descritas acima e apresentadas na tabela 1,
aquecimento passivo, exercicio aerébico, exercicio no calor. Tais adaptacfes
incluem a diminuicdo da Tt em repouso, atenuacdo do aumento da Tyt em
exercicio, aumento da producdo de fluidos corporais (suor e saliva), diminuicdo da
Teete € melhora do controle do fluxo sanguineo cutaneo, reducédo da frequéncia
cardiaca e manutencdo de um maior débito cardiaco durante o exercicio no calor e
aumento do limiar de lactato (SAWKA et al., 2011; TAYLOR, 2014; PERIARD;
RACINAIS; SAWKA, 2015). E interessante notar que o fenétipo aclimatado que
promove o0 aumento da tolerancia ao calor tem seu apice apds a quinta sessao de
aclimatacdo e parece se estabilizar até a décima sessédo (figura 1, adaptada de
PERIARD; RACINAIS; SAWKA, 2015).



Tabela 1 - Adaptacdes fisioldgicas associadas ao fenétipo de aclimatacao ao calor

Adaptacéo

Consequéncia

Adaptacédo Consequéncia

Estabilidade cardiovascular

TINT a . ,
Repouso (temperado) | Reduzida Frequeéncia qard_laca l o
E o Volume de ejegéo 1 Otimizada
xercicio | e p x
Débito cardiaco — melhor manutencdo
PAM — melhor manutengéo
Metabolismo muscular esquelético
Suodorese Glicogénio muscular « atenuagéo da
Limiar | Otimizada ! Otimizada
Taxa | Limiar de Lactato 1
Sensibilidade 1 Lactato muscular e plasmatico |
Producao de forga muscular 1
TreLE R
F.IU).(O cutaneo Reduzida Taxa metabdlica total Reduzida
Limiar | o
. Otimizada
Taxa (tropicos) 1
Sensibilidade 1
Balanco hidrico A
Termotolerancia
Sede 1 o Expressao de proteinas do choque
Perda eletrolitica | Otimizada o Aumentada
. . térmico 1
Fluidos corporais 1 Citoprotecdo 1
Volume plasmético 1 protes
= 125 7 — Volume plasmatico
T 120 = Frequéncia cardiaca
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I . -
o 110 - —— == Conforto térmico
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£ 100 — Taxa de sudorese
e a5
8 %0
n
8 85 -
o
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=
75 — — T T T T
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Dias de aclimatagio ao calor

Figura 1 - Percentual de adaptacdo ao calor ao longo dos dias de aclimatag&o por meio da realizacao
de exercicio em ambiente quente em humanos (adaptado de PERIARD; RACINAIS; SAWKA, 2015).

Adaptacoes fisiolégicas e consequéncias funcionais associadas ao fenétipo de aclimatacdo ao calor
que promovem maior conforto térmico, maior desempenho aerébio submaximo e aumento da
capacidade aerdbica maxima (adaptado de SAWKA et al, 2000, 2011). Na primeira semana da
aclimatacdo ao calor, ocorre a expansdo do volume plasmatico e o declinio da frequéncia cardiaca
durante o exercicio a uma mesma taxa de trabalho. O conforto térmico aumenta de maneira
perceptivel, enquanto a temperatura interna e da pele reduzem durante o exercicio em mesma taxa de
trabalho. Ja a taxa de sudorese apresenta um aumento mais tardio e gradual durante a segunda
semana de aclimatacdo ao calor, quando comparada as demais adaptacdes. Em conjunto, essas
adaptacdes favorecem a melhora da capacidade aerébica.



Ratos representam um modelo experimental comumente utilizado para
estudos em termorregulagao e exercicio, principalmente para estudo de mecanismos
neurofisiolégicos e moleculares. O Resource Book for the Design of Animal Exercise
Protocols publicado pela American Physiological Society (KREGEL et al., 2006)
afirma que os animais devem ser usados sempre que a pesquisa tiver como objetivo
melhorar a saude do préprio animal ou quando nao é possivel que os experimentos
sejam realizados em humanos (e.g., controle central da termorregulagédo) ou quando
a intervencéao é invasiva ou pode promover danos a saude dos individuos (exposi¢cao
prolongada a temperaturas extremas, submissdo a modelos experimentais de
infecgdo séptica e asséptica, e remocgao de tecidos para medida da expressao de
proteinas; KREGEL et al.,, 2006). Apesar de ratos apresentarem diferencas
termorregulatérias para humanos (principal mecanismo de perda de calor:
evaporagao) como a perda evaporativa limitada, vale ressaltar que estudos a nivel
celular ttm demonstrado semelhancas na resposta a exposicao a altas temperaturas
ambientes entre seres humanos e roedores (ratos e camundongos - KODESH et al.,
2011; SAREH et al. 2011; humanos - YAMADA et al., 2007; MAGALHAES et al.,
2010), sendo que as respostas celulares observadas em roedores parecem partilhar
de mecanismos em comum com a adaptagao ao calor em humanos (KUENNEN et
al., 2011).

Quando aclimatados ao calor, roedores de laboratério e humanos
apresentam adaptacdes semelhantes (SAREH et al., 2010). Camundongos expostos
continuamente a temperatura ambiente de 37 °C, o que gerou hipertermia
sustentada (aumento de 2 °C na Tyr) durante 5 dias e, em seguida, quando
expostos de forma aguda a um estresse térmico pelo calor (42 °C durante 40 min)
exibiram adaptacfes semelhantes aquelas observadas em humanos aclimatados.
Estas adaptacbes similares incluem: (1) menor elevagdo da Tt e frequéncia
cardiaca durante o estresse térmico, (2) rapido retorno da Tyt aos valores basais no
periodo de recuperacédo, (3) aumento da atividade locomotora durante o estresse
térmico, (4) aumento da tolerancia térmica (ao calor); este ultimo, caracterizado por:
(A) aumento da expressao basal de HSP72 e HSP90 no pulméo, coracédo, baco,
figado e cérebro; (B) atenuacdo do aumento gradativo da expressao HSP72 apos o

estresse térmico agudo (SAREH et al., 2010), adaptacbes que também sao



observadas em humanos aclimatados (MAGALHAES et al., 2010; FLOURIS et al.,
2014).

Diferente dos estudos de Santiago et al. (2016), Teixeira-Coelho (2016),
de Patronas et. al. (1998) e Sareh et al. (2011), que avaliaram isoladamente o
exercicio crobnico em ambiente temperado ou a exposi¢cdo passiva ao calor, a nossa
proposta € submeter, cronicamente, os ratos a corrida em esteira em ambiente
quente para verificar o efeito somado do estresse térmico ambiental e do calor
metabdlico produzido pelas contragbes musculares sobre as adaptacfes
termorregulatérias e desempenho aerobico de ratos submetidos a uma sessao de
exercicio progressivo até a fadiga no calor. Hipotetizamos que a aclimatacdo ao
calor induzida por dez sessdes de exercicio em ambiente quente possa promover
aprimoramento dos mecanismos de dissipacédo de calor e melhora do desempenho
aerobico acima do aprimoramento observado para as demais estratégias de
aclimatacdo. Além disso, a nossa proposta pretende comparar esses dados com as
respostas induzidas pelos protocolos de aclimatacdo ja estudados anteriormente.
Esse projeto fortalece a investigacdo de adaptaces centrais e periféricas induzidas
pelos diferentes protocolos de aclimatacdo ao calor, que é uma das linhas de
pesquisa desenvolvidas pelos pesquisadores do Laboratério de Fisiologia do
Exercicio (LAFISE) da UFMG.

1.5 Objetivo geral

Comparar os efeitos de diferentes estratégias de aclimatacdo ao calor
sobre as respostas termorregulatérias e desempenho fisico de ratos submetidos a

uma sessao de exercicio progressivo até a fadiga em ambiente quente.
1.6 Objetivos especificos

Comparar os efeitos de diferentes estratégias de aclimatacdo ao calor -
exposicdo passiva ao ambiente quente, exercicio crébnico em ambiente temperado e

exercicio crébnico em ambiente quente - sobre:

= As respostas termorregulatorias (Tint € da Tpgg) de ratos, induzidas por uma
sessao de exercicio com aumentos progressivos de velocidade, realizada em

ambiente quente e até a fadiga.
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» O desempenho aerdbico (tempo total de exercicio, distancia percorrida) de
ratos durante uma sessdo de exercicio progressivo realizada em ambiente

guente e até a fadiga.
1.7 Hipodteses

H1 — Ratos aclimatados por meio da realizacdo de exercicio crénico em ambiente
guente apresentardo menor elevacdo da Tt durante uma sessdo de exercicio
progressivo até a fadiga, realizada sob estresse térmico ambiental, em relacdo aos
ratos controles e aos ratos submetidos as demais estratégias de aclimatagdo ao

calor.

