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RESUMO

Participaram da pesquisa 14 mulheres apresentando sobrepeso com idade média
de 40+2 anos e IMC de 30+1 Kg/m?, que foram submetidas & um programa de exercicios
aerobios moderados durante 24 semanas, 3 vezes por semana, com sessoes de 1 hora
aliados a restricdo caldrica de 15% da necessidade energética total. Anélises bioquimicas
dos niveis séricos de colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, triglicerideos, leptina
e glicemia foram realizados antes e apds o protocolo experimental, por meio de amostras de
sangue e kits especificos. As participantes foram submetidas a um teste de capacidade
aerébia (ergométrico subméximo em bicicleta) a fim de avaliar possiveis déficits na
capacidade aerdbia ocasionados pelo excesso de peso. Analisou-se também o peso corporal
e a relacdo cintura/quadril como parametro de alteracdo na massa corporal. Os resultados
encontrados no estudo mostram que as voluntdrias apresentaram perfil lipidico, glicose
sangiiinea e niveis pressoricos basais dentro da faixa de normalidade. O programa de
treinamento empregado no estudo ndo alterou os padrdes antropométricos das participantes.
Os niveis de colesterol total, triglicerideos, glicose sangiiinea, LDL colesterol e freqiiéncia
cardiaca apresentaram reducgdo significativa, enquanto que os niveis de HDL colesterol
foram significativamente aumentados. Os valores de pressao arterial sistolica e diastdlica, o
consumo maximo de oxigénio e os niveis séricos de leptina ndo apresentaram qualquer
alteracdo. Nossos achados mostram que o programa de treinamento aerébio de intensidade
moderada aliado a restricdo calérica melhorou o perfil lipidico das voluntdrias e essa
melhora ndo foi acompanhada por qualquer mudanga nos dados antropométricos € nos

niveis plasmaticos de leptina.
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ABSTRACT

Fourteen overweight women, mean age 40 2 and BMI 30t1 were submitted to
restrictive diet and dynamic exercise for 24 weeks, 3 days a week, 60 minutes for each
session in an intensity of 60% VO;nm,x . Blood samples were collect at baseline and after 24
weeks of dynamic exercise. Biochemical analyses of serum leptin levels, total cholesterol,
LDL cholesterol, HDL cholesterol and triglyceride were measured by specific kits. The
participants were submitted to aerobic capacity test to evaluating the possible obesity
deficits in aerobic capacity. The body mass index and the waist-rip ratio were measured to
evaluate anthropometric parameters. Our findings show that the volunteers had lipid
profile, blood glucose and blood pressure were at normal range. Total cholesterol levels,
LDL cholesterol, triglycerides, blood glucose and heart rate were significant decreased after
24 weeks of physical exercise and restrictive diet. A significant increased in HDL
cholesterol levels were found. The exercise training employed by us did not alter the
anthropometric parameters, serum leptin levels, maximum oxygen uptake and blood
pressure values. In conclusion, dynamic exercise for 24 weeks provokes an improvement of

lipid profile without changing in anthropometric parameters and serum leptin level.
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1. INTRODUCAO

Segundo a Organizacao Mundial de Saide (OMS), o nimero de obesos entre
1995 e 2000 passou de 200 para 300 milhdes, perfazendo quase 15% da populagdo
mundial, e estimativas mostram que em 2025, o Brasil serd o quinto pais no mundo a ter
problemas de obesidade em sua populacdo. A obesidade é considerada, em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, importante problema de sadde publica, e pela OMS,
uma epidemia global.

A etiologia da obesidade ndo € de facil identificacdo, uma vez que a mesma ¢
caracterizada como uma doenca multifatorial, ou seja, é resultado de uma complexa
interacdo de fatores comportamentais, culturais, genéticos, fisioldgicos e psicoldgicos;
podendo dessa forma ser classificada em dois contextos: por determinacdo genética ou
fatores enddcrinos e metabdlicos, que representam 5% dos casos ou entdo influenciada por
fatores externos, sejam eles de origem dietética, comportamental ou ambiental, o que
representam cerca de 95% dos casos.

O aumento dos casos de sobrepeso e obesidade em todo o mundo estd

relacionado a interacdo de fatores ambientais favordveis (dieta hipercaldrica e



sedentarismo) e ao fator genético, contribuindo com o aumento da expressdao dos genes
ligados a obesidade.

A incidéncia de doencas cardiovasculares e metabdlicas é mais prevalente em
individuos obesos. Diversos estudos populacionais t€m demonstrado que o excesso de
tecido adiposo, principalmente na regido abdominal, estd intimamente relacionado ao risco
de desenvolvimento de doencas arteriais corondrias, hipertensao arterial sist€mica, diabetes
mellitus e dislipidemias. A maior parte dessas patologias estd relacionada a ac¢ao do tecido
adiposo como 6rgdo enddcrino, uma vez que os adipdcitos sintetizam diversas substancias
como adiponectina, glicocorticdides, TNFo, hormonios sexuais, interleucina—6 (IL-6) e

leptina, que atuam no metabolismo e controle de diversos sistemas.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. ETIOLOGIA DA OBESIDADE

A obesidade, termo médico e também social, € uma doenca epidemioldgica e
que atinge milhdes de criangas, adolescentes e adultos em paises desenvolvidos assim como
naqueles em desenvolvimento, independente dos niveis sdcio-econOmicos e que vem
merecendo atenc¢do crescente como problema de saidde publica em fun¢do do rdpido
aumento do ndimero de pessoas obesas no mundo (NOBREGA, 1998; DAMASO, 2003).

No Brasil, o desenvolvimento sécio-econdmico parece contribuir para o
controle do peso corporal. A prevaléncia da obesidade em adultos de maior renda é menor
comparada aos de menor renda, fato que pode ser explicado pela disposi¢ao de recursos
culturais e econdmicos que possibilitam a ado¢do de habitos dietéticos adequados e a
pratica de atividade fisica regular (NOBREGA, 1998). A obesidade é mais prevalente nas
mulheres do que nos homens. Referente a raca, a obesidade € maior na raca negra do que na
branca, independente de sexo (MANHAN, 1998).

