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BAIXA DOSE DE WHEY PROTEIN REDUZ GLICOSE, TRIGLICERIDES
E CONTROLA O PESO COPORAL EM RATOS WISTAR

RESUMO

Objetivo: O aumento dos casos de obesidade
e doencas metabdlicas sdo consequéncias da
dieta desiquilibrada. Neste estudo, noés
avaliamos a influéncia da baixa dose de whey
protein concentrado (WPC) e dieta de cafeteria
(CAF) sobre paradmetros metabolicos e
bioquimicos em ratos Wistar. Materiais e
métodos: 3 grupos experimentais foram
utilizados: controle dieta padrdo (CTL), baixa
dose de WPC (WPD) e dieta de cafeteria
(CAF), sendo as dietas ofertadas durante 8
semanas. Resultados: Os valores de peso
corporal, gordura epididimal, indice de Lee,
Glicose, Triglicerideos, Colesterol total e
fracbes, ureia, creatinina, AST e ALT foram
mensurados. Houve reducdo significativa de
glicose (P<0,05), triglicérides (P<0,01),
controle do peso corporal e ndo houve
aumento no indice de Lee no grupo WPD
(P>0,05). O grupo CAF apresentou resultados
opostos ao grupo WPD, houve aumento
significativo na glicose (P<0,05), ganho de
peso acentuado (P< 0,001), aumento no indice
de Lee (P<0,001) e maior adiposidade
epididimal em relacdo ao grupo CTL (P<0,01)
e WPD (P<0,001). Discusséo: As proteinas do
soro do leite apresentam grande potencial
para controlar ou evitar doencas como a
diabetes e a obesidade severa. Os valores do
indice de Lee, gordura epididimal, glicose e
triglicérides foram menores no grupo WPD do
que no grupo CAF no final do tratamento.
Conclusdo: Baixas doses de WPC séo
eficazes na reducéo da glicemia, triglicérides,
controle do peso corporal, e podem ser
utilizadas com alternativa nutricional em
pacientes obesos, com sobrepeso ou normais
para prevengdo ou controle de disturbios
metabolicos e obesidade.
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Cafeteria. Obesidade. Sindrome Metabdlica.
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ABSTRACT

Low dose of whey protein reduces of glucose,
triglycerides and body weight control in rats
wistar

Objective: The increasing incidence of obesity
and metabolic diseases are the consequence
of unbalanced diet.In this study, we evaluated
the influence of low dose of whey protein
concentrate (WPC) and cafeteria diet (CAF) on
metabolic and biochemical parameters in rats.
Methods: Wistar rats were divided into 3
groups: control group with standard diet (CTL),
low dose of WPC (WPD) and cafeteria diet
(CAF), diets were offered for 8 weeks. The
body weight values, epididymal fat, Lee's
index, glucose, triglycerides, total cholesterol
and fractions, urea, creatinine, AST and ALT
were measured. Results: There was significant
reduction in glucose (P<0.05), triglycerides
(P<0.01), body weight control and there was
no increase in the Lee Index in the group
(P>0.05) WPD. The CAF group showed the
opposite result WPD group, a significant
increase in glucose (P<0.05) enhanced weight
gain (P<0.001) increase in Lee index (P
<0.001), higher in relation to the epididymal fat
CTL group (P<0.01) and WPD (P<0.001). The
values of the index Lee, epididymal fat,
glucose and triglycerides were lower in the
group that the WPD CAF group at the end of
treatment. Discussion: whey proteins have
great potential to control or prevent diseases
such as diabetes and severe obesity. The
values of the index Lee, epididymal fat,
glucose and triglycerides were lower in the
group that the WPD CAF group at the end of
treatment. Conclusion: Our results show that
low doses of WPC are effective in reducing
blood glucose, triglycerides, control body
weight, and can be used with nutritional
alternative in obese, overweight or normal for
preventing or controlling metabolic disorders.