H2 — Ratos aclimatados por meio da realizacdo de exercicio crénico em ambiente
guente exibirdo maior tempo total de exercicio, percorrerdo maiores durante uma
sessdo de exercicio progressivo até a fadiga, realizada sob estresse térmico
ambiental, em relacdo aos ratos controles e aos ratos submetidos as demais

estratégias de aclimatacgéo.
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2 METODOS

2.1 Cuidados éticos

Os procedimentos utilizados neste estudo foram aprovados pela
Comisséo de Etica no Uso de Animais da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG), sob o protocolo de nimero 124/2017. Além disso, todos os procedimentos
foram conduzidos conforme as normas estabelecidas pelo Conselho Nacional de

Controle de Experimentacdo Animal (Brasil).
2.2 Calculo do tamanho amostral

Conforme Sampaio (2007), o célculo do tamanho amostral esta ligado ao
intervalo de confianca da média, descrito por meio da férmula apresentada logo
abaixo. Quando o valor do desvio padrdo é elevado, consideramos a variavel
instavel e, portanto, o0 numero de animais necessarios para um intervalo de
confianca (IC) de 10% torna o experimento inviavel;, nesse caso, para viabilizar o
experimento sem grande perda na confiabilidade € possivel adotar um maior valor
para o IC (SAMPAIO, 2007). Neste estudo, o IC adotado foi de 30%. Com base no
tempo total de exercicio (TTE), obtido por Rabelo et al. (2015) no exercicio

progressivo até a fadiga: média (X) = 41,0 min; desvio-padrao (s) = 16,1 min.
Equacdo: IC= X £ t* s/ \n, para: t = 2,0
IC =30% de 41,0 min=12,3 min
12,3=2%16,1/Vn,n =6,85

Sendo, X = média do TTE, s = desvio padrdo da média; ¥n = nimero de
ratos por grupo amostral, t = abscissa da distribuicdo t de student (t = 2,0). Como o
calculo resultou em um valor de 6,85; decidimos arredondar o valor para 0 numero
inteiro imediatamente superior: 7. Ao numero amostral por grupo (n = 7) foi
acrescentado 10% (= 0,7 ratos) apenas nos grupos exercitados, para antecipar uma
possivel perda amostral, devido ao fato de alguns ratos ndo correrem na esteira
rolante; portanto, o nimero final de ratos em cada grupo exercitado correspondeu a
n=28(7+1).
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2.3 Animais

Foram utilizados ratos Wistar (n= 30), adultos, pesando entre 250 - 350 g,
provenientes do Centro de Bioterismo do Instituto de Ciéncias Biologicas da UFMG.
Os ratos foram acomodados coletivamente (grupos de quatro ratos) em caixas de
polipropileno forradas com maravalha e mantidas em uma sala com temperatura
controlada a 24 + 1 °C, sob um ciclo claro / escuro de 14 h: 10 h (luzes acesas as 5

h). Os ratos receberam agua filtrada e racéo para roedores (Presence) ad libitum.
2.4 Familiarizagao

Os ratos foram submetidos a familiarizacdo a corrida em esteira rolante
para roedores (GAUSTEC Magnetismo) durante cinco dias consecutivos em
ambiente temperado (24 °C), sendo que, nos primeiros 5 min, 0s ratos repousaram
na esteira. Nos minutos seguintes, os ratos foram submetidos a corrida com
inclinacdo da esteira mantida a 5% ao longo de todo o protocolo, sendo que 0s
valores de velocidade e duracdo estdo apresentados na tabela 2 (TEIXEIRA-
COELHO et al., 2017). Um estimulo elétrico (0,5 mA), fornecido através de uma
grade localizada no final da esteira, foi utilizado para incentivar os ratos a correr. A
familiarizacdo teve como objetivo: 1) orientar o sentido da corrida, 2) diminuir a
exposicdo dos ratos ao estimulo elétrico durante as sessdes de aclimatacédo ao calor
e as situacbes experimentais (WANNER et al., 2007). A partir do 3° dia de
familiarizacdo, um sensor (MEAS 440 series) foi inserido no coélon, 8 cm a partir do
esfincter anal (ROMANOVSKY; CHRISTOPHER; VLADIMIR, 1998), bem como um
termopar (MIT-EXACTA - Termopar Convencional Tipo "T”) foi afixado a cauda dos
ratos a = 1 cm de distdncia da base da cauda; estes procedimentos foram
importantes para que o0s ratos se acostumassem as medidas da T\nt € Teele que
foram realizadas em varios momentos do delineamento experimental. O critério para
considerar os ratos familiarizados a corrida foi determinado de forma visual, quando
0S ratos conseguiram correr no ter¢co anterior da esteira e reduziram o numero de
exposicbes ao estimulo elétrico. De acordo com observagbes feitas em estudo
anterior do nosso laboratério, isso pode ser verificado a partir do 3° dia de
familiarizacdo (DAMASCENO et al., dados nao publicados).
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Tabela 2 - Protocolo de familiarizacéo a corrida em esteira rolante com duracéo de cinco dias

Tempo 1°dia 2° dia 3° ao 5° dia
5 min 0 m/min 0 m/min 0 m/min

1 min 10 m/min 12 m/min -

1 min 12 m/min - -

5 min 15 m/min 15 m/min 15 m/min

2.5 Exercicio progressivo

Vinte e quatro horas apés a familiarizacdo, os ratos foram submetidos a
dois exercicios progressivos até a fadiga, realizados de forma balanceada, sendo
um deles em ambiente temperado (24 °C) para determinacdo do desempenho
aerobico intrinseco (avaliado pelo TTE); e o outro em ambiente quente (31 °C) para
avaliar o desempenho aerdébico intrinseco no calor (figura 2). Entre o primeiro e o
segundo exercicio progressivo foi dado um intervalo de ~ 48 h de repouso e, 24 h
apos o0 segundo exercicio progressivo, os ratos foram divididos entre os grupos
experimentais com base no TTE no exercicio progressivo a 24 °C, de forma que
todos os grupos contivessem ratos com TTE semelhantes. A ordem dos exercicios
progressivos pré-intervencao foi determinada de forma balanceada para evitar que
0s ratos apresentassem um possivel efeito de aprendizagem referente a corrida em

esteira rolante.

Vinte e quatro horas apos a Ultima sesséo de aclimatacao, os ratos foram
submetidos ao segundo exercicio progressivo em ambiente quente (31 °C) para
avaliacdo da alteracdo no desempenho aerdbico no calor causada pela intervencao.
Os exercicios progressivos consistiram de corrida na esteira rolante, com velocidade
inicial de 10 m/min e inclinacdo fixa de 5%, e com aumentos de 1 m/min na
velocidade a cada 3 min de exercicio até que os ratos fadigassem (PRIMOLA-
GOMES et al., 2009). A fadiga foi determinada quando os ratos mantiveram a
corrida no terco posterior da esteira e permaneceram por um periodo de 10 s

consecutivos sobre a grade de estimulo elétrico (WANNER et al., 2007).
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Figura 2 - Linha do tempo do delineamento experimental

2.6 Grupos experimentais

Um dia ap6s o primeiro exercicio progressivo a 31 °C, os ratos foram
distribuidos em quatro grupos experimentais: exercicio crénico em ambiente quente
(E 31), exercicio cronico em ambiente temperado (E 24), repouso em ambiente
quente (R 31), repouso em ambiente temperado (R 24; figura 3). Esta distribuicdo
possibilitou que o TTE dos ratos pertencentes aos diferentes grupos nao fosse

diferente no inicio das intervencdes.

Temperado
(24°C,n=7)

— Repouso

Quente
(31°C,n=7)

= 30)

Ratos (n

Temperado
(24°C,n=8)

| Exercicio

Quente
(31°C,n=8)

Figura 3 - Distribuicdo do n amostral nos quatro grupos experimentais
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Os ratos dos grupos controles (R 31 e R 24) foram submetidos a 2 min de
corrida na mesma velocidade daquela dos grupos E, para manter a familiaridade
com o exercicio em esteira rolante. Vale ressaltar que o exercicio crénico nesta
intensidade e duracdo ndo melhora a capacidade aerdbica de ratos (TEIXEIRA-
COELHO, 2017). Apés a corrida, os ratos R 31 e R 24 permaneceram, por um tempo
pré-estabelecido em repouso na esteira, com o sensor colbnico inserido e o
termopar afixado na cauda. Quando somados, os 2 min de corrida e o tempo de
repouso corresponderam a uma duracao total equivalente a duracdo do exercicio
cronico nos grupos E; dessa forma, todos os ratos dos grupos R e E foram expostos
durante 0 mesmo tempo a esteira rolante e ao ambiente temperado ou quente. As
atividades que os grupos mantidos em repouso realizaram, ao longo das 2 semanas,
estdo apresentadas na tabela 3. Essas atividades possibilitaram submeter os ratos
dos grupos R a estresses semelhantes de manipulacdo e mudanca de ambiente (do
biotério para a esteira) aqueles observado nos ratos dos grupos E.

Tabela 3 - Atividades que os grupos mantidos em repouso (R 31 e R 24) realizaram no periodo
correspondente a aclimatacéo ao calor dos grupos exercitados (E 31 e E 24)

Grupos Repouso a 24 °C (E 24) ea 31 °C (E 31)
Sessdes 1-2 3-4 5-6 7-8 9-10
Velocidade 17 m/min 17,5 m/min 18 m/min 18,5 m/min 19 m/min
R 24
\FgeBI?Lmdade 14 m/min 14,5 m/min 15 m/min 15,5 m/min 16 m/min
ijl;/;dgge € 2 min corrida, 2 min corrida, 2 min corrida, 2 min corrida, cor2ri(;na:n46

& 38 min em 40 min em 42 min em 44 min em min e,m

repouso repouso repouso repouso
repouso

2.7 Exercicio créonico em diferentes temperaturas ambientais

Os ratos foram submetidos a cinco sessdes semanais de corrida em

esteira rolante para roedores, com duragcao inicial de 40 min (duas primeiras
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sessOes). Foram realizados aumentos de 2 min na duracéo e de 3% na intensidade
a cada duas sessdes até o final da segunda semana de aclimatacdo, quando o0s
ratos correram 48 min a 72% da velocidade maxima registrada antes da
intervencao; a inclinacdo da esteira foi mantida sempre a 5% ao longo de todo o
protocolo (tabela 4). A velocidade inicial de corrida foi estabelecida com base nos
resultados obtidos por Kunstetter (2013) e ajustada para corresponder a 60% da
velocidade maxima de corrida dos ratos nas respectivas temperaturas ambientes (24
°C = 17 m/min e 31 °C = 14 m/min). A escolha da intensidade inicial (60%) teve
como base estudos sobre aclimatagcdo ao calor que indicaram exercicios em
intensidade moderada em ambiente quente como mais toleraveis, permitindo a
manutencdo do esforco fisico por periodos prolongados (PERIARD; RACINAIS;
SAWKA, 2015); e o aumento progressivo da intensidade e duracao foi feito para
manter a mesma intensidade de estimulo termorregulatério ao longo das 10 sessdes
(figura 4). Durante cada sessao de aclimatacao, foram medidas Tint, Trele € Tamvs: A
temperatura col6nica foi escolhida como medida da Tyt tanto para ndo expor os
ratos a cirurgia de insercdo do sensor abdominal, quanto devido ao longo periodo
em que 0S sensores permaneceriam em uso em um sé experimento, inviabilizando

outras pesquisas com este equipamento no mesmo periodo.