O sobrepeso e a obesidade aumentam o risco de diversas doengas como
hipertensdo arterial, coronariopatias, diabetes, doencas da vesicula, apnéia do sono,

arteriosclerose, infarto do miocédrdio, doengas articulares degenerativas, sindrome de



hipoventilagdo pulmonar, aumento da incidéncia de cancer dos ovdrios, Utero, mama e
prostata. Consequentemente, o excesso de peso estd diretamente associado ao aumento da
taxa de mortalidade, que se eleva expressivamente quando o indice de massa corporal
(IMC); razao entre peso corporal pela estatura ao quadrado; estd entre 25 e 40 kg/m2
(MOTTA, 1993; DAMASO, 2001).

O IMC ¢€ utilizado para diagndstico e classificagdo da obesidade. Esse indice
classifica a normalidade ou obesidade da seguinte maneira:

Classificacdo pelo IMC segundo a OMS (Organizacdo mundial de Sauide) para adultos.

CLASSIFICACAO IMC RISCOS ASSICIADOS A SAUDE

Baixo (risco para outros problemas clinicos)

Abaixo do peso < 18,5

Faixa normal 18,5-24,9 Baixo
Sobrepeso 25 ou maior Médio
Pré-obeso 25-29,9 Aumentado

Obeso Classe 1 30-34.,9 Moderadamente aumentado
Obeso Classe 11 35-39,9 Severamente aumentado
Obeso Classe III 40 ou maior Muito severamente

Adaptado de SEIDELL, 2003

Esses valores valem tanto para homens quanto para mulheres adultas
independente da idade.

Existem outras formas de classificacdo da obesidade. A gordura abdominal é
caracteristica dos homens e recebe o nome de andréide. A gordura localizada no quadril é
tipica das mulheres e denomina-se ginecdide. A obesidade andrdide € fator de risco mais

importante de morbidade e mortalidade que a obesidade ginecéide (MOTTA, 1993).




Os métodos de avaliacdo da composi¢do corporal sdo diversos e muitos sao

utilizados conjuntamente para uma medida mais precisa (MCARDLE et al, 1998;

NOBREGA, 1998; HIRSCHBRUCH & CARVALHO, 2002; HUNTER et al., 2002), entre

eles temos:

1. Métodos antropométricos

a)

b)

c)

Calculo do IMC, calculado através do peso corporal dividido pela altura
do individuo elevada ao quadrado;

Pregas cutaneas, medida da espessura das dobras cutaneas realizadas
com o auxilio do compasso de dobras cutaneas, devendo ser sempre
realizadas no hemicorpo direito do avaliado, utilizando os dedos
indicador e polegar da mao esquerda para destacar o tecido adiposo
subcutaneo do tecido muscular;

Circunferéncias, realizada com o auxilio de uma fita métrica sobre os
pontos de referéncia anatdmicos para as circunferéncias usadas

comumente na avaliacdo da adiposidade;

2. Métodos laboratoriais e de radiodiagnéstico

a)

b)

c)

Hidrometria ou pesagem hidrostitica. Nesse procedimento, o volume
corporal € computado como a diferenca entre o peso corporal medido no
ar e o peso corporal medido durante a submersao na dgua;
Espectrometria do YK, contagem corporal total de potassio;
Bioimpedancia elétrica — BIA, a andlise da impedancia bioelétrica

baseia-se no conceito de que o fluxo elétrico € facilitado através dos



tecidos corporais magros hidratados e da 4gua extra celular em
comparacdo aos tecidos adiposos, por causa do maior contetido
eletrolitico do componente isento de gordura

d) Densitometria, realizada através de ultrassom e do raio X de dupla
energia — DXA (a absorciometria com raios X de dupla energia permite a
quantificacdo da gordura e do musculo, assim como do conteido mineral
Osseo. A andlise € feita através de um detector de cintilac@o.

e) Tomografia  computadorizada, realizada através de  sistema
computadorizado com software apropriado produz imagens radiograficas
de segmentos do corpo avaliando a gordura presente nos diferentes
orgdos que estd estreitamente correlacionada com a porcentagem de
gordura corporal total.

A obesidade pode resultar de fatores enddgenos, que representam 5% ou menos
dos casos, e incluem fatores hereditdrios, congénitos, psicogé€nicos, medicamentosos,
neurolégicos e enddcrinos, e de fatores exdgenos, que representam cerca de 95% dos casos
estdo relacionados a fatores ambientais, principalmente a hipoatividade fisica e aos maus

hébitos alimentares (DAMASO, 2001).

2.2. TECIDO ADIPOSO

O tecido adiposo € o maior depdsito de energia corpérea, cujo papel primario é
o estoque de triglicerideos pelos adipdcitos durante periodos de excesso caldrico e
mobilizacdo dessas reservas quando o gasto energético exceder a ingestdo caldrica

(FRUHBECK et al., 2001).



O numero de adipdcitos constitui a principal diferenga estrutural na massa de
tecido adiposo entre os individuos com excesso de peso (sobrepeso e obesos) € os nao-
obesos. (uma pessoa ndao obesa possui entre 25 e 30 milhdes de adipdcitos, enquanto que
uma extremamente obesa pode possuir até 260 milhoes) (DAMASO, 2001).

Na maioria dos mamiferos existem dois tipos de tecido adiposo, o tecido
adiposo branco e o tecido adiposo marrom. Ambos sdo capazes de estocar energia na forma
de triacilglicerol e hidrolisé-los em acidos graxos livres e glicerol. O tecido adiposo branco
€ o sitio de maior reserva de triglicerideos nos periodos de excesso de energia e de
mobilizacdo durante periodos de privacdo. A quantidade de tecido adiposo branco no
organismo reflete o balanco entre a ingestdo e o gasto energético, e sua hidrélise fornece
substrato energético para outros tecidos do organismo. Além de sua funcdo na regulacdo do
balanco energético, o tecido adiposo branco também age como uma func¢io dindmica em
uma variedade de outros processos fisiologicos, incluindo sua auto-regulacdo sobre os
processos de crescimento e desenvolvimento (DAMASO, 2003). O balango entre ingestio
alimentar e gasto energético é que determina a quantidade de tecido adiposo branco no
organismo. Assim, a obesidade estd estreitamente vinculada ao apetite, ao gasto energético
e a taxa metabdlica basal em um individuo (SALEH et al., 1999).

