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Aspectos nutricionais sobre glutamina e atividade fisica
Nutritional aspects of glutamine and physical activity

ABSTRACT

ROGERO, M.M.; TIRAPEGUI, J. Nutritional aspects of glutamine and
physical activity. Nutrire: rev. Soc. Bras. Alim. Nutr .= J. Brazilian Soc. Food
Nutr., Sao Paulo, SP. v.25, p. 87-112, jun., 2003.

Glutamine is the most abundant free amino acid in plasma and muscle,
and is used at high rates by rapidly dividing cells, including enterocytes and
leukocytes, to provide energy and to facilitate nucleotide biosyntbesis. Several
studies have demonstrated a significant decrease in glutamine plasma and
tissue concentrations during and after intense and prolonged exercises. This
is due to an increased uptake of glutamine by different organs that is greater
than glutamine synthesis and release rates by skeletal muscles, resulting in
reduced supply of this amino acid to immune system cells. Glutamine represents
an essential substrate to several immune system cell types, including neutrophils,
lympbocytes and macrophages; therefore, it bas been suggested that decreased
glutamine levels might contribute to increased susceptibility to upper respiratory
tract infections in atbletes after exbaustive exercises, during intense training
periods or in atbletes with overtraining syndrome. The effect of oral
supplementation with glutamine aiming at enbancing immunecompetence,
glycogen resynthesis, and performance and strength of athletes, has been
investigated. However, further studies are needed in order to effectively use
this amino acid in sports nutrition.
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La glutamina es el aminodcido libre mds
abundante en el plasma y tejido muscular y es
utilizada en altas concentraciones, como fuente
de energia, por células de division rapida,
incluyendo enterocitos, leucocitos, para favore-
cer la sintesis de nucleétidos. Numerosos estudios
han demostrados una disminucion significati-
va de las concentraciones de glutamina en el
plasma y los tejidos y después de un ejercicio
intenso y prolongado, debido al aumento de la
captacion de glutamina por los diversos organos,
el cual supera la velocidad de sintesis y liberacion
por el muisculo esquelético, llevando también a
una disminucion de la oferta del aminodcido
para el sistema inmune. La glutamina es un
sustrato esencial para las células del sistema
inmune, incluyendo neutrofilos, linfocitos y
macrofagos y se ha sugerido que la disminucion
plasmatica puede contribuir al aumento de in-
fecciones del tracto respiratorio superior en atle-
tas despueés del ejercicio exbaustivo, en periodos
de entrenamiento intenso o en atletas con
sindrome de “overtraining”. El efecto de la
suplementacion oral de glutamina con el obje-
tivo de aumentar la inmunocompetencia,
sintesis de glucogeno, desemperio y fuerza en
los atletas se ha investigado solo parcialmente,
otros estudios son necesarios para observar la
efectiva utilizacion de este aminodcido en la
nutricion deportiva.

Palabras clave: nutricion;

glutamina, suplementacion;
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A glutamina é o aminodcido livre mais
abundante no plasma e tecido muscular, e é uti-
lizada em altas concentragoes por células de di-
visdo rapida, incluindo enterocitos e leucocitos,
para fornecer energia e favorecer a sintese de
nucleotideos. Numerosos estudos tém demonstra-
do uma diminuicdo significativa das concen-
tracoes plasmdtica e tecidual de glutamina du-
rante e apos exercicio intenso e prolongado, de-
corrente do aumento da captacdo de glutamina
por diversos orgdos, que supera as taxas de sin-
tese e liberacdo de glutamina pelo miisculo
esquelético, acarretando diminuicdo do forne-
cimento deste aminodcido para as células do sis-
tema imune. A glutamina representa um
substrato essencial para diversas subclasses de
células do sistema imune, incluindo neutrofilos,
linfocitos e macrofagos e, desse modo, tem sido
sugerido que a diminuicdo da glutaminemia
pode contribuir para o aumento da
suscetibilidade a infeccoes do trato respiratorio
superior em atletas apos o exercicio exaustivo,
durante periodos de treinamento intenso ou em
atletas com sindrome de overtraining. O efeito
da suplementacdo oral com glutamina visando
aumento da imunocompeténcia, ressintese de
glicogénio, performance e forca em atletas tem
sido investigado, contudo outros estudos sdo
necessdarios para a efetiva utilizacdo deste
aminodcido no campo da nutricdo esportiva.