Tabela 4 - Duracgéo e intensidade das 10 sessfes de aclimatacdo nos grupos exercitados

Grupos Exercicioa24°C (E24) e a31°C (E 31)

Sessdes 1-2 3-4 5-6 7-8 9-10
\E/ezlgudade 17,0 m/min 17,5 m/min 18,0 m/min 18,5 m/min 19,0 m/min
\E/eel,imdade 14,0 m/min 14,5 m/min 15,0 m/min 15,5 m/min 16,0 m/min

Duragéo 40 min 42 min 44 min 46 min 48 min
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A variagdo na intensidade e duragdo das sessdes de exercicio foi
elaborada de forma a manter a mesma intensidade de estimulo termorregulatério ao
longo de todas as sessfes de intervencdo, método conhecido como isotérmico (ou
hipertermia controlada). Para representar esse estimulo, foi calculada a razéo entre
a A Tyt e a distancia percorrida (A °C / km) para cada sessédo de intervencao foram
calculados e comparados entre os dois ambientes (31 °C vs. 24 °C) e ao longo das
10 sessdes de intervencao. A A Tyt / km foi avaliada por meio de uma ANOVA two-
way com medidas repetidas apenas para o fator sessdo, ndo foram identificadas
diferencas entre as sessfes (efeito principal de sessdes; F = 0,411; p = 0,928); o
grupo E 31 apresentou maiores valores para essa razao do que o grupo E 24 (efeito
principal de ambiente; F = 80,125; p <0,001); ndo houve interacdo entre os fatores
sessdo e ambiente (F = 0,547; p = 0,838). Esses dados indicam que os estimulos
termorregulatorios aplicados aos grupos E 31 e E 24 foram mantidos constantes
durante todos os 10 dias de intervencdo, sendo esses estimulos maiores para o

grupo E 31 (figura 4).



18

C1E24
31
6 - @

E

= 54

O

S

.©

2 41

‘©

)

©

~ 3_ I

I._

2 T T o B T

o - THA

S 27

O

©

@

N1

]

14

0

1 2 3 = 5 6 F 8 9 10

Sessoes de aclimatacao

Figura 4 - Razédo A TINT por quildmetro percorrido (A °C / km) em cada sessao de intervengdo (1% a
102) de ratos para os grupos exercitados. E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. @ efeito
principal de ambiente (p < 0,001).

2.7.1 Controle das condigdes ambientais

A temperatura ambiente de 24 °C corresponde a temperatura em que 0s
ratos sdo mantidos no biotério. A determinacdo da temperatura no ambiente quente,
cujos experimentos foram realizados a 31 °C, se deu com base no estudo de
Drummond et al. (2016) em que os ratos exercitados a 31 °C apresentam maiores
aumentos das temperaturas cerebral, abdominal e da cauda e reducdo do
desempenho aerdbico em comparacdo com ratos mantidos a 24 °C. Essa
temperatura foi capaz de reduzir o desempenho dos ratos no primeiro exercicio
progressivo a 31 °C, mas ndo impediu a concluséo das 10 sessdes de aclimatagao.
Durante os experimentos nos grupos expostos a 31 °C, foram posicionados dois
aguecedores (Britania AB 110), um na parte anterior e um na parte posterior na

esteira. Tanto a 31 °C quanto a 24 °C, a temperatura ambiente foi medida
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posicionando-se um sensor (Thermistor YSI EZ-YSI-402) no interior da esteira

proximo ao rato.

2.8 Eutanasia

Um dia apés o exercicio progressivo poés-intervencdo, os ratos foram
anestesiados profundamente por meio de aplicacdo de cetamina (120 mg/kg i.p.) e
xilazina (15 mg/kg i.p.), diluidas em solucdo Unica, e eutanasiados por
exsanguinacdo, ou seja, morte pela indugdo de hipovolemia aguda. Escolhemos
esse método devido a proposta inicial deste estudo de analisar a ativacao de centros
termorregulatérios, o0 que exigia a realizacdo do procedimento de perfusdo; no
entanto, devido a dificuldades logisticas ndo foi possivel apresentar estes resultados
no presente estudo.

2.9 Variaveis medidas

Os valores de Tpeg, Tint € Tams foram registrados a cada 1 min durante
0s exercicios progressivos (31 °C e 24 °C) e as sess0es de intervencao.

= Tn7: foi medida por um termossensor (MEAS 440 series) inserido a 8 cm além
do esfincter anal, distancia que corresponde ao célon do rato, conforme descrito
por Donhoffer (1980 apud ROMANOVSKY; SIMONS; KULCHITSKY, 1998).

* Tpee: 0 termopar (MIT-EXACTA -Termopar Convencional Tipo "T”) para medida
da Tege foi posicionado na superficie lateral da cauda, devido ao
posicionamento lateral das veias responsaveis pelo retorno venoso (YOUNG
&DAWSON, 1982). Além disso, o termopar foi afixado a 1 cm da base da cauda,
espaco necessario para a fixagdo com esparadrapo sem contato com os pelos
do rato. A troca de calor entre a pele e o ambiente ocorre principalmente na
porcao proximal da cauda (a poucos cm da sua base); neste contexto, a por¢cao
distal da cauda tem sido considerada altamente pecilotérmica, visto que a
temperatura distal da cauda reproduz os valores de temperatura ambiente
(THORINGTON, 1966).

= Taus: foi medida através de um termopar (Thermistor YSI EZ-YSI-402) afixado

no teto da caixa de acrilico que envolve a esteira rolante.
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= Tempo total de exercicio (TTE): o tempo transcorrido entre o inicio e a

interrupcdo do exercicio (fadiga) foi utilizado como indice do desempenho

aerobico dos ratos.

= Massa corporal (g): os ratos foram pesados diariamente e a variacdo de massa

utilizada como indicadores indiretos do estado de hidratacdo e da saude dos

ratos.
2.10 Variaveis calculadas

» Distancia percorrida (m): foi calculada a distancia para cada estagio completo

e para o estdgio incompleto durante o exercicio progressivo. Na sequéncia,
essas distancias correspondentes a cada estagio foram somadas, conforme a

equacdao descrita abaixo:
D1=V1- t1, D2=V2- t2, DINC = VINC ' tINC
Dt=D1+D2+D3+D4....+ Dine

Onde, D = distancia percorrida (m), Dinc = distancia do estagio incompleto (m), V =
velocidade (m/min), Vine = velocidade do estagio incompleto, t = tempo total do

estagio (min), tiyc = tempo no estagio incompleto, Dt = distancia total (m).

= Velocidade maxima de corrida (Vmax; m/min): foi calculada a partir da equacao

adaptada do estudo de Kuipers et al. (1985):
Vmax. =V + (t/ 180)

Onde, V = velocidade do ultimo estagio completo (m/min); t = tempo, em segundos,

permanecido no estagio incompleto.

» Razdo entre a A Tyt € a distancia percorrida (A°C / km): foi calculada dividindo-se

a variacdo da T\t (ATt final - ATyt inicial) pela quilometragem percorrida

durante o exercicio (km):
Razao = (ATnt final - AT\t inicial) / km

Sendo que, Aqnt = variagdo da temperatura interna (em °C) entre o fim e o inicio do

-

exercicio; e km = distancia total percorrida durante o exercicio. E importante

destacar que esta razdo esta inversamente relacionada a eficiéncia
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termorregulatoria; ou seja, quanto menor a razdo, mais eficiente € a termorregulacéo

do rato.
2.11 Analise estatistica

As variaveis foram submetidas ao teste de normalidade de Shapiro-Wilk
e, uma vez que a maioria das varidveis medidas apresentaram distribuicdo normal,
foram descritas como média + erro padrao da meédia (EPM). O nivel de significancia
adotado foi de a = 5% e o software estatistico utilizado para as andlises foi o0 Sigma
Plot versdo 11.0. As variaveis de controle, as variaveis termorregulatorias e de
desempenho aerdébico medidas durante o exercicio progressivo (a 24 °C ou 31 °C)
pré-intervencdo foram analisadas atravées de ANOVAs one-way, levando-se em
consideracdo o fator grupo. Quando as variaveis ndo apresentaram distribuicdo

normal, foram realizadas ANOVAs one-way em postos (Kruskal-Wallis).

As variaveis de controle, varidveis termorregulatérias e de desempenho
para a primeira ou décima sessdo de aclimatacdo foram analisadas por meio de
ANOVAs two-way, levando-se em consideracdo os fatores ambiente (24 °C vs. 31
°C) e tratamento (E vs. R). As curvas de cinética das temperaturas corporais para as
sessOes de aclimatacdo (12 ou 102) foram analisadas por meio de ANOVAs three-
way, as quais avaliaram os fatores tempo (medidas feitas ao longo das sessoées),
ambiente e tratamento. A raz&o entre o A Tyt e a distancia percorrida (A °C / km) foi
comparada ao longo das sessdes de intervencao (da 12 até a 10%) e entre grupos
exercitados (E 24 vs. E 31) por meio de uma ANOVA two-way, com medidas

repetidas apenas para o fator sessao de intervencéo.