Key words: Protein Diet. Cafeteria Diet
Obesity. Metabolic Syndrome.
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INTRODUCAO

Nas ultimas décadas, as proteinas do
leite, principalmente caseina e whey protein
(WP), tém ganhado destaque como
adjuvantes na terapia nutricional.

O leite e seus componentes exercem
efeito no controle glicémico e podem ser
usados como adjuvantes no gerenciamento de
dietas de pacientes com diabetes tipo 2
(Panahi e colaboradores, 2014), pré-diabéticos
e saudaveis (Hoefle e colaboradores, 2015).

Por outro lado, uma dieta de cafeteria,
rica em gorduras ou hipercalérica conduz a
quadros de hiperfagia e hiperleptinemia
(Morris e colaboradores a2008), aumento do
peso (Macedo e colaboradores, 2012) e da
adiposidade em modelo animal (Estadella e
colaboradores, 2011).

Assim, nos levantamos a hipétese de
que uma baixa dose de WPC ingerida de
maneira homogénea na dieta, em todas as
refeicbes, pode promover o controle ou a
diminuic&o do peso corporal em contraste com
uma dieta altamente palatéavel.

Para testar esta hipotese,
incorporamos 10% de WPC & dieta de ratos
Wistar e comparamos com um modelo de
obesidade induzida por dieta de cafeteria.

MATERIAIS E METODOS
Animais e grupos experimentais

Ratos Wistar machos, com 80 dias de
idade e 200 a 250 g de peso na data da
experimentac¢é@o (n=24), foram randomizados e
mantidos em gaiolas coletivas de
polipropileno, 4 animais/gaiola (49 cm x 34 cm
X 16 cm).

O ambiente em que as gaiolas
permaneceram teve temperatura controlada
(22 =+ 2°C) e ciclo de Iluminosidade
claro/escuro de 12 horas (fase clara das
07h00min as 19h00min). Neste ambiente os
animais receberam racdo e agua ad libitum
(dieta padrdo, dieta proteica ou dieta de
cafeteria).

As experiéncias e procedimentos
foram aprovados pelo Comité de Uso e
Cuidado Animal Institucional da Universidade
do Oeste de Santa Catarina — UNOESC
(protocolo N° 2015/004).

Medidas vigorosas foram realizadas
para manter o bem-estar animal e minimizar

dor e desconforto dos animais de acordo com
a Lei n°® 6.638, de 08 de maio de 1979; e
Decreto n° 24.645 de 10 de julho de 1934).
Neste experimento, utilizamos o ndmero
minimo de animais necessario para produzir
dados cientificos fiaveis.

Delineamento experimental

Os animais foram aclimatados por 1
semana antes do inicio do experimento e
posteriormente divididos em 3 grupos
experimentais, previamente pesados: 1)
Controle com dieta padrédo (CTL, n=8) 2) Dieta
com whey protein concentrado (WPD, n=8); 3)
Dieta de cafeteria (CAF, n=8). Os animais
permaneceram ingerindo &gua ad libitum
durante todo o periodo experimental (8
semanas).

O grupo CTL recebeu dieta padréao
para roedores, o0 grupo representado por WPD
recebeu a dieta proteica contendo 10% de
WPC (whey protein concentrado) e o grupo
CAF recebeu dieta de cafeteria (60% de
carboidratos, 20% de lipidios, proteinas 15% e
5% de outros constituintes).

Todos o0s grupos tiveram livre acesso
as e dieta designada durante 24h/dia durante
8 semanas.

Dietas experimentais

A dieta padrdo, Nuvilab CR-1
(NUVITAL®, Curitiba, PR, Brasil) fornece um
conteddo energético total de 2,93 Kkcal/g
(informagdo proveniente do fabricante). Esta
dieta é composta por 55% carboidratos, 22%
de proteina, 4,5 % de lipidios e outros
constituintes (vitaminas, fibras).