Palavras-chave: nutricio;
glutamina, suplementacio;
exercicio; sistema imune
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INTRODUCAO

Dentre os métodos que visam aumento de performance permitidos pelo Comité
Olimpico Internacional estao as interven¢des nutricionais, fato este que tem induzido
atletas, técnicos e cientistas a utilizarem, além das técnicas de treinamento, diferentes
compostos, denominados ergogénicos, os quais podem melhorar o desempenho do atleta.

A suplementacdo de compostos ergogénicos no mundo esportivo assume a cada
dia um papel relevante e fundamental, devido ao fato da distincia entre os atletas de elite
em competicdes internacionais ser cada vez menor, o que sugere que um pequeno aper-
feicoamento do desempenho pode resultar num grande salto na classificacio geral, com
o consequiente ganho de medalhas, aliado a gloria para o atleta.

O efeito de diversos compostos ergogénicos tem sido avaliado, tais como aminoacidos
de cadeia ramificada, creatina, carnitina, carboidratos, lipides, dentre outros. Apesar de
ser fato conhecido o uso da glutamina em nutricao clinica, como um suplemento nutricional
(FIELD et al., 2000), apenas recentemente tem aumentado o interesse pela utilizacio
deste aminodcido em individuos fisicamente ativos e atletas. Esta revisao tem como obje-
tivo fornecer informacdes atualizadas sobre as funcgoes fisiologicas e, principalmente,
nutricionais da glutamina durante o exercicio, e o uso deste aminoacido como suplemen-
to nutricional para praticantes de atividade fisica e atletas.

METABOLISMO DA GLUTAMINA

A glutamina é um L-0-aminodcido de 5 carbonos, com peso molecular de 146,15 e
composicdo elementar de carbono (41,09%), hidrogénio (6,90%), oxigénio (32,84%) e
nitrogénio (19,17%), sendo em pH fisiologico, classificada como um aminoacido neutro
e, nutricionalmente, como um aminoacido nido-essencial (LACEY e WILMORE, 1990). A
glutamina apresenta dois grupos amino: um grupo d-amino € um grupo amida terminal
facilmente hidrolisavel, sendo que estas caracteristicas ressaltam as funcoes da glutamina
como um veiculo de transporte de nitrogénio e carreadora de amonia. Este € o aminoacido
livre mais abundante no musculo e no plasma humano, sendo também encontrado em
concentracoes relativamente altas em muitos tecidos.

No musculo seu contetdo intracelular corresponde a 50-60% do total de aminoacidos
livres (KOYAMA et al., 1998; WALSH et al., 1998a; NIEMAN e PEDERSEN, 1999). Aproxima-
damente 80% da glutamina corporal se encontra no musculo esquelético, e esta concentra-
¢do € superior 30 vezes a do plasma (SCHEPPACH et al., 1994). Neste, a glutamina constitui
aproximadamente 20% do total de aminoacidos livres e, apds um jejum de 12 horas, a
concentracdo plasmdtica se encontra entre 500 e 750umol/L, sendo esta dependente do
balanco entre a liberacio e capta¢io de glutamina pelos varios 6rgaos e tecidos do corpo
(MOSKOVITZ et al., 1994). No estado pos-absortivo, glutamina e alanina correspondem a
48 e 32% dos aminodacidos liberados pelo misculo esquelético, respectivamente, sendo que
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a glutamina com 2 atomos de nitrogénio por molécula é a principal fonte de liberacao de
nitrogénio a partir do misculo (HOOD e TERJUNG, 1990; HOOD e TERJUNG, 1994;
WILLIANS et al., 1998, NIEMAN e PEDERSEN, 1999).

A glutamina apresenta diversas fun¢des no organismo, o que refor¢a o papel rele-
vante deste aminoacido tanto em estados normais como fisiopatologicos (Quadro 1)
(VASCONCELOS e TIRAPEGUI, 1998; KREIDER, 1999; YOUNG e AJAMI, 2001).
A diminuic¢ido das concentragodes plasmaticas de glutamina aliada ao aumento do metabo-
lismo deste aminodcido ocorre, de modo marcante, em muitas doengas catabodlicas. Estas
caracteristicas indicam que a classificacao da glutamina de um aminoacido nao-essencial,
para um nutriente essencial deva ser considerada (SMITH, R.J., 1990).

