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The effects of prenatal and postnatal malnutrition on the
morphology, differentiation, and metabolism of skeletal
striated muscle tissue in rats

Efeito da desnutricdo protéica pré e pds-natal sobre a morfologia, a
diferenciacdo e o metabolismo do tecido muscular estriado
esquelético em ratos
Alessandra P. Alves?!, Ana R. Damaso?, Vitalino Dal Pai3"

Resumo

Objetivo: Estudar caracteristicas morfoldgicas, metabolismo e
habilidades contrateis do musculo submetido a desnutrigdo protéica
pré e pés-natal.

Métodos: Distribuigdo dos animais em dois grupos: controle,
dieta normoprotéica (GC; n = 15; 5/5/5) e desnutrido, dieta
hipoprotéica (GD; n = 15; 5/5/5), observados respectivamente no
sétimo, 14° e 280 dia do periodo experimental. Foram avaliados massa
corporal total, peso, habilidades contrateis e a morfologia do musculo
tibial anterior. Amostras de tecidos com 8 m de espessura de ratos
com idades de 7, 14 e 28 dias, corados por hematoxilina e eosina, e
outros submetidos aos métodos histoquimicos nicotinamida adenina
tetrazolio redutase (NADH-TR) e miofibrilar (m-ATPase) (pH = 4,4).

Resultados: Os pesos corporal e muscular apresentaram-se
menores nos grupos desnutridos. Aos 7 dias de desnutrigdo, o musculo
apresentou fibras com menor didmetro, maior polimorfismo e maior
teor de tecido conjuntivo endomisial. Nas histoquimicas, tipos de fibras
sem delimitagdo segura. Aos 14 dias de desnutrigdo, fibras menores,
mais polimoérficas, muitas com nucleos centrais e moderado teor de
tecido conjuntivo endomisial. Quanto a contragdo, a reagdo m-ATPase
evidenciou fibras lentas e rapidas. A reacdo NADH-TR revelou os tipos
de fibras slow oxidative, fast oxidative glycolytic e fast glycolytic. Aos
28 dias de desnutrigdo, fibras menores, agrupadas com contornos
variaveis. Quanto ao tipo de contragdo e metabolismo, os trés tipos
de fibras apresentaram limites de reconhecimento indistinto.

Conclusado: Os resultados experimentais sugerem que, além da
redugdo no numero de fibras, a desnutricdo promove um
retardamento na diferenciagdo das caracteristicas morfoldgicas,
metabdlicas e contrateis dos tipos de fibras musculares esqueléticas
em ratos na fase de crescimento.
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Abstract

Objective: To study the contractile properties, metabolism and
morphological characteristics of muscles submitted to prenatal and
postnatal protein malnutrition.

Methods: Animals were distributed into two groups: Control,
normoprotein diet (CG; n=15; 5/5/5), and Malnourished, hypoprotein
diet (MG; n = 15; 5/5/5), and examined on the 7th, 14th, and 28th
days of the experiment. Total body mass, weight, and the contractile
properties and morphology of the anterior tibial muscle were assessed.
Several 8 pm-thick tissue samples were taken from 7, 14, and 28 day
old rats and stained with HE or subjected to NADH-TR or m-ATPase
(pH = 4.4) techniques.

Results: Body and muscle weight were lowerin the malnourished
group. On the 7th day of malnutrition, muscle samples exhibited fibers
with smaller diameter, higher polymorphism and higher endomysial
conjunctive tissue content. Histochemical methods were unable to
precisely determine the types of fiber present. On the 14th day, there
were smaller muscle fibers, more polymorphism, many of them with
central nuclei and moderate endomysial conjunctive tissue content.
With reference to contractile properties, the m-ATPase reaction
identified both slow and fast fibers. The NADH-TR reaction revealed
the following types of fiber: slow oxidative (SO), fast oxidative
glycolytic (FOG) and fast glycolytic (FG). On the 28th day smaller,
bunched muscle fibers varying shapes. All three types of fiber exhibited
unclear recognition limits with respect to contraction and metabolism.

Conclusion: Our experimental results suggest that, in addition
to the reduction in numbers of fibers, malnutrition retards the
differentiation of the morphological, metabolic, and contractile
characteristics of skeletal muscle fibers in growing rats.