Para o exercicio progressivo poés-intervencdo a 31 °C, as variaveis de
controle foram analisadas através de ANOVAs one-way para o fator grupo. As
curvas de cinética das temperaturas corporais foram analisadas por meio de
ANOVAs three-way, as quais avaliaram os efeitos dos fatores tempo (ao longo do
exercicio), ambiente da intervencdo e tratamento. Para as variaveis
termorregulatorias e de desempenho aerdébico foi calculada a variacdo causada pela
intervencgédo (A = valor obtido no exercicio progressivo pos-intervengéo a 31 °C; valor
obtido no exercicio progressivo pré-intervencdo a 31 °C) e os dados expressos em
delta foram comparados entre grupos e ambientes da intervencdo através de
ANOVAs two-way.
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3 RESULTADOS

3.1 Progressivo a24°C

3.1.1 Variaveis de controle, variaveis fisioldégicas e de desempenho aerdbico de ratos

submetidos ao exercicio progressivo

Antes de alocar os ratos aos quatro grupos experimentais, 0s animais
foram submetidos a dois exercicios progressivos: o primeiro foi realizado a 24 °C,
enquanto o segundo a 31 °C. O objetivo desses exercicios foi assegurar que 0s
ratos alocados aos diferentes grupos apresentassem capacidade aerObica e
respostas termorregulatorias intrinsecas semelhantes. Assim, poderiamos assegurar
qgue as diferencas observadas no momento pdés-intervencao seriam causadas pelas
intervengdes e ndo por diferencas intrinsecas nas respostas avaliadas.

As variaveis fisiologicas avaliadas, Tt inicial, Tyt na fadiga, A Tnt, razéo
A T\t / distancia percorrida, Tpg g inicial e Tpg g na fadiga ndo foram diferentes no
momento pré-intervencdo entre os ratos que posteriormente foram alocados aos
quatro diferentes grupos experimentais (tabela 5).

O TTE foi utilizado para parear o desempenho aerdbico intrinseco dos
ratos alocados para os diferentes grupos e possibilitou calcular a velocidade maxima
alcancada pelos ratos, a qual, por sua vez, foi utillizada para determinar a
intensidade do exercicio posteriormente realizado no ambiente temperado (grupo E
24). As variaveis de desempenho aerobico, o TTE e a distancia percorrida ndo foram
diferentes no momento pré-intervencdo entre os ratos alocados aos diferentes
grupos experimentais (tabela 5).

Por fim, as variaveis de controle, massa corporal e a Taus ha fadiga, ndo
foram diferentes no momento pré-intervencao entre os ratos alocados aos diferentes
grupos (tabela 5). A Tawug inicial do grupo E 31 foi menor em relacédo ao grupo E 24
(p < 0,05), mas essa diferenca nao alterou a resposta termorregulatéria (Tt inicial,
Tint na fadiga, A Tint, razdo A Tyt / distancia percorrida) nem o desempenho dos

ratos (TTE e distancia percorrida), conforme relatado acima.



Tabela 5 - Variaveis de controle, variaveis fisiologicas e desempenho aerdbico dos ratos durante o

exercicio progressivo a 24 °C realizado antes das intervengges

PROGRESSIVO 24 °C

Parametro R 24 R31 E24 E31 F p
TTE (min) 55,2 58,3 59,0 60,3

0,499 0,686
EPM 3,3 3,1 2,6 3,1
TINT inicial (°C) 36,96 37,12 36,82 36,82

1,483 0,242
EPM 0,07 0,11 0,15 0,10
TINT fadiga (°C) 40,75 40,71 40,14 40,74

1,562 0,223
EPM 0,20 0,35 0,13 0,26
A TINT (°C) 3,79 3,59 3,32 3,92

H=4,2641 0,234

EPM 0,22 0,36 0,10 0,24
Distancia (m) 1044 1129 1148 1191

0,481 0,698
EPM 94 91 75 93
Razdo A TINT / 3,77 324 2,96 3,49
distancia (°C / km) ' ' ' ' 1.170 0.340
EPM 0,35 0,33 0,15 0,41
Massa corporal(g) 268 263 252 271

0,882 0,463
EPM 12 10 8 8
TPELEinicial (°C) 26,8 26,3 26,7 26,0

0,247 0,863
EPM 0,4 0,8 0,6 1,0
TPELEfinal (°C) 31,8 31,8 30,9 32,5

1,923 0,151
EPM 0,7 0,3 0,6 0,4
TAMB inicial (°C) 24,13 23,59 24,27 2351c

3,626 0,026
EPM 0,08 0,20 0,16 0,29
TAMB fadiga (°C) 24,36 24,61 24,20 24,44

1,165 0,342
EPM 0,14 0,12 0,18 0,17

Variaveis analisadas por meio de ANOVAs one-way. EPM = erro padrdo da média, TAMB =
temperatura ambiente, TINT = temperatura corporal interna, TPELE = temperatura da pele,
TTE = tempo total de exercicio. T ANOVA one-way em postos (Kruskal-Wallis). ¢ - p < 0,05
VS. grupo E 24.
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3.2 Progressivos a 31 °C pré-intervengao

3.2.1 Variaveis controles, variaveis fisiolégicas e de desempenho aerdbico de ratos

submetidos ao exercicio progressivo

As varidveis fisiologicas (Tt inicial, Tyt na fadiga, A Tint, Teee inicial,
Teere na fadiga e razdo A Tt / km percorrido), as varidveis de desempenho
aerobico (TTE e distancia percorrida) e as variaveis de controle (massa corporal dos
ratos, Taws inicial e Taws na fadiga) ndo foram diferentes no momento pré-
intervencdo entre o0s ratos que foram alocados posteriormente aos grupos
experimentais (tabela 6). Em conjunto com os dados da tabela 5, esses dados
demonstram que a alocacéo dos ratos nos grupos experimentais foi adequada. Vale
destacar que o TTE possibilitou calcular a velocidade maxima alcancada pelos ratos,
a qual, por sua vez, foi utilizada para determinar a intensidade do exercicio

posteriormente realizado no ambiente quente (grupo E 31).
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Tabela 6 - Variaveis de controle, variaveis fisiolégicas e desempenho aerébico dos ratos durante
exercicio progressivo a 31 °C antes das intervengdes

PROGRESSIVO 31 °C PRE

Parametro R 24 R 31 E 24 E31 F p
TTE (min) 52,1 54,3 52,0 54,4
0,163 0,920
EPM 4,6 2,8 3,5 2,3
TINT inicial (°C) 36,85 37,03 36,59 36,69
1,806 0,171
EPM 0,11 0,19 0,12 0,14
TINT fadiga (°C) 41,46 41,26 40,54 41,10
1,739 0,184
EPM 0,15 0,30 0,40 0,28
A TINT (°C) 4,62 4,23 3,95 4,41
1,403 0,264
EPM 0,16 0,23 0,33 0,17
Distancia (m) 968 1015 958 1017
0,122 0,946
EPM 124 75 89 60
Razao A TINT/
distancia (°C / km) >30 4z2r 422 452 o8t 0,749
EPM 0,70 0,29 0,26 0,49
TPELE inicial (°C) 28,44 28,37 26,99 27,25
H=1,245t 0,742
EPM 0,57 0,73 1,01 1,17
TPELE fadiga (°C) 34,66 34,10 32,93 33,94
1,137 0,352
EPM 0,60 0,81 0,60 0,70
Massa corporal (9) 262 258 251 270
H=1,925f 0,588
EPM 12 8 8 5
TAMB inicial (°C) 30,99 31,60 31,40 31,34
1,558 0,223
EPM 0,27 0,28 0,15 0,21
TAMB fadiga (°C) 31,82 31,51 31,41 31,83
H=2,3631 0,501
EPM 0,31 0,14 0,19 0,15

Variaveis analisadas por meio de ANOVAs one-way. EPM = erro padrdo da média,
TAMB = temperatura ambiente, TINT = temperatura corporal interna, TPELE =
temperatura da pele, TTE = tempo total de exercicio. + ANOVA one-way em postos

(Kruskal-Wallis).
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3.3 Primeira sessao de aclimatagao
3.3.1 Variaveis de controle e fisiolégicas

Conforme esperado, as Tyt € TpeLe iniciais ndo foram influenciadas pelo
tratamento e nem pelo ambiente e também n&o foram observadas interacdes
significativas para esses dois fatores nas temperaturas corporais iniciais (tabela 7). A
Tint final e a variagdo da Tt (ATnt) foram maiores nos grupos E em relagéo aos
grupos R (efeito principal de tratamento) e maiores a 31 °C do que a 24 °C (efeito
principal de ambiente); ndo houve interacéao entre os dois fatores para a T\yrfinal e a
ATnt. A Teee final foi maior nos grupos exercitados (efeito principal de tratamento) e
nos grupos expostos a 31 °C (efeito principal de ambiente) e ainda houve interagcéo
entre os dois fatores. A Tpg e final dos ratos dos grupos R 31, E 24 e E 31 foi maior
que a temperatura do grupo R 24.

Conforme planejado no nosso delineamento experimental, a distancia
percorrida foi maior nos grupos exercitados (efeito principal de tratamento, F =
3675,00; p < 0,001), menor nos grupos expostos a 31 °C (efeito principal de
ambiente, F = 31,90; p < 0,001), mas ndo houve interacdo entre os dois fatores
(tabela 7). A razdo A Ty / distancia percorrida foi calculada apenas para os grupos
exercitados, através de um teste t de Student, que identificou maiores valores para o
grupo E 31 (4,48 £ 0,20 °C/km) em comparacédo ao grupo E 24 (2,84 £ 0,51 °C/km; p
= 0,010) na primeira sessédo de aclimatacéo, indicando que o grupo E 31 apresentou
menor eficiéncia termorregulatéria e acumulou 57,7% mais calor que o grupo E 24
para cada quilébmetro percorrido.