¢ Transferéncia de nitrogénio entre 6rgaos;

e Detoxificacio de amonia;

e Manutencdo do balanco acido-base durante a acidose;

e Possivel regulador direto da sintese e degradacdo pr otéica;

e Precursora de nitrogénio para a sintese de nucleotideos;

e Necessaria para o cr escimento e diferenciacio celular;

e Veiculo de transporte de cadeia carbOnica entr e os 6rgaos;

e Fornece energia para células de ripida pr oliferacdo, como enterécitos e células

do sistema imune;

e Age como precursora da ureogénese e gliconeogénese hepitica, e de mediador es,

como 0 GABA e glutamato;
e Promove melhora na per meabilidade e integridade intestinal,
e Aumenta a resisténcia a infeccao por aumento da funcao fagocitaria;
e Fornece energia aos fibroblastos, aumentando a sintese de colageno;
e Substrato para a producao de glutationa;
e Estimula a sintese de glicogénio;
e Substrato para a sintese de citrulina e ar ginina.

Quadro 1 Principais funcdes da glutamina no organismo

As duas principais enzimas intracelulares envolvidas no metabolismo da glutamina
sdo: glutamina sintetase e glutaminase. A primeira € responsavel pela reacdo que sintetiza
glutamina a partir de amonia e glutamato, na presenca de ATP (Figura 1), enquanto a
segunda € responsavel pela hidrolise da glutamina, convertendo-a em glutamato e amd-
nia (Figura 2) (DI PASQUALE, 1997). Quanto a localizacao intracelular, verifica-se que a
glutamina sintetase € encontrada primariamente no citossol, enquanto a glutaminase, na
sua forma ativa, apresenta-se principalmente na mitocondria. Essas localizacdes sio com-
pativeis com as fun¢oes dessas enzimas: glutamina sintetase produzindo glutamina para
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sintese de proteinas citoplasmaticas e nucleotideos e glutaminase catalisando a utilizacio
de glutamina como fonte de energia (NEU et al., 1990).

Dentre os 6rgdaos envolvidos na sintese de glutamina incluem-se o musculo
esquelético, pulmoes, figado, cérebro e possivelmente o tecido adiposo, os quais contém
atividade da enzima glutamina sintetase. Por outro lado, tecidos que sio primariamente
consumidores de glutamina — células da mucosa intestinal, leucocitos e células do tabulo
renal — contém elevada atividade da enzima glutaminase (WALSH et al., 1998b). Sob
certas condi¢coes, tal como reduzido aporte de carboidratos, o figado pode tornar-se um
sitio consumidor de glutamina (Figura 3) (ROWBOTTOM et al., 1996).

GLUTAMATO GLUTAMINA
|C|) GLUTAMINA ICI)
C - OH SINTETASE C - NI,
| |
| + ATP + NH;3 0 — | + ADP + Pi + H,O
CH» CH,
| |
H- C - NH; H- C - NH;
| |
COOH COOH

Figura 1 Sintese de glutamina catalizada pela enzima glutamina sintetase

GLUTAMINA GLUTAMATO

(@] O
[ [
C - NH, GLUTAMINASE C - OH
| |
| + H,O 0 — |
CH; CH»
| |

H- C - NH; H- C - NH;
| |
COOH COOH

Figura 2 Hidroélise da glutamina pela enzima glutaminase

91



ROGERO, M.M.; TIRAPEGUI, J. Aspectos nutricionais sobre glutamina e atividade fisica. Nutrire: rev. Soc. Bras. Alim. Nutr.= J. Brazilian
Soc. Food Nutr., S&o Paulo, SP. v.25, p. 87-112, jun., 2003.

Glutamina da dieta @ Trmawo

u . .
EE NN NN EEEEEEEEEEEEEEEERG Gastrintestinal

Cérebro

. @ do
*, Plasmatica @@@ sisternz

Pulmoes . P .
imune
/ ..’00..00'..\6 @

Figado

Figado

Musculo esquelético Rins

Figura 3 Producio e utilizacio de glutamina por diversos tecidos e 6rgios do
organismo

GLUTAMINA E EXERCICIO

Os efeitos do exercicio sobre o metabolismo da glutamina nao estao totalmente
esclarecidos na literatura. Fatores como intensidade e duracdo do exercicio, estado
nutricional dos individuos e diferencas no tempo de coleta de sangue, forma de estocagem
de amostras de plasma e técnica bioquimica de medida da concentragdo de glutamina
ocasionam dados equivocados e contraditorios (WALSH et al., 1998b).

