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RESUMO

Cerca de 2,1 bilhdes de pessoas do mundo sdo obesas, aproximadamente
30% da populagdo mundial. Por esse motivo a organizagdo mundial da saude
(OMS, 2013) ja considera essa como a doenca epidémica do século XXI. A méa
alimentacdo associada a falta de exercicio € o grande problema, causados muitas
vezes pela falta de tempo. Entdo em busca do corpo perfeito, essas pessoas se
submetem a dietas “milagrosas”, encontrando a solu¢cdo dos seus problemas nos
alimentos prontos, que fornecem uma refei¢cdo incompleta, entdo para isso acabam
submetendo-se a dietas a base de suplementos alimentares que se dividem em
vérios subgrupos, sendo os mais utilizados para ganhar ou perder peso. Os
suplementos alimentares quando indicados e consumidos adequadamente
proporcionam resultados positivos para o corpo, mas é preciso ficar atento para
que ndo tenha excessos, ja que podem causar danos ao organismo, por exemplo,
danos ao figado. A hepatotoxicidade em alguns produtos naturais j& foi provada
como, por exemplo, o chd verde, que quando consumido em excesso causa
danos. Baseado nisso, 0 presente projeto visa associar os danos ao figado com o
uso do suplemento alimentar do tipo Shake da marca Herbalife®. Foram utilizados,
ratos heterogénicos da linhagem Wistar, com dois meses de vida, além de se
alimentarem com ragéo, receberam uma vez ao dia o suplemento alimentar do tipo
shake da marca Herbalife®. Foram realizados exames bioquimicos para
marcadores renais (ureia e creatinina) e também enzimas hepaticas (TGO e TGP).
Foi feito também biopsia de figado para analise histologica de tecido hepético.

Palavras-chave: Obesidade. Suplementos alimentares. Herbalife®.

Hepatotoxicidade. Figado.



ABSTRACT

About 2.1 billion people in the world are obese, approximately 30% of world
population. For this reason the World Health Organization (WHO, 2013) already
considers this as the epidemic disease of the XXI century. A poor diet associated
with lack of exercise is the big problem, often caused by lack of time. So in search
of the perfect body, these people submit yourselves "miracle” diets, finding the
solution of their problems in foods ready to eat, which provides an incomplete meal,
then they do are submit yourselves diets combined with food supplements that
divide into several subgroups, it is frequently used to gain or lose weight. Food
supplements when indicated and consumed properly provide positive results for the
body, but we must be careful to don’'t exceed, because they can damage the body,
such as injury liver. The hepatotoxicity in some natural products has been proved,
for example, green tea, when consumed in excess can induce demage. Based in it,
this project wish to connect the injury liver with use the food supplement Shake kind
of Herbalife® brand. Were used, heterogenic rats Wistar, two months old, besides
to feed with rats food, received once a day food supplement Shake kind of
Herbalife® brand. Biochemical tests were realized for kidney markers (urea and
creatinine) as well as liver enzymes (AST and ALT). It was also made liver biopsy
for histological analysis of liver tissue.

Keywords: Obesity. Food supplements. Herbalife®. Hepatotoxicity. Liver.
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1 INTRODUCAO

O estilo de vida moderno dificulta a ingestéo de uma refeicdo completa,
com todos 0s nutrientes necessarios, o que pode causar problemas de saude.
(REBELLO et al., 2013).

Em um mundo totalmente modernizado e industrializado, fica cada vez
mais dificil manter uma alimentacdo saudavel, é possivel observar alteraces
nos processos de produgdo alimenticia, 0 que gera um aumento No consumo
de alimentos ricos em proteinas e gorduras e com falta de carboidratos, prova
disso € o grande numero de pessoas obesas. (PEREIRA et al., 2003).

A obesidade indica um excesso de gordura corporal, sendo estabelecida
com base na idade, sexo, superficie corporal e altura. E causada normalmente
por excesso de alimentacdo, ou como consequéncia de outras doengas,
(SCHEMMEL, 1997), mas que também pode ser influenciada por familiares,
devido aos habitos culturais e alimentares. (NEGRAO et al., 2000). Ela
acontece quando o valor calorico ingerido é superior ao gasto. (PEREIRA et al.,
2003). Pela caracteristica de doenga multifatorial o controle de cada variavel
envolvida na etiologia dessa fica impossivel. (PASTORE et al., 2010).