J Pediatr (Rio J). 2008,84(3):264-271: Malnutrition, skeletal
muscle.
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Introducao

Em condicdes de nutricdo normal, a captacdo e utilizagdo
de nutrientes estdo em equilibrio e asseguram o cresci-
mento, a maturagdo e duplicagdo celular. Tais fend6menos
influenciam distintamente as fases de gestacdo, lactagao,
jovem e adulta.

As proteinas sdo nutrientes necessarios a homeostasia da
célula e, se a deficiéncia protéica for acentuada, e no periodo
gestacional, conhecida como desnutricdo pré-natal, ocorrera
um desequilibrio, ocasionando alteragdes nos tecidos e estru-
turas dos 6rgdos' 3, como reducdo no peso do concepto,
modificagdes enzimaticas e bioquimicas. Os efeitos da des-
nutrigdo intra-uterina dependem da fase do desenvolvi-
mento, sendo estes mais intensos e permanentes quanto mais
precoce ocorrer a desnutricdo e mais tardio o inicio da recu-
peragdo nutricional®.

O tecido muscular esquelético é sensivel a desnutricdo
protéica por ser um reservatorio de proteina no organismo.
Portanto, quando ha déficit protéico na dieta, este tecido
torna-se alvo de deplecdo?+>, ocasionando alteracdes nas
fases de crescimento e diferenciacdo das fibras musculares.

A diferenciacdo dos tipos de fibras procede-se gradual-
mente, ocorrendo no periodo pré e pds-natal, variando entre
as espécies®”. Durante a embriogénese, ha formacdo simul-
tanea de miotubos primarios e secundarios, sendo inervados
diferencialmente em uma fase do desenvolvimento, e para
os miotubos secundarios, além da inervacdo especifica, faz-se
necessaria a atividade muscular®.

Ao nascimento, a maturidade da fibra muscular inde-
pende do estado nutricional, e a desnutrigdo energética afeta
0 musculo esquelético quando imposta na fase de miogé-
nese, alterando a freqiiéncia dos tipos de fibras®.

Em funcdo da alta prevaléncia de desnutrigdo nos paises
em desenvolvimento, é importante a realizagdo de trabalhos
experimentais a fim de avaliar possiveis conseqliéncias no
processo de crescimento em ratos na fase de transigao
lactente-desmame. Com base nessas informacdes, a pre-
sente pesquisa teve por finalidade avaliar as caracteristicas
morfoldgicas do tecido muscular estriado esquelético, bem
como o metabolismo oxidativo e glicolitico e a habilidade con-
tratil lenta e rapida das fibras de filhotes de ratas submetidas
a desnutricdo protéica.

Métodos

Experimento

Nesta pesquisa, foram utilizados 24 ratos (Rattus norve-
gicus albinus), variedade Wistar, sendo 18 fémeas nuliparas
e seis machos, na proporgdo de 3:1, respectivamente. Assim
que detectada a prenhez, os machos foram separados das
fémeas, sendo estas divididas em dois grupos: controle (GC),
que receberam dieta normoprotéica (teor de 22% de prote-
ina) e grupo desnutrido (GD), com dieta hipoprotéica (teor
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de 8% de proteina), alimentados durante o periodo de gesta-
¢330, lactagdo até o 280 dia do experimento'®. Os animais
foram mantidos em sistema claro/escuro (12/12 h), com tem-
peratura ambiente entre 23 e 25 °C, com racdo e agua ad libi-
tum. Apds o nascimento, as proles lactentes com ou sem
desnutrigdo intra-uterina foram ajustadas, permanecendo
com as ratas lactantes cinco machos de cada grupo, com ida-
des de 7, 14 e 28 dias. Os animais foram previamente anes-
tesiados com acepromazina a 2%, via intramuscular, e
posteriormente submetidos a eutanasia com tionebutal sédico
(viaintravenosa). O protocolo da eutanasia foi aprovado pelo
Comité de Etica da Universidade do Oeste Paulista (Uno-
este), com o nimero 025/02. A seguir, foi dissecado o mus-
culo tibial anterior do membro pélvico direito. Em
continuidade, da regido ventral do musculo foram colhidas
amostras de tecido, medindo aproximadamente 1 cm de com-
primento x 0,5 cm de didmetro. Decorridos 5 a 10 minutos de
sua permanéncia em temperatura ambiente, este material foi
imerso em n-hexana, a -70 °C, previamente resfriada com o
auxilio de nitrogénio liquido.