Estudos in vivo com humanos tém demonstrado que o exercicio de alta intensidade
e curta duracao (<1 hora) aumenta a concentracio de glutamina no plasma, sendo inicial-
mente constatada uma liberacao acelerada deste aminodcido a partir da musculatura
esquelética, e um conseqliente aumento da glutaminemia (Tabela 1). Segundo HOOD e
TERJUNG (1990), este aumento da concentracio plasmatica de glutamina esta relaciona-
do ao aumento da sintese de amonia intramuscular durante o exercicio que, juntamente
com o glutamato, na reacio catalisada pela enzima glutamina sintetase, formam glutamina.
O aumento da concentracdo intramuscular de amoénia durante o exercicio de alta intensi-
dade e curta duracdo esta relacionado principalmente a degradacao de nucleotideos de
adenina, fato este que antecede a ocorréncia de fadiga (WALSH et al., 1998b). Além disso,
a ocorréncia de hemoconcentracao também representa um fator relevante no aumento da
concentrac¢do plasmatica de glutamina durante o exercicio intenso (SEWELL et al., 1994).
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Tabela1l Mudancas na concentracio plasmatica de glutamina em relaciio a varias

formas de exercicio

Referéncia Tipo de exercicio

RENNIE Ciclismo 225 min

et al. (1981) (50% VO,,,,.)

ERIKSSON Ciclismo

et al. (1985) incremental 45 min
(80% VO,,..)

KATZ Ciclismo até

et al. (1986) exaustao

(100% VO,,,.)

PARRY- Maratona
BILLINGS Corrida 30 Km
et al. (1992) Ciclismo
(73% VO Zmux)
Sprints (10 x 6s)
SEWELL Corrida (20 Km/h)
et al. (1994) até exaustao
LEHMANN Ultra-triatlo

et al. (1995)

KEAST Corrida (esteira);

et al. (1995) 15x1 minuto
(120% VO,

ROHDE Triatlo

et al. (1996)

CASTELL Maratona
et al. (1997)

ROHDE 3 séries de
et al. (19982) exercicio (60, 45, 30
minutos) a 75%
VO, SEparadas
por 2 horas de
intervalo

ROHDE Maratona
et al. (1998b)

11

22
12

10

12

Populacio

Ativos e
saudaveis

Ativos e
saudaveis

Ativos e
saudaveis

Treinados
Treinados
Treinados

Ativos e
saudaveis

Ativos e
saudaveis

Atletas

Treinados

Treinados
Ativos e
saudaveis

Ativos e
saudaveis

Ativos e
saudaveis

[glutaminal]
pré-exercicio

(1mol/L)

557

538

555

592
641
0641
556
662

468

630

468

571

508

647

[glutamina]
pos-exercicio
(1mol/L)
Apos: 470
2h ap6s: 391
4,5h apos: 482

6606

699

495
694
615

616
757
30min apos:

318

Dia 11:
328

2h apos:
318
462

2h apos

a altima
série: 402

1,5h ap6s:
470
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Contudo, uma subsequiente redu¢ao da concentragao plasmatica tem sido observada
quando o exercicio € realizado por mais de 1 hora (Tabela 1) NEWSHOLME et al., 1989;
RENNIE et al., 1994).

O exercicio prolongado acarreta também diminuicdo da concentra¢do intramuscular
de glutamina. RENNIE et al. (1981) observaram uma diminuicao de 34% da concentracao
de glutamina muscular em humanos imediatamente ap6s uma sessdo de exercicio com
duracio de 225 minutos (50% do VO
de natacido, com sobrecarga de 6% do peso corporal, visando impor um exercicio inten-

»ma)- EM outro estudo, ratos submetidos ao exercicio
so, apresentaram uma diminui¢ao de 25% das concentracdes de glutamina no musculo
gastrocnémio (CHRISTOPHE et al., 1971). DOHM et al. (1981) observaram reducdo da
concentracao de glutamina no musculo gastrocnémio de 15% e 19% em ratos apos duas
horas de natacao ou corrida até a exaustio, respectivamente.