Segundo a OMS (2013), a obesidade € uma doenca tdo preocupante
quanto a desnutricdo, uma vez que aumenta em grande escala o risco de
aparecimento e/ou desenvolvimento de outras doengas, tais como hipertenséo,
doencgas cardiovasculares e diabetes tipo Il. A cada dia percebe-se que o0s
dados da OMS se confirmam, pois 2,1 bilhdes de pessoas séo obesas, o que
representa quase 32% da populagdo mundial com sobre peso, sendo 25%
casos mais graves. (PORTAL DO DEPARTAMENTO DE ATENCAO BASICA,
1989).

Negrdo et al. (2000), afirmam que a prética regular de exercicio fisico
que como consequéncia evita o ganho de peso pode diminuir
consideravelmente outros fatores de risco, e esta condicdo € melhorada se for
associada com uma dieta hipocalérica. O aumento da obesidade acontece
paralelamente com a redug&o na pratica de atividade fisica e com o aumento
no sedentarismo. (PEREIRA et al., 2003).



Uma justificativa para esse aumento no sedentarismo seria a diminui¢cao
no gasto de energia provocado pela modernizagdo com transporte motorizado
e equipamentos mecanizados, brincadeiras infantis que diminuem o esforgo
fisico. Por este motivo, o sedentarismo e os habitos nutricionais parecem
representar o principal fator de risco no desenvolvimento da obesidade
mundial. (PEREIRA et al., 2003).

Esse estilo de vida moderno acaba levando os consumidores a
buscarem cada vez mais, alimentos prontos, ricos em gorduras saturadas e
agucares e pobres de fibras, minerais e vitaminas. (ANDRADE, 2007). Ent&o,
em busca de compensar a dieta inadequada, do corpo ideal, ou para aumentar
imunidade e prevenir doencas, esses consumidores acabam consumindo
suplementos alimentares. (ALVES; LIMA, 2008).

Suplementos alimentares sdo componentes dietéticos que
normalmente encontramos na alimentacdo, SGo macro e micronutrientes, mas
ao contrario da fonte alimentar, o suplemento oferece somente o nutriente
desejado sem os adicionais inconvenientes. A suplementacdo pode ser
dividida em alguns grupos principais que produzem efeitos especificos, como
aumento de massa muscular, diminuicio de massa gorda ou ambos. Os
principais grupos sdo: suplementos vitaminicos e minerais, energizantes,
reidratantes, proteicos, produtos com todos os aminoacidos, BCAA
(amino&cido de cadeia ramificada), ornitina e arginina, hipercaloricos,
metabolizadores de gordura, produtos a base de fibra e produtos a base de
ervas e fitoterdpicos. (FETT, 2002).

Estes suplementos séo considerados inofensivos, mas com seu uso
indiscriminado podem levar a reagdes adversas significativas. (ELINAV et al.,
2007). Se utilizados em baixas quantidades, talvez ndo ocorram os resultados
desejados, 0 que faz com que essas concentragdes sejam aumentadas,
podendo causar uma intoxicacdo. (RIGOTTI, 2010). Os efeitos de vérias
substancias, farmacos ou ndo, sdo acumulados no figado durante toda a vida
de um organismo, podendo causar danos a sistemas biolégicos, alteracbes
deletérias em lipidios, proteinas e &cido desoxirribonucleico (DNA). (PAIS,
2012).
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O figado metaboliza grande numero desses suplementos, estando assim
sujeito a toxicidade induzida por eles. (MALLA et al., 2012). Essa ocorre por
acdo direta ou de forma idiossincrasica e inesperada, constituindo um
problema clinico importante, podendo levar a faléncia hepatica, com
consequéncias fatais, ou requerer transplante de urgéncia. (AGOLLO et al.,
2014).