Analises histoquimicas

Das amostras de tecido, obtiveram-se varias séries de cor-
tes histolégicos com 8 m de espessura, em um micrétomo
criostato, a -22 °C, colhidos em laminas histoldgicas por 30
minutos. Apds fixagdo em formol calcio de Backer, alguns cor-
tes histoldgicos foram submetidos a coloragdo hematoxilina
e eosina (HE), reagdo histoquimica nicotinamida adenina
dinucleotideo tetrazdlio redutase (NADH-TR) e reacdo ATPase
miofibrilar (m-ATPase), apds pré-encubagdo em meio acido
(pH = 4,4)*.

A partir de varios campos microscopicos, foram avaliadas
e descritas as caracteristicas morfoldgicas do tecido estu-
dado, bem como a reatividade das fibras para o metabolismo
oxidativo e glicolitico e para habilidade contratil lenta e rapida
das fibras. As fibras musculares foram classificadas em slow
oxidative (SO): contragdo lenta e metabolismo oxidativo; fast
oxidative glycolytic (FOG): contracao rapida e metabolismo
oxidativo e glicolitico e fast glycolytic (FG): contragdo rapida
e metabolismo glicolitico.

Tratamento estatistico

Os dados relativos ao peso corporal e peso muscular do
GC e do GD dos animais estudados foram submetidos a ana-
lise estatistica utilizando o teste t de Student. A porcenta-
gem das fibras oxidativas (SO + FOG) e das fibras glicoliticas
(FG) foi submetida a analise de variancia ndo-paramétrica,
teste de Kruskal-Wallis e teste de multipla comparagéo de
Dunn dos ratos com 7, 14 e 28 dias do GC com as fibras do
GD. O nivel de significancia foi definido em p < 0,052,

Resultados
Peso corporal e muscular

Observou-se, no presente estudo, que tanto o peso cor-
poral quanto o peso do musculo tibial anterior dos animais do
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Tabela 1 - Médias dos pesos corporal e muscular e medianas das fibras oxidativas (SO + FOG) e glicoliticas (FG) na prole dos grupos controle e

desnutrido, avaliados aos 7, 14 e 28 dias

Idade
7 dias 14 dias 28 dias
Peso/fibras Controle Desnutrido Controle Desnutrido Controle Desnutrido
Peso corporal (g) 12,7+0,63 6,94+0,95* 18,1+1,30 14,6+2,26 50,6+2,30 17,1+1,48%*
Peso muscular (mg) 17,4+1,47 4,98+1,75% 26,5+3,24 14,6+2,26* 96,5+4,51 23,9+2,47%
SO + FOG 89,0 90,0 96,0 91,0 91,0 99,0*
FG 31,0 30,0 24,0 29,0 29,0 21,0*

FG = fast glycolytic; FOG = fast oxidative glycolytic; SO = slow oxidative.

*p<0,05.

GC, observados aos 7, 14 e 28 dias, se apresentaram estatis-
ticamente maiores em relagdo aos valores encontrados para
0 GD (Tabela 1).

Morfologia, diferenciacao e metabolismo:
parametros histoquimicos

Conforme revelado pela coloragao HE, em cortes trans-
versais ao maior eixo do musculo estudado dos animais do
grupo com 7 dias, o tecido muscular revelou-se formado por
numerosas fibras com contornos variando de poligonal a arre-
dondado, tendo citoplasma levemente aciddéfilo, com um ou
mais nucleos em posicdo periférica. No entanto, em muitas
fibras notaram-se caracteristicas indiferenciadas, contorno
mais arredondado, nucleos em posigdo central e citoplasma
mais basdfilo, além de moderado teor de tecido conjuntivo
endomisial. Nesta idade, os fasciculos mostraram um padrao
de organizacdo pouco definido. Algumas fibras revelaram
nucleos em posigao central, estando em fase de miotubo, além
da ocorréncia de células da linhagem miogénica (Figura 1A).

