REVISAC
BIBLIOGRAFICA







03 - INTRODUGAO

09 - WHEY PROTEIN

18 - SAUDE GSSEA

25 - SARCOPENIA

33 - CONCLUSAD

34 - REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS




As proteinas sdo nutrientes essenciais ao organismo e apresentam fung¢oes estruturais, de
transporte, defesa e reguladoras. Sua composicdo molecular se assemelha a dos
carboidratos, contendo carbono, hidrogénio e oxigénio, mas, diferentemente, possuem
nitrogénio e podem estar associados ao enxofre, fésforo, ferro, cobalto e outros minerais.
Sao formadas a partir da combinacdo de aminoacidos - as unidades basicas das proteinas
(Figura 1) - e tém suas funcoes determinadas a partir das sequéncias apresentadas
(COZZOLINO, 2021).

FIGURA 1. ESTRUTURA DOS AMINOACIDOS.
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Fonte: Cozzolino (2021)

Os aminoacidos sdo principalmente classificados como essenciais, condicionalmente
essenciais e nao essenciais (Quadro 1), conforme a capacidade do organismo de
sintetiza-los em uma velocidade suficiente para atender as demandas de um crescimento
normal. Os essenciais devem ser obtidos de fontes externas, uma vez que nao sao
sintetizados; os ndo essenciais ndo precisam ser ingeridos, pois é possivel produzi-los a
partir de outras moléculas; enquanto os condicionalmente essenciais sdo habitualmente
sintetizados pelo organismo, contudo podem nao suprir as demandas de utilizacdo em
condicodes especificas de desenvolvimento ou doeng¢a (COZZOLINO, 2021).

QUADRO 1. CLASSIFICACAO DOS AMINOACIDOS COM BASE NA CAPACIDADE DE SINTESE ENDOGENA PELO
ORGANISMO HUMANO.

ESSENCIAIS CONDICIONALMENTE ESSENCIAIS NAO ESSENCIAIS
FENILALANINA ARGININA ACIDO ASPARTICO
HISTIDINA CISTEINA / CISTINA ACIDO GLUTAMICO
ISOLEUCINA GLICINA ALANINA
LEUCINA GLUTAMINA ASPARAGINA
LISINA PROLINA SERINA
METIONINA TREONINA
TREONINA TAURINA

TRIPTOFANO TIROSINA

VALINA

Adaptado de van Goudoever (2021).
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A proporcao dos aminodcidos essenciais (Grafico 1) presentes em uma proteina determina
sua classificacdo como proteinas completas (presentes em carnes, aves, peixes, laticinios,
ovos), parcialmente completas (encontradas em leguminosas, cereais e oleaginosas) ou
incompletas (a exemplo da gelatina); todavia, isso ndo é suficiente para determinar sua
qualidade nutricional. Esta caracteristica depende de sua biodisponibilidade, ou seja, de
sua absorcao intestinal e chegada ao local de acdo, que sado influenciadas pela
conformag¢dao estrutural proteica, associacdo a outras moléculas, interacdo com
compostos antinutricionais e processamentos realizados (COZZOLINO, 2021).

GRAFICO 1. CONCENTRACAO DE AMINOACIDOS ESSENCIAIS EM DIVERSAS FONTES PROTEICAS.
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Adaptado de van Vliet; Burd; van Loon (2015). - Traducao livre.

Estruturas moleculares menos complexas facilitam o alcance das enzimas digestivas e,
assim, sua digestdo e absorcdo. No entanto, na presengca de quimiotripsina, tripsina e
lectinas, algumas dessas enzimas sao inibidas e ocorre a piora da capacidade digestiva.
Além disso, quando ha o aquecimento dessas proteinas, especialmente junto a agulcares
redutores, ocorre a reagcdao de Maillard (escurecimento ndo enzimatico), que prejudica a
digestibilidade proteica e favorece a reducao da sua qualidade nutricional (COZZOLINO,
2021). Deficiéncias na ingestao, digestdao e absorcdao das proteinas estdo associadas a
ocorréncia de anemia, fraqueza, disfuncdo vascular, edemas, prejuizos ao crescimento de
criancas, maior risco de infeccoes e de alergias alimentares (GUOYAO WU, 2016;
PALI-SCHOLL et al., 2018).

As proteinas tém sua digestdo iniciada na boca, a partir da mastigacdo, que aumenta a
area de contato dos alimentos para posterior acao das enzimas digestivas presentes no
trato gastrintestinal. A seguir, o acido cloridrico produzido no estébmago, mediante
estimulo da gastrina, desnatura proteinas e leva conversdao do pepsinogénio em pepsina,
que da inicio a clivagem das ligagdoes peptidicas presentes entre os aminoacidos
(COZZOLINO, 2021).
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A proxima etapa envolve a liberacdo de proenzimas pancreaticas, hidrolisadas pela
enteroquinase do suco intestinal, controladas pela secretina e pela colecistoquinina, com
a conversao do tripsinogénio em tripsina, a qual é seguida de uma cascata de ativacdes
enzimaticas - quimiotripsina, elastase, carboxipeptidases e aminopeptidases - e culmina
na digestdao das proteinas em dipeptideos e tripeptideos. Estes sao posteriormente
clivados em aminodcidos pelas dipeptidases e tripeptidases presentes na borda em
escova da mucosa intestinal, absorvidos e transportados até o figado pelo sistema porta.
Grande parte dos aminoacidos é convertida em ureia, outra vai livre para a circulacdo -
atingindo seus érgaos-alvo, de acordo com suas demandas - e uma pequena por¢ao da
origem a proteinas plasmaticas (COZZOLINO, 2021).

As necessidades proteicas de cada individuo sdo influenciadas por seu padrao alimentar
(propor¢cao de aminodcidos ingeridos, calorias totais, processamento alimentar, etc.), suas
caracteristicas fisiolégicas (genética, idade, género, ciclo circadiano, nivel de atividade
fisica, gestacdo, lactacao e alteracdes hormonais), presenca de patologias (traumas,
infeccoes, canceres, doencas cardiometabdlicas e restricao de crescimento fetal) e fatores
ambientais (temperatura, poluicdo, agentes téxicos, sanitizacdo e higiene) (GUOYAO WU,
2016).

Bebés, criancas e adolescentes apresentam grande demanda proteica em decorréncia do
crescimento acelerado e podem necessitar do aporte entre 0,92 e 1,52 grama de proteina
por quilo de peso corporal ao dia (g/kg/dia), enquanto os adultos com baixo nivel de
atividade fisica apresentam necessidade de 0,8 g/kg/dia (Quadro 2). No entanto, esses
valores tém sido extensivamente discutidos, especialmente quando se trata de individuos
gue praticam exercicios de intensidade moderada ou intensa, surgindo recomendacodes de
1,2 a 1,4 g/kg/dia e de 1,2 a 1,7 g/kg/dia, respectivamente. Ainda, verifica-se que o
consumo em torno de 2,0 g/kg/dia é seguro e considera-se como limite maximo - ndo de
forma crénica - a ingestdo de até 3,5 g/kg/dia (GUOYAO WU, 2016).

QUADRO 2. NECESSIDADES PROTEICAS DIARIAS EM DIVERSAS FAIXAS ETARIAS.

NECESSIDADES DIARIAS DE PROTEINAS
(GRAMAS POR QUILO DE PESO CORPORAL POR DIA)

IOM FAO/OMS/UNU

GRUPO ETARIO IDADE (ANOS) 2005 1985 2007
. 0,3a0,5 1,52 1,75 1,31 ©
BEBES ]
0,75a1,0 1,50 1,57 114 ©
1a3 1,10 118 1,02 =
CRIANCAS o)
4a8 0,95 1,05 0,92 %
9a13 0,95 0,99 0,90 3
(9]
ADOLESCENTES 14 a18 (3) 0,85 0,97 0,87 g
14218 () 0,85 0,94 0,85 B
o
ADULTOS A partir de 19 0,80 0,75 0,83 §

IOM, Instituto de Medicina; FAO, Organiza¢cdo das Nag¢des Unidas para Agricultura e
Alimentag¢ado; OMS, Organizagcdao Mundial de Saude; UNU, Universidade das Na¢des Unidas.
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Caso essa necessidade proteica ndo seja suprida, poderdao ocorrer prejuizos ao
crescimento de criancas, queda de cabelo, lesdes de pele, esteatose hepatica,
hipoalbuminemia, edema e atrofia muscular, caracterizando-se como uma desnutricao
proteico-energética, que inclui desde quadros leves a moderados quanto sua forma de
maior gravidade, o Kwashiorkor (COZZOLINO, 2021). Ademais, uma baixa ingestao
proteica, com valores em torno de 0,8 g/kg/dia, estd associada & maior perda de massa
muscular ao longo dos anos (HOUSTON et al.,, 2008; MCLEAN et al., 2016), o que pode ser
um fator de risco para a ocorréncia de sarcopenia, seja em associacdo a doengas ou
apenas em decorréncia do envelhecimento.

Segundo dados da Pesquisa de Orcamentos Familiares (POF) de 2017 a 2018, a populacao
brasileira com 10 a 18 anos, 19 a 59 anos e 60 anos ou mais apresentou, respectivamente,
um consumo proteico didrio de 84,3 gramas (17,6% do valor caldrico total), 95 gramas
(19%) e 79,9 gramas (19%). Em relagcdao aos suplementos proteicos, creatina e outros tipos
para atletas, o consumo foi de 0,9% nos adolescentes, 2,2% nos adultos e 0,4% nos idosos
(IBGE, 2020). Se considerar a mediana do peso masculino entre 69,4 e 74,6 kg (dos 20 aos
64 anos) e do feminino entre 57,8 e 65,3 kg (dos 20 aos 64 anos), de acordo com os
ultimos dados de peso disponibilizados (IBGE, 2010), supde-se um consumo proteico em
torno 1,4 g/kg/dia para a faixa etaria em torno dos 19 aos 59 anos. Apesar de ndo se tratar
uma populacdo com altos niveis de atividade fisica, existe um senso comum de que a
ingestao proteica mais alta modifica a composicdo corporal de forma favordvel e muitas
estratégias nutricionais tém sido adotadas, com ou sem acompanhamento de um
profissional qualificado.

O beneficio do aumento da ingestao de proteinas diz respeito ao estimulo de hipertrofia e
funcdo muscular, reducdo da gordura corporal, menor ocorréncia de lesdes
musculoesqueléticas, aumento do rendimento esportivo, prevencdo de sarcopenia e
osteoporose, dentre outros (GUOYAO WU, 2016; JAGER et al., 2017; LAM et al., 2019).