As Taws inicial e final foram diferentes entre os ambientes experimentais
adotados (efeito principal de ambiente). No entanto, ndo foram observados efeito
principal de tratamento e nem interacdo entre os dois fatores, o que indica que nao
houve diferencas entre tratamentos (E vs. R) para a mesma Tavws @ que 0S ratos

foram expostos (24 °C vs. 31 °C; tabela 7).
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Tabela 7 - Variaveis fisiolégicas e de controle durante a primeira sesséo de aclimatacao

PRIMEIRA SESSAO DE ACLIMATACAO

Parametro R 24 R 31 E24 E3l pl p2 p3
TINT inicial (°C) 37,02 36,95 36,80 37,11

0,826 0,371 0,169
EPM 0,08 0,12 0,12 0,18
TINT final (°C) 38,33 3869 38,73 39,62

0,003& 0,005@ 0,207
EPM 0,10 0,18 0,17 0,29
Distancia (m) 34 14 680 360

<0,001&  <0,001@ <0,001
EPM 0 0 0 0
A TINT (°C) 1,31 1,74 1,93 2,51

0,001& 0,014@ 0,696
EPM 0,12 0,14 0,14 0,29
TPELE inicial (°C) 26,80 26,39 26,15 27,34

0,840 0,606 0,289
EPM 0,42 0,87 0,66 0,87
TPELE final (°C) 26,69 30,87% 30,94%  32,19%

<0,001 <0,001 0,027
EPM 0,77 0,77 0,46 0,52
TAMB inicial (°C) 2417 31,05 23,95 31,89

0,289 <0,001@ 0,061
EPM 0,38 0,25 0,11 0,24
TAMB final (°C) 24,35 30,30 24,35 31,58

0,197 <0,001@ 0,198
EPM 0,10 0,14 0,17 0,08

Variaveis analisadas por meio de ANOVAs two-way. p 1 = valor de p referente ao tratamento; p 2 =
valor de p referente ao ambiente em que foram realizados os tratamentos; p 3 = valor de p referente a
interacdo. a - p < 0,05 vs. grupo R 24.& efeito principal de tratamento (p < 0,05). @ efeito principal de
ambiente (p < 0,05).
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3.3.2 Curvas de cinética das temperaturas corporais durante a 12 sessédo de

aclimatacao

A Tyt medida na 12 sesséo foi maior nos grupos E (efeito principal de
tratamento; F = 169,728; p < 0,001) e nos grupos expostos a 31 °C (efeito principal
de ambiente; F = 188,206; p < 0,001), e aumentou ao longo da duracdo da sesséo
(efeito principal de tempo; F = 22,878; p < 0,001). Houve interacdo entre ambiente e
tratamento (F = 78,020; p < 0,001), na qual foram identificadas as seguintes
diferencas entre grupos: a Tyt do grupo E 31 foi maior que as temperaturas do
grupo R 31 (p = 0,004) e E 24 (p < 0,001). Além disso, a Tyt do grupo E 24 foi maior
do que aquela do grupo R 24 (p < 0,001) e a T)nt do grupo R 31 foi maior do que
aguela do grupo R 24 (p < 0,001). Nao foram identificadas interacdes entre 0s
fatores tempo e ambiente (F = 0,997; p = 0,478), tempo e tratamento (F = 1,302; p =
0,101) e nem interacéao tripla (F = 0,101; p = 1,000; figura 5).
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Figura 5 - Temperatura da pele de ratos durante a primeira sesséo de intervencado. R 24 = repouso a 24
°C; R 31 =repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. a - p < 0,05 vs. grupo R
24.b-p<0,05vs.grupoR 31.c-p<0,05vs. E 24.
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A Tpee foi maior nos grupos E (efeito principal de tratamento; F
441,340; p < 0,001) e nos grupos expostos a 31 °C (efeito principal de ambiente; F =
317,884; p < 0,001), e aumentou ao longo do tempo de intervencgao (efeito principal
de tempo; F = 6,439; p < 0,001). Foram identificadas interacbes entre tempo e
tratamento (F = 3,598; p < 0,001) e entre ambiente e tratamento (F = 12,429; p <
0,001), nas quais foram identificadas as seguintes diferencas entre grupos: o grupo
E 31 apresentou maiores aumentos de Tpeg e (= 1 °C mais alta) do que os grupos E
24 (p<0,001),R31(p<0,001) eR 24 (p <0,001), enquanto os grupos E 24 e R 31
apresentaram valores de Tpg e maiores que o0 grupo R 24. Entretanto, ndo foram
identificadas interacdes entre tempo e ambiente (F = 0,741; p = 0,882) e nem
interacéo tripla (F = 0,815; p = 0,788; ANOVA three-way; figura 6). As alteragbes
observadas na Tpg e indicam que a resposta da dissipacdo cutanea de calor obtida
foi dependente do tipo de intervencdo a que o grupo foi submetido, sendo que as
intervencdes envolvendo exercicio fisico (E 31 e E 24) proporcionaram maior desafio

termorregulatério e promoveram maiores aumentos na Tpg|e.
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Figura 6 - Temperatura da pele de ratos durante a primeira sesséo de intervencdo. R 24 = repouso a 24
°C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. a - p < 0,05 vs. grupo R
24.b-p<0,05vs. grupoR 31. c-p <0,05vs. grupo E 24.
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3.4 Décima sessao de aclimatagao

3.4.1 Variaveis de controle e fisiolégicas

A Tt inicial ndo foi influenciada pelo tratamento e nem pelo ambiente e
também ndo foram observadas interacfes significativas entre esses dois fatores
(tabela 8). De forma inesperada, a Tpge inicial foi maior nos grupos mantidos em
repouso do que nos grupos exercitados (efeito principal de tratamento); néo foi
observado efeito principal de ambiente e nem interac&o entre os dois fatores para a
TeeLe inicial. A Tyt final e a variagdo da Tt foram maiores nos grupos E em relagéo
aos grupos R (efeito principal de tratamento) e maiores a 31 °C do que a 24 °C
(efeito principal de ambiente); ndo houve interacdo entre os dois fatores para a Tyt €
a AT\nt. A Teee final foi maior nos grupos exercitados (efeito principal de tratamento)
e Nnos grupos expostos a 31 °C (efeito principal de ambiente) e ainda houve interacao
entre os dois fatores. A Tpg e final dos ratos dos grupos R 31, E 24 e E 31 foi maior
que a temperatura do grupo R 24.

Conforme planejado no nosso delineamento experimental, a distancia
percorrida foi maior nos grupos exercitados (efeito principal de tratamento, p <
0,001), menor nos grupos expostos a 31 °C (efeito principal de ambiente, p < 0,001)
e nao houve interacdo entre os dois fatores, ou seja, as distancias percorridas pelos
grupos E foi superior aquelas percorridas pelos grupos R. A razdo A Ty / distancia
percorrida foi calculada apenas para os grupos exercitados, através de um teste t de
Student, que identificou maiores valores para o grupo E 31 (4,23 + 0,43 °C/km) em
comparacao ao grupo E 24 (2,41 + 0,14 °C/km; p = 0,002) na décima sessdo de
aclimatacdo, indicando que o grupo E 31 apresentou menor eficiéncia
termorregulatéria e acumulou 75,5% mais calor que o grupo E 24 para cada
quildmetro percorrido. As Tamg inicial e final foram diferentes entre os ambientes
experimentais adotados (efeito principal de ambiente). No entanto, ndo foram
observados efeito principal de tratamento e nem interagédo entre os dois fatores para
a Taws inicial (tabela 8). Em relacdo a Tawg final, foi observado que os ratos se
exercitaram a uma maior temperatura que 0s ratos mantidos em repouso (efeito
principal de tratamento), embora também néo tenha sido observada interacéo entre

os dois fatores.
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DECIMA SESSAO DE ACLIMATACAO

Parametro R 24 R 31 E 24 E31 p1l p2 p3
TINT inicial (°C) 36,60 36,54 36,47 36,43
0,193 0,567 0,899
EPM 0,08 0,12 0,08 0,08
TINT final (°C) 37,94 38,36 38,67 39,68
0,003& 0,031 @ 0,350
EPM 0,23 0,47 0,11 0,34
Distancia (m) 38 32 912 768
<0,001& <0,001@ <0,001
EPM 0 0 0 0
A TINT (°C) 1,34 1,82 2,20 3,25
<0,001& 0,016 @ 0,345
EPM 0,24 0,43 0,13 0,33
TPELE inicial (°C) 26,44 28,50 25,55 26,22
0,029& 0,057 0,322
EPM 0,75 0,78 0,61 0,61
TPELE final (°C) 26,71 32,09a 30,65a 32,64ac
0,001 <0,001 0,011
EPM 0,63 0,68 0,62 0,53
TAMB inicial (°C) 23,21 31,12 23,62 31,11
0,261 <0,00l @ 0,235
EPM 0,22 0,14 0,14 0,17
TAMB final (°C) 23,87 31,56 24,29 31,75
0,005& <0,00l1@ 0,196
EPM 0,11 0,10 0,04 0,11

Variaveis analisadas por meio de uma ANOVA two-way. p 1 = valor de p referente ao tratamento;
p 2 = valor de p referente ao ambiente em que foram realizados os tratamentos; p 3 = valor de p
referente a interacéo. a - p <0,05 vs. grupo R 24. ¢ - p <0,05 vs. grupo E 24. & efeito principal de
tratamento (p < 0,05). @ efeito principal de ambiente (p < 0,05).




32

3.4.2 Curvas de cinética das temperaturas corporais durante a 10® sessao de
aclimatacao

Na 102 sessdo de intervencdo, a Tyt dos grupos E foi maior que a
observada nos grupos R (efeito principal de tratamento; F = 428,826; p <0,001),
assim como a Tyt dos grupos 31 °C foi maior que a T\t dos grupos 24 °C (efeito
principal de ambiente; F = 112,471; p <0,001). Além disso, a T\t aumentou ao longo
da 102 sesséo de intervencdo (efeito principal de tempo; F = 18,383; p <0,001).
Houve interacdo entre tempo e ambiente (F = 1,441; p = 0,027), tempo e tratamento
(F = 2,583; p < 0,001) e ambiente e tratamento (F = 9,432; p = 0,002); nas quais
foram identificadas as seguintes diferencas: a T\t no grupo E 31 foi maior que a
temperatura nos grupos R 31 (p < 0,001) e E 24 (p < 0,001); o grupo E 24
apresentou maior Tyt que o grupo R 24 (p < 0,001); e o grupo R 31 apresentou
maior Tyt que o grupo R 24 (p < 0,001). Entretanto nao houve tripla interagéo (F =
0,163; p = 1,000). A Tnt parece ser semelhante entre grupos até aproximadamente
o minuto 10, quando a Tyt do grupo E 31 continua elevando-se de forma marcante,
diferenciando-se dos demais grupos. Enquanto isso, a Tyt dos outros trés grupos
estabilizou por volta dos 15 — 20 min em valores que sdo mantidos até o fim da
intervencao; vale destacar que os valores em que a Tyt atinge um platd sdo mais

elevados nos grupos E 24 e R 31 em relagéo ao grupo R 24 (figura 7).
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Figura 7- Temperatura interna de ratos durante a uUltima sessé@o de intervencdo. R 24 = repouso a 24
°C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. a - p < 0,001 vs. grupo
R 24.b-p<0,001vs. grupoR 31. c-p<0,001 vs. grupo E 24.