O figado € um érgéo bastante vascularizado, por ele passa 70% do fluxo
sanguineo, pesa 1/50 do peso total do organismo adulto e 1/18 do peso do
recém-nascido. (MENDES, 1975). E o principal 6rgdo envolvido no
metabolismo e na eliminagdo de substancias, trabalhando em conjunto com a
arvore biliar e a vesicula biliar. (COTRAN et al., 2000). A maioria das proteinas
plasméticas sdo sintetizada no figado, um exemplo delas é a albumina, que
compreende 60% das proteinas presentes no plasma humano e €
exclusivamente sintetizada pelo mesmo. (MOTTA, 2010). E funcéo também do
figado a desintoxicacdo que é feita separando-se as moléculas que estdo
ligadas as proteinas. O sangue penetra no figado pela veia porta e flui para a
veia central, ja a bile é secretada dos hepatdcitos e flui na dire¢cdo oposta,
criando assim um contra fluxo, semelhante & excre¢do da urina pelo rim.
(DEMERS; SHAW, 1987).

Embora o metabolismo das gorduras e carboidratos ocorra em quase
todas as células do organismo e grande parte no figado, o organismo pode
sobreviver sem muitas dessas fungdes, mas no metabolismo proteico isso ndo
seria possivel por mais de alguns dias, pois este tem func¢des bésicas que
incluem desaminacéo dos aminoacidos para serem utilizados na producgdo de
energia ou para que possam ser convertidos em carboidratos; formagao de
uréia para a remogdo da aménia dos liquidos corporais, com a auséncia dessa
funcdo hepética resultaria em uma concentracdo plasmatica de amodnia
rapidamente aumentada e como consequéncia levaria o individuo a coma
hepatico e morte; formacdo de praticamente todas as proteinas plasméticas
(exceto parte das gama globulinas) pelas células hepaticas e interconversfes

entre os diferentes aminoacidos e outros compostos importantes para 0s
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processos metabolicos do organismo sendo essa a fungdo mais importante.
(GUYTON, 1973).

O volume parenquimatoso do figado € composto 80% por hepatdcitos
que sdo as células funcionais, o citoplasma dessas apresenta-se ocupado por
diferentes organelas tais como mitocondrias, peroxissomos, complexo de
Golgi, entre outras. As agressdes exercidas sobre o figado podem determinar
problemas no contetdo da &gua e no controle de volume das mitocdndrias,
interferindo na participagdo id6nica, bem como na fosforilagdo oxidativa,
mecanismo que Vvisa conservacdo da energia pela célula. (SILVA;
D’ALBUQUERQUE, 1986).

Segundo Grattagliano et al. (2009), os hepatdcitos reagem a agressao
toxica pela ativagdo de mecanismos de defesa que incluem hipertrofia do
reticulo endoplasmatico; inducdo de sistemas de protecdo de glutationa (GSH)
e sintese de choque térmico de proteinas de fase aguda. Outra forma de
reacdo pode ocorrer na sequéncia do dano vascular como consequéncia da
obstrucdo da veia centro lobular. Quando o ferimento afeta a manutengao de
células de programas funcionais, os hepatdcitos sofrem apoptose, limitando
deste modo a extensao da leséo.

Um dos principais fatores de risco para a hepatotoxicidade € a idade do
paciente. O aumento da propor¢cdo de pessoas em idade avancada que
apresentam lesdes no figado esta relacionado ao uso frequente de anti-
inflamatorios ndo esteroides, utilizadas principalmente para doencas musculo
esqueléticas da velhice. Além disso, indica uma maior prevaléncia em
mulheres, pessoas com doenca hepética grave pré-existente e interagfes
medicamentosas com outros farmacos. (ARAUJO, 2012).

O diagnostico das doencgas hepaticas baseia-se na soma de varios
dados obtidos através da analise da histéria clinica, exames fisicos e avaliacao
dos exames laboratoriais. (SILVA; D’ALBUQUERQUE, 1986). A toxicidade
hepatica induzida por medicamentos pode ser dividida em trés tipos:
hepatocelular (indicada pelas taxas Transaminase Glutamico pirdvica - TGP);
colestatica (indicada pela atividade sérica da fosfatase alcalina) e mista

(envolvendo taxas de TGP e fosfatase alcalina). A toxicidade hepatocelular é a
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mais frequente, pois se manifesta de forma aguda, enquanto que as do tipo
colestatica e mista desenvolvem com mais frequéncia doenca cronica. (TAJIRI,
2008).

Agentes a base de plantas s&o conhecidos como seguros porque S&o
supostamente “naturais" (SCHOEPFER et al., 2007), porém em uma pesquisa
realizada na Islandia sobre reacdes adversas relacionadas aos medicamentos
a base de plantas, os produtos da Herbalife® foram citados na maioria dos
relatos de hepatotoxicidade. (JOHANNSSON et al., 2010).