A dieta de cafeteria (dieta palatavel
com de alto teor calorico) consiste em cerca
de 60% de carboidratos, 20% de lipidios,
proteinas 15%, e 5% de outros constituintes
(sédio, calcio, vitaminas, minerais,
conservantes, etc.), fornecendo um total de
4.186 kcal/g e 0,42 kcal/g (calculado com base
em informagdes fornecidas pela industria no
rétulo da embalagem) de acordo com o
proposto por Estadella e colaboradores
(2004).

A dieta proteica foi composta por
proteina representada por whey protein
concentrado (PROBIOTICA LABORATORIOS
LTDA®, Santa Barbara, SP, Brasil).
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A proteina foi adquirida
comercialmente de forma aleatéria. Para
administragdo da dieta proteica, a racgéo
padrdo para roedores (Nuvilab CR-1,
NUVITAL ®, Curitba, PR, Brasil), foi
enriqguecida com 10% whey protein
concentrado (WPC) ofertada na forma de
pellets.

Pardmetros utilizados para controlar a
eficacia do modelo de obesidade induzido
por dieta hipercalérica

Um dia antes do inicio do tratamento
com as dietas e no ultimo dia do experimento,
0 peso e o0 comprimento naso-anal dos
animais foi conferido.

As avaliagbes foram realizadas na
condicdo de repouso para mensuracdo do
indice de Lee, que corresponde a relagéo
entre a raiz cubica do peso corporal (g) e o
comprimento naso-anal (cm) dos animais
multiplicado por 100 (Bernardis e Patterson,
1968).

No fim do experimento, o tecido
adiposo epididimal foi dissecado e pesado
manualmente utilizando balanga semianalitica.
Preparo das amostras e ensaios
bioquimicos

Apbés 8 semanas de tratamento, todos
os animais foram profundamente anestesiados
com uma mistura de 1:1 de Ketamina (75
mg/kg) e xilazina (15 mg/kg) administrada num
volume de 1,5 ml/kg via i.p. para que fosse
realizada a coleta sanguinea e, em seguida,
centrifugado a 4000 r.p.m, sendo o0 soro
isolado, armazenado e encaminhado para a
realizagdo das dosagens bioquimicas.
Posteriormente, os animais foram submetidos
a eutandsia para que o tecido adiposo
epididimal fosse cirurgicamente removido.

Foram utilizados kits para dosagens
bioquimicas, baseados em reacdes
enzimaticas para diagnéstico in vitro. As
analises foram realizadas no equipamento
Analizador A25 da Bio Systems.

Os niveis séricos de glicose (GL),
triglicerideos (TG), Colesterol total (CT),
Lipoproteina de alta densidade (HDL), Ureia,
Creatinina, foram dosados e expressos em
mg/dL. Os valores de Aspartato Amino
Transferase (AST) e Alanina  Amino
Transferase (ALT) foram expressos em U/l. Os

valores de Lipoproteina de baixa densidade
(LDL) e Lipoproteina de muito baixa densidade
(VLDL), foram calculados através da equagéo
de Friedewald e expressos em mg/dL
(Friedewald, Levy e Fredrickson, 1972).

Andlise estatistica

Todos os dados séo apresentados em
média + desvio padrdo. No inicio do
experimento, 0s grupos passaram por teste de
normalidade "Shapiro-Wilk normality test".

A significancia das diferengas entre os
valores médios das amostras foi determinada
no mesmo grupo relacionando os valores
basais e finais.

E, os valores obtidos no fim do
experimento foram confrontados entres o0s
grupos CTL, CAF, WPD comparados pelo
software Graph Pad Prisma (versdo 5.0;
GraphPad Software Inc., San Diego, CA,
USA).

Os grupos experimentais foram
verificados pela andlise de uma via de
variancia (ANOVA) para grupos
emparelhados, seguidos de post hoc Tukey
utiizado para as comparacdes multiplas de
dados paramétricos.