A Tpee na 102 sessao de intervencao foi maior nos grupos E (efeito
principal de tratamento; F = 357,133; p < 0,001) e nos grupos expostos a 31 °C
(efeito principal de ambiente; F = 1087,608; p <0,001). A Tyt também aumentou ao
longo da sessédo de intervencéo (efeito de tempo; F = 14,465; p < 0,001). Foram
identificadas interagcdes entre tempo e tratamento (F = 5,453; p < 0,001) e entre
ambiente x tratamento (F = 222,981; p < 0,001), nas quais foram identificadas as
seguintes diferencas: a Tpg g N0 grupo E 31 foi maior que nos grupos R 31 (p <
0,001) e E 24 (p < 0,001), enquanto a Tpg e foi maior nos grupos E 24 e R 31 do que
no grupo R 24 (p = 0,005 e p < 0,001, respectivamente). Nao houve interacéo entre
tempo e ambiente (F = 1,029; p = 0,419) ou tripla interacdo (F = 1,084; p = 0,324,
figura 8).
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Figura 8 - Temperatura da pele de ratos durante a Ultima sessao de intervengcdo. R 24 = repouso a 24
°C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. a - p 0,005 vs. grupo R
24.b - p <0,001 vs. grupo R 31. ¢ - p < 0,001 vs. grupo E 24.

3.5 Progressivo a 31 °C pés-intervencgao
3.5.1 Variaveis de controle durante o exercicio progressivo pés-intervencao

Ao fim das sessbes de intervencdo, os ratos foram submetidos
novamente a um exercicio progressivo no calor até a fadiga. A massa corporal dos
ratos nado foi diferente entre os grupos experimentais (F = 2,217; p = 0,110). Além
disso, a Tawug inicial (F = 1,421; p = 0,259) e a Tawg ha fadiga ndo foram diferentes
entre grupos no momento pos-intervencao (F = 2,247; p = 0,107, tabela 9), indicando
gue as condi¢des térmicas para a execucdo do exercicio foram semelhantes entre
os ratos que foram submetidos a diferentes intervencfes. A distancia percorrida
pelos grupos E 31 e E 24 foi maior que a distancia percorrida pelos grupos R 24 e R
31 (efeito de grupo; tabela 9), mas 0s grupos mantidos em repouso e 0S grupos

exercitados nao foram diferentes entre si.
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Tabela 9 - Variaveis de controle de ratos submetidos ao exercicio progressivo a 31 °C ap6s as

intervencdes
PROGRESSIVO 31 °C POS
Parametro R 24 R31 E24 E31 F p
Massa corporal (g) 333 306 289 312
2,217 0,110
EPM 15 13 10 10
TAMB inicial (°C) 31,24 31,72 31,34 31,53
1,421 0,259
EPM 0,22 0,19 0,13 0,16
TAMB fadiga (°C) 31,91 31,49 31,55 31,44
2,247 0,107
EPM 0,13 0,18 0,10 0,15
A , 972,5 925,5 1582,3"  1533,9%
(Dr;s)tanua percorrida 10,750  <0,001
112,3 89,2 99,7 121,6

Variaveis analisadas por meio de ANOVAs one-way. EPM = erro padrdo da média, TAMB =
temperatura ambiente. a - p < 0,001 vs. grupo R 24. b - p < 0,001 vs. grupo R 31.

3.5.2 Curvas de cinética das temperaturas corporais durante o exercicio

progressivo pés-intervencao

A Tyt foi menor nos grupos E pés-intervencdo quando comparados com

0s grupos R (efeito principal de tratamento; F = 126,061; p < 0,001) e, além disso, 0s

grupos expostos a 31 °C apresentaram maior Tyt que 0S grupos 24 °C (efeito

principal de ambiente; F = 21,665; p < 0,001). Conforme esperado, a T\t aumentou

ao longo do exercicio progressivo (efeito principal de tempo; F = 99,111; p < 0,001).
N&o foram identificadas interacdes entre tempo e ambiente (F = 0,368; p = 1,000),

entre tempo e tratamento (F = 1,122; p = 0,278) nem entre ambiente e tratamento (F

= 0,0978; p = 0,755), tampouco houve tripla interacdo (F = 0,193; p = 1,000; figura

9).
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Figura 9 - Temperatura interna de ratos submetidos ao exercicio progressivo a 31 °C pés-intervencao.
R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. $
Efeito principal de tempo (p < 0,001); @ Efeito principal de ambiente (p < 0,001); & Efeito principal de
tratamento (p < 0,001; ANOVA three-way).

A Tpele NO momento pos-intervencdo nao foi diferente entre os grupos
submetidos as intervencfes a 31 °C vs. 24°C (efeito principal de ambiente, F =
2,424; p = 0,120) e nem entre 0s grupos exercitados ou mantidos em repouso (efeito
principal de tratamento, F = 0,371; p = 0,543). No entanto, a Teg e foi diferente ao
longo do tempo de exercicio (F = 30,898; p < 0,001), tendo aumentado de forma
marcante a partir de 5 — 10 min de corrida. Nao foram identificadas interacdes entre
tempo e ambiente (F = 0,116; p = 1,000), entre tempo e tratamento (F = 0,0784; p =
1,000), entre ambiente e tratamento (F = 0,139; p = 0,709), nem foi identificada a
tripla interacdo (F = 0,128; p = 1,000). A resposta da Tpg_g, durante estresse térmico
imposto pelo exercicio progressivo no calor até a fadiga, ndo foi modificada pelas

intervencdes adotadas (figura 10).
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Figura 10 - Temperatura da pele de ratos submetidos ao exercicio progressivo a 31 °C apd6s as
intervengdes. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 =
exercicio a 31 °C. $ Efeito principal de tempo de exercicio (p < 0,001; ANOVA three-way).

3.5.3 Tempo total de exercicio

Para avaliacdo do desempenho aerébico dos ratos, foi medido o TTE
durante o exercicio progressivo a 31 °C. Para facilitar a interpretacdo dos dados, nés
calculamos a diferenca entre o desempenho pré- e pés-intervencao (A TTE = TTE
pos — TTE pré) para cada um dos quatro grupos experimentais. Estes dados foram
analisados por meio de uma ANOVA two-way, sendo que 0s seguintes fatores de
variagao foram avaliados: os ambientes onde os tratamentos foram realizados (24 °C
vs. 31 °C) e os tratamentos (exercicio crdnico vs. repouso; Figura 11). Este
procedimento de célculo das diferencas de TTE entre pds- e pré-intervencédo foi
realizado também para todos os parametros termorregulatérios avaliados neste
estudo; os valores positivos nas figuras indicam aumento do valor induzido pela

intervencao, enquanto valores negativos indicam redugéo induzida pela intervencao.
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A analise da variacdo do TTE mostrou efeito principal de tratamento (F =
29,908; p < 0,001), mas ndo mostrou efeito principal de ambiente (F = 1,115; p =
0,301) e nem foi identificada interacdo entre os fatores ambiente e tratamento (F =
0,001; p = 0,966). Portanto, os grupos E apresentaram maiores aumentos do TTE
quando comparados aos grupos R (p < 0,001; figura 11), independente das

condi¢gbes ambientais.
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Figura 11 - Diferenga entre os momentos pré- e pés-intervengdes no TTE medido durante exercicios
progressivos a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a
24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C). & Efeito principal de tratamento (p < 0,001).

3.5.4 Temperatura interna inicial (°C)

A Tyt inicial no exercicio progressivo no calor ndo foi influenciada pelo
ambiente (efeito principal de ambiente; F = 0,390; p = 0,538) nem pelo tratamento
(efeito principal de tratamento; F = 0,175; p = 0,679) utilizados nas intervencoes.
N&o foram identificadas interacbes entre ambiente e tratamento (F = 0,396; p =
0,535; figura 12). Estes resultados significam que a Tyt inicial ndo foi influenciada
pelas 2 semanas de exercicio crénico, pela exposicdo ao ambiente quente e nem
pela associacdo de ambos os estimulos. Vale destacar a reducdo desses valores

pos-intervencdo em todos os grupos, conforme indicado pelos valores negativos
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(figura 12), o que pode estar associado a reducdo do estresse de manipulagédo para
insercdo do sensor no cllon e fixacdo do termopar na cauda, procedimentos

realizados antes de colocar o rato na esteira.
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Figura 12 - Diferenca entre 0s momentos pré- e pés-intervengfes na temperatura interna medida no
inicio do exercicio progressivo a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 =repouso a 31 °C; E
24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C (ANOVA two-way).