A empresa Herbalife® se identifica como uma empresa de nutricdo
atuante na area de comercializacdo de suplementos alimentares e cuidados
pessoais para um estilo de vida saudavel. Sendo um dos produtos mais
utilizados, o suplemento alimentar do tipo Shake é um produto & base de
vitaminas, minerais e aminoacidos e tem como principal objetivo o auxilio na
perda de peso, atuando também na manuten¢d@o e aumento de massa magra.
Segundo nutricionistas da empresa, o produto oferecido tem as proporgoes
corretas de nutrientes de uma refeicao ideal, porém com menos calorias,
por isso é indicado para a substituicdo da mesma, além de ser uma fonte de
energia para atividades fisicas diérias. (SCHOEPFER et al., 2007).

Em 2004, dois relatos de doze e dez casos de doenca hepatica
idiopética em Israel e Suica, respectivamente, foram descritos em artigos de
uma mesma revista, junto a um editorial de acompanhamento que demonstrou
que os casos estavam relacionados ao consumo de produtos Herbalife®,
solicitando assim melhores investigacdes. A idade média dos pacientes foi de
51 anos (variagdo 30-69) e o periodo de laténcia para inicio dos sintomas foi de
5 meses. A bidpsia hepéatica mostrou necrose hepatica, marcados linfociticos,
infiltracdo eosinofilica e colestase em cinco pacientes. (IGNARRO et al., 2008).

Segundo recentes estudos de Mengual-Moreno et al. (2015) baseados
na escala de CIOMS/RUCAM, que classifica os casos de hepatotoxicidade
como possiveis, provaveis ou altamente provaveis, mostrou que o consumo de
produtos Herbalife® é associado como altamente provavel, na causalidade e
letalidade hepatica em uma pesquisa entre dezembro de 2012 a dezembro de

2013 no Hospital Universitario do estado Zulia, Venezuela.
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A primeira vista, esses poucos casos representam uma baixissima
incidéncia de suspeita de lesdo hepética entre os milhdes de consumidores
em todo o mundo Herbalife® (SCHOEPFER et al., 2007), necessitando assim

maiores estudos para possivel correlagédo entre o produto e o dano causado.

2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Investigar os efeitos hepatotéxicos do uso de suplementos alimentares

do tipo Shake da marca Herbalife®, em ratos Wistar.

2.2 Objetivo Especifico

a) analisar resultados dos testes séricos enzimas hepaticas
(transaminase glutdmico oxalacética (TGO) e transaminase
glutdmico piravica (TGP)) e marcadores renais (ureia e creatinina)
dos ratos apOs uso de suplemento alimentar do tipo Shake da
marca Herbalife®;

b) realizar andlise histolégica descritiva do tecido hepatico.

3 MATERIAL E METODOS

O estudo envolveu vinte e oito ratos adultos, heterogéneos da linhagem
Wistar, uma linhagem albina da espécie Rattus norvegicus, com dois meses
de vida e peso médio de 200 g a 300 g, fornecidos pelo biotério central da
Universidade do Sagrado Coracdo. Os procedimentos realizados foram de
acordo com os principios éticos na experimentagcdo animal adotado pelo

colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA), uma vez que o
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projeteto foi avaliado e aprovado pela Comissdo de Etica para o uso de
Animais (CEUA) da USC, com protocolo de aprovagdo numero 05/15 (anexo).

Todos os animais foram alimentados com ragdo da marca Presence®
para ratos e camundongos e agua, disponibilizadas pelo biotério e que
ficavam disponiveis vinte e quatro horas por dia, conforme descritos no
protocolo de tratamento. Estes foram divididos em dois grupos: controle e
teste.

O grupo teste foi composto por vinte ratos, sendo eles dez machos que
ficaram alojados em quatro gaiolas com maravalha, sendo que duas delas
ficavam com trés animais e as outras duas acomodavam dois ratos cada, e
dez fémeas que eram acomodadas em duas gaiolas com maravalha, sendo
gue cada uma acomodava cinco animais (Figuras 1 e 2).

Figura 1 - Ratos alojados nas gaiolas

Fonte: Elaborada pelas autoras.