Grande parte desses efeitos positivos a saude é decorrente do estimulo da leucina em
conjunto aos outros aminoacidos essenciais as vias moleculares envolvidas na sintese
proteica muscular, que deve ser superior a via de degradacao proteica (Grafico 2),
promovendo um balanco nitrogenado positivo, ou seja, maior ingestdao de nitrogénio -
proveniente dos aminoacidos - do que sua excre¢cao, com sua incorporag¢ao e, portanto,
aumento do volume muscular (JAGER et al., 2017).

GRAFICO 2. VARIACOES NAS TAXAS DE SINTESE E DEGRADACAO PROTEICA MUSCULAR AO LONGO DO DIA.

TAXAS DE SINTESE DE DEGRADAGAO
+

PROTEICAS MUSCULARES

e a» DEGRADACAO PROTEICA
TEMPO (HORAS) e SINTESE PROTEICA

Adaptado de Devries e Phillips (2015).



Esse balanco nitrogenado permanece praticamente nulo na auséncia do treinamento
fisico, tornando-se negativo ao longo da vida, com o envelhecimento e na auséncia de
interven¢des (Figura 2A e 2D). Na presenc¢a do treino de forca, de forma isolada, ocorre
aumento tanto nas taxas de sintese quanto de degradacao proteica, ainda podendo haver
um balanco nulo (Figura 2B). Todavia, quando se adiciona a ingestdo proteica apds o
treino, ha o aumento da sintese e a diminuicdo da degradacgao, resultando em balangco
nitrogenado positivo (Figura 2C), que é um pré-requisito a hipertrofia muscular.

FIGURA 2. VARIACOES NO BALANCO NITROGENADO EM DIVERSOS CONTEXTOS.
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Em decorréncia de grande parte do efeito anabdlico gerado
pelas proteinas ser promovido pela leucina, esta se tornou
um dos grandes alvos das intervencdes que visam o
aumento da massa magra. A leucina é encontrada
principalmente nas proteinas do soro do leite (whey
protein), do milho e do leite de vaca in natura,

apesar de estar presente em varios outros
alimentos tanto de origem vegetal quanto animal

(Grafico 1). No entanto, seu consumo em doses

ideais (entre 1 e 3 gramas) é mais facilmente

atingido a partir de fontes alimentares
especificas (carnes, ovos, laticinios e
leguminosas) ou por meio de suplementos
proteicos a base do leite, carne, ervilha, arroz, soja,
devido ao fato de possuirem maior concentragcao
proteica por grama do alimento. (VAN VLIET; BURD;
VAN LOON, 2015).




QUADRO 3. QUANTIDADE TEORICA NECESSARIA DE PROTEINA E SUAS FONTES PARA ATINGIR A SINTESE
PROTEICA MUSCULAR MAXIMA, BASEADA NO CONTEUDO IDEAL DE LEUCINA.

% LEUCINA QUANTIDADE EM GRAMAS QUANTIDADE EM GRAMAS
DO TOTAL DE PROTEINA PARA DE FONTE ALIMENTAR PARA
PROTEICO ATINGIR 3g DE LEUCINA ATINGIR 3g DE LEUCINA
Whey protein 13,6 23 27
Milho 12,3 25 264
Leite 10,9 28 876
Caseina 10,2 30 35
Carne vermelha 8,8 135 164
Ovo 8,5 36 5 unidades
Espirulina 8,5 36 63 8
Feijao preto 8,4 36 167 §
Arroz 8,2 37 500 b
Bacalhau 8,1 38 21 2
Soja 8,0 38 104 £
Lentilha 7,9 39 150 ]
Ervilha 7.8 39 180 3
Aveia 7,7 35 236 >
Quinoa 7,2 43 302 °
Canhamo 6,9 45 121 ©
Trigo 6,8 45 299 3
Micoproteina 6,2 49 447 ol
Batata 5,2 58 2891 §

No entanto, ndo basta apenas haver a leucina em sua dose maxima, visto que a hipertrofia
muscular ndo depende apenas de uma sinalizacdo intracelular. E necessaria a presenca dos
outros aminodacidos essenciais em equilibrio, que atuardo como “matéria-prima” e serao
incorporados ao tecido muscular. Por exemplo, suplementos a base de arroz, os quais
apresentam menor teor de lisina, tendem a ser inferiores, em termos de sintese proteica
muscular, a sua combinacdo com a ervilha (VAN VLIET; BURD; VAN LOON, 2015). Diversos
estudos tém mostrado que a hipertrofia muscular pode ser alcancada tanto com fontes
animais quanto vegetais, desde que haja esse ajuste no fornecimento de aminoacidos
essenciais, adequados niveis de leucina, rapida digestibilidade, dentre outros fatores (VAN
VLIET; BURD; VAN LOON, 2015; JAGER et al., 2017; HEVIA-LARRAIN et al., 2021).

No que diz respeito a acdo das proteinas no emagrecimento, destaca-se sua capacidade
de estimular vias de saciedade, promovendo menor ingestao alimentar, maior diminuicao
da gordura corporal e manutencao ou ganho de massa muscular, especialmente com
valores acima de 1,2 g/kg/dia ou de 25% da ingestdo caldrica diaria (PASIAKOS et al., 2013;
DE CARVALHO et al., 2020).

Em meta-analise, Kohanmoo, Faghih e Akhlaghi (2020) verificaram reducao da fome, da
vontade de comer, do consumo alimentar e maior saciedade e sensacdo de plenitude,
associados a reducao de grelina e ao aumento da colecistoquinina (CCK) e do peptideo-1
similar ao glucagon (GLP-1), apds o consumo de proteinas em doses superiores a 35
gramas, em comparacao a refeicdoes com mesmo teor caldérico, mas pobre em proteinas.




Parte desses efeitos também foi observada em doses inferiores a 35 gramas, em
comparac¢ao a alternativas com baixo teor proteico. De forma similar, Leidy et al. (2015)
avaliaram o apetite em adolescentes que receberam uma refeicdo hiperlipidica (6%
proteinas, 43% lipideos e 50% carboidratos) ou hiperproteica (38% de proteinas, 21% de
lipideos e 41% de carboidratos) no fim da tarde e reportaram menor area sobre a curva
referente ao apetite naqueles que apresentaram maior consumo de proteinas, ou seja, a
refeicdo hiperproteica gerou melhor resposta de controle de apetite do que a
hiperlipidica.

De uma forma geral, as proteinas apresentam maior teor de saciedade que os carboidratos
e os lipideos (KOHANMOO; FAGHIH; AKHLAGHI, 2020) e essa diferenca parece ter relacao
com o estimulo a via do mTOR, aumento do gasto energético, alteracdes da
gliconeogénese e maior formagao de serotonina, em decorréncia do aporte de triptofano
(PESTA; SAMUEL, 2014; GUPTA; OSADCHIY; MAYER, 2020). Veldhorst et al. (2009)
observaram aumento da resposta sacietégena do coldgeno quando houve adicdo do
aminoacido triptofano ao café da manha de 24 individuos jovens. Portanto, é fundamental
realizar uma adequada distribuicdo das proteinas ao longo do dia e considerar a utilizagcao
de triptofano - suas fontes alimentares ou seu suplemento - antes de refeicdes nas quais
ha maior fome e/ou vontade de comer.

As proteinas do soro do leite, ou whey protein, sdo encontradas no soro do leite de vaca,
em meio as micelas de caseina e glébulos de gordura. O soro é um liquido amarelado e
esverdeado produzido durante a coagulacdo enzimatica ou acida do leite, em que ha
formacao da coalhada, ndao fazendo parte desta, mas sendo a porcao geralmente
descartada, que representa em torno de 20% de todo o leite (GUO; WANG, 2019). A cada
200 ml do leite de vaca, ha em torno de 6 gramas de proteina, sendo 1,2 grama referente
ao soro; portanto, sdo necessarias quantidades pelo menos 20 vezes superiores (4 litros
de leite bovino) para produzir uma unica dose (249 de poteinas) de whey protein.

As proteinas presentes no soro do leite sdao as p-lactoglobulinas (35-65%),
a-lactoalbuminas (12-25%), glicomacropeptideos (12%), imunoglobulinas (8%), albuminas
do soro bovino (5%), lactoferrina (1%), lactoperoxidase e lisoenzima (< 1%). Essa
composicdo apresenta uma riqueza de aminodacidos essenciais, com destaque a leucina,
isoleucina, valina, que atuam no estimulo da hipertrofia muscular, e a cisteina, precursora
da glutationa, um importante antioxidante ndo enzimatico. Ademais, o
glicomacropeptideo, um peptideo derivado da k-caseina, apresenta relevante efeito na
saciedade, na absorcao intestinal de zinco, no controle da fenilcetonuria e na funcao
imunolégica (PATEL, 2015; FEKETE et al., 2016, 2018; CORDOVA-DAVALOS; JIMENEZ;
SALINAS, 2019).




Assim, a suplementacdo das proteinas do soro do leite tem sido indicada ndao apenas para
o ganho de massa muscular, mas também para reduzir os danos pelo estresse oxidativo,
favorecer a perda de gordura corporal, aumentar a prote¢cao contra a radiacao ultravioleta,
auxiliar no controle da pressdao arterial e da dislipidemia, além de possuir diversas
utilidades na industria de alimentos, devido ao seu papel enquanto substituto de gordura,
agente emulsificante, texturizante, encapsulador, veiculo e acdo antimicrobiana (PATEL,
2015; FEKETE et al., 2016, 2018; CORDOVA-DAVALOS; JIMENEZ; SALINAS, 2019).

A separacao dessas proteinas ocorre a partir da coagulacado do leite, que pode gerar soros
com diferentes graus de acidez. Quando é realizada a coagulacdo enzimatica, mais comum
no processo de producao dos queijos, forma-se o soro doce, também chamado de soro do
queijo, com pH maior que 5,6. J& o soro acido apresenta pH inferior a 5,6 e é produzido
pela coagulacao acida, a partir da adicao de acidos ou pela fermentacao, com a formacao
do acido latico, método comum na produg¢ao do iogurte grego. A diferen¢ca na composicao
nutricional desses dois produtos é pequena, podendo haver maior teor de proteinas e
lactose no soro doce e maior proporcdo de minerais no soro acido (GUO; WANG, 2019).

A partir da pasteurizacdo e secagem por spray dryer desse soro do leite, obtém-se o soro
do leite desidratado, frequentemente utilizado em padarias e confeitarias devido a
capacidade de conferir a cor escura/dourada aos alimentos apds seu aquecimento.
Quando é realizada a posterior remog¢ao dos minerais por troca idnica, diafiltracdo ou
eletrodidlise, o soro do leite desidratado também pode ser incorporado em férmulas
infantis e iogurtes. Entretanto, ainda possui baixo teor proteico e possui pouca utilidade
industrial, caso ndo haja a aplicacao de outras técnicas (GUO; WANG, 2019).