Exceto para os dados de TG, que
foram utilizadas comparacdes para dados néo
paramétricos. O nivel de significAncia adotado
foi P<0,05.

RESULTADOS

Peso corporal, indice de lee e gordura
epididimal

No presente estudo, todos os animais
apresentaram ganho de peso quando
comparados ao inicio do tratamento, contudo,
o grupo CAF teve um ganho mais expressivo
em relacdo ao peso inicial (P<0,001) do que
os grupo WPD e CTL (P<0,05) de acordo com
a Figura 1A.

Quando comparamos o final do
tratamento entre os grupos CTL, WPD e CAF,
a dieta CAF teve aumento de peso
significativo comparado ao CTL (P<0,01) e
WPD (P<0,001).

O grupo WPD comparado ao grupo
controle (CTL) ndo apresentou aumento de
peso significativo (P>0,05), demonstrado na
Figura 1C.
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Para os valores obtidos através do (P<0,01) e WPD (P<0,01), enquanto que o
indice de Lee, houve aumento do indice no grupo WPD teve reducdo significativa em
grupo CTL (P<0,01) e CAF (P<0,001). Ja para relacdo ao grupo controle (P<0,05), como
0 grupo WPD, néo foi observado alteragcéo pode ser observado na Figura 1D.
(P>0,05) em relagho ao valor basal, Quanto & gordura epididimal, o grupo
representado na Figura 1B. WPD teve diminuicdo comparada ao grupo

Quando comparamos o final do CTL (P<0,05) e CAF (0,001). Ja o grupo CAF
tratamento entre os grupos CTL, WPD e CAF, teve aumento em relagdo ao grupo CTL
0 grupo CAF apresentou um aumento no (P<0,01), como representado na Figura 2A.
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Legenda: * representa diferenca estatisticamente significativa de (P<0,05), ** (P<0,01) e *** (P<0,001).

Figura 1 - Ganho de peso corporal e indice de Lee. (A) Peso corporal e (B) indice de Lee no antes e
depois do tratamento com as dietas controle (CTL), com whey protein (WPD) e de cafeteria (CAF). (C) peso
corporal e (D) Indice de Lee comparado no final do tratamento.
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Legenda: * representa diferenca estatisticamente significativa de (P<0,05), ** (P<0,01) e *** (P<0,001).

Figura 2 - Comparacéo da gordura epididimal entre os grupos CTL, WPD e CAF ao final do
tratamento.
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Glicose e triglicérides

Os valores de glicose plasmatica (GL)
em jejum diferiram entre o inicio e o fim do
tratamento nos grupos CAF e WPD. O grupo
CAF apresentou valores mais elevados de GL
em relacdo ao valor basal (P<0,05) e o grupo
WPD mostrou reducéo (P<0,05), demonstrado
na Figura 3A.

Quando confrontamos o final do
experimento entre os grupos CTL, WPD e
CAF, o grupo CAF apresentou aumento nos
valores de GL em relagdo ao grupo WPD
(P<0,05), enquanto que o grupo WPD
apresentou uma reducdo nestes valores
quando comparado ao grupo CTL (P<0,05),
como pode ser observado na Figura 3C.
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Em relagdo aos valores de
Triglicérides (TG), os grupos CTL e CAF néo
apresentaram diferenca significativa quando
comparados aos Vvalores basais (P>0,05),
representado na Figura 3B.

Entretanto, os niveis de TG
diminuiram significativamente no grupo WPD
em relacdo aos valores obtidos no inicio do
experimento (P<0,01) (Figura 3B).