3.5.5 Temperatura da pele inicial (°C)

A Tpge inicial ndo foi influenciada pelo ambiente (efeito principal de
ambiente; F = 0,467; p = 0,501) ou tratamento (efeito principal de tratamento; F =
0,265; p = 0,611) que foram utlizados nas intervengcbes. N&o foi identificada
interacdo entre ambiente e tratamento (F = 0,234; p = 0,633; figura 13). Estes
resultados significam que a Tpg e inicial ndo foi influenciada pelas 2 semanas de
exercicio crénico, pela exposicdo ao ambiente quente e nem pela associacdo de

ambos os estimulos.
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Figura 13 - Diferenca entre os momentos pré- e pés-intervencdes na temperatura da
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pele medida no inicio do exercicio progressivo a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a
24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C
(ANOVA two-way)

3.5.6 Temperatura interna na fadiga (°C)

comparados aos grupos R (efeito principal de tratamento; F = 6,085; p = 0,021), mas

Os grupos E apresentaram maiores valores de Tt na fadiga, quando

os valores Tyt na fadiga nédo diferiram entre os ambientes de intervencéo (efeito

principal de ambiente; F = 0,377; p = 0,544). Nao houve interacdo entre os fatores

ambiente e tratamento (F = 3,511; p = 0,072; figura 14). Estes resultados indicam

gue a diferenca entre os momentos pos- e pré-intervencdo nos valores de T\t

atingidos na fadiga nos grupos E pode ser possivelmente, atribuida a maior
producéo de calor metabdlico durante o exercicio, visto que esses grupos também

apresentaram aumento de aproximadamente 20 min no TTE durante o exercicio em

guestéo (figura 11).
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Figura 14 - Diferenca entre 0s momentos pré- e pés-intervengbes na temperatura interna atingida na
fadiga durante o exercicio progressivo a 31 °C. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 =repouso a 31 °C; E 24 =
exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. & Efeito principal de tratamento (p = 0,021). * diferente do

grupo R 24 (p = 0,005).

3.5.7 Temperatura da pele na fadiga (°C)

A Teee final ndo foi diferente entre as temperaturas ambientes da
intervencao (efeito principal de ambiente; F = 0,377; p = 0,885) e entre os grupos R
e E (efeito principal de tratamento; F = 6,085; p = 0,100); ndo houve interacdo entre
os fatores ambiente e tratamento (F = 1,430; p = 0,243; figura 15). Esses resultados
significam que as variagdes na Tpge final parecem nao ser influenciadas pelo

exercicio crénico e nem pela exposi¢cdo ao ambiente quente.
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Figura 15 - Diferenca entre os momentos pré- e pés-intervencdo na temperatura da pele atingida na
fadiga durante o exercicio progressivo a 31 °C. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24
= exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C.

3.5.8 Variacdo da temperatura interna (A °C)

Ao se comparar 0s momentos pré- e pos-intervencédo, a variacdo de T\t
foi maior nos grupos E quando comparados aos grupos R (efeito de tratamento; F =
5,012; p = 0,034), independente do ambiente em que o exercicio foi realizado; a
variacdo da Tyt nao diferiu entre os ambientes de intervencédo utilizados (efeito de
ambiente; F = 0,878; p = 0,357) e nao foi identificada interacdo entre os fatores
ambiente e tratamento (F = 2,366; p = 0,136; figura 16). Os valores positivos
observados nos grupos E indicam que a variagdo da Tyt ho momento pos-
intervencao foi maior em relagcdo ao momento pré-intervencao, o que provavelmente

resultou do maior tempo de exercicio nesses grupos (figura 11 — TTE).
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Figura 16 - Diferenca entre 0s momentos pré- e pds-intervencdes na variagdo da temperatura interna
(A°C) durante o exercicio progressivo a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a
31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C. & Efeito principal de tratamento (p = 0,034).

3.5.9 Variacao da temperatura da pele (A °C)

Ao se comparar 0s momentos pré- e pés-intervencao, a variacao de Tpg e
nao diferiu entre os tratamentos R e E (efeito principal de tratamento; F = 2,214; p =

0,149) ou ambientes de intervencao utilizados (efeito principal de ambiente; F

0,914; p = 0,348) e ndo houve interacdo entre os fatores ambiente e tratamento (F
0,814; p = 0,375; figura 17), indicando que o exercicio crbénico e a exposicdo ao

ambiente quente ndo influenciaram a variacdo da Teg g (figura 17).
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Figura 17 - Diferenca entre os momentos pré- e pos-interven¢des na variagdo da temperatura da pele
(A°C) durante o exercicio progressivo a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a
31 °C; E 24 = exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C.

3.5.10 Razéo variacdo da temperatura interna a cada quildometro percorrido

O delta da razdo entre a variacdo da Tyt e a distancia percorrida (ATt / km
pés — ATnr / km pré-intervencdo) foi menor nos grupos E (efeito principal de
tratamento; F = 8,161; p = 0,008), mas ndo foi diferente entre ambientes (efeito
principal de ambiente; F = 1,068; p = 0,311); além disso, ndo foi identificada
interacdo entre ambiente e tratamento (F = 0,661; p = 0,424; figura 18). Isso significa
que a reducdo da Tyt a cada quildbmetro nos grupos E apés a intervencgdo, contribuiu
para que esses animais percorressem maiores distancias e apresentassem maiores
TTEs que os grupos R, o que demonstra uma melhora consideravel na eficiéncia
termorregulatéria durante o exercicio, mesmo frente a um desafio termorregulatério

mais duradouro e mais intenso.
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Figura 18 - Diferenca entre os momentos pré- e pds-intervencdes na razdo A Tyt / km durante o
exercicio progressivo a 31 °C até a fadiga. R 24 = repouso a 24 °C; R 31 = repouso a 31 °C; E 24 =
exercicio a 24 °C; E 31 = exercicio a 31 °C.
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4 DISCUSSAO

Os protocolos de intervencao utilizados, caracterizados por trés diferentes
estimulos - R 31 (exposi¢cao passiva ao calor), E 24 (exercicio) e E 31 (exposi¢ao ao
calor e exercicio) - promoveram respostas termorregulatérias distintas entre os
grupos (figura 4), sendo observadas respostas fisiologias esperadas e né&o
esperadas durante um exercicio subsequente realizado no calor e até a fadiga.
Dentre as respostas esperadas, observamos nos grupos E o0 aumento do tempo total
de exercicio; o aumento da T\t na fadiga; a reducédo da razdo A Tyt / km e, em
todos os grupos, a redugéo da Tyt inicial. No entanto, como respostas inesperadas,
observamos que a Tpge inicial, final e 0 A Tpgle ndo foram diferentes entre os
tratamentos e que também n&o houve somacido das alteragbes induzidas pelo
exercicio cronico e pela exposigao ao ambiente quente.

O TTE aumentou apenas nos grupos E 31 e E 24 apds a intervencgéo,
indicando que o desempenho aerdbico foi influenciado pela realizagdo de exercicio
cronico, mas nao pela exposicdo ao ambiente quente. Como a T\t sempre
aumentou mais em todas as sessdes a E 31 em comparagdo com as sessodes a E
24, podemos sugerir que o ganho no desempenho aerobico foi independente da Tnt
alcancada durante as sessbOes de aclimatacdo. A adaptacdo ao calor, conforme
descrita por Taylor (2014), é alcangada quando ocorre a exposi¢ado a um estresse
com duragao e frequéncia suficiente para desencadear uma resposta fisioldgica
adaptativa correspondente, assim, pressupde-se a existéncia de um limiar de
estimulo que deve ser atingido para a adaptagdo. Além disso, a adaptagao ao calor
esta relacionada tanto a reduc¢do da carga térmica, quanto ao aumento da tolerancia
ao exercicio aerobico no calor ou em ambiente temperado, como apontam os
autores Nielsen et al. (1993) e Lorenzo et al. (2010). De uma perspectiva térmica, o
estresse é imposto pelo aumento da producdo de calor (exercicio fisico) e/ou pela
modificagdo da eficiéncia das vias de troca de calor com o ambiente (condugéo,
convecgao, evaporagao, radiagao; Taylor, 2014). Neste estudo, observamos que os
grupos R 31 e E 24 apresentaram valores de Tyt semelhantes ao longo das
sessdes de exercicio, embora apenas o grupo E 24 tenha apresentado aumento do
TTE no momento pés-intervengéo. Por outro lado, o grupo E 31 apresentou TNt

mais alta quanto comparada a Tyt do grupo E 24 e esses grupos apresentaram
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ganhos de TTE semelhantes, o que indica que o estimulo adaptativo para o aumento
do desempenho deve estar mais relacionado as alteragdes fisioldgicas (metabdlicas,
cardiovasculares, ventilatérias, neurais, etc.) promovidas pelo exercicio, e nao
necessariamente aos valores de Tyt atingidos e sustentados ao longo do protocolo
de intervencdo. Uma evidéncia disso € o aumento da eficiéncia termorregulatoria
observada nos grupos E pdés- intervengao, representada pela redugao da razdo AT Nt
(°C) / km (figura 18), que permitiu aos ratos exercitados manter o exercicio por mais
tempo (= 20 min) do que os grupos R e do que seu proprio valor de TTE no
momento pré-intervengao.