Antigamente, os maiores problemas da secagem do soro do leite eram a natureza
higroscépica - capacidade de reter liquidos do ambiente - da lactose e a formacao de
proteinas desnaturadas, com baixa solubilidade e funcionalidade. Estas questoes foram
resolvidas na década de 1970, com o surgimento da tecnologia de filtracdo por
membranas, nas quais as particulas passaram a ser separadas com base em seu tamanho
molecular antes da secagem. Dessa forma, o conteludo proteico no soro do leite
desidratado (soro doce em pd) pdde ser aumentado de 11% para 90%, dando origem aos
suplementos alimentares a base de proteinas do soro do leite (GUO; WANG, 2019).

O whey protein concentrado (WPC) é obtido por meio da tecnologia de ultrafiltracdo, com
a formacado de produtos contendo até 80% das proteinas do soro do leite. Os principais
tipos de WPC utilizados na industria possuem 34%, 60% ou 80% de proteinas (WPC34,
WPC60 e WPC8O0, respectivamente), sendo o WPC34 muito similar ao leite desnatado em
pé6. J& o whey protein isolado (WPI) é produzido a partir da realizacao de mais uma etapa,
a microfiltracdo de fluxo cruzado, a qual eleva a concentragao proteica a 90% por meio da
maior remoc¢ao de gorduras, lactose e minerais (GUO; WANG, 2019). Vale ressaltar que a
obtencdo do WPI também pode se dar por troca idnica, contudo este método leva a
significativas perdas no conteudo de glicomacropeptideos, a-lactoalbuminas,
imunoglobulinas e lactoferrina (WANG; GUO, 2019), com a reducao dos beneficios a
saude. A composi¢cao dos principais tipos de whey protein e seu fluxo de producao estao
disponiveis na Tabela 1 e Figura 3, respectivamente.
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TABELA 1. COMPOSICAO DOS PRINCIPAIS TIPOS DE WHEY PROTEIN.
LACTOSE (%) CINZAS (%)

63,0 - 75,0 8,2-8,38
70,0 - 80,0 1,0-70

Soro do leite desidratado
Soro desmineralizado

WPC60 25,0 - 30,0 4,0 - 6,0
WPC80 80,0 - 82,0 4,0 - 8,0 3,0-4,0
WPI 0,5-10 2,0-3,0

WPC34 34,0 - 36,0 48,0 - 52,0 6,5 -8,0

Adaptado de Wang e Guo (2019).

WPC34, whey protein concentrado com 34% de proteina; WPC60, whey protein concentrado com 60% de
proteina; WPC80, whey protein concentrado com 80% de proteina; WPI, whey protein isolado.

FIGURA 3. ETAPAS DA PRODUCAO DO WHEY PROTEIN E SEUS DERIVADOS.
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O processo de nanofiltracdao também pode ser aplicado, mas com a finalidade de remover
minerais, dgua e, no caso do soro acido, o acido latico, sem interferéncia no teor proteico.
Esta tecnologia tem sido muito utilizada a fim de reduzir a desnaturacdao proteica
promovida pelo tratamento térmico inerente a desidratacdo, uma vez que reduz a
umidade do produto sem a necessidade de calor (WANG; GUO, 2019).
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O whey protein hidrolisado é produzido a partir da hidrdlise de proteinas do soro do leite,
geralmente WPC, com a utilizacdo das enzimas tripsina, quimiotripsina, pepsina,
bromelina, papaina e/ou pronase, em diferentes pH, quantidades de enzima/substrato,
temperaturas, tempos e condi¢cdes prévias de homogeneizagcao, gerando diversos graus
de hidrdlise. Algumas vantagens envolvem o aumento da estabilidade ao aquecimento, do
teor de peptideos bioativos, reducdo da alergenicidade, além da producao intencional de
determinados peptideos utilizados em dietas especiais (GUO; SHEN, 2019).

Tanto o whey protein concentrado, quanto o isolado e o hidrolisado sdao frequentemente
incorporados em receitas, a fim de aumentar o seu teor proteico, mas pouco se fala sobre
as consequéncias do processamento térmico aplicado. O aquecimento das proteinas do
soro do leite geralmente leva a sua desnaturacdo, exceto quando em baixas temperaturas
(abaixo de 65 °C) e/ou por curtos periodos de tempo, como ocorre em processos de
pasteurizacdo ou utilizacdo de temperaturas ultra-altas (UHT). Entretanto, mesmo com
esses métodos, algumas proteinas ainda podem ser desnaturadas (ZHANG et al., 2021).

A parte da desnaturacdo proteica, quanto maior a temperatura e o tempo de aquecimento,
maior a oxidacao, agregacao, reacdo de Maillard, formacdo de produtos de glicacao
avancada (AGE) e perda do teor nutricional, com possiveis efeitos negativos a salide. Por
outro lado, o processamento em altas temperaturas (acima de 90 °C) promove a reducdo
na alergenicidade das proteinas, ao contrdrio do que ocorre em temperaturas mais baixas
(50-90 °C), nas quais ha o aumento desse potencial alergénico (ZHANG et al., 2021).

No que diz respeito aos beneficios da suplementacdo de whey protein, destaca-se seu
papel no aumento da massa e forca muscular, com reducao do risco de sarcopenia.
Todavia, a suplementacao de forma isolada, sem a associa¢do ao treino de for¢a, ndo gera
0s mesmos resultados em comparacdo a sua combinagdo com o exercicio fisico (LIAO et
al., 2017). Ademais, a resposta anabdlica decorrente do uso de whey protein permanece
aumentada por pelo menos 24 horas apods a sessao de treino (TIPTON et al., 2003). Uma
das principais explicagdoes para seu efeito anabdlico esta relacionada ao aumento da
fosforilacdo (ativacdo) do alvo de rapamicina em mamiferos (mTOR), uma proteina cuja
inibicdo pelo farmaco rapamicina leva ao efeito imunossupressor e antiproliferativo, com
menor estimulo a sintese proteica muscular. (FARNFIELD et al., 2012; LI; KIM; BLENIS,
2014).

O estimulo maximo a sintese proteica depende dos niveis circulantes de aminoacidos
essenciais (AAE), da taxa de entrada na circulacdo e da composicdo desses aminoacidos.
O whey protein, por exemplo, é superior a caseina, a proteina da soja e ao coldgeno
hidrolisado nesse efeito, provavelmente devido a sua maior velocidade de absorcao e
conteudo do aminoacido leucina (TANG et al., 2009; DEVRIES; PHILLIPS, 2015).

Mesmo em dose baixa (6,25 gramas), quando enriquecido com AAE ou leucina, em
proporcoes similares as encontradas em uma dose convencional (25 gramas), o whey
protein promove o aumento da taxa de sintese proteica muscular de forma equivalente,
pelo menos na auséncia do exercicio fisico. Ja nas 5 horas apds uma sessdao de treino de
forca, 25 gramas de whey protein se mostraram superiores a dose baixa com adi¢cao de
AEE ou leucina (CHURCHWARD-VENNE et al., 2012). De maneira similar, a utilizacao de
uma menor quantidade de whey protein, contendo 17,6 gramas do produto, 12,6 gramas de
proteina e 2,4 gramas de AAE, é similar ao uso de 3,2 gramas de AAE livres no balanco
entre sintese e degradacao proteina muscular, mas inferior a utilizacdao de 6,4 gramas de
AAE livres , conforme observado na Grafico 3 (PARK et al., 2020).
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GRAFICO 3. SINTESE PROTEICA, DEGRADACAO PROTEICA E BALANCO NITROGENADO EM RESPOSTA A
INGESTAO DE UM PRODUTO RICO EM AMINOACIDOS ESSENCIAIS (3,2 G OU 6,4 G) OU WHEY PROTEIN (COM 2,4
G DE AMINOACIDOS ESSENCIAIS).
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Adaptado de Park et al. (2020).

*REPRESENTA DIFERENCA ESTATISTICA (P>0,01) EM COMPARACAO AO PRODUTO COM 6,4 g DE AMINOACIDOS
ESSENCIAIS; # REPRESENTA DIFERENCA ESTATISTICA ENTRE O WHEY PROTEIN E O PRODUTO COM 3,2 g DE
AMINOACIDOS ESSENCIAIS (P < 0,05).

A presenca de maiores niveis de leucina no whey protein em dose padrdao, que ja possui
niveis o6timos deste aminodcido, parece ndo conferir beneficios adicionais a sintese
proteica muscular. A utilizacao de sua forma nativa - obtida pela filtragem do leite fresco
- imediatamente no pds-treino e 2 horas apds promove maior elevacdo nos niveis séricos
de leucina do que em sua forma concentrada a 80% de proteinas (WPC80); todavia, ndo
promove maior aumento da sintese proteica (HAMARSLAND et al., 2017).

Além da concentracdo de leucina, outra caracteristica relevante ao estimulo maximo da
sintese proteica muscular é a velocidade de digestdao, absorcdo e entrada dos
aminodcidos na circulacdo e, entdo, no tecido muscular esquelético. O whey protein
apresenta alta solubilidade em meio acido, o que favorece seu rdpido esvaziamento
gastrico e aporte de aminoacidos ao musculo. Diferentemente, a caseina coagula em meio
acido e dificulta o processo digestivo, com maior intervalo de tempo até sua digestdo
completa e absorcao (DEVRIES; PHILLIPS, 2015).
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Na pratica esportiva, observa-se a superioridade do whey protein no estimulo a sintese
proteica muscular, tanto no repouso quanto apds uma sessdo de treino de forca, em
comparacdo a caseina. Até mesmo a proteina da soja, que apresenta menor teor de
aminodcidos essenciais, € superior a caseina - mas inferior ao whey protein - nesse
estimulo, devido a sua rapida digestibilidade (TANG et al., 2009). Porém, caso a ingestao
de uma dose seja fracionada, havera perdas ao efeito anabdlico. Por exemplo, West et al.
realizaram a distribuicdo de 25 gramas de whey protein em 10 tomadas de 2,5 gramas
depois da sessdao de treino e verificaram diminuicdo da taxa de sintese proteica e
fosforilacdo do mTOR em comparacao a ingestdao em bolus (de uma sé vez) da mesma
dose (WEST et al., 2011).

Apesar das diferencas na sintese proteica em relacao a digestibilidade encontradas entre
os tipos distintos de proteina, a suplementacdo de whey protein em suas formas
concentrada, isolada e hidrolisada parece ser igualmente efetiva no estimulo a hipertrofia
muscular. Em estudo conduzido com 56 individuos que ja realizavam treino de forca,
observou-se que o whey protein hidrolisado (WPH) promoveu ganhos de massa muscular
similares aos obtidos com a utilizacdo de sua forma concentrada (WPC), sem diferencas
nos marcadores de saude, dano muscular e metabolismo (LOCKWOOD et al., 2017). O
WPH promove uma chegada mais rdpida dos aminoacidos a circulacdo, porém nao ha
evidéncias suficientes para se afirmar que gere maior efeito anabdlico (MORGAN; BREEN,
2021).