Cortes histoldgicos, submetidos a reacdo m-ATPase (pH
= 4,4), revelaram intensa reatividade em todas as fibras,
caracterizando, assim, tratar-se de fibras possuidoras de habi-
lidade contratil lenta. Além disso, em algumas fibras de maior
diametro, a reatividade mostrou-se mais intensa. A reativi-
dade do tecido conjuntivo situado entre as fibras mostrou-se
negativa. Embora ndo sendo possivel a delimitacdo entre os
tipos de fibras, a reatividade revelou-se levemente mais
intensa em algumas fibras menores. Tais fibras correspon-
dem as do tipo SO, de contracdo lenta. As demais fibras, com
maior didmetro, correspondem as fibras dos tipos FOG e FG,
ambas de contragdo rapida. Nesta idade, a delimitagdo entre
esses dois tipos de fibras mostra-se indistinta, revelando
acentuado teor de miosina de contragao lenta (Figura 1C).

Nesse periodo do crescimento, a reatividade das fibras
musculares a enzima NADH-TR, que revela o metabolismo
oxidativo/glicolitico, apresentou-se mais intensa nas fibras de
menor diametro, correspondendo as fibras SO, e mais fraca
nas de maior didmetro, correspondendo aos tipos FOG e FG,

com metabolismo oxidativo/glicolitico e glicolitico, respecti-
vamente. Além disso, nas fibras FOG, a reatividade mostrou
intensidade intermediaria entre as fibras SO e FG (Figura 1E).

Poroutro lado, no tecido muscular dos ratos com 7 dias de
desnutrigdo protéica, as fibras mostraram-se menores, com
maior variabilidade nos contornos, com menor acidofilia, além
de acentuado teor de tecido conjuntivo frouxo. Além disso, o
padrdo de organizagdo dos fasciculos de fibras musculares
mostrou-se nao organizado. Observou-se, outrossim, grande
numero de fibras com nucleo central (Figura 1B).

Cortes subsequentes, quando submetidos a reacdo
m-ATPase (pH = 4,4), revelaram intensidade de reagao muito
variavel entre os tipos de fibras. Em algumas fibras, a reagédo
mostrou-se intensa, variando de moderada a fraca nas
demais, havendo grande variabilidade entre os dois extre-
mos. Embora os limites entre as fibras sejam de dificil identi-
ficacdo, as fibras com intensa reatividade correspondem as
fibras de contragao lenta (SO), e as demais aos tipos FOG e
FG, ambas de contracdo rapida (Figura 1D).

Ainda no grupo de ratos com 7 dias de desnutrigdao, nos
cortes histoldgicos submetidos a reagdo que revela o meta-
bolismo oxidativo/glicolitico, a enzima NADH-TR, a reativi-
dade mostrou-se com intensidade variavel entre as fibras,
sendo discretamente mais intensa do que nas do GC. No
entanto, o reconhecimento dos limites entre os tipos de fibras
foi pouco nitido neste grupo de animais. Assim,
observaram-se fibras menores, com maior reatividade, cor-
respondendo as SO, e fibras com menor reatividade, perten-
centes aos subtipos de fibras FOG e FG (Figura 1F).

Aos 14 dias pds-natal, o musculo tibial anterior dos ratos
do GC revelou, pela coloragéo HE, fibras agrupadas em fasci-
culos tendo diferentes didmetros, contornos poligonais, com
um ou mais nucleos em posicdo periférica. A ocorréncia de
fibras com nucleo central mostrou-se pouco freqiiente. Em
relacdo aos ratos de 7 dias, as fibras revelaram-se maiores e
com aspectos mais diferenciados (Figura 2A). Nesta faixa eta-
ria, a reacdo m-ATPase (pH = 4,4) revelou trés tipos de fibras:
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A) Grupo controle: fibras musculares (F), perimisio (P), endomisio (e), nucleo central (nc); HE,
128x. B) Grupo desnutrido: fibras musculares menores, mais polimdrficas (F), ntcleo central (nc);
HE, 128x. C) Grupo controle: fibras de contragdo lenta e metabolismo oxidativo (SO), perimisio
(P), fibra muscular pequena (B); m-ATPase (pH = 4,4), 128x. D) Grupo desnutrido: fibras mais
escuras, intermediarias e claras com didmetros e contornos; m-ATPase (pH = 4,4), 128x. E) Grupo
controle: fibras de contragdo lenta e metabolismo oxidativo (SO), de contragéo répida e
metabolismo oxidativo e glicolitico (FOG) e de contrag&o rapida e metabolismo glicolitico (FG);
NADH-TR, 128x. F) Grupo desnutrido: fibras lentas e metabolismo oxidativo (SO), com intensa
reatividade, reagdo moderada e fraca nas demais fibras; NADH-TR, 128x.

