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A obesidade é uma epidemia mundial’, cuja prevaléncia
aumenta progressivamente. As implicagdes cardiovasculares
e metabdlicas da obesidade sao mdiltiplas (especialmente o
diabete melito e a resisténcia a insulina) e podem ocorrer
mesmo em fases precoces da doenga. Assim, o estudo
publicado pela Dra. Ana Paula Lima-Leopoldo e cols.?
avaliou os efeitos da obesidade no desempenho miocérdico,
investigando especificamente a variagdo da concentracao
de célcio extracelular, o efeito do potencial pés-pausa e a
estimulagdo beta-adrenérgica com isoproterenol, utilizando
preparacao de musculo papilar isolado de ratos Wistar
submetidos a dieta hipercalérica (Ob) por 15 semanas, ou a
dieta padrao (C).

De forma muito interessante, os animais Ob, apesar de
nao apresentarem aumento de peso corporal final, tiveram
incremento da gordura corporal (96,1%) e maior resisténcia a
insulina ap6s sobrecarga oral a glicose quando comparados aos
ratos controles. Ainda, apesar de o desempenho do mdsculo
papilarisolado ter sido semelhante entre os grupos em condigoes
basais, houve comprometimento funcional do misculo papilar
de ratos Ob quando exposto a concentragoes progressivamente
maiores de cdlcio extracelular (2,5 a 8 mM) e diante do efeito
do potencial pés-pausa, demonstrado especialmente pela
menor resposta da tensdo maxima desenvolvida (TD) e pela
menor velocidade méxima da variagao de decréscimo da tensao
desenvolvida (-dT/dt) em comparacao aos C. Além disso, a
estimulagdo beta-adrenérgica com isoproterenol diminuiu a
velocidade maxima da variagao positiva da tensao desenvolvida
(+dT/dt) em animais Ob versus C.

Apesar de outros estudos terem observado alteracoes
funcionais em cardiomiécitos de ratos obesos, mesmo
em condigdes basais**, os autores do presente trabalho
concluem que a obesidade pode promover disfuncao dos
canais regulatérios de Ca*?, mais especificamente relacionada
ao trocador Na*/ Ca*?, canais tipo —L do sarcolema,
Reticulo Sarcoplasmatico (RS) e alteragao na sensibilidade dos
miofilamentos ao Ca*?, avaliados indiretamente pelos resultados
funcionais obtidos diante da elevacdo da concentragao de Ca*?
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extracelular e do potencial pds-pausa de masculos papilares
em preparacdo isolada. Além disso, a diminuicao da -dT / dt
encontrada diante de altas concentragbes de Ca*? citos6lico
fizeram que os autores especulassem que a ativagao da SERCA2
via Ca*?-calmodulina quinase poderia estar deprimida em ratos
obesos, reduzindo, assim, a captagdo de cdlcio pelo RS de
cardiomidcitos, o que resultaria em decréscimo de estoques
de Ca*™ e em menor liberagdo de Ca*? pelos receptores
rianodina. Contudo, a expressao e a atividade dessas proteinas
nao foram estudadas no presente estudo, assim como o fluxo, a
concentragao e a compartimentalizagdo intracelular do célcio.
Ainda, os autores concluem que a redugdo da -dT / dt em ratos
obesos apds estimulo com isoproterenol pode ter ocorrido
por diminuigao de fosforilacao de fosfolambam via Ca*2-
calmodulina quinase.

Publicacao recente de Howarth e cols.’ coincidentemente
demonstrou que os tempos de contragdo méaxima e de
relaxamento de cardiomidcitos de ratos Zucker diabéticos
eram mais prolongados (aproximadamente 30%) em
relagao aos cardiomidcitos de ratos controles. Apesar de
a amplitude de fluxo de Ca*? ser normal, o tempo para
o influxo de Ca*? estava aumentado em cardiomidcitos
de ratos Zucker. Isso foi explicado pela diminuicao
da densidade de corrente pelos canais tipo-L, que foi
atribuida a alteracao na expressao de genes que sintetizam
a cadeia pesada da miosina, canais de Ca*? tipo-L e
proteinas de regulagdo do transporte de Ca*? intracelular.
Além do tratamento e da prevengao do diabetes, da
obesidade e da resisténcia a insulina, a investigagdo de
novos mecanismos moleculares que possam explicar as
alteracoes fisiopatoldgicas iniciais da disfuncao miocérdica
e, especificamente, de cardiomidcitos, certamente
possibilitard o diagndstico precoce, além de potenciais
alvos terapéuticos para a insuficiéncia cardiaca relacionada
a obesidade mesmo em fases subclinicas.
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