De uma forma geral, é preferivel - mas pouco relevante - utilizar o WPl e o WPH
imediatamente apds o treino, apenas com agua, visando sua rapida absorcdo. J4 o WPC
pode ser inserido em lanches e preparacdes frias, ja que apresenta menor velocidade de
absorcdo e maior potencial de saciedade, de grande relevancia as

intervencdes para perda de peso. No entanto, o WPH também

deve ser considerado quando se trata do processo de

emagdrecimento, visto que pode levar a maior perda de
gordura corporal do que o WPC, conforme dados do
mesmo estudo citado acima (LOCKWOOD et al., 2017).

Em decorréncia das alteracdes na velocidade de
digestao e absorgcao, o uso de whey protein junto ao
leite, shakes, bolos e preparacoes diversas leva a

reducao de seu potencial anabdlico. Por outro lado,

é uma excelente estratégia para aumentar o teor

proteico de refeicoes que habitualmente nao

teriam quantidades suficientes de proteina ou bom

conteldo de aminoacidos essenciais e de leucina

para sequer gerar um pequeno efeito na sintese

proteica.




Em relacdo ao uso de peptideos de colageno para a hipertrofia muscular, observa-se que
sua suplementacdao de 15 gramas promove o aumento da forca muscular e da massa
magdra, levando ao aumento da producdao endégena de proteinas contrateis
(OERTZEN-HAGEMANN et al.,, 2019); no entanto, seus efeitos sdo inferiores aqueles
apresentados pelo whey protein (OIKAWA et al.,, 2020). Isso se da, principalmente, pelo
fato de haver uma gquantidade extremamente mais baixa de aminoacidos essenciais (3,8
gramas vs. 12,4 gramas) e leucina (0,8 grama vs. 3,0 gramas) no colageno, em comparacao
ao whey protein (Quadro 4) (DEVRIES; PHILLIPS, 2015).

QUADRO 4. COMPARACAO DO PERFIL DE AMINOACIDOS PRESENTES NAS PROTEINAS
DO SORO DO LEITE, CASEINA, SOJA E COLAGENO HIDROLISADO.

, COLAGENO
WHEY CASEINA SOJA HIDROLISADO
PROTEINA COMPLETA Sim Sim Sim Nao
DIGESTIBILIDADE Rapida Lenta Rapida Rapida
LEUCINA (G POR 25 G DE PROTEINA) 3,0 2,3 1,5 0,8
AAE* (G POR 25 G DE PROTEINA) 12,5 1,0 9,0 3,8
BCAA** (G POR 25 G DE PROTEINA) 5,6 4,9 3,4 1,4

Adaptado de Devries e Phillips (2015).

AAE*, aminodcidos essenciais; BCAA**, aminodcidos de cadeia ramificada.

De uma forma geral, recomenda-se a ingestdo de 20 a 40 gramas de proteinas de alto
valor biolégico, contendo de 10 a 12 gramas de AAE e de 1 a 3 gramas de leucina, em
intervalos de 3 a 4 horas, especialmente nas 24 horas apdés uma sessdao de treino, ndo
havendo grandes diferencas da suplementacao proteica ocorrer pré ou poés-treino, mas
sim da ingestdo caldrica e proteica didria (JAGER et al., 2017).

Durante o periodo de descanso, também ¢é altamente recomendado que se evite a
ingestdo excessiva de alcool, visto que este é capaz de prejudicar os efeitos do exercicio
fisico a sintese proteica muscular. Parr et al. avaliaram o efeito da ingestdo de 1,5 g/kg de
alcool (equivalente a 4 garrafas de 330 ml de cerveja) junto a 25 gramas de maltodextrina
ou 25 gramas de whey protein, em comparacdo ao uso deste suplemento proteico
isoladamente, em mesma dose, imediatamente e quatros horas apds uma sessdo de treino
concorrente (forca + continuo + intervalado de alta intensidade), em um delineamento do
tipo crossover. Em relacdo ao uso isolado do whey protein, os autores verificaram uma
sintese proteica muscular 24% menor quando houve a adicdo do alcool a suplementacao
proteica e 37% menor quando se ingeriu apenas o alcool com a maltodextrina (PARR et al.,
2014).

Em revisao sistematica, Lakiéevic¢ verificou que o consumo de alcool no periodo pds-treino
é capaz de aumentar os niveis de cortisol, diminuir os de testosterona e aminodacidos,
prejudicar a sintese proteica muscular, mas sem promover alteracdes na creatina quinase,
lactato, estradiol, globulina ligante de horménios sexuais, glicemia, leucécitos, citocinas,
proteina C reativa, cdlcio, frequéncia cardiaca, rendimento muscular, forca, poténcia, dor
muscular e percepcao de esforco (LAKICEVIC, 2019).
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Na auséncia do treino de forca, como ocorre em periodos apos lesdes ou cirurgias, a
suplementacdo com whey protein pode ser um 6timo recurso para acelerar a recuperagao
ou prevenir grandes perdas de massa muscular. Niitsu et al. avaliaram o efeito da
suplementacdo de 32,2 gramas de whey protein antes e apds as sessdes de reabilitacao
realizadas no pds-cirurgico precoce em pacientes que foram operados devido a fratura do
quadril. Os autores observaram maior ganho de forgca na perna operada e maiores escores
no indice de Barthel - que mede a capacidade de transferéncia, caminhada e uso do
toalete - naqueles que realizaram a suplementacdao, quando comparados ao grupo
controle (NIITSU et al., 2016). Em periodos de imobilizacdo, recomenda-se a ingestao
didria de 2 a 2,5 g/kg/dia de proteina, mais facilmente alcancada por meio da
suplementacao, e o cuidado com a manutencao do balanco energético, evitando a
ocorréncia de déficit caldrico (TIPTON, 2015).

A utilizacdao de whey protein também pode ser uma estratégia nutricional relevante ao
emagrecimento, considerando seu aumento no aporte proteico. Pasiakos et al. verificaram
maior reducdo de gordura corporal e manutencdo da massa magra em individuos
eutroficos ou com sobrepeso submetidos a restricao caldérica quando havia a ingestao de
1,6 ou 2,4 g/kg/dia, em comparacdo aqueles com 0,8 g/kg/dia (PASIAKOS et al., 2013). De
forma similar, Layman et al. observaram maior perda de gordura em individuos obesos que
realizaram restricao caldrica e apresentaram menor razao de carboidratos para proteinas
(menos de 1,5) na dieta, quando comparados aos participantes com maior razdao (acima de
3,5) (LAYMAN et al., 2003).

O aumento da ingestdo proteica, acima de 1,2 g/kg/dia ou de 25% da ingestdo caldrica
didria, também estd associado a maior ocorréncia de saciedade (DE CARVALHO et al.,
2020; KOHANMOO; FAGHIH; AKHLAGHI, 2020). Mais especificamente, o whey protein
apresenta esse mesmo efeito, principalmente devido ao conteido de
glicomacropeptideos (PATEL, 2015), que promove o aumento dos niveis do peptideo
similar ao glucagon-1 (GLP-1) por até duas horas apds seu consumo em dose de 45 gramas
(RIGAMONTI et al., 2020), bem como do polipeptideo inibitério gdstrico (GIP), da
colecistoquinina (CCK), do peptideo YY (PYY), da insulina e do glucagon e a reducao da
grelina, com doses de 30 ou 70 gramas, por até 3 horas apos (GIEZENAAR et al., 2017).




A suplementacao de 30 ou 70 gramas de whey protein, cerca de 35 a 65 minutos antes do
café da manha, mostrou-se capaz de reduzir a ingestao caldrica ao longo do dia - exceto
no jantar - em individuos jovens, havendo menor resposta em idosos (OBEROI et al.,
2020). Dessa forma, a utilizacao de suplementos a base de proteinas do soro do leite pode
ser indicada tanto para o aumento ou manutencdo da massa muscular quanto para
potencializar a perda de gordura corporal e controlar a fome durante a realizacdao de
intervencoes para perda de peso.

Devido a infinidade de beneficios a salde, o whey protein tem sido considerado em
diversos contextos. Pode ser utilizado por ovolactovegetarianos, por nao apresentar
derivados das carnes em sua composicao (SLYWITCH, 2012); bem como por idosos,
considerando sua maior necessidade de estimulos a sintese proteica muscular (DEVRIES;
PHILLIPS, 2015; LANCHA JR. et al., 2016) e portadores de diversas doencas cronicas,
respeitando as contraindicacdes especificas para o consumo proteico de cada caso.

Apesar da escassez de dados sobre a suplementacdao de whey protein em gestantes e
lactantes, ndo existem restricoes especificas, por se tratar de uma fonte proteica derivada
do leite; contudo, publicacdo verificou que o excesso de laticinios na gestacdo esteve
associado ao maior peso ao nascer e, possivelmente, ao risco aumentado para doencas
cronico-degenerativas pela crianca ao longo de sua vida (MELNIK; JOHN; SCHMITZ, 2015).

Quanto ao uso no publico infantil, seu consumo é frequentemente desencorajado, visto
gue as necessidades proteicas podem ser adquiridas por fontes alimentares com maior
densidade nutricional. Caso haja necessidade do reforgco proteico, é preferivel utilizar
preparacdes desenvolvidas para bebés, pelo fato de apresentarem nutrientes em
guantidades e proporcoes especificas ao desenvolvimento infantil (TURCANU et al., 2017;
SBP, 2020).

A ocorréncia de efeitos adversos pela suplementacao de whey protein é incomum. Apesar
de poder levar ao aumento da ureia, do volume urinario, da calciuria e reducdo da
citraturia e do pH urinario, que sao fatores de risco para nefrolitiase e sobrecarga renal,
estes resultados ndo sdo consistentes entre os estudos e danos aos rins ndao sao
observados. De forma similar, apesar de relatos do aumento de marcadores de lesao
hepatica, a utilizacdo de whey protein estd frequentemente associada a reducdo das
transaminases e da inflamacdo do figado. Ainda, alguns estudos verificaram o
agravamento de quadros de acne, além de alteragdes tanto negativas quanto positivas na
microbiota intestinal; contudo, trata-se de um pequeno volume de estudos e alguns ainda
apresentam diversas limitacdes metodoldgicas (VASCONCELOS; BACHUR; ARAGAO,
2020).