O tecido adiposo marrom tem sua importancia voltada a regulacdo do gasto
energético, uma vez que desempenha importante fun¢do termogénica, fazendo parte desse
tecido a UCPI1 (uncoupling proteins), cujo papel € desacoplar a fosforilacio oxidativa
mitocondrial através de uma descarga do gradiente de préton que € produzido através da
membrana interna da mitocondia, durante a oxidagdo, sem produzir ATP (DAMASO,
2003). O tecido adiposo possui grande plasticidade e pode ser regulado por fatores neurais

e humorais. A inervagdo do tecido adiposo € feita quase que exclusivamente por fibras do



sistema nervoso simpdtico sendo que a inervacdo parassimpdtica € praticamente inexistente.
O tecido adiposo marrom é mais densamente inervado pelo sistema simpdtico do que o
tecido adiposo branco (BARTNESS & BAMSHAD, 1998; PENICAUD et al., 2001). A
noradrenalina € o principal neurotransmissor e sua liberacao dos terminais simpéaticos induz
lipdlise através da ativagdo de adrenoceptores B e atualmente sabe-se que no tecido adiposo
existem trés subtipos de adrenoceptores 3, denominados B1, B, ¢ Bs. Estes adrenoceptores
pertencem a familia dos receptores acoplados a proteina G e promovem lipdlise através da
formacao de AMPc que por sua vez promove uma cascata de reacdes bioquimicas
envolvendo ativacdo de proteina quinase A (PKA) e proteina quinase ativada por mitégeno
(MAP quinase), quebrando os triglicérides em 4cidos graxos livres e glicerol (COLLINS et
al., 2001). Os fatores humorais que atuam nos adipdcitos incluem, hormonios (insulina,
hormoénio do crescimento e hormonios sexuais); purinas (adenosina); e peptideos como o
neuropeptideo Y, o fator de necrose tumoral (TNFa), a angiotensina II e a leptina (AHIMA
& FLIER, 2000; TANTISIRA & WEISS, 2001).

Diferente do que se imaginava na década de 90, onde o tecido adiposo era
apenas um tecido inerte com funcio de depdsito do excesso de energia ingerida, sabe-se
hoje que ele produz diversas substincias como adiponectina, glicocorticéides, hormonios
sexuais, TNFaq, interleucina-6 (IL-6) e leptina. Assim, o tecido adiposo é considerado
atualmente um Orgdo enddcrino apresentando grande complexidade na sua regulagcdo

(AHIMA & FLIER , 2000).



2.3. LEPTINA E OBESIDADE

A leptina (do grego leptos = magro) € uma proteina composta por 167
aminodcidos, possui uma estrutura semelhante as citocinas, tipo interleucina 2 (IL-2) sendo
produzida principalmente no tecido adiposo (RESELAND et al., 2001). E responsével pelo
controle da ingestdo alimentar atuando em células do hipotdlamo no sistema nervoso
central. A ac@o da leptina no sistema nervoso central (hipotdlamo) promove reducido da
ingestdo alimentar e o aumento do gasto energético, além de regular a funcgado
neuroenddcrina € o metabolismo da glicose e de gorduras. Ela é sintetizada também na
glandula mamadria, musculo esquelético, epitélio géstrico e trofoblasto placentdrio
(FRIEDMAN e HAALAS, 1998).

A secrecdo da leptina € controlada por diversas substancias, como a insulina, os
glicocorticdides e as citocinas pro-inflamatoérias. Estados infecciosos e as endotoxinas
também podem elevar a concentragdo plasmaética de leptina. Inversamente, a testosterona, a
exposi¢do ao frio e as catecolaminas reduzem a sintese de leptina. Situagdes de estresse
impostas ao corpo, como jejum prolongado e exercicios fisicos intensos, provocam a
diminui¢do dos niveis circulantes de leptina, comprovando dessa maneira a atuacdo do
sistema nervoso central na inibi¢ao da liberacao de leptina pelos adipdcitos (SANDOVAL e
DAVIS, 2003). No ser humano o gene da leptina localiza-se no cromosso 7q31, sendo
produzida no tecido adiposo branco e, em menor propor¢do, pelo tecido adiposo marrom
(FRIEDMAN e HAALAS, 1998).

Em humanos, a concentracio plasmética de leptina esta relacionada ao tamanho
da massa de tecido adiposo presente no corpo. Os mecanismos pelo qual o aumento de

tecido adiposo € traduzido em aumento da concentracdo sérica de leptina envolve tanto o
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nimero de células adiposas quanto a indu¢do do RNAm ob (CONSIDINI et al., 1996).
Individuos obesos apresentam um aumento do nimero de células adiposas, o que significa
uma maior quantidade de RNAm ob encontrada em seus adipdcitos do que em de sujeitos
eutréficos (MAFFEI et al., 1995). Entretanto, a concentragdo sérica de leptina nao ¢é
dependente somente do tamanho do tecido adiposo, uma vez que periodos de jejum
reduzem a concentracao de leptina sem apresentar mudancas no perfil de massa gorda. Uma
reducdo de 10% do peso corporal foi associada com uma diminuicdo de 53% da leptina
plasmaética, o que sugere que outros fatores, além da adiposidade tecidual estdao envolvidos
na regulacdo da producdo de leptina (CONSIDINI et al., 1996; LEYVA et al., 1998;
ADAMI et al., 2002; VIERHAPPER et al., 2003).

A leptina reduz o apetite através da inibicdo da formacdo de neuropeptideos
relacionados ao apetite, como o neuropeptideo Y, e também através do aumento da
expressdo de neuropeptideos anorexigenos (hormodnio estimulante de o-melandcito (o
MSH), hormdnio liberador de corticotropina (CRH), e substancias sintetizadas em resposta
a anfetamina e cocaina) ao nivel de sistema nervoso central (FRIEDMAN & HALAAS,
1998). Assim, altos niveis de leptina reduzem a ingestdo alimentar enquanto que baixos
niveis induzem hiperfagia. Isso é comprovado em animais de laboratério obesos que
apresentam baixos niveis ou total deficiéncia de leptina. No entanto, em humanos,
individuos obesos apresentam elevados niveis plasmaticos de leptina, cerca de 5 vezes mais
do que aqueles encontrados em sujeitos magros (CONSIDINI et al., 1996). Além disso, as
mulheres possuem maior concentragdo plasmadtica de leptina do que os homens. A
producdo de leptina em pessoas normais segue um ritmo circadiano e muda durante o ciclo

menstrual (KALRA et al., 2002). Esses contrastes indicam que os mecanismos que
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controlam o metabolismo e o peso corporal em humanos sao mais complexos do que se
imagina e maiores investigagdes relacionadas ao género e a espécie sdo necessarias (LEE et
al., 2002). Uma associagdo entre leptina € o hormdnio do crescimento (GH )foi proposta e
alguns trabalhos mostram que a administra¢do de leptina inibe a secre¢cao de GH (CARRO
et al., 1997; FISKER et al., 1997).