Quando comparamos o final do
tratamento entre os grupos CTL, WPD e CAF,
0 grupo WPD teve os valores de TG reduzidos
em relacdo ao grupo CTL (P<0,05). J& o grupo
CAF nado apresentou mudanca significativa
guando comparado ao grupo WPD e CTL no
fim do tratamento (P>0,05) (Figura 3D).
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Figura 3 - (A) Glicose plasmaética e (B) Triglicérides plasmatico, antes e depois do tratamento com as
dietas controle (CTL), com whey protein (WPD) e de cafeteria (CAF). (C) Glicose plasmatica e (D)
Triglicérides plasmaticas, comparados no fim do tratamento.
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Colesterol  total, HDL, LDL, Ureia,
Creatinina, AST e ALT

N&o houve diferenga nos niveis de CT
(colesterol total), HDL, LDL entre os valores
basais e finais em nenhum grupo experimental
(P>0,05). Os valores de CT, HDL e LDL
também ndo apresentaram diferenca quando
comparados entre os grupos CTL, CAF e WPD
no fim do experimento (P>0,05) (Dados nao
mostrados).

Em relacdo aos valores de ureia
(URE), creatinina (CRE), AST e ALT, néo
encontramos diferencas entre os niveis basais
e no fim do tratamento em nenhum grupo
experimental (P>0,05) (Dados ndo mostrados).

Os valores de URE, CRE, AST e ALT
comparados entre os grupos CTL, CAF e WPD
no fim do experimento, também néo
apresentaram diferencas significativas
(P>0,05) (Dados ndo mostrados).

DISCUSSAO

No presente estudo expomos que a
dieta com baixa dose de WPC (10%) ofertada
de maneira homogénea na alimentacdo de
roedores, é capaz de promover controle no
ganho de peso corporal, reduzir a adiposidade
e indice de Lee.

Em contraste, demonstramos que a
obesidade induzida pela dieta de cafeteria
apresenta efeitos opostos a dieta com baixa
dose de WPC. A dieta CAF aumenta o ganho
de peso corporal, indice de Lee e adiposidade
durante 8 semanas de tratamento dietético,
como j4 previsto por Estadella e colaboradores
(2004).

Trabalhos anteriores que também
utilizaram WP em modelo animal, relatam
maior saciedade, decréscimo na ingestdo de
alimentos e do peso corporal (Tranberg e
colaboradores, 2015), estando estes de
acordo com 0s nossos resultados. Estudos
como o realizado por Morris e colaboradores
(2008), mostram que a dieta CAF apresenta
efeito rapido sobre a ingestdo alimentar logo
nas primeiras horas de intervencdo, e pode
aumentar a ingestdo em 50%, sugerindo
acentuada hiperfagia. Nossos resultados
sugerem que o aumento do peso observado
no grupo CAF estd relacionado com a
ingestdo energética elevada, maior resisténcia
a leptina e estimulagdo de hormdnios
orexigenos. Enquanto no grupo WPD, o

oposto pode ter ocorrido, com a maior
secrecdo de hormdnios anorexigenos e
inducdo da saciedade.

A fome e a saciedade sdo controladas
por nucleos especificos do hipotalamo. O
nacleo arqueado (ARC) é quem comanda a
maior parte dos eventos relacionados ao
consumo de alimentos. O ARC libera
peptideos orexigenos no ndcleo
paraventricular do hipotalamo (PVN), como o
peptideo YY (PYY) e o peptideo relacionado
ao gene agouti (AgRP). O ARC também
comanda a liberacdo de peptideos de acédo
anorexigena na éarea lateral do hipotalamo
(LHA), como o transcrito relacionado a cocaina
e anfetamina (CART) e pré-6pio melanocortina
(POMC) (Valassi e colaboradores, 2008).

Apesar de neste presente estudo nao
guantificarmos  peptideos e  hormdnios
hipotalamicos, experimentos anteriores
demostram diferencas nas respostas e
estimulos entre proteinas e gorduras. Por
exemplo, dietas com alta concentragdo de
gorduras aumentam o0s niveis de leptina
plasmaticos (Mcallan e colaboradores, 2013).