Por fim, é importante ressaltar que alguns individuos apresentam sintomas gastrintestinais
(distensdo abdominal, flatuléncia, dor abdominal, diarreia, constipacdo, nduseas e
vomitos) e extraintestinais (dores de cabeca, perda de concentracao, fadiga, dor articular,
aftas e miccdao) com o consumo de laticinios, incluindo o whey protein, os quais podem ser
decorrentes de reagdes adversas a lactose, as gorduras, especialmente em WPC com
menor percentual proteico, bem como a caseina e, ainda, as proteinas do soro do leite,
com menor risco dessas respostas com o uso do WPH (FASSIO; FACIONI; GUAGNINI, 2018;
GUO; WANG, 2019; WILLETT; LUDWIG, 2020; ZHANG et al., 2021).
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SAUDE OSSEA )

A osteoporose é definida pela Organizacdo Mundial de Saiude como uma doenga
esquelética sistémica e progressiva que é caracterizada por baixa massa dssea e prejuizos
a microarquitetura do tecido ésseo e risco aumentado para fragilidade e fraturas (VOS et
al., 2020a). De acordo com o estudo “A Carga Global de Doenc¢a” (do inglés The Global
Burden of Disease) publicado em 2019, o numero de anos de vida ajustados por
incapacidade (DALY, sigla em inglés) decorrentes de desordens musculoesqueléticas
aumentou 30% entre 1990 e 2019, enquanto o numero de DALY relacionados a queda
aumentou 47,1% (VOS et al., 2020a), representando maior tempo de vida perdido em
funcao dessas desordens, a nivel mundial. Um terco da mortalidade por quedas é
consequéncia de fraturas, associadas a baixa densidade mineral éssea (SANCHEZ-RIERA
et al., 2014), representando grande problema de salde publica.

Na América Latina, a prevaléncia de osteoporose lombar em mulheres com 50 anos ou
mais é de 12,1 a 17,6% e do colo femoral é de 7,9 a 22%. No Brasil, estima-se que ocorra
entre 6 e 33%, a depender da regido e do estudo utilizado como referéncia. Em relagdo as
fraturas osteopordticas na América Latina, variam de 40 a 363 casos a cada 100.000
pessoas com 50 anos ou mais, em uma propor¢cao de mulheres para homens de 3:1
(MARINHO et al., 2014).

A densidade mineral 6ssea (DMO) é o parametro utilizado para o diagndstico da
osteopenia e da osteoporose, devendo ser medida pela absorciometria por dupla emissdo
de raio-x (DXA). As regidoes avaliadas sao a coluna lombar (L1 a L4), o fémur total e o colo
do fémur, também sendo possivel verificar a presenca de fraturas vertebrais nessa mesma
avaliacdo. Em alguns casos, realiza-se a avaliacdo do umero ou do antebraco distal,
analisando uma por¢ao da ulna e do radio; entretanto, ndo sdo habitualmente utilizados
para fins diagndsticos. A partir dos resultados obtidos, a densidade mineral éssea é
classificada segundo parametros da Organizacdo Mundial de Saude (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2003), em que as mulheres apdés a menopausa e os homens acima de 50
anos sao assim classificados: T-score acima de -1 representa massa dssea normal; entre -1
e -2,5, osteopenia; e valores iguais ou inferiores a -2,5, osteoporose.
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As alteragcdes que acometem a salide dssea, levam a reducao da densidade mineral dssea
e aumento do risco de osteoporose e fratura sdo bastante complexas. Quando os niveis
séricos de calcio (Ca2+) diminuem, a paratireoide reconhece essa flutuacdo e produz o
hormoénio paratireoidiano (PTH), ou paratorménio, que leva ao aumento da reabsorcao
ossea (remocao de cdlcio dos ossos), reabsorcao de cdlcio, excrecdo de fosforo (PO4) e
ativacao da 1-a-hidroxilase (CYP27B1) - que converte a 25-hidroxivitamina D em sua forma
ativa - pelos rins e absorcdo intestinal de cdlcio e fésforo. De forma contraria, niveis
séricos elevados de cdlcio levam a producao de calcitonina pela tiroide, com aumento da
deposicdo de calcio nos ossos e excrecdo renal de calcio e fésforo (Figura 4). Dessa
maneira, a deficiéncia de calcio e vitamina D, bem como o excesso de fdésforo estdo
diretamente envolvidos nos mecanismos da perda déssea, influenciados, ainda, por outros
fatores, a exemplo da presenca de determinadas doengas cronicas (GOLTZMAN;
MANNSTADT; MARCOCCI, 2018; CHANDRA; RAJAWAT, 2021).

FIGURA 4. METABOLISMO DO CALCIO E SUA RELACAO COM OS NIVEIS DE PTH E DE 25-HIDROXIVITAMINA D.
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Adaptado de Song (2017).
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Na doenca celiaca, as alteracdes histoldégicas duodenais, independentemente da
gravidade dos sintomas, associa-se a ocorréncia de baixa densidade mineral 6ssea lombar
(POSTHUMUS; AL-TOMA, 2017), estando a recuperacdo da mucosa duodenal apds a
retirada do gluten correlacionada a normalizacdao da massa 6ssea (LARUSSA et al., 2017).
Contudo, os prejuizos a saude d6ssea vao além das alteracdes histoldégicas do trato
gastrintestinal. Outros fatores que atuam em conjunto para a redu¢dao da densidade
mineral éssea sdo a ingestdo insuficiente de calcio e vitaminas D e K, alteragdes
hormonais, uso de corticosteroides, inatividade fisica, fumo, abuso de dlcool e a instalagcao
de um quadro inflamatério crénico, em que diversas citocinas atuam de forma a aumentar
a reabsorcao 6ssea (PHAN; GUGLIELMI, 2016).

O metabolismo désseo é controlado especialmente pelo equilibrio na atividade de
osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos, que pode ser alterado de acordo com demandas
fisiologicas ou patoldogicas. O ligante do receptor ativador do fator nuclear Kappa B
(RANKL) é uma citocina que apresenta diversas funcdes no sistema imunoldégico e atua no
estimulo da osteoclastogénese. E produzida principalmente por osteoblastos, mas
também por ostedcitos, fibroblastos, linfocitos T e B ativados e células dendriticas
maduras. O RANKL se liga ao seu receptor (RANK), expresso em linfécitos T e B, células
dendriticas, fibroblastos e, especialmente, em células precursoras de osteoclastos,
estimulando sua diferenciagcdo, que culmina no aumento da reabsorcao éssea. Por outro
lado, outra citocina, a osteoprotegerina (OPG), produzida por osteoblastos, linfécitos B e
células dendriticas, atua de forma a impedir a ligacdo do RANKL ao RANK, diminuindo a
reabsorcdo 6ssea (PIETSCHMANN et al., 2016).

O manejo clinico da osteoporose é realizado, primariamente, por meio da suplementacéao
de calcio, vitamina D, farmacos bifosfonatos, moduladores seletivos de receptor
estrogénico (SERMs), denosumab (anticorpo monoclonal

anti-RANKL), teriparatida (agente anabdlico &sseo),

abaloparatida e romosozumab (anticorpo monoclonal

anti-esclerostina) (VOS et al.,, 2020b). Por outro

lado, intervengdes nutricionais mais amplas tém
sido consideradas, uma vez que as vitaminas
K, C, B12 e acido fdélico, bem como os
minerais magnésio, potassio e zinco, além

dos 4acidos graxos poli-insaturados
Omega-3 e as proteinas também
apresentam papel crucial na formacao

e manutencdao do tecido osseo
(MUNOZ-GARACH;
GARCIA-FONTANA;
MUNOZ-TORRES, 2020).
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A vitamina D atua principalmente no aumento da absorcao intestinal e reducadao da
excrecdo urindria de calcio, promovendo a retencdo deste mineral no organismo e, assim,
favorecendo o aumento da densidade mineral éssea. A producdo da vitamina D se da a
partir do 7-dehidrocolesterol, convertido em colecalciferol por meio da exposicdo aos
raios ultravioletas na pele, seguida pela conversao hepatica em 25-hidroxivitamina D por
meio da 25-hidroxivitamina D-la-hidroxilase (CYP2R1) e, finalmente, d& origem a
1,25-dihidroxivitamina D (calcitriol) por acao renal da la-hidroxilase (CYP27B1), ligando-se
aos receptores nucleares de vitamina D (VDR) e exercendo suas funcdes (Figura 5)
(JENSEN, 2014). Além de sua agao dssea, também participa no combate a agentes
infecciosos, promove a reducdo da resposta contra autoantigenos (autoimunidade), a
inibicdo do crescimento tumoral, a regulacdo da pressao arterial e do controle glicémico,
dentre outros (AMREIN et al., 2020).

FIGURA 5. METABOLISMO DE VITAMINA D, DE SUA FORMACAO A ATIVACAO.

PELE

COLECALCIFEROL 7-DEHYDROCHOLESTEROL

ALVO
R 1,24,25-(0H); D,

ALVOS NAO GENOMICOS ALVOS GENOMICOS

Adaptado de Jensen (2014) - Traducéo livre.

25-0OHD3, 25-hidroxivitamina D3; 1,25-(OHD)2D3, 1,25-diidroxivitamina D3;
1,24,25-(0OH)3D3, 1,24,25-trihidroxivitamina D3; CYP: citocromo P450; VDR, receptor de
vitamina D.
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Os niveis adequados da 25-hidroxivitamina D no sangue sdo alvos de muitos debates e ha
grande divergéncia no padrdao adotado pelas organizagcdes e paises. Em uma revisao
publicada em 2017, os autores apontam que o valor minimo utilizado pela Sociedade de
Endocrinologia e pela Fundacdo Internacional de Osteoporose era de 20 ng/ml
(insuficiéncia entre 20 e 30 ng/ml), enquanto o utilizado pelo Instituto de Medicina dos
Estados Unidos e pelas diretrizes de varios paises, especialmente os nérdicos, era de 10-12
ng/ml (insuficiéncia entre 10-12 e 20 ng/ml) (BOUILLON, 2017).

No Brasil, utiliza-se o valor minimo de 20 ng/ml para a populacdo geral com menos de 65
anos e de 30 ng/ml para idosos e pessoas em condicdes de maior vulnerabilidade
(osteoporose, gestacdo, cancer, doenca renal crbénica, etc.), sendo 60 ng/ml o valor
maximo, visando a reducdo do risco de intoxicacdo (MOREIRA et al., 2020). Ndo ha
consenso quanto as doses de suplementagdo, exceto em criancas menores de um ano e
sem exposicdo solar, as quais se recomenda o uso de 400 Ul/dia, sendo a conduta em
adultos e idosos bastante variada. De uma forma geral, orienta-se a suplementacao de
600 a 800 Ul/dia para manter os niveis acima de 20 ng/ml nesses individuos (BOUILLON,
2017).