A leptina, além de seu importante papel no metabolismo, controla o sistema
hematopoiético, o sistema imune, o sistema reprodutor e o sistema cardiovascular. J4 com
relacdo ao perfil lipidico, verificou-se uma alta correlagcdo positiva entre os niveis de
leptina e o HDL colesterol em sujeitos obesos, sugerindo que a mesma parece atuar como
supressora dos riscos cardiovasculares, entretanto outros estudos nao conseguiram qualquer

correlacdo entre essas duas variaveis (ADAMI et al., 2002).

2.4. OBESIDADE, DIETA E EXERCICIO

Diferentes abordagens terapéuticas vém sendo implementadas para a reducdo
de peso e da obesidade, porém os resultados continuam sendo pouco satisfatérios.
Atualmente, existe um consenso de que ndao somente a ingestdo alimentar aumentada
acarreta um aumento de peso, mas também o baixo gasto caldrico. A partir dai, alguns
autores tém demonstrado que a realizacdo de exercicios aerdbicos e anaerdbios com
regularidade, pode levar a modificacdes na composi¢do corporal de individuos obesos,
principalmente quando o tratamento inclui a intervencdo na dieta alimentar (MAHAN,
1998; ANDERSON, et al., 2000).

Uma recente revisao do Effective Health Care sobre o tratamento da obesidade

concluiu que a combinacdo de dieta e exercicio € mais eficaz na perda de peso que a dieta
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isolada (THOROGOOD, 1998). Um estudo de 12 semanas envolvendo adultos obesos de
ambos os sexos, submetidos a um programa de exercicios em associacdo ou ndo a restricao
caldrica comprovou que sujeitos que desenvolveram a combinagdo dieta e atividade fisica
apresentaram uma perda percentual de gordura superior aos que se enquadraram em um dos
programas isolados (PAEZ & KRAVITZ, 2002).

Entre as modalidades fisicas mais popularmente praticadas pela populacdo e
cuja prética deve ser encorajada no auxilio do tratamento do excesso de peso destacam-se a
caminhada, o ciclismo, a natacdo e a yoga (THOROGOOD, 1998). Com relacdo a ingestao
alimentar, todas as dietas que entram na moda, sejam elas baseadas no consumo apenas de
carboidratos, lipideos ou liquidos ou as dietas de férmulas, ndo se mostram isoladamente
eficazes na manutenc¢do do processo de perda ponderal corpérea. Isso deve-se ao fato de
que as mesmas ocasionam rdpida perda de peso porém em curto periodo de tempo hd a
recuperacdo do peso apds o término da dieta. Assim, uma dieta apropriada é aquela que é
tanto adequada quanto balanceada, que reconhece as variacdes individuais, tais como idade
e estdgio de desenvolvimento, preferéncias de paladar e hébitos alimentares, condic¢des
socio-econdmicas e disponibilidade de alimentos, incluindo todos os nutrientes em
quantidades adequadas e atingindo todas as necessidades nutricionais de um individuo para
a manuteng¢ao, reparo, processos de vida e crescimento ou desenvolvimento (MANHAN,
1998).

Uma série de padrdes serve como guias para planejar e avaliar as dietas e
fornecimentos de alimentos para individuos e grupos de populacdes. O padrdo norte
Americano bdsico (também seguido pelo Brasil) sdo as Recomendac¢des Nutricionais
(RDAs), estabelecidas pelo “Food and Nutrition Board (FNB)” do “Institute of Medicine

National Academy of Sciences”, publicado pela primeira vez em 1941 e revisado em 1989.
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As RDAs sao niveis de ingestdo dos micronutrientes (vitaminas e minerais) julgados
essenciais pelo FNB, com base no reconhecimento cientifico, para serem adequadas a
atingir as necessidades conhecidas de todas as pessoas sauddveis. Pretende-se atingi-las por
meio de uma dieta de ampla variedade de alimentos. As necessidades nutricionais de
individuos variam grandemente e sao normalmente desconhecidas, dai a razdo para a
maioria das recomendagdes nutricionais estarem estabelecidas em niveis que excedam as
necessidades da maioria dos individuos, assegurando dessa forma que as necessidades de
quase todos sejam atingidas. Em relacdo a recomendagdo energética, a necessidade de um
individuo saudavel pode ser calculada através do nimero necessario de Kcal/ Kg de peso/
dia (estabelecido na RDA pela idade). A restricdo energética é calculada individualmente,
de acordo com as necessidades do individuo. Apds a necessidade de energia didria ser
calculada, a fragcdo protéica € determinada seguindo a RDA, que propde 0,75g/Kg de peso
corporeo para adultos ou entdo de 10 a 15 % da ingestdo caldrica da dieta. Apds a fragdo de
proteina ser calculada, o restante das calorias na dieta € determinado e atribuido a gorduras
e carboidratos. A propor¢cdo 6tima ou correta, estimadas com o intuito de diminuir o risco
de doencas cardiacas e cancer é de 20 a 25% da energia advindas da gordura, com nao mais
que 10% provenientes da gordura saturada e de 55 a 70% da energia da dieta em
carboidratos (MANHAN, 1998).

Os beneficios da interacdo da prética regular de exercicios dindmicos e a
restricdo caldrica na perda de peso e redugcdo da gordura tecidual ja € bem estabelecida.
(MANHAN, 1998; JEQUIER et al., 1999; PAEZ & KRAVITZ, 2002; DAMASO, 2003).
Entretanto, a interacdo entre a atividade fisica e os niveis plasméticos do hormodnio leptina

ainda sao controversos (THONG et al., 2000; NOLAND et al., 2001).
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3. JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS

O ndmero de jovens e adultos com sobrepeso e obesidade estd aumentando de
forma crescente no Brasil e no mundo, e estimativas mostram que em 2025, o Brasil serd o
quinto pais no mundo a ter problemas de obesidade em sua populagio.

O excesso de peso, atualmente, ja € tido como problema de satude publica e
somente duas droga; a sibutramina e orlistat sdo permitidas para o seu tratamento (Fonte do
FDA/USA). A atividade fisica regular e a restricdo caldrica sdo duas estratégias nao
farmacoldgicas para o controle de peso, mas que ainda possui pouca eficacia a longo prazo.