Diante desses fatos, poder-se-a questionar quais os mecanismos que acarretam a
diminuicao das concentracoes de glutamina plasmatica e muscular durante e ap6s o
exercicio fisico prolongado. Dentre os possiveis mecanismos relacionados, observa-se
que durante o exercicio fisico prolongado ocorre o aumento da concentracdo do
hormonio cortisol, que estimula tanto o efluxo de glutamina muscular, quanto a capta-
¢do de glutamina pelo figado. Desse modo, a maior oferta de glutamina no figado,
aliada a diminuicao dos estoques de glicogénio hepdatico e ao aumento da concentra-
¢ao de cortisol promovem maior estimulo da neoglicogénese hepatica a partir do
aminoacido glutamina (DOHM e al., 1985; VIRU, 1987; ARDAWI, 1988; MACKINNON e
HOOPER, 1996; BORBA-MURAD et al., 1998; BISHOP et al., 1999).

Outro mecanismo implicado na diminui¢do da glutaminemia durante o exercicio
fisico prolongado refere-se ao aumento da concentracio de lactato sangiiineo, que altera
o pH do sangue (acidose metabolica) e, conseqiientemente, acarreta em maior captacio
de glutamina pelos rins. A eliminacio de ions H* pelos rins envolve o fornecimento de
amoOnia oriunda da glutamina. A amonia formada a partir da glutamina escapa das células
do tabulo renal por um processo de difusdo passiva, e se une a protons H formando ions
amonio (NHY. A perda de ions hidrogénio auxilia na manutenc¢io do balanco acido-base
(SMITH e NORRIS, 2000; WALSH et al., 1998b). A acidose decorrente do aumento da
concentracao de lactato no sangue pode tornar o rim o principal 6rgio de captacio de
glutamina (BROSNAN, 2000). Além destes fatos, segundo MACKINNON e HOOPER (1996),
o aumento da captacao de glutamina por células do sistema imune, principalmente quan-
do ativadas, pode colaborar para a diminuicio da glutaminemia induzida pelo exercicio.

Em conclusdo, o aumento da concentra¢ao plasmatica de glutamina durante e ime-
diatamente apds o exercicio de alta intensidade e curta duracdo pode ser explicado pela
ocorréncia de hemoconcentracdo, aumento da amoniagénese a partir da degradacao de
nucleotideos de adenina e pelo efeito do cortisol sobre o transportador de glutamina
dependente de sodio na célula muscular. Por outro lado, durante o periodo de recupera-
¢do apds uma sessio de exercicio intenso e prolongado, a diminui¢do da concentragio
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plasmdtica de glutamina estd relacionada principalmente ao aumento da captaciao deste
aminoacido por outros tecidos (figado, rins, leucocitos), que supera a taxa de liberagcao
de glutamina a partir do misculo esquelético; alternativamente pela diminuicao da sinte-
se e/ou alteracdo no transporte cinético deste aminoacido, resultando em diminuicio do
efluxo de glutamina pelo musculo (WALSH et al., 1998b).

Além dos efeitos do exercicio agudo sobre o metabolismo da glutamina, observa-se
que o treinamento provoca aumento relativo da concentracdo de glutamina de repouso em
atletas, quando comparada a valores clinicamente normais ou aqueles de nio-atletas. Contu-
do, a concentra¢io plasmatica de glutamina pode diminuir significativamente durante perio-
dos de treinamento intenso ou em atletas com sindrome de overtraining (KEAST et al., 1995;
LEHMANN er al., 1995; ROWBOTTOM et al., 1995; MACKINNON e HOOPER, 19906).

GLUTAMINA, EXERCICIO E DIETA

Aliado ao fato das concentracoes plasmatica e tecidual de glutamina serem afetadas
pelo exercicio agudo ou treinamento, a dieta pode alterar também estas concentracoes,
de acordo com a propor¢ao e quantidade de cada macronutriente oferecido previamente
a realizacao do exercicio fisico.

