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Introducgao

O presente artigo a ser analisado, “A dieta de Cafeteria € um modelo
robusto de sindrome metabdlica humana com inflamagéo hepatica e adiposa:
Comparacéo com a dieta rica em gordura” dos autores Brante P. Sampey e Liza
Makowski, considera em nivel pandémico o aumento da obesidade nos Estados
Unidos. Um estudo da Pesquisa Nacional de Exames e Saude e Nutri¢ao,
mostrou que 68% das pessoas estudadas estdo acima do peso e 33% estavam
obesas. Sendo que isso afeta ndo apenas os adultos, mas também as criangas.
O que é especialmente preocupante, pois as criangas vém desenvolvendo
doencas como a diabetes tipo Il, pressdo alta, insulina sérica elevada e
dislipidemia (gordura no sangue). Além das doencgas, criangas obesas tém mais
chances de se tornarem também adultos obesos.

Para poder estudar os efeitos da obesidade em humanos, esse artigo
tem a intencdo de fazer uma comparagao entre métodos ja existentes com um
novo modelo, o CAF (dieta de cafeteria). Nesse novo modelo os roedores tém
livre acesso a agua e a ragao padrdo, ao mesmo tempo em que recebem
alimentos considerados muito saborosos pelos humanos, densos em energia e
nao saudaveis. Essa dieta causa hiperfagia (consumo excessivo de alimentos)
e isso leva a um ganho rapido de peso, o que aumenta a massa do tecido
adiposo, e provoca intolerancia a glicose e a insulina.

Métodos e Procedimentos

O texto descreve um experimento envolvendo ratos Wistar machos
que foram alimentados com diferentes dietas experimentais. Os ratos foram
divididos em quatro grupos: um grupo controle que recebeu uma ragao padrao
ad libitum (SC), um grupo que recebeu uma dieta rica em gordura ad libitum
(HFD), um grupo que recebeu uma dieta controlada com baixo teor de gordura
(LFD) e um grupo que recebeu uma dieta ad libitum de ragdo com alimentos
humanos variados trés vezes ao dia, que incluia biscoitos, cereais, queijo, carnes
processadas, bolachas, dentre outas coisas, em excesso (dieta CAF).

Foi notavel o aumento na ingestao de gordura no grupo de ratos na
dieta CAF, porém, o consumo de carboidratos simples também foi elevado em
relacdo aos grupos de ratos HFD e SC. No grupo LFD, houve um consumo
importante de agucares, eles consumiram a maioria por conta da sacarose que
substituiu a gordura. Outros grupos também participaram da pesquisa, um
alimentado pelas dietas SC e CAF junto com outro grupo que teve a dieta
composta por SC, LFD e HFD. O consumo e o peso foram monitorados por 10
semanas. Um grupo adicional foi alimentado por todas as quatro dietas por 15
semanas e depois foi analisado a intolerancia a glicose, sensibilidade a insulina,
alteragdes metabdlicas em mRNA do tecido, metabdlito e analise fenotipica.



O teste GTT (intolerancia a glicose) foi realizado ap6s 7 semanas dos
ratos estarem na dieta e o ITT (intolerancia a insulina) aconteceu 11 semanas
depois do comego o experimento. Os ratos alimentados com a dieta CAF
consumiram menos ragao padrao, mas tiveram um consumo caldrico total maior
devido aos alimentos humanos adicionados. Esses ratos também apresentaram
0 maior ganho de peso em comparagdo com 0s outros grupos. Em relagao a
glicose e a insulina, os ratos alimentados com a dieta CAF e a dieta HFD
apresentaram resisténcia a insulina e hiperinsulinemia em comparagédo com o
grupo controle SC.

Além disso, o texto descreve a coleta de tecidos para analise
histolégica e molecular. Foram analisados tecidos como péancreas, figado e
tecido adiposo branco e marrom. A presenca de inflamacao foi avaliada por meio
de coloragao e contagem de macréfagos em segdes de tecido adiposo branco.
O teste aconteceu 15 semanas depois do inicio do experimento.