Além disso, os mecanismos reguladores do metabolismo ainda sdo pouco
conhecidos. Um paradoxo muito grande existe no estudo dos peptideos leptina e grelina,
pois a leptina que controla a ingestdo alimentar estd elevada nos sujeitos com excesso de
peso e a grelina que aumenta a ingestao alimentar estd reduzida nesta populacdo bem como
o nivel de GH. Portanto, a interacdo entre estas trés substincias € ainda controversa e
merece ser investigada. Associado a isso, o indice de mulheres com excesso de peso €
maior do que de homens, reforcando a estreita correlacdo entre os fatores enddcrinos e
metabolicos.

Com o aumento de expectativa de vida, e considerando que o periodo do

climatério permanece o mesmo, por fatores genéticos, atualmente as mulheres permanecem
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na menopausa mais de um terco de suas vidas. Considerando ainda que nao existem estudos

avaliando as possiveis relagdes entre leptina e exercicio fisico em mulheres com sobrepeso,

este projeto tem por objetivos:

» Avaliar os niveis séricos de leptina em mulheres com sobrepeso antes e apds 24
semanas de exercicios dinimicos associados a uma dieta restrita em calorias;

» Avaliar a correlagdo entre leptina e o indice de massa corporal (IMC);

» Avaliar o perfil lipidico das voluntarias antes e apds o programa de atividade fisica;

» Avaliar os parametros cardiovasculares (pressdo arterial e freqiiéncia cardiaca) antes e

apo6s o programa de atividade fisica;
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4. MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto
de Biociéncias da Universidade Estadual Paulista (UNESP), campus de Rio Claro.

Todos os participantes receberam informagdes sobre o desenvolvimento da
pesquisa e anteriormente a inclusdo, um termo de consentimento para participacdo no

estudo foi preenchido e assinado pelos mesmos.

4.1 Participantes

Fizeram parte deste estudo mulheres adultas apresentando sobrepeso, recrutadas
através de antncio em panfletos e rddio da cidade e entre a comunidade universitaria do
Campus de Rio Claro. Foram selecionadas 26 mulheres atendendo aos critérios de inclusao
e exclusdo delimitados pelo estudo, sendo que apenas 14 completaram o protocolo
experimental de 24 semanas.

Os critérios de inclusdo para participacao no estudo foram:

1. Apresentar indice de massa corporal entre 25 a 29.9, calculada a partir da

férmula peso corporal dividido pela altura elevada ao quadrado;

2. Faixa etaria entre 40 a 60 anos.
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Os critérios de exclusao foram:

1. teste positivo de gravidez

2. histéria de doenca hepdtica, renal, pulmonar, gastrointestinal, epilética,
hematoldgica ou psiquidtrica.

3. histdria ou teve infarto do miocéardio, angina pectoris e/ou insufici€ncia cardiaca.

4. apresentar achados eletrocardiograficos que, a critério do médico avaliador, nao
possibilitam recomendar a participacdo no estudo.

5. diabetes mellitus tipo I, por depender da administracdo exdgena de insulina,
podendo ocorrer estados de deficiéncia ou excesso de insulina, afetando distintamente as
respostas metabolicas durante e apds o exercicio fisico, fazendo com que o exercicio

melhore ou, até, deteriore o controle glicEmico do individuo diabético

6. anormalidades ortopédicas

7. habitos alimentares anormais (p. ex., vegetariano)

8. Ingestao superior a 05 xicaras de café ou ché por dia.
9. tabagismo

10.  histéria de abuso de dlcool ou consumo de drogas
11. hemorragia com perda de 450 mL ou mais de sangue dentro dos trés meses

anteriores ao inicio do estudo.

12.  Fazer uso de anorexigenos que contenham anfetaminas e hormonios
tireoideanos
13.  Diagnostico de hipertensdo arterial

Antes do ingresso na pesquisa, as voluntdrias passaram por uma avaliacdo médica,

nutricional e ortopédica.
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4.2. Programa de Exercicio Fisico

O programa de exercicio aerdébio consistiu de exercicios dinamicos em bicicleta
ergométrica (realizado numa sala com temperatura em torno de 22° C) e caminhada ao ar
livre durante 24 semanas, trés dias por semana com duracdo média de 60 minutos cada
sessdo. A intensidade do treinamento foi de 60% da frequéncia cardiaca de reserva,
controlada durante a prética fisica por meio de um frequencimetro cardiaco, marca Polar ™
modelo A3.

O protocolo utilizado estd de acordo com as normas estabelecidas pelo
American College of Sports Medicine (2000). A frequéncia cardiaca de trabalho foi
determinada utilizando-se o método de Karnoven, e reavaliada mensalmente para que o
principio da sobrecarga do treinamento fosse garantido.

FCT =[(FCM -FCR) .x %] + FCR

FCT- freqiiéncia cardiaca de trabalho

FCR - freqiiéncia cardiaca de repouso

FCM - freqiiéncia cardiaca maxima ( estimada através da férmula 220 — idade)

X % - intensidade do exercicio

4.3. Indice de massa corporal

Os sujeitos foram avaliados inicialmente com relagao ao peso em quilogramas e
altura em centimetros para obtencdo do indice de massa corporal (IMC) dada pela férmula:

IMC = peso + altura’
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A avalia¢do do indice de massa corpérea foi repetida na 12* e na 24" semana

do protocolo de exercicios.

4.4. Dobras Cutianeas

A espessura das dobras cutaneas foi obtida através do auxilio de um compasso
de dobras da marca SANNY. As dobras cutaneas utilizadas na leitura foram a suprailiaca, a

subescapular e coxa.

4.5. Obtencao da relacao cintura —quadril

Com auxilio de uma fita métrica especifica, marca TBW, a circunferéncia da
cintura foi obtida medindo-se o menor didmetro entre as costelas e a pelve, e a
circunferéncia do quadril foi determinada na regido com a maior circunferéncia abaixo da
cintura pélvica.