ZANKER et al. (1997) estudaram o efeito de uma sessao de exercicio exaustivo
aliado a manipulacao dietética sobre as concentracdes plasmdticas de glutamina. Inicial-
mente, os individuos foram submetidos a um protocolo (exercicio e dieta) visando a
depleciao dos estoques de glicogénio corporal. Os participantes foram submetidos a dois
testes, sendo que ambos envolviam 14 horas de jejum e uma sessao de corrida com
duracio de 60 minutos a 75% VO,,,.. O primeiro grupo permaneceu em jejum, enquanto
o outro ingeriu uma refeicdo rica em carboidratos (CHO) (80% CHO, 10% proteina e 10%
lipidios) trés horas antes da realizacao do exercicio. A concentra¢io plasmatica de glutamina
ndo foi alterada pelo exercicio no grupo em jejum, contudo o grupo alimentado apresen-
tou aumento significativo da glutaminemia em resposta ao exercicio. Apesar da concen-
tracdo de glicogénio nio ter sido determinada, os autores sugerem que o aumento da
disponibilidade de glicogénio, ap6s o consumo da refeicdo rica em carboidratos, estimu-
lou a sintese e liberacao de glutamina pelo musculo esquelético.

GLEESON et al. (1998) verificaram que o consumo de uma dieta com baixa concen-
tracdo de CHO (7%), administrada durante trés dias, previamente a uma sessao de exer-
cicio em ciclo ergdmetro (60 minutos a 70% VO,,,,»), foi associada com menor concentra-
¢io de glutamina em repouso em relacdo ao grupo com ingestao normal de carboidratos.
Os individuos submetidos a dietas com baixo teor de CHO demonstraram diminuicao
significativa da glutaminemia aos 150 minutos pds-exercicio em relacio ao grupo com
dieta normal. Dentre as possiveis causas desses resultados citadas pelos autores, desta-
cam-se: (i) a ocorréncia de acidose metabdlica em repouso em individuos submetidos a
dietas com baixo teor de carboidratos, fato este que promove o aumento da captacio de
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glutamina pelos rins, o que visa 4 manutencao do equilibrio dcido-base, a0 mesmo tempo
em que diminui a glutaminemia; (ii) a utilizacao da glutamina como precursor
neoglicogénico no figado, em situacdes de baixa ingestio de carboidratos; (iii) a menor
liberacao de glutamina pelo tecido muscular durante o exercicio, devido a concentracio
de glicogénio estar diminuida.

Muitos atletas sdo incentivados e convencidos que o aumento do consumo de
proteinas na dieta propicia melhora de performance. Contudo, o excesso de proteina
na dieta pode ser tao prejudicial para o metabolismo da glutamina quanto a deficién-
cia de proteina. GREENHAFF et al. (1988) demonstraram que uma dieta com concen-
tracoes elevadas de proteina (24%) e extremamente baixas de CHO (3%), consumida
durante quatro dias, acarretou em diminuicdo de aproximadamente 25% das concen-
tracoes plasmatica e muscular de glutamina. BLANCHARD et al. (2001) investigaram
se a manipulacdo dietética (45% CHO ou 70% CHO) e o exercicio de alta intensidade
durante trés dias consecutivos influenciariam as concentracdes plasmatica e muscular
de glutamina. O grupo com 70% CHO na dieta apresentou uma concentracao de
glutamina no plasma significativamente superior em relacio ao grupo com 45% CHO
durante os trés dias consecutivos de exercicios de alta intensidade, enquanto a con-
centracao de glutamina no tecido muscular ndo diferiu significativamente entre os
grupos estudados. Tanto GREENHAFF et al. (1988) quanto BLANCHARD et al. (2001)
sugerem que dietas com baixa concentracio de CHO e concomitante aumento da
ingestao de proteinas induzem acidose metabdlica, o que acarreta em aumento da
captacio renal de glutamina visando a manutencao do equilibrio dcido-base, e subse-
quente diminuicdo da glutaminemia.

