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O quebra-cabeca energético

A transducdo energética é requerida em diferentes com-
partimentos na dependéncia do trabalho requerido, pois
para manter a producdo de trabalho o organismo preci-
sa se readaptar localmente a demanda energética. Nes-
te sentido o exercicio é um desafio ao sistema que induz
stress metabdlico e mecanico aos organismos'. Assim,
o entendimento do metabolismo de atletas pode forne-
cer uma importante informacdo sobre o comportamento
do corpo durante situacdes de stress?. Atletas sdo como
carros em pistas de teste: durante o treinamento e o exer-
cicio precisam produzir, em condi¢des dificeis, enormes
quantidades de trabalho e altos de niveis de poténcia3.
Em nosso laboratério, utilizamos o exercicio como um
meio para entender metabolismo. Estamos interessados
em como o exercicio protege o sistema nervoso central
(CNS) contra metabdlitos altamente téxicos.

Energia quimica é convertida em trabalho durante o re-
pouso e durante o exercicio. Basicamente a energia qui-
mica é suprida por ATP, sendo geralmente transduzida em
energia mecanica (encurtamento do sarcébmero) e a ma-
nutencdo do gradiente i6nico (Na*K+ ATPase e Ca>*Mg?*
ATPase)*. A diminuicdo da razédo ATP/ADP ativa os siste-
mas de oxidacdo para sintese de ATP (glicdlise, ciclo de
Krebs e fosforilagdo oxidativa) e o uso da fosfocreatina
para ressintese de ATP. Quando a concentracao celular de
ATP diminui, uma importante rea¢do é catalizada pela
mioquinase para ressintes de ATP. Esta enzima introduz
o segundo fosfato do ADP em outra molécula de ADP,
produzindo ATP e AMP. O aumento das concentra¢des
de AMP dentro da célula ativa sua desaminacdo (AMP

deaminase) a IMP e o grupo amino é liberado. Devido a
sua associacdo com requerimento e produc¢do de ATP, a
amonia sanguinea (nés usamos aqui esta denominacdo
indistintamente para NH, e o seu ion NH,*) tem sido usa-
da como um indicador de atividade metabdlica durante
o exercicio* (Fig 1).

Figura 1. Producdo nao oxidativa de ATP

Amonia e exercicio

Muitos estudos tém demonstrado que a intensidade e
exercicios estdo correlacionados ao aparecimento de
amodnia no sangue. Durante o exercicio, a amonia pode
ser produzida também pela degradacdo de adeninas nu-
cleotideos para IMP, que sera convertido mais tarde a ura-
to (Fig. 2 e 3) ou por desaminac¢do de amino acidos (Fig 4).
Tem sido especulado que o aumento de amonia poderia
induzir fadiga central e/ou periférica. Ademais, se sabe
que altos niveis de amoénia podem ser extremamente t6-
Xicos para os musculos e o CNS®.

Em humanos, a glutamina (GIn) é o aminoacido mais
abundante na corrente sanguinea. Este aminoacido é sin-
tetizado em grandes quantidades pelo musculo, atuando
como um substrato neoglicogénico e um carreador ndo-
toxico de amoénia. Durante o aumento da concentragdo
dos niveis de aménia o CNS aumenta a sintese de GIn com
a finalidade de tamponar a amoénia livre e diminuir seus
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efeitos toxicos. Por outro lado, a concentracdo de GIn
plasmatica diminui em fung¢do da intensidade do exerci-
cio devido ao aumento na gliconeogénese e sintese de
uréia. Ademais tem sido amplamente demonstrado que a
suplementacdo oral de Gln aumenta a sua concentracdo
plasmatica e sua eficiéncia como substrato energético du-

rante o repouso ou stress metabdélico® ®

Purine Nucleotide Cyele (PNC)

Figura 2. O ciclo da Purina nucleotideos

™

nicheol i dade

Xartirw
ourdass

Kantine 7-T. Urate

* H,0 Ha

Figura 3. A sintese de urato

O aumento da amoénia sanguinea depende de diferentes
fatores, incluindo os estoques de glicogénio, desaminacao
de aminodacido e disponibilidade de glicose. O uso de ami-
noacidos como substrato energético pode aumentar o poo/
de amoénia da desaminac¢do de aminoacido. A concentracao
intramuscular de alanina (Ala) é reduzida durante o exer-
cicio porque este aminoacido flui do musculo e é usado
como substrato gliconeogénico. A suplementacdo de Ala
sozinha ou em combinacdo com creatina foi recentemente
proposta como um redutor da fadiga e possivel ergogénico
para aumento da performance de endurance. Embora a Ala
seja um substrato energético, ela ndo é comumente estuda-

da como um suplemento ergogénico durante o exercicio’.

Usando este conhecimendo e racionalizando, nés temos

usado moléculas (como aminoacidos, cetoacidos, lactato,
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cafeina e outros)® que afetam a producdo de amoénia e
metabolismo. Estudos em nosso laboratério mostraram
diferentes efeitos da suplementacdo de Gln ou Ala de-
pendendo do ciclo de exercicio e intensidade. Além do
mais, nés aprendemos alguns meios de controlar a produ-

¢do de amébnia durante o exercicio.

Figura 4. Entrada de aminoacidos como intermediarios do ciclo
de Krebs apés desaminacao.

Hepatocitos, o maior metabolizador de amoénia, converte
amoénia em uréia e ajuda a manter a amonemia em va-
riacdes de 20-100 uM. Estados de hiperamonemia ocor-
rem geralmente devido a doengas nas enzimas do ciclo
da uréia ou faléncia hepatica. A amoénia pode atravessar
a barreira hemato-encefélica e sua concentracdo pode
alcancar niveis maiores do que 800 uM dentro do CNS,
levando a diminui¢do da funcéo cerebral, desordens neu-
ropsiquidtricas e morte®'". A excitocidade mediada pela
amonia foi proposta como um modo de espalhar danos
no CNS em uma via sinalizadora dependente de Ca?* %13,
Aqui a ciéncia do exercicio junta-se com a ciéncia da sau-
de: dados obtidos de exercicio tém sido usado para expli-
car os efeitos da hiperamonemia, j& que muitos estudos
tem demonstrado que o aumento da amédnia sangUinea

ocorre ap6s diferentes tipos de exercicio™

Tem sido demonstrado que durante o exercicio a amoé6-
nemia pode alcangar concentracdes proximas de 300 M.
Em um dos nossos estudos, usando dieta e exercicio como
modelo, atletas que alcancaram concentra¢des de amo-
nia superiores a 600 yM, demonstrando que o exercicio
é um bom modelo para estudar a produ¢dao de amoénia
e o metabolismo™ 5. Uma questdo geral a ser respondida
é como o exercicio protege contra os efeitos da amoénia

durante e depois do exercicio. E mais do que isso, é im-
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portante entender que o estudo do metabolismo pode investigacdes podem nos levar ao entendimento de algu-

ser muito utilizado ndo apenas para o desempenho de mas vias fisioldgicas e patoldgicas.

atletas, mas também para toda a sociedade, j& que estas
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