Os resultados obtidos foram classificados de acordo com a tabela abaixo:

Coeficiente Cintura /Quadril

Risco a saude/ sexo Baixo moderado alto
Masculino < 0,82 0,82 — 0,90 > 0,90
Feminino <0,72 0,72 - 0,80 > (0,80

Adaptado de BRAY,G, 1985.
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4.6. Aplicacao da dieta

Ap6s a determinacdo do IMC, as voluntarias foram avaliadas e receberam um
programa especifico e individualizado de dieta restrita em calorias (15 a 20% a menos que
a necessidade energética total), balanceada em carboidratos (55-70% da dieta); lipideos
(20-25% da dieta) e proteinas (10-15% da dieta).

Quinzenalmente as participantes foram submetidas a uma reavaliagdo da dieta

para eventuais alteracdes e controle do seu seguimento.

4.7. Medida da pressao arterial e freqiiéncia cardiaca

A pressdo arterial foi avaliada através de um esfigmomandmetro do tipo
anerdide, sempre no periodo da manha, durante as 24 semanas, seguindo as diretrizes para
afericdo da pressdo arterial da Sociedade Brasileira de Hipertensdo. Os valores de
freqiiéncia cardiaca de repouso foram controlados por um monitor de freqiiéncia cardiaca,

marca Polar ™ modelo A3.

4.8. Analises Bioquimicas

Amostras de sangue venoso (10 ml) foram obtidas de veia periférica através de
técnica asséptica com material de pun¢do venosa apropriado para a populagdo estudada. O
sangue foi centrifugado por um periodo de 15 minutos numa rota¢do de 3000 rpm, e em
seguida o soro foi armazenado em freezer a - 70 ° C, para posterior andlise. As amostras
foram coletadas no inicio e apds 12 e 24 semanas.

Nas anélises bioquimicas foram avaliadas:
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=>» Triglicérides, Colesterol Total, LDL e HDL colesterol

Os triglicerideos foram quantificados por método enzimatico seguindo as
normas do fabricante (Kit Laborlab), assim como o colesterol total (Kit Colestat — Wiener
Laboratoérios). O LDL colesterol foi medido através de reacdo precipitante (Kit LDL
Colesterol — Wiener Laboratérios. As leituras foram feitas em espectrofotometro.

O HDL colesterol foi determinado pela férmula de Friedewald:

(LDL colesterol = colesterol total — (HDL + Triglicerideos/5)).

= Dosagem de Leptina

Os niveis de leptina foram avaliados por kit especifico de enzima imunoinsaio
(ELISA) seguindo instrucdes do fabricante Cayman Chemical. As amostras de soro foram
processadas em duplicata e lidas em espectrofotdmetro marca Spectra Max 340 (Molecular
Devices, Canadd) e o calculo da absorbancia de cada amostra foi executado no software

Soft Max (Molecular Devices).

=> Glicose sangiiinea

Foi avaliada através de uma gota de sangue obtida por uma lanceta individual e
descartdvel acoplada a um lancetador (Softclix pro, Roche), colocada sobre uma tira
especifica para a determinacao desse parametro, inserida em um monitor portatil (accutrend

Advantage Roche).
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4.9. Avaliacao da capacidade aerébia

A determinacdo da captacio maxima de oxigé€nio (VO2 mdximo) das
participantes foi obtida através de teste ergométrico subméximo realizado em bicicleta
ergométrica utilizando-se o protocolo de Balke, que consiste de incremento de carga de
25W a cada 2 minutos até a exaustdo voluntdria ou obtencdo da freqiiéncia cardiaca

subméxima (85% da freqiiéncia cardiaca méxima) determinada antes do inicio do teste.

4.10. Analise Estatistica

A andlise estatistica foi realizada através do programa Instat Graphpad
Software versao 3.0. Teste ¢ de Student pareado foi aplicado e também Anélise de variancia
(ANOVA) e pos teste de Bonferroni foram usados. Os resultados sdo apresentados como
média + erro padrdo da média (SEM) e P< 0,05 foi considerado estatisticamente

significante.
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5. RESULTADOS

A tabela 1 apresenta os valores de idade, massa corporal, IMC (indice de massa
corporal), relacdo cintura/quadril e % de gordura das participantes do estudo. De acordo
com os resultados encontrados, os parametros peso, IMC, razdo circunferéncia
cintura/quadril e porcentagem de gordura corporal apresentaram discreta diminui¢do apoés
12 e 24 semanas de treinamento fisico aerébio associado a dieta restrita em calorias, porém

essa modificacao nao foi estatisticamente significante.

Tabela 1. Dados Antropométricos Basais e apds 12 e 24 semanas de exercicios aerdbios e

dieta restrita em mulheres com sobrepeso.

Parametros Basal 12 semanas 24 semanas p
Idade (anos) 40,2 2,0 40,2 +2,0 40,2 2,0 NS
Altura (cm) 1,59 £0,008 1,59 +0,008 1,59 + 0,008 NS
Peso (Kg) 74,0225 73,14 £2,56 72,41 £2,88 NS
IMC (Kg/m?) 29,71£0,96 29,42 +1,12 28,97 £1,20 NS
CQ/CC (cm) 0,82+£0,011 0,81 +0,009 0,80 £ 0,010 NS
Gordura Corporal (%) 36,16 £0,93 34,33 £1,02 33,34 £ 1,05 NS

Os resultados estio expressos em média + erro padrao.
NS: nao significativo

IMC: indice de massa corporal

C/Q: relagdo cintura quadril
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A tabela 2 mostra os valores de pressdo arterial sistdlica e diastdlica e da
frequéncia cardiaca em voluntdrias com sobrepeso. Observa-se uma diminui¢ao
significativa na freqii€ncia cardiaca somente apds 24 semanas de exercicios aerdbios.
Nenhuma alteragdo foi observada nos valores de pressdo arterial diastdlica e sistlica em

ambos 0s tempos.

Tabela 2. Valores de pressdo arterial sistdlica e diastdlica (mmHg) e frequéncia cardiaca
(bpm) de mulheres com sobrepeso obtidos no inicio (basal) e apds 12 e 24 semanas de

exercicios aerdbios e dieta restrita.