KINGSBURY et al. (1998) verificaram a relacdo entre a concentracio plasmatica de
glutamina, fadiga cronica e ingestdo de proteina em atletas de elite em trés situacoes, ou
seja, durante um periodo de treinamento intenso, que antecedia os jogos olimpicos de
1992; durante o periodo de treinamento leve pos-competicio; e apoOs a ingestao adicional
de 20-30 gramas de proteina por dia, na forma de alimentos — por exemplo, carnes,
queijos — durante um periodo de trés semanas. Durante a fase que antecedia o periodo de
competicoes, observou-se que 11 atletas apresentaram infeccio e sintomas de fadiga,
concomitantes a diminui¢io da concentracdo de glutamina no plasma (inferior a 450pumol/L).
Destes atletas, oito continuavam a apresentar baixa glutaminemia durante a fase pos-
competicao. Por meio da ingestio adicional de 20-30 gramas de proteina, durante trés
semanas, observou-se um aumento da concentracio plasmatica de glutamina (53%) e
uma diminuicdo substancial da concentracdo plasmatica de glutamato. Dentre os 10 atle-
tas que consumiram a suplementacao protéica, seis aumentaram a intensidade de treina-
mento durante as trés semanas de intervenc¢do nutricional.

Em relacio a ingestdo de proteinas, € fundamental ressaltar que os aminoacidos de
cadeia ramificada, oriundos do processo de digestdo e absor¢ao de proteinas, podem
atuar como precursores na sintese de glutamina muscular. Esses aminoacidos fornecem
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grupamentos amino em reacdes de transamina¢do, as quais acarretam na formacao de
glutamato, que, posteriormente, na reacdo catalisada pela enzima glutamina sintetase,
participa da sintese de glutamina (BASSIT et al., 2002). Além disso, tem sido sugerido que
os aminodcidos de cadeia ramificada representam um dos fatores que regulam a sintese
do neurotransmissor serotonina no sistema nervoso central (SMITH, L.L., 2000).

A diminuic¢do da glutaminemia em atletas que apresentam fadiga crénica e aumen-
to da incidéncia de infec¢oes pode ocorrer devido ao fato do volume de treinamento
exceder a capacidade de tolerdncia ao esforco pelo atleta. Diversos mecanismos tém sido
sugeridos para explicar essa situacdo, tais como: aumento da concentragcdo de
glicocorticoides, que diminuem a concentracdo de glutamina muscular; diminuicdo da
concentracio de glutamina como uma conseqiiéncia de lesao mitocondrial de células
musculares; aumento da taxa de utilizacdo de glutamina por outros tecidos (figado, rins),
preferivelmente do que diminuicdo da sintese de glutamina; e diminuicdo da ingestiao
nutricional de proteinas, que pode alterar os estoques de glutamina (SMITH e NORRIS,
2000; ROWBOTTOM et al., 1996).

GLUTAMINA, EXERCICIO E IMUNOCOMPETENCIA

Linfocitos e macrofagos apresentam a capacidade de utilizar glicose e glutamina
para obter energia e precursores para a biossintese de macromoléculas. A glicose € con-
vertida principalmente em lactato (glicolise), enquanto a glutamina segue a sua conver-
sd0 para glutamato e aspartato sofrendo oxidacao parcial para CO,, via processo denomi-
nado glutamindlise, essencial para o efetivo funcionamento dessas células do sistema
imune (ARDAWI e NEWSHOLME, 1982; FRISINA ef al., 1994; ROWBOTTOM et al., 1995).
A glicolise fornece ribose-5-fosfato, precursora da sintese de RNA e DNA, e glicerol
3-fosfato para a sintese de fosfolipidios. A glutaminoélise fornece glutamina, amdnia e
aspartato, que sao utilizados na sintese de purinas e pirimidinas, sendo estes fundamen-
tais para a formacio de DNA e RNA (NEWSHOLME et al., 1989).

Neutrofilos apresentam aumento do consumo de glicose relacionado ao proces-
so de endocitose e geracdo de espécies reativas de oxigénio. Porém, a glicose nido é
o Unico metabdlito energético utilizado por essas células. Estudos recentes demons-
traram que neutréfilos também consomem glutamina ativamente, sendo que a taxa de
utilizacio de glutamina por neutrofilos, assim como por linfécitos e macrofagos, é
similar ou até mesmo superior quando comparada a glicose (CURI et al., 1997;
NEWSHOLME et al., 1999).