A leptina é hormdnio produzido
principalmente pelos adipécitos, e sinaliza a
ndcleos hipotaldmicos sobre a quantidade de
gordura corporal. Niveis elevados de leptina
induzem saciedade e reduzem a ingestdo
alimentar (Lustig, 2001). Curiosamente,
pacientes obesos tém a sinalizagdo da leptina
no ARC severamente diminuida (Minzberg;
Flier; Bjorbaek, 2004).

A dieta ofertada ao grupo CAF é rica
em gorduras e a exposicao dos roedores a
esta dieta provavelmente aumentou 0s niveis
de leptina neste grupo. Ao longo das
semanas, o grupo CAF pode ter se tornado
leptino-resistente, pois, de acordo com
Heymsfield e colaboradores (1999), pacientes
obesos apresentam resisténcia as agbes da
leptina e menor saciedade diante quantidades
elevadas de gordura (Brennan e
colaboradores, 2012).

Este quadro resulta em hiperfagia e
aumenta a ingestdo alimentar, ganho de peso
e a gordura corporal, como verificado em
nossos resultados.

Outro sistema, denominado
endocanabinoide (EC), atua a nivel central na
ingestdo alimentar. No cérebro, existem
receptores canabinoides denominados CB1 e
CB2. Os receptores CB1 sdo expressos no
sistema nervoso central (SNC) (Matsuda e
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colaboradores, 1990) em nilcleos do
hipotdlamo que controlam-ingestdo de
alimentos (Cota e colaboradores, 2003) e
reduzem a atividade da leptina (Zhou;
Sherman 2004). Niveis elevados de
endocanabinoides  (ECb) estimulam a
atividade do sistema dopaminérgico cortical-
mesolimbico e sdo mediadores do sistema-
recompensa (Gessa e colaboradores, 1998).

Os efeitos do sistema EC na regulagéo
do apetite sdo evidentes quanto ao estimulo
da ingestdo de alimentos altamente palataveis
(Ting e colaboradores, 2015), sendo que
agonistas dos receptores CB1 estimulam a
ingestdo  destes alimentos (Gallate e
colaboradores, 1999).

Estes estudos mostram que a ativagcéo
de receptores CB1 pode estar relacionada
com o0 aumento do ganho de peso e
obesidade encontrada em nossos dados.
Autores como Sanchis-Segura e
colaboradores (2004) e Trillou e colaboradores
(2004) reforcam estes achados ao mostrarem
que camundongos CB1-KO (camundongos
knockout para CB1) sdo magros e resistentes
a obesidade induzida por dieta, e exibem
comportamento indiferente na ingestdo de
alimentos saborosos, caldricos ou padréo.

Além disso, estudos apontam que o
sistema EC em niveis alterados no hipotalamo
e tecidos periféricos exercem efeitos
subsequentes no metabolismo da glicose e
lipidios (Vahatalo e colaboradores, 2015) que
podem explicar, em parte, o aumento dos
niveis de glicose na dieta CAF ofertada em
nosso estudo.

Por outro lado, a dieta experimental
com 10% de WPC promoveu reducéo do peso
e gordura epididimal. Trabalhos como o de
Bartterham e colaboradores (2006) mostram
gue a ingestdo de proteinas eleva os niveis
plasmaticos do PYY (anorexigeno), estimula a
colecistocinina (CCK) e diminui os niveis de
grelina (Brennan e colaboradores, 2012).

O PYY (3-36) e a CKK séo
importantes para a sensacdo de saciedade.
Seus niveis aumentam apés a ingestdo
alimentar induzem o término de uma refeicéo
(Chelikani e colaboradores, 2005).

Ja a grelina é um peptideo orexigeno
potente, que estimula a ingestéo de alimentos,
a adiposidade e ganho de peso corporal
(Cummings e colaboradores 2001). Seus
niveis estdo elevados no jejum prolongado e

antes das refei¢cbes (Tschoép, Smile e Heiman
2000) apresentando efeitos opostos a leptina.