Figura 2 - Cinco fémeas alojadas

{
-
" % - g < <1
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g

Fonte: Elaborada pelas autoras.
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Este grupo foi alimentado durante quarenta e dois dias continuos,
incluindo finais de semana e feriados, com suplemento alimentar do tipo
Shake da marca Herbalife® sabor baunilha (Figura 3), o que foi equivalente a
3,04 anos de uso do suplemento por um ser humano. (ANDREOLLO et al.,
2012). Uma vez ao dia através de gavagem propria para tal procedimento e
com seringa de trés mL, cada animal recebia uma mistura contendo 0,074 g
(Figura 4) do suplemento (pesados em balanca semi-analitica da marca Marte
AL500), diluidas em 0,711 mL de agua (relacdo entre o peso médio dos ratos
e um adulto de 70 kg que consome o produto de acordo com orientagdo do
fabricante).

Figura 3 - Herbalife sendo administrado em rato teste

-

Fonte: Elaborada pelas autoras.
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Figura 4 - Shake sendo pesado em balanga semi-analitica

Fonte: Elaborada pelas autoras.

Ja o grupo controle foi composto por cinco fémeas e trés machos, que
também foram submetidos a gavagem uma vez ao dia, porém contendo
apenas agua para posterior comparacao de efeitos adversos (Figura 5).

Figura 5 — Rato controle recebendo agua por gavagem

Fonte: Elaborada pelas autoras.

No decorrer de toda a pesquisa, 0s animais tanto do grupo controle
como do grupo teste, foram pesados uma vez na semana em balanca semi-
analitica da marca BL3200H.
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Apo6s quarenta e dois dias do inicio da pesquisa, 0s animais foram
eutanasiados. Primeiramente foram anestesiados com Cloridrato de Ketamina
(75-100 mg/kg) juntamente com o relaxante muscular Cloridrato de Xilazina
(5-10 mg/kg), em seguida, os animais foram colocados em placa de parafina
em decubito dorsal, onde foi feito um corte longitudinal com inicio na regiao
caudal até a altura das costelas.

Realizou-se uma punc¢éo cardiaca com uma seringa de cinco mililitros e
uma agulha 25x7 retirando assim a quantidade necessaria de sangue do
animal (Figura 6) para a realizagdo dos testes bioquimicos para a andlise das
enzimas hepéticas (TGO e TGP) e andlise funcional do rim (creatinina e

ureia).

Figura 6 — Soro dos animais ja centrifugado e separado

¥
Fonte: Elaborada pelas autoras.

O lobo inferior do figado foi retirado, colocado em um recipiente
contendo mais ou menos 20 mL de formol a 10% (Figura 7) e encaminhados
para o laboratério de histologia da Universidade do Sagrado Coracgéo para a

realizacdo de laminas e posterior analise da biépsia.
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etirado colocado no formol

Figura 7 - Figado r

Fonte: Elaborada pelas autoras.

Para os testes bioquimicos de TGO e TGP foram utilizados
respectivamente os kits comerciais de transaminase oxalacética e
transaminase pirdvica, da marca Labtest que utiliza o método cinético de
tempo fixo e medicdo de ponto final por Reitman e Frankel (aplicagcéo
manual).

Para a andlise de Ureia foi utilizado o kit comercial Ureia UV liquiform
da marca Labtest que utiliza o método enzimatico UV de fotometria em
ultravioleta usando cinética de dois pontos tempo fixo (aplicagdo manual).
Para a andlise de Creatinina foi utilizado o kit comercial Creatinina da marca
Labtest que utiliza o sistema colorimétrico para a determinagéo por reacéo de
ponto final (aplicagédo manual).
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4 RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram utilizados quatro parémetros bioquimicos para demonstrar 0s
resultados séricos apds a intervencao feita com o produto Shake da marca
Herbalife®, sendo eles as enzimas hepéticas Transaminase Glutamico-
Oxalacética (TGO) e Transaminase Glutamica Piravica (TGP) e dois
parametros renais, ureia e creatinina. Os animais também foram pesados
semanalmente para avaliar possivel alteragéo significativa em seus pesos.