Figura 1 - Cortes transversais do musculo tibial anterior do rato Wistar: HE,
m-ATPase (4,4), NADH-TR, 7 dias (controle e desnutrido)

pequenas e com intensa reagéo (SO), médias, com intensi-
dade de reacdao moderada (FOG) e grandes, com reatividade
fraca (FG). Nesta idade, as FG constituem a maior parte das
fibras (Figura 2C). Cortes histolégicos, quando submetidos a
reacdo NADH-TR, revelaram intensa reatividade nas fibras
menores, correspondendo as fibras SO e FOG, sendo fraca nas
de maior diametro (FG) (Figura 2E).

De forma significativa, nesta idade o musculo tibial ante-
rior de ratos do GD revelou presencga de fibras menores em
relacdo ao GC, com contornos variaveis, muitas com ntcleos

centrais, sendo equivalentes a miotubos. Entre as fibras,
observou-se moderado teor de tecido conjuntivo (Figura 2B).
A reagdo m-ATPase (pH = 4,4) mostrou reatividade mode-
rada na maioria das fibras. Em algumas fibras (SO), a reacdo
foi mais intensa. Neste periodo do crescimento, a distingdo
entre os tipos de fibras FOG e FG mostrou-se pouco percepti-
vel (Figura 2D). J& na reagdo NADH-TR, observou-se os trés
tipos basicos de fibras, sendo as SO com reacdo intensa, as
FOG com reatividade moderada e as FG maiores, com reagao
mais fraca (Figura 2F).
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A) Grupo controle: fibras musculares (F), com maior didmetro e com aspectos mais diferenciados
em relagdo ao grupo de 7 dias, endomisio (e); HE, 128x. B) Grupo desnutrido: fibras musculares
(F) menores com maior teor de tecido conjuntivo,fibras com nucleo central (nc), endomisio (e);
HE, 128x. C) Grupo controle: tipos de fibras (SO, FOG, FG), endomisio (e), perimisio (P); m-ATPase
(pH=4,4),128x. D) Grupo desnutrido: fibras com reatividade intensa (SO), reatividade moderada
na maioria das fibras, endomisio (e), perimisio (P); m-ATPase (pH = 4,4), 128x. E) Grupo controle:
fibras musculares menores (SO, FOG) com maior reatividade e fibras maiores (FG), com
reatividade fraca; NADH-TR, 128x. F) Grupo desnutrido: fibras menores, com metabolismo
oxidativo (SO + FOG), fibras maiores (FG), com metabolismo glicolitico; NADH-TR, 128x.

Figura 2 - Cortes transversais do musculo tibial anterior do rato Wistar: HE,
m-ATPase (4,4), NADH-TR, 14 dias (controle e desnutrido)

Aos 28 dias, o musculo tibial dos ratos do GC revelou-se
formado por fibras com diametros significativamente maio-
res, tendo contornos poligonais e com nucleos periféricos pela
coloragao HE. Nas fibras menores, o citoplasma revelou-se
levemente basofilo, correspondendo ao tipo SO. Algumas
fibras ainda revelaram nucleos centrais (Figura 3A). A reati-
vidade a enzima m-ATPase evidenciou os trés tipos basicos
de fibras: SO, com reatividade muito intensa, sendo mode-
rada nas FOG e fraca nas FG (Figura 3C). Da mesma forma, a
reatividade a enzima NADH-TR revelou um padrdo de reativi-
dade caracteristico de avancado grau de diferenciagdo, no

qual as fibras SO, com pequeno didmetro, mostraram intensa
reatividade; para as de diametro médio (FOG), a reacdo mos-
trou ser de reatividade média e com distribuicdo homogénea
em todo o citoplasma, e as FG, mais hipertroficas, com reati-
vidade fraca (Figura 3E).