No que diz respeito a outras vitaminas relevantes a saude dssea, destaca-se a vitamina K.
E encontrada na natureza na forma de filoquinona (K1), presente em verduras e éleos, e
como menaquinona (K2), as quais sao sintetizadas por bactérias, a excecdo da
menaquinona-4 (MK4), encontrada em fontes animais e no proprio corpo humano. Existe,
ainda, a menadiona (K3), uma forma sintética e hidrossoluvel, que é convertida em
menaquinona (K2) pelo organismo (DINICOLANTONIO; BHUTANI; O’KEEFE, 2015;
AKBARI; RASOULI-GHAHROUDI, 2018).

A menaquinona-7 (MK7) apresenta maior afinidade pelo tecido ésseo e exerce seu papel
a partir da carboxilacao de duas moléculas que atuam no aumento da massa dssea, bem
como na prevengdao da calcificagdo de tecidos moles. A

osteocalcina, em sua forma carboxilada, promove a
deposicdo de calcio nos ossos por meio da acdo dos
osteoblastos, enquanto a proteina Gla de matriz
carboxilada impede sua deposicdao no endotélio

vascular (Figura 6) (WASILEWSKI; VERVLOET; r
SCHURGERS, 2019). Na deficiéncia de vitamina - ]
K, hd menor sobrevida por doencas
cardiovasculares, a qual é ainda menor em
associacdo a hipovitaminose D (DAL
CANTO et al., 2020). A suplementacao
com doses de até 360 microgramas
parece ser segura, sem gerar alteragcdes

na cascata de coagulacao, e efetiva no
aumento da formas carboxiladas das
proteinas dependentes de vitamina K
(THEUWISSEN et al., 2012).
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FIGURA 6. Papel da vitamina K na regulacdo de proteinas envolvidas na deposicdo do calcio nos tecido

Jdsseo e vascular.
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Adaptado de Wasilewski, Vervloet e Schurgers (2019)

Em relacdo aos minerais, o calcio é o que mais tem recebido atencdao da comunidade
cientifica nas ultimas décadas, uma vez que apresenta uma funcao primordial na formacao
e manutencdo do tecido ésseo, por ser um dos principais componentes dos cristais de
hidroxiapatita (fosfato de calcio) presentes nos ossos. E predominantemente regulado
pelos niveis de 25-hidroxivitamina D, que controlam sua absor¢cdo a nivel intestinal, assim
como a deposicdo 6ssea (MUNOZ-GARACH; GARCIA-FONTANA; MUNOZ-TORRES, 2020).
Desde que os niveis de vitamina D estejam normais, a ingestdao de quantidades muito
superiores a 800 miligramas de calcio ao dia pode ser desnecessarias
(STEINGRIMSDOTTIR et al., 2005).

De forma similar, o magnésio é outro mineral com importancia impar na saude déssea,
apesar de muitas vezes nao ser considerado na prevencao e tratamento da osteopenia e
osteoporose. Estd envolvido em diversas etapas do metabolismo désseo: participa da
formacao dos cristais de hidroxiapatita, prevenindo que adquiram um tamanho excessivo
e, assim, diminuam a resisténcia dssea; favorece a diferenciacdo dos osteoblastos e
reducao dos osteoclastos, com menor reabsorcdao e maior deposicdo dssea; previne que
os niveis de PTH diminuam excessivamente e prejudiquem a conversdao da
25-hidroxivitamina D em sua forma ativa; ainda, diminui a formacao das espécies reativas
de oxigénio (ERO) e a producdo de citocinas pré-inflamatérias, minimizando a perda
ossea (CASTIGLIONI et al., 2013).

A fim de promover uma adequada regulacao éssea, é fundamental que haja o equilibrio da
ingestdo e suplementacao de calcio e magnésio, em uma proporcao de 1,7 a 2,6 de cdlcio
para magnésio. Por exemplo, se houver ingestdao de 500 miligramas de calcio e
suplementacao de mais 500 miligramas, em um total de 1.000 miligramas, é essencial que
haja entre 384 e 588 miligramas de magnésio, seja via alimentacao, suplementacdo ou
pela combinacdao de ambos (COSTELLO et al., 2021).

OSTEOBLASTO
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Seus efeitos benéficos também sdo observados nos quadros de infec¢des virais, conforme
diversos estudos compilados no estudo de um grupo de pesquisadores italianos (Pecora
et al., 2020). De acordo com essa revisdao a suplementacao com doses baixas (por volta de
200mg/dia) estd associada com reducido da duracido e severidade de resfriados comuns
(Hemild & Chalker, 2013). Resultados semelhantes sdo observados com doses maiores de
1000mg/dia (Johnston et al., 2014). Esses efeitos benéficos podem estar associados ao
fato de que no quadro de estresse fisioléogico associado a infec¢des (incluindo as
respiratdrias), ha um rapido declinio nos niveis plasmaticos de vitamina C (Holford et al.,
2020).

A parte dos micronutrientes, a ingestao de proteinas também merece atencdo. Além de
estarem presentes na estrutura de coldgeno da matriz organica dos ossos, representando
cerca de 50% do volume désseo, estimulam o fator de crescimento semelhante a insulina do
tipo 1 (IGF-1), que promove o aumento da absorg¢ao intestinal e reabsorg¢ao renal de cdlcio
e fosforo, bem como a sintese de calcitriol (MUNOZ-GARACH; GARCIA-FONTANA;
MUNOZ-TORRES, 2020). Alinhado com essas informacdes, uma meta-andlise verificou que
idosos com osteoporose apresentam menor ocorréncia de fraturas 6sseas quando ha
ingestdo proteica superior a 0,8 g/kg/dia, em comparacdo aqueles com o consumo
inferior (GROENENDIJK et al., 2019). Além disso, apresentam maior densidade mineral
dssea, contanto que a ingestdo de calcio esteja adequada (RIZZOLI et al., 2018). Ja outra
meta-andlise ndo verificou relagcao entre a ingestao proteica e a densidade mineral 6ssea;
porém, também ndo observou resultados negativos do consumo aproximadamente entre
0,8 e 1,3 g/kg/dia (DARLING et al., 2019).

Nesse condrio, a Sociedade Europeia sobre Aspectos Econdmicos e Clinicos da
Osteoporose e Osteoartrite (ESCEO) orienta a ingestdo de 1,0 a 1,2 g/kg/dia de proteina e
de, no minimo, 20 a 25 gramas de proteinas com alto valor biolégico em cada refeicao
(RIZZOLI et al., 2014). No entanto, existem duvidas quanto ao limite maximo toleravel para
a ingestado de proteinas, uma vez que seu excesso estd associado a um estado de acidose
metabdlica de baixo grau, com aumento da atividade osteoclastica e da excrecdo urindria
de cdlcio (CARNAUBA et al.,, 2017). Dessa forma, é necessdrio haver cuidado com a
realizacdo de dietas que apresentem teor proteico muito elevado em individuos com
histérico de perda dssea e/ou fatores de risco para osteopenia e osteoporose.

Em um contexto de planejamento nutricional, a suplementacao proteica pode ser uma
excelente estratégia para garantir o aporte necessdrio ao desenvolvimento e manutencao
da salde d6ssea, especialmente na populacdo idosa, que tende a apresentar ingestao
insuficiente de proteinas. Em estudo com nadadores adolescentes, a suplementacdo de
whey protein (0,3 g/kg) apds o treino levou a diminuicdo dos niveis do telopeptideo
carboxi-terminal do colageno (CTX) depois de 24 horas, em comparagcdo ao grupo
controle, que utilizou maltodextrina (THEOCHARIDIS et al., 2020). Em estudos com mais
longos (18 e 24 meses), a utilizacdo de whey protein ndo gerou efeitos positivos a massa
Ossea dos participantes; entretanto, também nao levou a prejuizos em nenhum dos
parametros avaliados (ZHU et al., 2011; KERSTETTER et al., 2015).
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A utilizacdo de peptideos de coldgeno é outro exemplo de intervengcao nutricional com
potenciais beneficios a saude dssea. Diversas pesquisas em modelos animais apresentam
diminuicdao da osteoclatogénese, melhora da microarquitetura éssea e aumento da
densidade mineral éssea com seu uso (WU et al.,, 2004a; KIM; KIM; LEEM, 2013; LIU et a/.,
2015; ZHANG et al., 2018). Em humanos, os resultados seguem na mesma dire¢dao. Kénig
et al. observaram o aumento da densidade mineral édssea na lombar e no colo do fémur,
assim como a melhora do perfil de marcadores do metabolismo 6sseo - propeptideo
amino-terminal do procolageno tipo 1 e telopeptideo C-terminal - a partir da
suplementacao de 5 gramas de peptideos do colageno por 12 meses, em um ensaio clinico
randomizado e controlado por placebo (KONIG et al., 2018).

Em um estudo similar, com a suplementacdo por trés meses, os autores verificaram
resultados positivos em relacdo aos mesmos marcadores de metabolismo 6sseo, porém
sem dados a respeito da massa éssea (WU et al., 2004b). Os peptideos de coldgeno e o
colageno hidrolisado também tém sido utilizados para a melhora da dor articular e
relacionada a tendinopatias, frequentemente presentes em idosos, com efeitos protetores
(CLARK et al., 2008; PRAET et al., 2019; ZDZIEBLIK et al., 2021).

SARCOPENIA

A definicao de sarcopenia é variavel, mas, de acordo com o Grupo de Trabalho Europeu
sobre Sarcopenia em Pessoas ldosas (EWGSOP, sigla em inglés), é uma desordem
generalizada e progressiva do musculo esquelético (Figura 7) que esta relacionada a
maior probabilidade da ocorréncia de quedas, fraturas, incapacidades fisicas, perda de
autonomia, baixa qualidade de vida, doencas cardiovasculares, respiratorias, cognitivas e
mortalidade. Trata-se de uma condi¢cdo que gera cerca de duas a cinco vezes mais custos
hospitalares em comparag¢ao aqueles individuos - ndo apenas idosos - sem sarcopenia e
pode ser prevenida ou atenuada por modificacées no estilo de vida (CRUZ-JENTOFT et al.,,
2019), representando um grande alvo de intervengdes precoces, tanto a nivel ambulatorial
quanto populacional.

FIGURA 7. IMAGENS DE RESSONANCIA MAGNETICA DA COXA DE UM ADULTO SAUDAVEL COM 32 ANOS DE
IDADE (A) E DE UM IDOSO SARCOPENICO COM 82 ANOS DE IDADE (B). ALEM DA REDUCAO NO VOLUME
MUSCULAR, E POSSIVEL NOTAR TAMBEM O AUMENTO NO VOLUME DE GORDURA, TANTO SUBCUTANEA QUANTO
INTRAMUSCULAR.