Os machos do grupo controle (CM) obtiveram ganho médio de peso de
87,87 gramas e as fémeas do mesmo grupo (CF) o aumento médio foi de 32,23
gramas. J& os machos do grupo teste (TM) o ganho médio foi de 105,41
gramas e das fémeas (TF) foi de 46,42 gramas durante os quarenta e dois dias
de teste. Foi feito uma analise comparativa entre os grupos teste e controle e
foi possivel perceber uma diferenca entre o ganho de peso, como mostrado

nos graficos a seguir (Figura 8).

Figura 8 — Evolucdo do peso médio dos animais

Evolucdo Peso médio machos Evolugao Peso médio

=00.00 femeas

400,00

300,00

200,00 ==
200,00

100,00 100,00

0,00 0,00

erba Controle Herba

Fonte: Elaborada pelas autoras.

Atualmente o complemento alimentar do tipo Shake da marca Herbalife®
é utilizado no tratamento da obesidade e sobrepeso, mas segundo Garcia et al.
(2010), a perda de peso néo significa, necessariamente, que esse seja massa
adiposa, possivelmente a reducdo do peso corplOreo esta associada a
degradacgéo de proteinas musculares, que sdo indiretamente observadas pelos
niveis de ureia séricos, ja que a degradacdo de aminoacidos decorrentes da

hidrolise de proteinas gera aumento de ureia pelo tecido hepético.
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No presente estudo as cobaias néo foram privadas de sua alimentagéo,
sendo assim em conjunto com o0 suplemento eram ingeridas a mesma
quantidade de calorias diarias. Segundo a indicacdo de uso do fabricante, o
complemento alimentar do tipo Shake do Herbalife® em uso concomitante a
uma dieta rica em calorias tem a funcdo de ganho de massa magra, foi
observado durante a eutanasia dos ratos do grupo teste (machos e fémeas)
que além do ganho de peso houve uma formagéo de gordura intra-abdominal
ou gordura visceral ocupando toda regidao abdominal em todos os animais do
grupo teste.

A gordura visceral é a quantidade de gordura localizada na regido intra-
abdominal e cada vez mais utilizada como um fator pré disponivel ao risco
metabdlico e cardiovascular. (PITANGA et al, 2012). Estudos mostram
também associagdo com alguns tipos de cancer. (VASQUES et al., 2010).

O tecido adiposo secreta fatores denominados adipocinas, na
obesidade os depdsitos de gordura estdo aumentados, sendo assim a
expressdo e secrecdo das adipocinas também aumentam, de modo geral, o
tecido adiposo visceral € o mais sensivel a lipdlise, (HERMSDORFF et al.,
2004), ou seja as células de gordura visceral possuem taxas mais altas de
lipdlise do que as células de gordura subcuténea, (SINAIKO, 2007), além disso,
secreta maiores concentracfes de adipocinas ligadas a processos pro-
inflamatorios. (HERMSDORFF et al., 2004). Exercicios fisicos elevam as
secrecbes hormonais, sendo assim, oxidam essa gordura, durante o
movimento corporal ocorre o efeito lipolitico por conta da liberacdo de
catecolaminas, entdo altas taxas de lipdlise na regido abdominal acontecem,
ocorrendo perda significativa dessa gordura. (CESARIO; NAVARRO 2008).

A ureia e a creatinina sérica sdo dois marcadores que indicam, quando
elevadas, lesdo renal, mas a ureia vem do metabolismo hepético dos
aminoacidos da ingesta alimentar, e é excretada pelo rim; j& a creatinina € em
sua maioria produzida pelo organismo, sendo derivada do metabolismo da
creatina, filtrada e excretada pelos rins, desta forma a creatinina € um indicador
mais fiel da funcao renal, (BRITO et al., 2005), mas essa ndo deve ser usada

isoladamente para avaliagéo do ritmo de filtragdo glomerular ou para detectar a
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presenca de doenca renal cronica, pois seu resultado tem interferéncia por
fatores como idade, sexo, raca, dieta, massa muscular, drogas e métodos
analiticos laboratoriais, desta forma a ureia auxilia para fechar o diagnéstico de
doencas renais. (LABTEST DIAGNOSTICA S.A. 2009).

No grupo teste a ureia sérica alterou-se em 7 das 10 fémeas e em 2 dos
10 machos como mostrado no grafico (Figura 9) e ndo se alterou em nenhum

animal do grupo controle.