Resultados

Em termos de analise estatistica, os dados foram apresentados como
média + erro padrdo da média. A analise de variancia (ANOVA) seguida pelo
teste de Tukey-Kramer foi utilizada para comparagdes entre grupos de diferentes
dietas. Os parametros avaliados incluem consumo alimentar, mudancas de peso
corporal, niveis de glicose e insulina, massa adiposa, inflamagao e alteragdes
histolégicas nos tecidos. Sobre os resultados, todos os ratos das dietas HFC,
SC e LFC consumiram cerca de 100 Kcal/dia/rato, os ratos da dieta CAF
consumiram 30% a mais de calorias, apresentaram o maior ganho de peso e
desenvolveram hiperglicemia e resisténcia a insulina.

Além disso, foi observado um aumento na massa de tecido adiposo
branco e marrom, bem como na inflamacgao e infiltracdo de macrofagos nos
tecidos adiposos. A dieta CAF também causou esteatose hepatica e disfuncao
das ilhotas pancreaticas. O estudo apresenta uma abordagem abrangente,
investigando varios aspectos relacionados a saude metabdlica dos ratos
submetidos a dieta CAF. A inclusdo de diferentes grupos de comparagao e a
utilizacdo de métodos histolégicos sdo aspectos positivos do estudo, em uma
area nao tao elaborada dentro da pesquisa cientifica, o texto apresenta nogdes
importantes sobre a diabetes e como a sua grande incidéncia ocorre de forma
hoje, banalizada, como a ingestao exacerbada de alimentos altamente densos
em energia encontrados em cafeterias.

Em suma, o texto descreve os resultados de um estudo que investigou
os efeitos de uma dieta ndo saudavel em ratos, fornecendo informagdes
relevantes sobre os efeitos metabdlicos da dieta CAF. Os resultados mostraram
que a dieta CAF levou a um aumento no consumo cal6rico, ganho de peso,
resisténcia a insulina e hiperinsulinemia e uma sindrome metabdlica grave. Além
disso, a dieta CAF também resultou em inflamacé&o no tecido adiposo branco.



Discussao
CAF: um modelo para obesidade humana e sindrome metabdlica

A DIO (modelos de roedores de obesidade induzida por dieta) € uma
ferramente comum para estudos de metabolismo em roedores. O estudo
realizado nesse artigo € uma analise fisiologica e histoldégica entre um modelo
comumente usado, o HFD (dieta rica em gordura) modelo a base de banha de
porco, e um modelo alternativo de alimentos saborosos e densos em energia no
estilo cafeteria (lanchonete), e controles alimentados com LFD (dieta com pouca
gordura) e SC (ragao padrao). Com as tendéncias alimentares americanas ricas
em gordura, foi iniciado o estudo para examinar a dieta humana em roedores em
comparagdo com a dieta tradicional de roedores que a maioria dos
pesquisadores usa para modelar a DIO. Ou seja, o estudo mostra os efeitos da
alimentacao humana em roedores e compara com modelos ja existentes (HFD).

Este estudo revela que os roedores alimentados com a dieta de
cafeteria apresentam hiperfagia voluntaria (excesso de consumo de alimento) e
ingestdo de gordura elevada, o que resulta em ganho expressivo de peso. A
alimentacdo com essa dieta também promoveu condicdo pré diabética com
glicose, insulina e acidos graxos nao esterificados (livres no tecido), junto de
uma diminuigdo de da tolerancia a glicose e a insulina. Além disso, figado e
tecido adiposo se mostraram cronicamente inflamados e a arquitetura das ilhotas
pancreaticas foram distorcidas, o que € preocupante porque essas células sao
responsaveis por produzir insulina e glucagon.