Se por um lado baixas doses de WPC
podem estimular o aumento de CKK e PYY,
dietas CAF regulam negativamente contetido
de CCK central e a expressdo de RNAm para
receptores de leptina (Morris e colaboradores,
2008).

Estas acdes explicam os efeitos
opostos das nossas dietas experimentais. A
dieta CAF eleva o consumo alimentar, induz o
ganho de peso e adiposidade, enquanto a
dieta WPD promove maior saciedade e reduz
a ingestdo alimentar, prevenindo o ganho de
peso e a adiposidade acentuada.

Neste trabalho, mostramos reduc¢éo da
GL na dieta WPD. Experimentos clinicos
utiizando pré-cargas de WP mostram que
ocorre aumento nas concentragbes do
peptideo semelhante a glucagon 1 (Glucagon-
like peptide-1, GLP-1) e PYY, promovendo
saciedade (Tahavorgar e colaboradores,
2014).

O GIP-1 é uma incretina, liberada em
resposta a ingestdo de alimentos, que
apresenta efeitos anorexigenos e aumenta a
sintese e secrecdo de insulina glicose-
dependente, além de modular a secrecao de
glucagon, atrasando o esvaziamento gastrico
(Meeran e colaboradores, 1999).

Estudos prévios, realizados com a
ingestdo de B-Lactoglobulina, Lactoferrina e a-
Lactalabumina (glicoproteinas presentes na
WP), mostram que ha aumento na producao
de células enteroenddcrinas e na secrecéo de
GLP-1. A a-lactalabumina eleva os niveis de
GLP-1, mas tem pouco impacto sobre outra
incretina, o] peptideo insulinotrépico
dependente de glicose (glucose-dependent
insulinotropic  peptide, GIP) (Gillespie e
colaboradores, 2015).

A nivel gastrintestinal, a WP &
hidrolisada, e libera peptideos que atuam
como inibidores de DPP-4 (Dipeptidil-
peptidase-4, enzima que degrada GLP-1 e
GIP) e pode ser utilizada como uma estratégia
natural para inibir esta enzima (Lacroix, Li-
Chan e CY 2012).

Se a dieta com WP pode elevar os
niveis de GLP-1, GIP e reduzir a DPP-4,
temos aqui um alvo para agentes
farmacoldgicos auxiliarem no controle de
sindromes metabdlicas (Nielsen, Young e
Parkes 2004).
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Estudos como o de Morato e
colaboradores (2013), esclarecem, a nivel
molecular, parte do efeito insulinotropico da
WP. Neste experimento, o autor mostra que
tanto WP quanto WPH (whey protein
hidrolisada) sdo capazes de aumentar a
translocacdo de GLUT-4 para a membrana
plasmatica e a concentracéo de glicogénio.

Animais que ingerem alto teor de
gordura na dieta apresentam menor
quantidade de GLUT-2 no hipotdlamo e
apresentam aumento nos niveis de pAMPK
(Adenosina Monofosfato Quinase Fosforilada)
e de (dlicose no nucleo ventromedial,
sugerindo falha na deteccdo da glicose (De
Andrade e colaboradores, 2015).

No presente experimento, ndés
ofertamos a WPC incorporada na dieta padrao
dos roedores e, como resultado, houve
reducdo da GL. Além da maneira de ingestéo
da WP interferir nos efeitos insulinotrépico, a
dose (Akhavan e colaboradores, 2010), o tipo
de proteina (Bendtasen e colaboradores,
2014) e o tipo de WP também parecem
influenciar esta resposta.

Proteinas de rapida absor¢édo tendem
ao efeito menos extenso da insulina e vice-
versa (Ang e colaboradores, 2012).