Parametros Basal 12 semanas 24 semanas
PAS 113,07 £2,46 115,28 + 1,61 11423 + 1,34
PAD 75,85 + 1,67 73,78 +1,78 74,76 + 1,63

FC 78,21 £2.38 74,07 £ 1,55 71,30 + 1,40%

Os resultados estdo expressos em média * erro padrao.
“P< 0,05 foi considerado estatisticamente diferente
NS: ndo significativo

PAS: pressao arterial sistdlica

PAD: pressao arterial diastélica

FC: freqiiéncia cardiaca
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Com relagdo ao perfil lipidico e indice glicémico das participantes (tabela 3), o
programa de 24 semanas de atividade fisica aliado a dieta restrita em calorias resultou em
reducgdo significativa dos niveis plasmaticos de colesterol total (figura 1) e LDL colesterol
(figura 2), dos triglicérides (figura 3). A concentracio de HDL colesterol apresentou
aumento significativo ja a partir de 12 semanas de atividade fisica (figura 4). Os valores de
glicose sangiiinea foram significativamente reduzidos apds o programa de treinamento

fisico por 24 semanas em mulheres com sobrepeso (figura 5).

Tabela 3. Perfil lipidico das voluntdrias com sobrepeso obtido no inicio (basal) e apds 12 e

24 semanas de exercicios aerobios e dieta restrita.

Parametros Basal 12 semanas 24 semanas
Glicemia (mg/dl) 88,57 £2.31 89,42 +2.07 82,69 + 1,27 *
Triglicérides (mg/dl) 129,71 + 8,29 108,75 + 9,88 93.84 + 6,17 *

Colesterol total (mg/dl) 192,0 + 10,45 182,07 +7,31 162,69 + 4,74 i

LDL colesterol (mg/dl) 126,73 £ 11,41 101,0 £ 5,50 96,61 +4,0 :

*

HDL colesterol (mg/dl) 36,84 +2,93 45,16 + 2,64 49,07 1,90

Os resultados estdo expressos em média + erro padrao.

"P< 0,05, significativamente diferente dos valores obtidos no inicio do estudo (basal).
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Figura 1. Concentracdo plasmadtica de colesterol total no inicio (basal) e apds 12 e 24
semanas de exercicios aerdbios e dieta restrita em calorias em mulheres com sobrepeso. Os

dados representam as médias + erro padrao das médias.
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Figura 2. Concentracdo plasmatica de LDL colesterol no inicio (basal) e apds 12 e 24
semanas de exercicios aerobios e dieta restrita em calorias em mulheres com sobrepeso. Os
dados representam as médias + erro padrio das médias. P < 0,05 foi considerado

estatisticamente diferente.
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Figura 3. Concentragdo plasmadtica de triglicérides no inicio (basal) e apds 12 e 24 semanas
de exercicios aerdbios e dieta restrita em calorias em mulheres com sobrepeso. Os dados
representam as médias + erro padrao das médias. P < 0,05 foi considerado estatisticamente

diferente.
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Figura 4. Niveis plasmdticos de HDL colesterol no inicio (basal) e apds 12 e 24 semanas
de exercicios aerdbios e restricdo caldrica em mulheres com sobrepeso. Os dados
representam as médias + erro padrao das médias. P < 0,05 foi considerado estatisticamente

diferente.
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Figura 5. Niveis plasmaticos de glicose sangiiinea no inicio (basal) e ap6s 12 e 24 semanas
de exercicios aerdbios e restricdo caldorica em mulheres com sobrepeso. Os dados
representam as médias + erro padrdo das médias. P < 0,05 foi considerado estatisticamente

diferente.
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Os niveis séricos de leptina das voluntdrias em nosso estudo apresentaram uma
pequena reducdo apds o treinamento aerdbio de 24 semanas associado a dieta restrita em
calorias (26t 2 ng/ml) quando comparados aos niveis basais (29 3 ng/ml). No entanto,

essa reducdo nao foi estatisticamente diferente (figura 6).
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Figura 6. Concentracio sérica de leptina basal (inicial) e apds 24 semanas de exercicios
aerébios e dieta restrita em calorias em mulheres com sobrepeso. Os dados representam as

médias + erro padrdo das médias.



32

A capacidade aerébia das voluntdrias, determinada pelo consumo méaximo de
oxigénio (VOomax.), apresentou um discreto aumento apés a execugao do protocolo de 24
semanas de treinamento aerdbio (26,50£1,56 ml/Kg/min) quando comparado aos valores
basais (23,16£1,42 ml/Kg/min). No entanto a diferenca apresentada nao foi estatisticamente

significante. Os dados estao ilustrados na figura 7.
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Figura 7. Valores de consumo maximo de oxigénio (VOonax.) antes do inicio da atividade
fisica (basal) e apos o término do protocolo de 24 semanas de atividades aerdbias em

mulheres com sobrepeso. Os dados representam as médias + erro padrao das médias.
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6. DISCUSSAO

O presente estudo mostra que mulheres com sobrepeso de meia idade
submetidas a treinamento fisico aerébio por um periodo de 24 semanas e restricdo na
ingestdo caldrica total didria apresentaram reducdo nos niveis de triglicérides, colesterol
total e LDL-colesterol. Enquanto que a concentracio de HDL-colesterol foi aumentada. A
concentracdo de glicose sangiiinea e a frequéncia cardiaca também foram reduzidas apés o
programa de treinamento fisico. Estas alteracdes ndo foram acompanhadas por qualquer
alteracdo no IMC, na razdo cintura/quadril, nos valores de pressdo arterial e na
concentracao sérica de leptina.

Estudos prévios com mulheres obesas submetidas a um programa de redugdo de
peso com exercicios aerdbios e dieta baixa em gordura verificaram perda de peso
substancial induzida pelo exercicio tendo a dieta hipolipidica papel intensificador desse
processo; nesse mesmo estudo o perfil metabdlico das mulheres foi significantemente
melhorado, mesmo com algumas delas ainda classificadas como obesas (TREMBLAY et
al., 1991). Nossos achados mostram que o programa de treinamento fisico aerébio
empregado em nosso estudo foi ineficaz em produzir mudancas no IMC, no percentual de
gordura corporal e na razdo cintura/quadril em voluntdrias com sobrepeso. Essa
discrepancia pode ser devida ao protocolo de alimenta¢do desenvolvido para as voluntérias

de nosso estudo, que consistiu de restri¢do energética de 15 % da ingestdo caldrica didria,



34

acompanhada de material explicativo sobre a importancia da alimentacdo balanceada,
sendo que cada participante era responsavel pelo desenvolvimento de sua dieta. Assim, o
seguimento nutricional individual de cada voluntiria foi feito apenas através de
questiondrios e isto implica em limitagdes na veracidade das informacdes dadas.