No grupo com 28 dias de desnutrigao, os padroes morfo-
|6gicos, metabdlico e contratil das fibras revelaram as seguin-
tes alteracgdes: fibras menores, alongadas e com disposicao
compacta (Figura 3B); fibras com nlcleos centrais; reativi-
dade a m-ATPase forte, média e fraca, com limites poucos niti-
dos entre os tipos de fibras (Figura 3D); reatividade NADH-TR
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A) Grupo controle: fibras musculares (F), com aspecto diferenciado e didmetros varidveis, perimisio
(P), endomisio (e), nlcleo central (nc); HE, 128x. B) Grupo desnutrido: fibras (F) com menor
diametro em relagdo ao grupo controle, com didmetros e contornos varidveis, perimisio (P),
endomisio (e), ntcleo central (nc). C) Grupo controle: tipos de fibras SO, FOG, FG; m-ATPase (pH
=4,4), 128x. D) Grupo desnutrido: fibras musculares com reatividade forte, média e fraca com
limites pouco nitidos; m-ATPase (pH = 4,4), 128x. E) Grupo controle: fibras com pequenos
didmetros (SO), com intensa reatividade, fibras de tamanho médio, com reagdo moderada (FOG),
fibras maiores, com fraca reatividade (FG). F) Grupo desnutrido: forte reatividade para
metabolismo oxidativo nas fibras pequenas, médias e fraca reatividade nas fibras maiores com

metabolismo glicolitico; NADH-TR, 128x.

Figura 3 - Cortes transversais do musculo tibial anterior do rato Wistar: HE,
m-ATPase (4,4), NADH-TR, 28 dias (controle e desnutrido)

forte, média e fraca nas fibras SO, FOG e FG, respectiva-
mente (Figura 3F).

Discussao

De acordo com a literatura, a restricdao alimentar afeta sig-
nificativamente o crescimento e a diferenciagao de tecidos e
células. Quanto mais precoce a desnutricdo, maior a severi-
dade dos efeitos, ocasionando maior gravidade e extensdo dos
danos em diferentes 6rgdos e sistemas corporais®. Esses
achados reforgam a importancia da recuperagéo nutricional

em fases precoces da vida, visando o crescimento e o desen-
volvimento normais3-1>,

Pesquisas demonstram que a restricdo protéica materna
no inicio ou a partir da segunda metade da gestacao afeta o
peso corporal e o niumero de fibras musculares da prole,
observado em estudos realizados em ratos, cdes e macacos
com baixo peso ao nascer?°:16,

Em nossas avaliagdes, o peso corporal do GD mostrou-se
significativamente inferior ao do GC. Essa diferenga foi apro-
ximadamente trés vezes maior na idade de 28 dias, demons-
trando acentuacdo dos efeitos deletérios sobre o crescimento
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da prole a medida que aumenta o tempo de desnutrigdo.
Resultados semelhantes foram relatados por diversos auto-
res em seus estudos sobre a desnutricdo pré-natal®.
Observou-se ainda, no presente estudo, que a desnutrigdo
protéica reduziu estatisticamente o peso do tecido muscular.
Isso provavelmente ocorreu devido a perda de proteinas teci-
duais. Varios autores relatam resultados semelhantes?>17,

Estudos relativos ao tamanho muscular em animais sub-
metidos a desnutrigdo pds-natal revelaram que tal reducdo é
atribuida principalmente a redugdo no volume das fibras
(hipotrofia) do que ao nimero total (hipoplasia) de fibras do
tecido!”"*°, J4 na desnutrigdo intra-uterina, ha evidéncias de
que ocorra o fen6meno de hipoplasia. Assim, na presente pes-
quisa, o resultado de menor peso muscular dos animais des-
nutridos parece resultar de ambos os processos, hipoplasia e
hipotrofia, uma vez que os mesmos foram submetidos a des-
nutrigdo tanto no periodo intra-uterino quanto no periodo
lactente.

Ao nascimento, mesmo nos ratos normais, o tecido mus-
cular revela elevado nimero de fibras imaturas. Além do for-
mato das fibras, a maior basofilia citoplasmatica e a ocorréncia
de varidvel nimero de fibras com um ou mais ntcleos em posi-
cdo central sdo caracteristicas indicativas de imaturidade do
tecido?%-2t, Assim, a morfologia, o metabolismo e a habili-
dade contratil lenta e rapida das fibras revelaram-se com
maior grau de imaturidade nas idades de 7 e 14 dias, porém
maior nos ratos submetidos a restrigdo protéica.

Estudo envolvendo aspectos quantitativos do cresci-
mento e diferenciagdo das fibras musculares ndo refere a
ocorréncia de aumento no espaco intersticial, ainda que com
reducdo do niimero de fibras®. Em nosso estudo, embora o
nuimero de fibras ndo tenha sido analisado, a maior propor-
cdo de adreas de tecido conjuntivo frouxo entre as fibras é indi-
cativa de hipoplasia.

