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INTRODUCAO

O alto consumo de dietas ricas em gorduras saturadas e acucares simples (HP) associado a habitos sedentarios sao fatores que contribuem para
o desenvolvimento de sobrepeso e obesidade. Estas alteracdoes promovem um estado proinflamatorio, causam resisténcia periférica a insulina e,
ainda, prejudicam o metabolismo cerebral. A glicose € considerada o principal substrato energetico para o cérebro. No entanto, em condigdes de
alta demanda energeética, outros substratos como corpos cetonicos e lactato podem servir como alternativa energética. Para tanto, os
transportadores de monocarboxilatos (MCTs) favorecem o fluxo de lactato entre estas células e a sua oxidacao para producao de energia. Por
outro lado, o aumento do metabolismo oxidativo € associado ao aumento de extravazamento de protons e producao de peroxido de hidrogénio
(H202) pela mitocondria. Consequentemente, pode haver uma menor producido de ATP pela mitocondria. Neste contexto, € importante
considerar que o exercicio fisico € uma estratégia importante para o manejo da obesidade e do ganho de peso e para a melhora de parametros
metabolicos cerebrais, como a captacao de glicose. Entretanto, o impacto do exercicio no metabolismo mitocondrial, na expressao dos MCTs e

da piruvato desidrogenase (PDH) ainda nao € conhecido.

MATERIAIS E METODOS

Camundongos C57BJ machos com 30 dias de idade foram divididos em diferentes grupos experimentais (n = 15 animais/grupo): CDS (dieta
controle sem exercicio), CDE (dieta controle e exercicio), HPS (dieta HP sem exercicio) e HPE (dieta HP e exercicio). Os tratamentos tinham
duracdo de 5 meses, sendo 0 exercicio realizado no ultimo més. Apo0s esse periodo, foi realizada cirurgia estereotaxica para canulacao
Intrahipocampal e, 7 dias apos, foi realizada uma microdialise para aferir as concentracoes de lactato. Apds 24 horas, os animais foram
eutanasiados e o hipocampo extraido e homogeneizado para avaliagao de imunoconteudo de MCT1, MCT2, MCT4, PDH, producao de peroxido
de hidrogénio (Amplex Red) e potencial de membrana mitocondrial (Safranina). Os grupos experimentais foram comparados com a analise de
variancia (ANOVA) de uma via com post hoc de Tukey. As diferencas foram consideradas significativas quando p<0.05. O projeto foi aprovado
pela Comissao de Etica no Uso de Animais (CEUA), de nimero 22436.
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Figura 1: Desenho experimental.
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Figura 2: Avaliagcdo dos parametros mitocondriais em homogeneizados Figura 3: Efeitos da dieta e exercicio fisico sobre parametros metabdlicos relacionados no hipocampo, e desempenho
de hipocampo. A) A producdo de H202 pelo homogeneizado de cognitivo. A) Desenho experimental e bandas de Western blot representativas. O protocolo € composto por cinco meses
hipocampo desafiado com succinato, succinato + ADP, e FCCP (n = 6). de dieta HP, juntamente com o ultimo més de treinamento fisico. B) Niveis de expressdo de MCT1 (* CDS < outros
B) O potencial de membrana mitocondrial (AWm) induzido por succinato, grupos; & HPE > HPS, p <0,05, n = 6-8). C) Niveis de expressdo de MCT2. D) Niveis de expressao de MCT4 (* CDS <
succinato + ADP, e FCCP (n = 6-8). outros grupos; & HPE > HPS, p <0,05, n = 6-8). E) Niveis de expressao de piruvato desidrogenase (CDE e HPE > CDS

e HPS, p <0,05, n = 6-8).

DISCUSSAO

Os resultados demonstram que o exercicio e a dieta HP aumentaram a expressao dos MCTs 1 e 4, enquanto que apenas exercicio aumentou a
expressao da PDH. Isto sugere uma adaptacao da maquinaria metabolica hipocampal em resposta a estes estimulos especificos. O exercicio
fisico e a dieta HP nao afetaram a producao de H202 e o potencial de membrana mitocondriais. A adicao de succinato + ADP nao apresentou
diferenca significativa entre os grupos, portanto, isto sugere que processos mitocondriais envolvidos na producao de energia (fosforilacao
oxidativa do ADP) e na producao de espécies reativas de oxigénio nao foram significativamente alterados pelo exercicio fisico e pela dieta HP. A

continuidade desse trabalho permitira maiores elucidacoes sobre os mecanismo envolvidos.
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