Fonte: Grimm et al. (2018).
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A forca e a massa muscular variam ao longo da vida (Grafico 4), atingindo seu pico por
volta dos 30 anos de idade e com sua reducao se tornando evidente a partir dos 40 anos
(DODDS et al., 2014). A partir dos 50, a perda de massa muscular em membros inferiores
é de 1 a 2% ao ano, enquanto a reducdo da forca é de 1,5 a 5% ao ano (KELLER;
ENGELHARDT, 2013), o que causa a impressao de que a sarcopenia ocorre apenas durante
o envelhecimento. No entanto, sua origem se da desde antes mesmo do nascimento, com
os estimulos proporcionados durante desenvolvimento fetal, que influenciam o peso ao
nascer e se correlacionam ao ganho de massa muscular ao longo da vida (SAYER et al.,
2008).

GRAFICO 4. VARIACOES DE FORCA MUSCULAR AO LONGO DA VIDA.
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Uma vez que as variacdes de saude muscular sdo fruto de uma construcdao ao longo da
vida, a escassez de estimulos positivos também pode promover quadros de sarcopenia em
individuos jovens, especialmente na presenca de doencas crbnicas, a exemplo de cancer,
cirrose hepatica, insuficiéncia cardiaca, diabetes tipo 2, obesidade, artrite reumatoide,
doeng¢a pulmonar obstrutiva crénica e doenca renal crénica (BIOLO; CEDERHOLM;
MUSCARITOLI, 2014; JOHNSON STOKLOSSA et al.,, 2017; TRIERWEILER et al., 2018;
PACIFICO et al.,, 2020). Ainda, esta presente em infeccdes cronicas, como na infeccdo
causada pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), sem a evolugao para a sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (AIDS) (ERLANDSON et al., 2013; PINTO NETO et al., 2016;
SCHRACK et al., 2015, 2016).

Em idosos, diversos estudos demonstram que a diminuicdo da forca muscular implica
aumento substancial do risco de mortalidade. Ling et al. (2010) acompanharam 555 idosos
com 85 anos de idade por uma média de 9,5 anos e observaram aumento no risco de
mortalidade por todas as causas para cada perda de 5% na for¢ca de preensao palmar. Da
mesma forma, Cooper et al. (2010) realizaram uma revisao sistematica e meta-analise e
analisaram a relacdo de alguns testes funcionais, incluindo a forca de preensao manual,
com a mortalidade em individuos de diversas faixas etdrias e verificaram resultados
similares, sendo a associacdao da forca muscular com a mortalidade mais forte nos
individuos com 60 anos ou mais.
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No que diz respeito a relacao da forca com a mortalidade na ocorréncia de patologias, o
mesmo padrao se repete. Chen et al. (2011) avaliaram a for¢ca de preensdao palmar de 61
pacientes com cancer esofdgico que seriam submetidos a esofagectomia com
reconstrucdo e relataram maiores taxas de complicacdo e mortalidade nos seis meses
subsequentes ao procedimento cirurgico naqueles individuos com menor forca muscular.
O mesmo ocorre na doeng¢a pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), como relatado por
Puhan et al. (2013), ao avaliar a forca de preensao palmar de 409 pacientes e observar que
esta variavel se associou a mortalidade e a qualidade de vida durante os dois anos que se
seguiram.

A diminuicao da forca muscular também integra o fenétipo clinico de fragilidade, cuja
prevaléncia aumenta com o envelhecimento e na presenca de diversas doencas. Este
fenotipo caracteriza-se pela perda ndo intencional de peso, diminuicdo da atividade fisica
e da velocidade de caminhada, fraqueza muscular e baixa energia ou exaustao, estando
associado a ocorréncia de inflamacdo sistémica, osteoporose, sarcopenia e maior
mortalidade (HE et al., 2016; LANGMANN et al., 2017; WILSON et al., 2017). Apesar de ter
a disfuncdo muscular como um de seus elementos, a fragilidade é uma sindrome
geriatrica, enquanto a sarcopenia é uma doenca por si sé (CRUZ-JENTOFT et al., 2019).

O diagnéstico de sarcopenia, em um primeiro momento, era baseado apenas no volume
muscular, tendo sido inserida a forca ou funcdo muscular como um componente
obrigatdrio, na sequéncia. Atualmente, essa desordem é provavel quando ha reducao
apenas da forca muscular; diagnosticada, se houver também a diminuicdo da quantidade
ou qualidade muscular; severa, a partir do momento que ha baixa funcdo muscular em
associa¢do aos outros dois critérios (CRUZ-JENTOFT et al., 2019), conforme algoritmo
apresentado na Figura 8.

FIGURA 8. ALGORITMO PARA TRIAGEM E DIAGNOSTICO DE SARCOPENIA.
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A forca muscular é medida por meio forca de preensdao palmar, utilizando um
dinamoémetro de mao calibrado, a partir de protocolos pré-estabelecidos. Outro método
envolve o teste de sentar e levantar da cadeira, em que se deve realizar esse movimento o
maximo de vezes possivel, seguindo algumas regras, em 30 segundos. J& o volume
muscular é mensurado por ressondncia magnética, tomografia computadorizada,
absorciometria por raios-X com dupla energia (DXA), andlise de impedancia bioelétrica
(BIA) e, em se nao houver alternativas, circunferéncia da panturrilha. Por ultimo, a funcdo
muscular é avaliada por testes funcionais, como o da velocidade da marcha, a bateria de
desempenho fisico curto (SPPB), o timed up and go (TUG) e o de caminhada de 400
metros (CRUZ-JENTOFT et al,, 2019). Os pontos de corte podem ser encontrados no
Quadro 5.

QUADRO 5. PONTOS DE CORTE PARA DIAGNOSTICO DE SARCOPENIA, SEGUNDO O EWGSOP.

TESTE PONTOS DE PONTOS DE
CORTE PARA HOMENS CORTE PARA MULHERES

Baixa for¢a muscular

Forca de preensao palmar < 27 kg <16 kg
Levantar e sentar > 15 segundos para 5 vezes
Baixa quantidade muscular
ASM < 20 kg <15 kg
ASM/altura2 < 7 kg/m2 < 5,5 kg/m2
Baixo desempenho fisico
Velocidade de marcha <0,8 m/s
SPPB < 8 pontos (escore)
TUG > 20 segundos
Caminhada de 400 m N&o completar ou demorar > 6 minutos

Adaptado de Cruz-Jentoft et al. ( 2019)

ASM, massa muscular apendicular; SPPB, bateria de desempenho fisico curto; TUG, teste
timed up and go.

O EWGSOP também recomenda a aplicagdo do questiondrio SARC-F em individuos,
especialmente idosos, com sinais de sarcopenia a fim de realizar a triagem daqueles com
risco da baixa forca muscular, principalmente dos casos graves, e favorecer a realizacao de
intervengdes precoces. Trata-se de uma ferramenta preenchida pela prépria pessoa e
inclui perguntas sobre limitagcoes relacionadas a forca, capacidade de caminhar, levantar
da cadeira, subir escadas e ocorréncia de quedas (CRUZ-JENTOFT et al., 2019). A triagem
é fundamental para favorecer o diagndstico precoce e a prevencao do aumento do niumero
de casos. Segundo dados obtidos pelo Saude, Bem-Estar e Envelhecimento (SABE), um
estudo multicéntrico realizado no Brasil e em outros paises da América do Sul e Central,
no qual foram incluidos 1.149 idosos com 60 anos ou mais de dreas urbanas do estado de
Sao Paulo, a prevaléncia de sarcopenia nestes individuos foi de 16,1% em mulheres e 14,4%
em homens (DA SILVA ALEXANDRE et al., 2014).
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Em outra pesquisa realizada em Floriandpolis, Santa Catarina, 598 idosos com a mesma
faixa etdria foram avaliados e os autores verificaram a prevaléncia de sarcopenia em 17%
das mulheres, com maior risco naquelas que fumavam e eram fisicamente inativas, e em
28,8% dos homens (CONFORTIN et al., 2018). JA em Pelotas, Rio Grande do Sul, a
sarcopenia acometeu 9,5% dos homens e 8,4% das mulheres em mesma faixa etaria,
havendo casos graves em 3,9% e 5,7% do total, respectivamente (BARBOSA-SILVA et al.,
2016). Em geral, ndo ha diferencas significativas na prevaléncia de sarcopenia entre
homens e mulheres, sendo necessdrias intervencdes que visem a prevencdo e ao
tratamento em ambos os publicos.

De acordo com as diretrizes internacionais de pratica clinica em sarcopenia (ICFSR, sigla
em inglés), existem fortes evidéncias de que o treino de for¢a seja efetivo para o aumento
da massa, forca e funcdo musculares (DENT et al., 2018). Em uma revisao sistematica do
tipo guarda-chuva que avaliou o efeito do exercicio fisico na prevencao e tratamento da
sarcopenia, os autores concluiram que a melhor abordagem é o treinamento de grandes
grupos musculares, envolvendo todo o corpo e em intensidade elevada (80% de 1
repeticido maxima), apesar de a intensidade leve (50% de 1 repeticdo maxima) ja ser
suficiente para gerar ganhos de forca muscular (BECKWEE et al., 2019).

No que diz respeito a abordagem nutricional, as mesmas diretrizes (ICFSR) mencionam o
aporte proteico, calérico e de vitamina D como relevantes ao tratamento da sarcopenia
(DENT et al., 2018). Em um estudo nos quais 2.732 idosos com 74,5 anos foram
acompanhados por trés anos, os autores verificaram perda 40% menor de massa muscular
e massa magra apendicular - a soma da massa magra dos membros superiores e inferiores
- naqueles com maior ingestdo proteica (1,2 g/kg/dia) em comparacdo aqueles com
menor (0,8 g/kg/dia) (HOUSTON et al., 2008). De forma similar, dados de uma coorte do
estudo Framingham referentes a 1.746 individuos com média de 58,7 anos, acompanhados
por seis anos, indicaram perda anual de 0,17 a 0,27% na forca de preensao palmar dos
participantes que possuiam menor ingestdo proteica (0,8 g/kg/dia), em comparacdo ao
ganho anual de 0,52 a 0,60% naqueles com maior consumo (1,2 g/kg/dia) (MCLEAN et al.,
2016).

As recomendac¢des de ingestao proteica convencionais ndao sao adequadas para a
populacdo idosa, devido a ocorréncia da chamada “resisténcia anabdlica”, na qual ha
reducao da capacidade de ativacdao das vias de sintese proteica muscular em resposta ao
treino de forca e ao consumo de proteinas, necessitando de maior volume de ambos.
Entretanto, o aumento do exercicio fisico é impraticavel, exceto nos sedentarios ou pouco
ativos, o que traz a atencao para o manejo nutricional. Nesse contexto, a leucina possui
uma acdo promissora, justamente por exercer importante papel nas vias anabdlicas,
especialmente em idosos (PHILLIPS; PADDON-JONES; LAYMAN, 2020).