Figura 9 — Ureia do grupo controle e grupo teste

Ureia Controle

TFL TF2 TF3 TF4 TFS TF6 TF7 TF8 TF9 TFI0 TM1 TM2 TM3 TM4 TMS TM6 TM7 TM8 TMS TMI10
~——— Valor de referéncia [lj Resultado testes

Fonte: Elaborado pelas autoras.
Nota: Valores baseado em LAPCHIK et al 2010.

Foi feito a creatinina sérica para confirmar, pois a alteracdo deste

parametro seria indicativo de les@o renal, no entanto este parametro, tanto no
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grupo teste quanto no grupo controle, manteve dentro do valor de referéncia
0,24 — 1,20 mg/dL (LIMA et al., 2014), conforme indicado na Figura 10.

Figura 10 — Creatinina do grupo teste (1) e grupo controle (2) comparado com 0

valor de referéncia

Creatinina grupo Teste Creatinina grupo controle
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0,000 T T e 1) CF1 cF2 CcF3 CcFa CF5  CM1  CM2  CM3
> o A Gl QS
CRLRILLLLLLRLILILILELSLS
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este/controle]

Fonte: Elaborado pelas autoras.

Os parametros renais mostraram entdo que embora ha alteracdo da
ureia em alguns animais, a creatinina ndo confirma os resultados para uma
lesé@o renal, segundo Labtest Diagnéstica S.A., a ureia pode estar elevada por
conta de dieta hiperprotéica.

Na avaliagdo da enzima hepatica TGP observou-se a alteracdo em 5 das
10 fémeas e 6 dos 10 machos do grupo teste, ndo houve alteragcdo em nenhum
dos animais do grupo controle, segundo os parametros de Lapchik et al.

(2010), conforme demonstrado na Figura 11.

Figura 11- Grupo controle (1) e grupo teste (2) comparado
com o valor de referéncia para TGP

TGP Controle TGP Testes
60 90
80
50 70
40 60
50
30 40
30 i | 0 -
2 = 111l 111l
o | o LD 11l
s
0 4 ﬂmmqmwr.\wmsv—twmqmwr\wma
cM1 CM2 CMm3 CF1 CF2 CF3 CF4 CFS tﬁtﬁﬁtt:thzgzzgzzgzé

= \/alor de referéncia mmm Resultados animais
(Testes/Controle)

Fonte: Elaborado pelas autoras.
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Na avaliacdo da enzima hepatica TGO observou-se a alteracdo em 3
animais de TF e 6 animais de TM. Mas no grupo controle a enzima também
alterou em todos os animais de CM e em 3 dos animais em CF, segundo os
parametros de Lapchik et al. (2010) conforme demonstrado na Figura 12.
Sendo assim essa alteragdo nédo pode ser associada com a ingestdo do
suplemento alimentar do tipo Shake da marca Herbalife®, j& que mesmo né&o

sendo administrado no grupo controle a enzima se alterou.

Figura 12 - Grupo controle (1) e grupo teste (2) comparado com o valor de
referéncia para TGO

TGO Controle TGO Teste
160 140

120‘

100 -
g0 1

- tiHt b
“ Tl

- HHHHHH |
i ARRRRARRRRNRRNERENEY
ﬁNQOml\mmOﬁNqumr\mmo
P FFEEPECFEFERE

— Valor de referéncia mmm Resultados animais

(Testes/Controle)

Fonte: Elaborado pelas autoras.

Segundo a empresa fabricante do kit utilizado para realizagéo dos testes
Labtest Diagnéstica S.A, (2009), as alteracbes das transaminases, tanto de
TGO quanto de TGP, ocorrem nas hepatites virais e toxicas, cirrose, colestase,
carcinoma hepéatico primario ou metastatico.

A TGO esta presente no figado, miocardio, masculos esqueléticos, rins e
pancreas, caso qualquer dos tecidos mencionados tenha um dano celular este
nivel sérico se eleva. Quando relacionado ao figado estdo muito elevados

independente da causa podendo ser agudo ou cronico.
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O nivel de TGP quando elevado é um marcador mais especifico no caso
de dano hepatico como sugerido por MINCIS e MINCIS (2006),segundo
QUARESMA et. al,(2007) as elevagdes dessa enzima acompanham o dano
hepatocelular agudo,sendo o primeiro a se elevar nesse caso.