A atenuacgao da elevagao da Tyt para cada quildmetro percorrido poés-
aclimatacéo foi observada nos grupos E 31 e E 24, mesmo com o aumento da
distancia total percorrida durante os exercicios progressivos. Esses resultados
sugerem uma melhora na eficiéncia termorregulatéria que poderia ser decorrente de
dois fatores principais: aumento da dissipacado cutdnea de calor e/ou 0 aumento da
eficiéncia mecanica durante a corrida. Durante a aclimatagdo, a Tpge foi
determinada pelo ambiente e ndo pelo tratamento adotado, os grupos expostos a 31
°C apresentaram maiores valores de Tpge que 0s grupos expostos a 24 °C. No
exercicio constante utilizado ao longo das sessbes de aclimatacdo, pudemos
observar que a variagéo de temperatura (ATt = Tint 102 sessé&o - Tyt 12 sesséo) do
grupo E 31 apresentou maiores redugdes do que as redugdes observadas no grupo
E 24 (E 31 =0,74; E 24 = 0,27). Ademais, o grupo E 31 apresentou maiores valores
de TpeLe que 0s demais grupos, o que em conjunto contribuiu para que o grupo E 31
apresentasse Tyt semelhante ao grupo E 24 durante a 102 sessao de aclimatagéo. A
reducdo da Tyt no grupo E 31, durante as sessdes de aclimatagado, indica uma
menor producao de calor metabdlico (a TpgLe Ndo foi diferente entre grupos) para a
mesma duragao e intensidade relativa de exercicio na 102 sessdo, o que permitiu a
esse grupo desempenhar o exercicio, sob estresse térmico, com mesma duragéo e
com Txt semelhante aquelas do grupo exercitado em ambiente temperado (E 24).
Entretanto, ao avaliamos a Tpge durante o exercicio progressivo até a fadiga pos-
intervengdao, ndo observamos aumentos na dissipagdo cutanea de calor nem
diferengas na TpgLe entre grupos, o que indica que as intervengdes adotadas né&o
foram capazes de promover adaptagdes na dissipagao cuténea de calor (figuras 10
e 17).
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A vasodilatagdo cutanea, avaliada pelo aumento da Tpgg, € indicada
como o principal mecanismo de perda de calor do rato durante o exercicio em
ambiente quente. A vasodilatagdo cutanea é responsavel por = 20% da perda de
calor metabdlico durante a exposi¢gao passiva ao ambiente quente (JOHANSEN,
1962). Thompson e Stevenson (1964) demonstraram que o aumento da Tyt (= 39,5
°C) parece ser o valor de limiar para desencadear a ativagcdo da vasodilatagédo
cutdnea. Outros autores verificaram que a Tpge parece responder
proporcionalmente aos aumentos da Tint (YOUNG & DAWSON, 1982 - exposi¢ao
passiva ao calor) também durante o exercicio em ambiente temperado (WANNER et
al., 2015). Todavia, mesmo com a redugao da Tyt inicial e a atenuagdo do aumento
da razado AT\t / km percorrido, a Tpg.g inicial e final ndo se alterou pds-intervencéao
(figuras 10 e 17), o que sugere que outros mecanismos, tais como o aumento da
eficiéncia mecanica e da evaporacao de liquidos a partir do trato respiratério possam
estar envolvidos na melhora do desempenho aerdbico durante exercicio progressivo
até a fadiga no calor.

Embora ndo tenha sido avaliada nesse estudo, é possivel que aumentos
na perda evaporativa de calor, principalmente a partir trato respiratorio, possam ter
contribuido para a redugdo do acumulo de calor metabdlico durante o exercicio.
Conforme apresentado por Gordon (1990), quando a Taws esta abaixo da zona
termoneutra do rato, onde a condutancia térmica € minima, a perda de calor
evaporativa representa de 5 a 15% da perda total de calor do animal (GORDON,
1990). Santiago et al. (2016) observaram diminuicdo da razdo entre o calor
acumulado e o trabalho realizado nos ratos treinados aerobicamente em esteira
quando comparados a ratos sedentarios, sendo que a redugao desta razdo se deu
em consequéncia do aumento da dissipacdo de calor pela cauda para a mesma
carga relativa (a 20% do trabalho total realizado, os ratos treinados apresentaram
maior TpegLe dO que os ratos sedentarios). Além disso, o deslocamento do limiar para
a dissipacao de calor para menores valores de Tyt nos ratos treinados também
indica facilitacdo desta troca de calor com o ambiente. Por outro lado, Teixeira-
Coelho et al. (2017) verificaram em ratos treinados aerobicamente, o aumento da
eficiéncia mecanica, avaliada a partir do custo energético da corrida para um
exercicio progressivo realizado pos-intervengao independente do método de
progressao de carga utilizado (progressao predominante na intensidade ou na

duragdo ou progressao alternada em ambas); todavia, os autores n&do avaliaram a
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TpeLe nesse experimento. No nosso estudo, ndo identificamos a modificacédo na
perda de calor mediada pela vasodilatacdo cutanea induzida pelo exercicio crénico
em ambiente quente. Assim, consideramos que a atenuagdo do aumento da TNt
associada ao aumento da distancia percorrida parece refletir a melhora da eficiéncia
mecanica de corrida dos ratos apos o treinamento.

Foi observada redugdo na Tyt inicial em todos os grupos apos a
aclimatacao, independente das intervengcbes adotadas, o que indica que essa
reducdo pode estar relacionada a reducio da resposta ao estresse. Kunstetter et al.
(2017) indicaram que apenas a colocagdo do animal na esteira & suficiente para
aumentar a T\t dos ratos em = 1 °C, mesmo sem a realizagdo de exercicio. Por
outro lado, Melia et al. (1994) avaliaram a resposta ao estresse (expressao de c-fos)
na habituagdo a um protocolo de contencdo através de exposi¢cdes repetidas, e
identificaram que a exposigdo cronica (4 e 9 dias) ao estresse de contengao
promoveu a reducdo da resposta ao estresse apds 4 dias de exposicao e quase
inexisténcia da mesma apos 9 dias de exposi¢cdo, ou seja, pouca ou nenhuma
resposta fisioldgica ao estimulo estressor foi observada. Kodesh et al. (2011 - ratos),
assim como Terblanche e Nel (1998 - ratos), ndo identificaram modificagdes na Tt
inicial / repouso entre os grupos expostos ao exercicio ou calor, de forma somada ou
isolada. Por outro lado, Santiago et al. (2016) observaram reducéo da Tyt de ratos
em repouso apos o treinamento aerdbico (reducado de aproximadamente 0,4 °C). No
nosso estudo, observamos redugdo da resposta ao estresse imposto por cada
intervengao, principalmente nos grupos R 31, E 24 e E 31, em que a Tr inicial
reduziu ao longo das sessdes de aclimatagédo e no exercicio progressivo no calor no
momento poés-intervengao, o que indica que tanto o calor quanto o exercicio fisico,
realizados de forma cronica, promoveram uma redugdo da resposta ao estresse.
Cabe ressaltar que, no presente estudo, foram utilizados um sensor retal e um
termopar, ambos afixados a cauda do animal, o que por si s6 gera desconforto no
animal, diferente daquele observado por Kunstetter et al. (2017) que utilizaram
sensor abdominal (interno), sugerindo que as repetidas sessGes na esteira néo
foram suficientes para reduzir o estresse gerado pela colocagdo dos sensores nos
ratos R 24.

Ratos e humanos apresentam valores basais de Tyt (36 — 37 °C) e da
pele (30 - 33 °C) semelhantes, quando mantidos em ambiente termoneutro

(GORDON, 1993). A maior area de superficie corporal (cerca de 5 vezes maior em
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humanos do que em ratos) e a maior quantidade de glandulas sudoriparas fazem
com que a evaporacao seja o principal mecanismo de dissipacdo de calor em
humanos. No caso dos ratos, a vasodilatacdo da cauda é o principal mecanismo de
dissipacéo de calor, sendo que a perda por meio desta via corresponde a 40% da
taxa metabdlica basal (YOUNG & DAWSON, 1982). Durante a corrida em esteira
rolante, a perda evaporativa em roedores é muito limitada, pois este mecanismo
depende do comportamento de espalhar saliva sobre o pelo (GORDON, 2012), o
gue o rato ndo consegue fazer enquanto esta correndo (GORDON, 1993). Situacao
semelhante ocorre em condi¢gbes quando a perda evaporativa de calor em humanos
é limitada durante o exercicio, como, por exemplo, quando o exercicio é realizado
ambiente quente e Umido (umidade relativa do ar superior a 60%), 0 que geralmente
representa uma condicdo de estresse térmico ndo compensavel (CHEUNG;
MCLELLAN; TENAGLIA, 2000). A despeito das diferengas encontradas no processo
de aclimatacido em seres humanos e ratos, a exposi¢ao continua ao calor em ratos
(simulando a aclimatizagdo natural) promove respostas termorregulatérias
semelhantes aquelas observadas apos a aclimatagdo com exercicio no calor em
humanos (SAREH et al.,, 2011; KUENNEN, 2011). No presente estudo, adotamos
uma exposicao curta com a mesma duragdo que as sessdes de intervencao,
envolvendo exercicio para a comparagao da resposta termorregulatéria decorrente
da exposicdo ao ambiente quente ou pelo exercicio crénico separadamente. E
importante destacar que 40 a 48 min de repouso no calor, durante 10 sessdes de
intervengao, nao foram suficientes para aclimatar os ratos ao calor. Apesar de a
elevacdo da T\t ser apontada como uma dos sinalizadores para a aclimatacao ao
calor, esta resposta ndao se mostrou como determinante para as adaptagdes
observadas no presente estudo. O aumento do desempenho e a atenuacido do
estresse térmico gerado pelo exercicio no calor nos grupos E (ndo foi observado
para R 31) indicam que o exercicio fisico crénico, independente do ambiente em que

foi realizado, foi eficiente em promover aclimatagao ao calor nos animais.
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5 CONCLUSAO

Das trés estratégias de aclimatacdo ao calor investigadas E31, E24 e
R31, as estratégias envolvendo o exercicio aerdbico cronico, independente do
ambiente em que o mesmo foi realizado, promoveram aumento da eficiéncia
termorregulatéria e do desempenho aerébico, além de maior tolerancia a valores
elevados de temperatura interna em ratos submetidos subsequentemente a um
exercicio progressivo no calor até a fadiga em ambiente quente.

O grupo R 31, apesar de promover elevacbes de Tyt semelhantes as
elevacbes observadas no grupo E 24, ndo apresentou melhora na eficiéncia
termorregulatoria nem no desempenho aerobico durante o exercicio progressivo no
calor até a fadiga em ambiente quente.

O aumento da carga térmica promovido pelo calor somado ao exercicio (E
31) ndo promoveu melhora adicional na termorregulacdo ou no desempenho
aerdbico dos ratos. Por fim, a elevacdo de temperatura apenas nao foi suficiente
para promover adaptacdes na termorregulacdo ou no desempenho, o que indica que
as adaptacdes observadas sao decorrentes do exercicio aerobico, independente da

temperatura ambiente em que a intervencao foi realizada.
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