Foi possivel notar que os ratos alimentados com a dieta HFD néo
tiveram um ganho de peso significativo em comparagao com aqueles ratos
alimentados com LFD com até 15 semanas de dieta. Apesar da dieta LFD ser
comumente usada e util, ela tem aditivos nutriocionais pobres, como
carboidratos processados, que podem afetar as medi¢cées de linha de base.
Também ¢ interessante notar que o estudo revelou que as dietas HFD, LFD e
SC tinham um mecanismo autorregulatorio, enquanto a dieta CAF néao,
provavelmente porque ela ativou o sistema de recompensa, ja que era composta
por alimentos altamente palataveis, com sabores e texturas diferentes, isso
afetou o mecanismo homeostatico normal para o equlibrio energético, o que
significa basicamente que os ratos ingeriam alimento em grandes quantidades
e nao ficavam saciados. A dieta CAF e a HFD tém teores similares de gordura,
em torno de 45-50%, enquanto os grupos controle tinham entre 10-12% de kcal
de gordura. Mas apesar dessa semelhanca, a dieta CAF causou hiperfagia nos
roedores, entdo consumiram 40% mais calorias por dia em compara¢gédo com o
modelo HFD. Além da dieta CAF ser muito rica em gordura, ela também é muito



rica em sédio, acidos graxos saturados e trans e colestrol. Isso intervém na
interpretacao dos dados da CAF, porque nao se pode tirar conclusdes sobre a
funcédo ou mecanismo de um componente alimentar especifico. O conhecimento
desses componentes poderia facilitar a compreenséo de nutrientes relevantes
para o rapido ganho de peso e a progressao de estados de doenga, como a
diabetes tipo Il e a EHNA (esteatose hepatica nao alcodlica, figado gorduroso).

Inflamacgao grave do tecido adiposo e do figado na CAF

A analise histologica mostrou que os roedores alimentados com CAF
desenvolveram patologias na adipose branca e marrom, no figado e no
pancreas, consistentes com a sindrome metabdlica (conjunto de fatores de
risco). A dieta CAF resultou numa grande infiltragcado de macréfagos (células do
sistema imune) no eWAT (modelo representativo do tecido adiposo visceral) e
aumentou significativamente a formagao de corpusculos lipidicos. Foi feita uma
gPCR com os macréfagos do eWAT que mostrou um aumento expressao da
necrose tumoral alpha, que é uma citocina comprovadamente relacionada a
resisténcia da insulina e na lipélise adiposa. No tecido adiposo branco foram
descobertas grandes particulas lipidicas que se acumularam nas células ao
redor dos vasos, que se correlacionou com o0 ganho de peso nos ratos
alimentados com LFD e HFD.

Outro contribuinte para a sindrome metabdlica € o figado gorduroso
ou doencga hepatica gordurosa nao alcodlica varia de hepatoesteatose e esteato-
hepatite. Essa doenca afeta mais de um tergo da populagdo americana, esta
relacionada a adiposidade visceral e pode resultar em cirrose ou em carcinoma
hepatocelular. A hepatoesteatose e a esteato-hepatite causam insensibilidade
ainsulina e e a incapacidade de atenuar a gliconeogénese (produgao de glicose).

Os dados coletados no trabalho indicam que ratos alimentados SC
tem figados saudaveis sem esteatose ou inflamagao. Ratos LFD desenvolveram
hepatoesteatose, os HFD desenvolveram um aumento da esteatose e a mais
extensa foi encontrada em figados de dieta CAF, essa prolongagéo pode levar
a ativacao de células inflamatérias no figado.

Desse modo, esse estudo comparativo mostra que o modelo CAF é
0 mais robusto para sindrome metabdlica em comparagcdo ao modelo HFD que
tem como base banha de porco. O rapido ganho de peso, obesidade, disfungdes
multiorganicas e patologias observadas no modelo de cafeteria se aproximam
mais da condicdo humana de obesidade de inicio precoce. O modelo de dieta
CAF é mais complexa e nao tradicional, mas apresentou bons resultados e pode
ser o melhor modelo para emular tendéncias modernas de obesidade humana.
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