A histologia de tecido hepatico confirmou que ndo houve nenhum dano
ao figado, os hepatécitos se mostraram integros com os nucleos inteiros e
auséncia de qualquer lesdo, infiltracdo ou acumulo de gordura (Figuras 13 a
17).

Figura 13 - Histologia de tecido hepético Controle. Coloragdo com HE em
aumento de 4x

!

Fonte: Elaborada pela autoras
Nota: Caracteristica de normalidade da estrutura hepética, mostrando auséncia de gordura e
estrutura de veias entre as células (*).



Figura 14 - Histologia de tecido hepatico Controle. Coloragdo com HE em

Nota: Cord8es de hepatdcitos (seta) apresentando caracteristica de normalidade.

Figura 15 - Histologia de tecido hepatico Controle. Coloragdo com HE
em aumento de 20x

Nota: Estrutura da veia hepatica central a um dos hexagonos hepéticos,
apresentando revestimento epitelial preservado (seta).

25
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Figura 16 - Histologia de tecido hepatico teste. Coloracdo HE
em aumento de 4x teste feméa (A) e teste macho (B)

Fonte: Elaborada pelas autoras.
Nota: Manutencd@o das caracteristicas de normalidade do figado, com auséncia
de tecido gorduroso.

Figura 17 - Histologia de tecido hepatico teste. Coloracdo HE, aumento de 20x
teste fémea
- <5 ~P:<‘:\\\"’;‘ e

% ’5‘:’;‘;4’:-‘.;- : ""'

e

SRS TS
it ot SRS

- < i
Fonte: Elaborada pelas

autoras.
Nota: Cordbes de hepatdcitos, com nuicleo centralizado e manutengdo do contorno celular
(seta). Veia hepatica (*) com caracteristicas de normalidade.
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5 CONCLUSAO

De forma geral, podemos concluir que administrado durante 42 dias
consecutivos na concentragdo de 0,074 g diluidos em 0,711 mL de agua, o
suplemento alimentar do tipo Shake da marca Herbalife® sabor baunilha
cremoso ndo mostrou relagdo com uma hepatopatia, embora as enzimas
hepaticas estejam alteradas em alguns casos, nédo se alteraram em conjunto. A
andlise histologica do tecido hepético ndo mostrou nenhuma alteracdo quando

comparadas com valores de normalidade e com os animais do grupo controle.

Observamos um acumulo de gordura visceral abdominal nos animais do
grupo teste e relacionamos essa gordura com a falta do exercicio fisico, esse
teria como funcdo a oxidagdo através das catecolaminas liberadas pelo
movimento o que causa grande lipdlise nessa regido. Os animais do grupo
controle ndo tiveram esse parametro alterado, desta forma relacionamos o
acumulo da gordura com o consumo do produto em conjunto com a falta do

exercicio fisico.

Tanto os ratos teste quanto os controles ndo adquiriram uma disfungéo
renal, o que foi confirmado através dos exames de ureia e creatinina, com 0s
resultados dentro dos valores estabelecidos como normalidade. Mas foi
observada uma alteragcdo na maioria das fémeas do grupo teste e em alguns
machos do mesmo grupo nos resultados dos exames de ureia, 0 que pode
indicar um excesso de ingestdo de proteinas. Mesmo com essas alteracgdes,
ndo podemos afirmar uma insuficiéncia renal, j& que os valores da creatinina
estavam todos de acordo com o padrdo, sendo esse o parametro indicado para

concluir o diagndstico da mesma.

Como alguns parametros se alteraram, mas n&o a ponto de causar uma
hepatotoxicidade, seria preciso estudos complementares com um periodo de
administragdo do suplemento mais prolongado, alteracdo na quantidade de
produto ao dia para causar um uso mais cronico com o0 objetivo de
emagrecimento e até mesmo os deixando em restricdo alimentar antes e

depois do consumo do Shake, conforme indicado pelo fabricante do mesmo
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com o intuito de confirmar as alteragbes que foram observadas no presente

estudo.

O ideal seria dividi-los em trés grupos, sendo: um grupo controle com
administragcdo de 4gua apenas, e dois grupos testes, um deles apenas ingere o
suplemento e o outro além de ingeri-lo associa a pratica atividade fisica para
observar a diminuigdo na diferenga do peso e da gordura visceral abdominal,

confirmando assim o que foi relatado neste estudo.
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