Akahavan e colaboradores, (2010)
demonstrou que a WPH néo reduz a glicose
pos-prandial comparado a WPC, enquanto
WPI (whey protein isolada) aumenta as
concentracdes de insulina plasmética em
pessoas pré-diabéticas (Hoefle e
colaboradores (2015) e restaura a capacidade
de secregdo de insulina de células B
pancreaticas em camundongos que nhédo
expressam a leptina (ob/ob), obesos e
diabéticos (Gaudel e colaboradores, 2013).

A forma de ingestéo e a dose proposta
neste estudo aponta éxito comparada a outras
formas de ingestao documentadas
usualmente. E pode ser uma estratégia de
facil adesao se transportada para estudos
clinicos.

Neste experimento, nés também
verificamos os niveis de CT, HDL e LDL.
Contudo, ndo observamos nenhuma mudanc¢a
nesses parametros em 8 semanas de
tratamento dietético em nenhum grupo
experimental.

Porém, alta dose de WP (50%),
parece exercer efeito de reducdo no colesterol
plasmatico, mas néo tem efeito sobre a o peso
corporal, homeostase energética e expressao

de proteinas  desacopladoras  quando
comparados a dietas com 20% de proteinas e
baixa ingestdo de gorduras (Noatsch e
colaboradores, 2011).

A dieta em questdo apresenta 10% de
WPC, e nao foi eficaz na reducdo do CT e
frac6es, mas aponta melhora sobre o peso
corporal e controle energético semelhante as
doses de 20% documentadas.

Sendo assim, baixas doses de WP
parecem ser ineficazes quanto a reducdo do
CT e fracOes, entretanto, se mostram mais
eficientes na redugcdo e controle do peso
corporal.

Em contrapartida, outros autores
mostram que dietas com alto teor de proteinas
também ndo foram capazes de reduzir os
niveis de CT plasmatico, contudo, podem
elevar os niveis de HDL (Pasiakos, Lieberman
e Fulgoni 2015).

Trabalhos prévios também mostram
que a WPC, promove reducdo da gordura
hepatica (Bortolotti e colaboradores, 2011; Ooi
e colaboradores, 2015).

Contudo, os mecanismos exatos de
como as proteinas do soro do leite podem ou
ndo interferir no perfil lipidico ainda
permanecem obscuros.

Neste trabalho, nés verificamos os
niveis de marcadores hepaticos e renais
plasmaticos. Entretanto, ndo percebemos
alterag6es nos niveis destes marcadores.

Outros estudos mostram que a WP
exerce efeito hepatoprotetor em dano induzido
por D-Galactosamina, diminuindo AST, ALT e
peroxidacao lipidica (Jonker e colaboradores,
2014).

Estudos também apresentam
beneficios da WP sobre o estresse oxidativo,
ocasionando aumento nos niveis de glutationa
(Gad e colaboradores, 2011).

Estes achados sugerem que a WP
pode promover efeitos benéficos a nivel
hepatico, em conformidade com 0s nossos
achados, onde n&o encontramos alteracdes
nos niveis de AST, ALT, ureia e creatinina.

Nossos achados revelam que com
apenas 10% de WPC ocorre a reducdo da
glicose plasmatica de jejum, reducdo nos
niveis de triglicerideos e controle do peso
corporal em um curto periodo (8 semanas).

Estudos clinicos utilizando este
mesmo modelo  dietético devem  ser
executados. Entretanto, estes dados sugerem
que baixas doses de WPC ingeridos de
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maneira homogénea na dieta em todas as
refeicbes, pode ser uma estratégia nutricional
relevante no tratamento de pacientes pré-
dispostos a obesidade, obesos e pacientes
pré-diabéticos ou com sindrome metabdlica ja
instalada.

Contudo, é importante salientar que
algumas limitacdes no presente estudo devem
ser levadas em consideracdo. No6s néao
avaliamos, por exemplo, os horménios que
conduzem quadros de fome e saciedade antes
e apos a intervencao dietética.

Por esse motivo, é prudente ressaltar
que estudos adicionais devem ser realizados
no intuito de reforcar os achados aqui
apresentados.
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