Uma meta-analise concluiu que a suplementacdo de 2,6 a 17,6 gramas de leucina por até 6
meses em individuos com 65 anos ou mais foi capaz de aumentar a taxa de sintese
proteica muscular, mas sem alteragdes na massa magra (XU et al., 2015), afinal seu ganho
depende também da “matéria-prima”, que sdo os aminodcidos essenciais, além do
fracionamento proteico ao longo do dia e da associacdo ao treino de forca (JAGER et al.,
2017). Portanto, ao invés da suplementac¢ao isolada de leucina, tem-se recomendado dar
preferéncia a oferta de um minimo de 30 gramas de proteinas de alto valor biolégico por
refeicdo (em torno de 0,4 g/kg), contendo um minimo de 2,5 gramas de leucina, em pelo
menos 3 refeicdes ao dia, em um total de 1,2 a 1,6 g/kg/dia.
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Vale destacar que os resultados das intervencoes visando o aumento da massa muscular
em idosos ndo sao percebidos em curtos periodos de tempo, como 8 a 12 semanas, mas
ao longo de anos (LANCHA JR. et al., 2016; PHILLIPS; PADDON-JONES; LAYMAN, 2020).

As melhores fontes proteicas para o maximo estimulo de hipertrofia muscular sdo as
derivadas do leite, especialmente o whey protein, em decorréncia de seu elevado teor de
aminodacidos essenciais, dentre os quais estdo os de cadeia ramificada (BCAA), incluindo
a leucina (DEVRIES; PHILLIPS, 2015; LANCHA JR. et al., 2016). O whey protein contém 23%
mais leucina do que a caseina, o dobro da proteina da soja e 3,75 vezes a quantidade no
colageno hidrolisado. De forma similar, apresenta 11,7% mais aminoacidos essenciais do
que a caseina, 27,4% a mais em relacao a proteina da soja e 3,26 vezes mais quando
comparado ao coldgeno hidrolisado (DEVRIES; PHILLIPS, 2015).

Um metabdlito da leucina, o B-hidroxi-p-metilbutirato (HMB) tem ganhado relevancia no
contexto da sarcopenia, devido aos seus efeitos na sintese e degradacdo proteica
muscular. Seus niveis plasmaticos diminuem com o envelhecimento e maiores
concentracdes estdao associadas a maior peso de massa magra apendicular (membros
superiores e inferiores) e forca de preensdao palmar (KURIYAN et al., 2016). Em
meta-andlise que incluiu sete ensaios clinicos randomizados e controlados com placebo,
um total de 147 idosos com 65 anos ou mais receberam de 2 a 3 gramas de HMB ao dia, ao
longo de 8 a 12 semanas, e apresentaram um ganho superior de 0,353 kg de massa
muscular, em comparac¢ao aos que receberam placebo (WU et al., 2015).

No que diz respeito a vitamina D, Ceglia et al. observaram o aumento de 30% na
concentracao do receptor de vitamina D (VDR) intramionuclear e de 10% no tamanho da
fibra muscular com a suplementacdao de 4.000 unidades internacionais (Ul) ao dia de
colecalciferol em 21 idosas com idade média de 78 anos e insuficientes em vitamina D
(CEGLIA et al., 2013). Uma meta-andlise analisou o efeito da suplementacdao em doses de
100 a 1.600 Ul, combinada com um adicional de 10 a 44 gramas de proteinas ao dia, em
776 idosos e verificaram aumento da forca de preensdo palmar e reducao do tempo gasto
no teste de sentar e levantar, em comparacdao ao placebo, sem diferencas na massa
muscular apendicular relativa - calculada pela soma da massa magra dos membros
superiores e inferiores, dividida pelo quadrado da estatura. Similarmente, doses de 400 a
2000 Ul ao dia, por 12 a 24 meses, levaram ao maior aumento da forca de preensao palmar,
segundo meta-andlise que incluiu 792 idosos com 65 anos ou mais (ANTONIAK; GREIG,
2017).

A suplementacdao de antioxidantes também tem sido considerada, visto que existe um
aumento da disfuncdo mitocondrial com o envelhecimento, associado a producéao
excessiva de espécies reativas de oxigénio (ERO), as quais levam a morte de células
musculares e reduc¢ao da capacidade proliferativa das células satélites (ROBINSON et al.,
2018). Para avaliar essa relacao, Semba et al. acompanharam por trés anos 545 idosas com
65 anos ou mais que possuissem alteracdes moderadas a graves nha capacidade de
caminhar e verificaram maior presenca de proteinas carboniladas, um marcador de dano
oxidativo intenso, naquelas mulheres que apresentaram reduc¢dao da velocidade de
caminhada ou desenvolveram a incapacidade grave de caminhar (SEMBA et al., 2007).

30



E comum haver deficiéncia de nutrientes antioxidantes em idosos, os quais se
correlacionam as alteragdes musculares associadas a idade. Por exemplo, Chen et al.
observaram menor massa muscular em idosos com menores niveis séricos de selénio,
mesmo apos o ajuste estatistico de diversas varidveis de confusdao, concluindo que o
selénio estd associado de forma independente a baixos niveis de massa muscular nessa
populacdo (CHEN et al.,, 2014). Similarmente, baixos niveis séricos de vitamina E foram
relatados como fator de risco independente para baixa forca de preensao palmar em um
estudo conduzido com 1.011 homens e 1.144 mulheres de idade a partir dos 50 anos (KIM
et al., 2021).

Todavia, a suplementacdo com vitamina C e E em doses de 500 miligramas e 117,5
miligramas, respectivamente, antes e apds o treino de forga, prejudica o ganho de massa
muscular, de acordo com estudo realizado com idosos entre 60 e 81 anos (BJORNSEN et
al., 2016), além de ndo trazer vantagens ou até mesmo gerar efeitos indesejaveis em
termos de prevencdo de doencas cardiovasculares e cdnceres, em conjunto a outros
antioxidantes (MYUNG et al., 2013; ATHREYA; XAVIER, 2017). De forma contraria, a maior
ingestdo de calorias, 6mega-3, potassio e vitaminas D, A e K esteve associada ao aumento
da for¢ca muscular em um coorte belga contendo dados de 238 idosos acompanhados por
trés anos (LENGELE et al., 2020).

O controle da inflamacéao sistémica, cronica e de baixo grau também deve ser considerada
na prevencao e tratamento da sarcopenia, visto que estimula vias de degradacao e
catabolismo proteico, como ubiquitina-proteassoma, calpaina, autofagia e apoptose
celular, com diminuicdo da sintese proteica muscular, por inibicdo da via do mTOR
(DALLE; ROSSMEISLOVA; KOPPO, 2017; FURMAN et al., 2019). Inclusive, niveis de proteina
C reativa (PCR) acima de 6,1 mg/L e de interleucina-6 (IL-6) maior que 1,7 pg/mL estdo
associados a perda de massa e forca muscular (SCHAAP et al., 2006). A fim de minimizar
a perda muscular associada a inflamagcao, é fundamental adequar a ingestdo ou
suplementar vitamina D e 6mega-3, além de reduzir o consumo excessivo de 6mega-6,
tudo em associacao ao adequado aporte proteico e realizacao de treinos de for¢ca (SMITH
et al., 2015; DALLE; ROSSMEISLOVA; KOPPO, 2017).

A ingestdao ou suplementacdao de fitoquimicos também parece exercer impacto na
prevencdo e tratamento da sarcopenia, possivelmente devido aos seus efeitos
anti-inflamatodrios e antioxidantes. Uma meta-anadlise que incluiu 528 individuos entre 50 e
80 anos verificou, nagueles que utilizaram fitoquimicos por periodos que variaram de 6 a
24 semanas, maior forca de preensao palmar e agilidade no teste timed up-and-go (TUG),
no teste de levantar e sentar e no teste de caminhada de 6 minutos. Foram utilizadas as
seguintes intervencdes: semente da uva (36 g/dia), mirtilo congelado (6 xicaras/semana),
cacau em po (179 mg de flavonoides), cha verde (350 ml/dia), Kaempferia parvifora (100
ml/dia), isoflavonas da soja (70 mg/dia), extratos de Allium cepa (200 mg/dia), da
Curcuma longa (500 mg/dia), de Glycyrrhiza glabra (300 mg/dia), de Schisandra
chinensis (1 g/dia), Viscum album coloratum (2 g/dia) ou Arctium lappa (70 mg de
isoflavonas/dia) (JEONG; KWON, 2021).
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Outro aspecto de grande importancia é a qualidade do sono. Uma meta-analise publicada
por Rubio-Arias et al. verificou maior prevaléncia de sarcopenia em idosos que
apresentavam sono inadequado (menos de 6 a 8 horas ou baixa eficiéncia), ao avaliar um
total de 12.708 casos de sono inadequado e 6.405 com sono adequado (RUBIO-ARIAS et
al., 2019). Uma das possiveis explicacoes para esta relacdo é o aumento dos marcadores
inflamatorios, caracteristica presente em individuos com disturbios do sono ou duragao
inferior a 7 horas ou superior a 8 horas, que apresentam niveis mais altos de PCR e IL-6
(IRWIN; OLMSTEAD; CARROLL, 2016).
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As proteinas apresentam relevante papel na saude muscular e éssea, atuando tanto na
prevencao quanto no tratamento da sarcopenia e da osteoporose, principalmente quando
associadas ao treinamento de forca. Ainda, participam da recuperacao muscular,
diminuindo o risco de lesdes, e favorecem a saciedade, com grande utilidade as
estratégias que visam a reducao da gordura corporal.

Mais especificamente, o whey protein, que representa em torno de 20% das proteinas do
leite de vaca, exerce funcao primordial no estimulo a sintese proteica muscular,
favorecendo o ganho de massa magra, além de ser fonte de cisteina, um aminoacido
essencial a defesa antioxidante por meio da formacao da glutationa, e de exercer
beneficios no controle da pressao arterial e da dislipidemia. Os peptideos de colageno
também atuam na reduc¢ao da perda éssea, no ganho de massa muscular e na reducao de
dores articulares, ganhando cada vez mais importancia na pratica clinica.

Por fim, as recomendacdes tradicionais de ingestdo proteica, em torno de 0,8 g/kg/dia,
sdo insustentaveis no contexto da saude éssea e muscular, visto que inumeros estudos
cientificos tém comprovado o aumento dos beneficios, sem quaisquer maleficios a saude,
quando esse consumo se da em torno de 1,2 g/kg/dia. Em associacdo a um padrdo
alimentar rico em micronutrientes e fitoquimicos, as proteinas apresentam importante
funcao na reducdo do risco e manejo de diversas doencas, ndo apenas Osseas e
musculares, bem como na melhora da composicao corporal, promovendo o aumento da
massa muscular e a perda de gordura.
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