Sabe-se que a reducdo de pressdo arterial em individuos normotensos em
resposta ao exercicio fisico € menor do que em sujeitos hipertensos (PAFFENBARGER et
al., 1983; PANICO et al., 1987). Assim, a auséncia de mudancas nos valores de pressao
arterial sistdlica e diastélica em nosso estudo era esperada. Diversos trabalhos mostram que
a pratica de exercicio fisico regular induz bradicardia de repouso, tanto em animais de
laboratério (KRASNEY et al., 1974; KRIEGER et al., 1998), quanto em seres humanos
(SCHEUER & TIPTON, 1977; KATONA et al., 1982), e que essa reducdo na frequéncia
cardiaca € indicativo da eficicia do treinamento empregado. Assim, a reducdo da
frequéncia cardiaca observada em nossas voluntdrias mostra que a intensidade do protocolo
de treinamento fisico empregado por nés foi adequada.

Com relacdo as andlises bioquimicas das voluntdrias, os valores médios basais e
finais de triglicerideos, colesterol total, HDL-colesterol e LDL-colesterol apresentados
pelas voluntdrias encontravam-se dentro da faixa de valores limitrofes e desejdveis, de
acordo com os valores de referéncia para avaliacio laboratorial das dislipidemias publicado
pela Sociedade Brasileira de Hipertensdo (LIMA, 1999). A elevacdo dos niveis de HDL-
colesterol jd na 12" semana, que persistiu até o final do treinamento mostra o papel protetor
do exercicio fisico no sistema cardiovascular, independente da perda de peso corporal. Isso
pode ser confirmado pelos valores de colesterol total, a fracdo LDL-colesterol e

triglicerideos, que apresentaram significativa reducdo apos 24 semanas de exercicio.
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Em relagdo a medida plasmdtica da glicose sangiiinea, o presente estudo
mostrou uma diminuicdo significativa dessa varidvel apds 24 semanas de treinamento fisico
e restricdo caldrica (82,7t1mg/dl) comparado ao valor basal (88,6 £ 2 mg/dl) apresentado
pelas participantes, o que pode ser explicado pelas adaptagdes fisiolégicas que o exercicio
fisico aer6bio promove ao nivel dos transportadores de glicose (GLUTs) nas células
musculares aumentando a captacao desse substrato, promovendo melhor controle da glicose
sangiiinea (KENNEY et al., 1999).

A leptina, hormonio secretado pelos adipdcitos, € um dos fatores humorais que
podem ter papel relevante na génese da obesidade. Ela é responsavel pela regulacdo da
ingestdao alimentar através de um mecanismo de retroalimentagc@o negativa entre as reservas
do tecido adiposo e os centros de saciedade no hipotdlamo, acdo esta mediada pela inibi¢dao
do neuropeptideo Y e ativacdo do hormonio liberador da corticotrofina (SALBE e
RAVUSSIN et al.,, 2003). A acdo da leptina e sua relacio com a obesidade foi
primeiramente, descrita em camundongos de laboratério que apresentavam padroes
hiperfagicos devido a auséncia de leptina, tornando-se obesos. J4 em humanos, a situacio é
mais complexa, uma vez que individuos obesos apresentam altos niveis de leptina sérica,
cuja hipétese para a auséncia de acdo da leptina seria a existéncia de resisténcia a leptina
provavelmente provocada por defeito no transporte desse hormonio através da barreira
hematoencefilica ou alteracao em seus receptores (CARO et al., 1996; LONNQVIST et al.,
1999).

Os efeitos do exercicio fisico aerébio sobre os niveis séricos de leptina ainda
mostram resultados contraditérios. Estudos prévios descrevem diminuicdo dos niveis

circulantes de leptina relacionado em sua maioria a um balango energético negativo. Um
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protocolo de treinamento aerdbio de intensidade moderada com duracdo de 16 semanas e
freqiiéncia de 3 a 4 sessdes semanais aplicados em homens obesos, demonstrou reducdes
significativas dos niveis de leptina circulante sem modificacdo do IMC e da concentracao
de insulina, hormonio estimulador da sintese de leptina (PASMAN et al., 1998). Por outro
lado, estudo realizado com mulheres obesas submetidas a treinamento aerébio moderado
com duracdo de 9 semanas, resultou em aumento da capacidade aerdbia das participantes,
sem alteracdo do IMC ou dos niveis de leptina circulante. (KRAEMER, et al., 1999).
Nossos resultados mostram que os niveis séricos de leptina apresentam-se elevados quando
comparados aqueles encontrados na literatura (5,210,2 ng/ml), cerca de 6 vezes mais. No
entanto, o protocolo experimental empregado por nds ndo provocou qualquer modificagdao
nos niveis séricos de leptina nas voluntdrias com sobrepeso. As razdes para a auséncia de
alteracOes, com relacdo a leptina ndo € clara para nds. Analisando os dados individuais,
podemos verificar que algumas voluntérias apresentaram direta correlacdo entre reducdo de
IMC e reducao da concentragdo de leptina (4%), enquanto que outras nenhuma correlacdo
foi encontrada (maioria).

Os resultados encontrados na andlise do VO, max basal e ap6s 24 semanas
mostram que a capacidade aerdbia das voluntdrias apresenta-se baixa quando comparados a
individuos jovens (valores maiores que 30 ml/Kg/min), e que um maior tempo de

treinamento fisico seria necessdrio para obter-se melhora nesta parametro.
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7. SUMARIO DOS RESULTADOS

Nosso estudo mostrou que mulheres de meia idade apresentando sobrepeso
submetidas a um programa de treinamento aerébio moderado por 24 semanas aliado a

restricao caldrica apresentaram:

Reducao significativa dos:

» Niveis plasmaticos de triglicérides, colesterol total; LDL colesterol e glicose
sangiiinea;

» Valores de freqiiéncia cardiaca

Elevacao significativa dos

» Niveis plasmaticos de HDL colesterol

Nenhuma alteracao foi observada:

» No IMC, % de gordura e razao C/Q
> Nos valores de VOomix
» Nos valores de pressao arterial sistlica e diastdlica

» Nos niveis séricos de leptina
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8. CONCLUSAO

Nossos achados mostram que o programa de treinamento aerdbio de
intensidade moderada aliado a restri¢ao caldrica melhorou o perfil lipidico das voluntarias e
essa melhora ndo foi acompanhada por qualquer mudanca nos dados antropométricos € nos

niveis séricos de leptina.
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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