Em mamiferos, observou-se que musculos estriados ver-
melhos tonicamente ativos tém atividade oxidativa muito
maior do que os brancos?. Segundo a literatura, as fibras ver-
melhas sdo de dois tipos: as de contragao lenta e metabo-
lismo oxidativo (SO) e as de contragdo rapida e metabolismo
oxidativo e glicolitico (FOG)?2. Neste estudo, nos periodos
estudados, o musculo tibial anterior revelou elevado teor de
fibras vermelhas, sendo maior nos GD.

Ja asfibras brancas possuem habilidade contratil rapida e
metabolismo glicolitico (FG) e apresentaram, nas idades estu-
dadas, freqliéncias menores nos ratos dos GD. O maior
numero de fibras vermelhas observado nos GD parece
associar-se ao menor grau de diferenciagao das fibras, sendo
atribuido a desnutrigéo.

A maior ou menor coloragdo vermelha de um musculo ou
de suas regides é dependente dos tipos de freqiiéncia de suas
fibras?3. Para esses autores, a regido mais profunda de um
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musculo contém maior freqiiéncia de fibras com metabo-
lismo aerdbico (SO e FOG) e, na porgdo superficial, predomi-
nio das fibras glicoliticas (FG). Estudos prévios nesta area da
investigacdo demonstraram que desnutricdo afeta de modo
significativo o crescimento e a maturagao do sistema nervoso
central e periférico?3-24,

Alguns autores ressaltam que a diferenciagao dos tipos de
fibra muscular depende do neurénio que a inerva, podendo a
caréncia protéica resultar em hipoplasia2®.

Nos animais dos GC, e com maior intensidade nos GD, o
tecido muscular estudado revelou a presenga de fibras com
nlcleos centrais, sendo equivalente a fibras em fase indife-
renciada, os miotubos. No rato, a proliferacao de miotubos
ocorre a partir de 17° dia de gestagdo, estendendo-se até a
segunda semana apds o nascimento?®. Em nossos resulta-
dos, observou-se maior nimero de miotubos nas semanas
apods o nascimento, especialmente nos animais desnutridos.
Estes miotubos puderam ser detectados ainda nos animais
com 4 semanas de idade. Com base na reatividade a
m-ATPase, que revela a habilidade contratil das fibras, lenta
e rapida, aos 7 dias foram observadas algumas fibras com
maior didmetro e maior reatividade para miosina de contra-
cao lenta do que nas fibras restantes. Estas aparecem disper-
sas e, do ponto de vista histoquimico, sdo consideradas
equivalentes as fibras basofilas B, com caracteristicas de mio-
tonia descritas por Dubowitz?®, Em humanos, tais fibras
representam 4 a 5% das fibras na 182 semana de gestagao.
Sua miosina é do tipo contracdo lenta??, e seu nimero
torna-se muito reduzido em torno da 302 semana de gesta-
cao. Nesta fase do desenvolvimento, as fibras de contracéo
lenta ja estdo presentes no misculo em maior nimero, sendo
variaveis e fracas, indicando a presenga de miosina de con-
tracdo rapida, caracterizada por sua intensa reatividade a
m-ATPase, porém somente quando a reagado é realizada sem
a pré-incubagdo em pH acido?2.

Nos grupos estudados, o metabolismo oxidativo e glicoli-
tico das fibras revelou-se com padrdo de reatividade mais dife-
renciado do que o da habilidade contratil, mesmo nos ratos
com 7 dias, sendo, no entanto, mais notavel nos animais dos
GC. Nestes animais, tanto a morfologia das fibras como o
tecido conjuntivo endomisial revelou-se normal com maior
grau de diferenciacdo?”-2°

Os resultados do presente estudo sugerem que a desnu-
trigdo intra-uterina e no periodo lactente promoveu redugéo
no numero de fibras, além de retardamento na diferenciagdo
das caracteristicas morfoldgicas, metabdlicas e contrateis dos
tipos de fibras musculares esqueléticas em ratos na fase de
crescimento, reforcando a importancia da adequacgao nutri-
cional e evitando que os efeitos deletérios sejam irreversi-
veis. Entretanto, novos estudos devem ser realizados com o
intuito de confirmar essas evidéncias.
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