O exercicio influencia o sistema imune através de alteracdes circulatorias
(hemodinamicas) e pela liberacio de cortisol e catecolaminas. Além disso, a modulacio
da resposta imune mediada pelo exercicio pode estar ligada a fatores metabolicos, tais
como a concentra¢ao de glutamina plasmatica (PARRY-BILLINGS et al., 1992; HACK et al.,
1997; BAILEY et al., 2000; BASSIT et al., 2000).
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A relacdo entre exercicio, glutamina e sistema imune tem sido estudada por diver-
sos pesquisadores, porém a relacio causal entre a diminuicao das concentracdes de
glutamina plasmatica e tecidual decorrente do exercicio intenso e prolongado e o pre-
juizo da imunocompeténcia do atleta ainda nio foi estabelecida completamente
(SHEWCHUCK et al., 1997a; WALSH et al., 1998b; ANTONIO e STREET, 1999; BISHOP et
al., 1999; BASSIT et al., 2002).

Uma alta propor¢ao da glutamina da dieta € utilizada pelas células do intestino —
principal 6rgao de captacio e metabolismo de glutamina do organismo. A glutamina
necessaria para o intestino € consumida primariamente pelas células da mucosa, que
representam a maior massa de células de proliferacao rapida do organismo de individuos
normais (LACEY e WILMORE, 1990; ROGERO e TIRAPEGUI, 2000). Desse modo, a
glutamina necessaria a outras células, incluindo as células do sistema imune, deve ser
sintetizada pelo organismo. Quantitativamente, o mais relevante tecido de sintese, esto-
que e liberacdo de glutamina é o musculo esquelético, que apresenta um papel funda-
mental na manutengao da captacdo e utilizacao de glutamina por células do sistema
imune. Consequientemente, a atividade do tecido muscular pode diretamente influenciar
o sistema imune (CASTELL et al., 1996).

As concentracoes plasmatica e tecidual de glutamina estao diminuidas em situagcoes
clinicas e catabdlicas tais como: trauma, queimadura, sepse, pos-operatorio, diabetes
nao-controlado e apds exercicio exaustivo ou treinamento intenso. Durante estas circuns-
tincias, a diminui¢io da concentracdo de glutamina plasmatica ocorre devido a taxa de
captacio e utilizacao deste aminodcido por diversos tecidos ser superior a velocidade de
sintese e liberacido pelo musculo esquelético (PARRY-BILLINGS et al., 1989; ROWBOTTOM,
1996). Além disso, estas situacdes estdo associadas ao aumento na susceptibilidade a
infeccoes, sendo sugerido que isto pode ser parcialmente devido a diminuicio do forne-
cimento de glutamina para células imunocompetentes, tais como linfécitos (ROWBOTTOM
et al., 1995; KEW er al., 1999).

Atletas envolvidos em programas de treinamento intenso, particularmente eventos
de endurance, sio mais susceptiveis a infeccdes, principalmente do trato respiratorio
superior. De acordo com ROHDE et al. (1998b), o exercicio intenso e prolongado
ocasiona diminuicdo da contagem total de linfocitos no sangue, concomitante supressao
da atividade de células “natural killer”, diminuicdao da resposta proliferativa de linfocitos,
prejuizo da imunidade secretéria e aumento da concentracdo de cortisol no sangue.
Durante este periodo de imunossupressio, referido como fendémeno “open window”, o
individuo estaria mais susceptivel a adquirir algum tipo de infeccio (VAN HALL e
WAGENMAKERS, 1998; ROHDE et al., 1998a). Em contraste, exercicios de baixa a média
intensidade demonstram ser benéficos para a funcionalidade do sistema imune, quando
comparados com o estado sedentdrio. A diminuicio da concentracio plasmatica de
glutamina que ocorre imediatamente apos exercicios exaustivos e durante o periodo de
recuperacdo tem sido sugerida como um possivel mecanismo de imunossupressio,
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atuando na proliferacao de linfocitos e na fagocitose de macrofagos (CASTELL e al.,1996;
VAN HALL e WAGENMAKERS, 1998).

GLUTAMINA E OVERTRAINING

Atletas treinam de maneira exaustiva para otimizar sua performance. Inerente em
todos os programas de treinamento € a aplicacido do principio de sobrecarga progressi-
va, que implica em uma carga de trabalho acima do nivel considerado confortivel, o
que visa maximizar a capacidade atlética. Infelizmente, ha uma ténue linha entre a
melhoria e o prejuizo do desempenho. A associa¢io entre um programa exaustivo de
treinamento com insuficiente periodo de recuperacdo e o prejuizo da performance
caracteriza a sindrome de overtraining. Além do prejuizo da performance, que repre-
senta o critério universal associado com o overtraining, outros sinais/sintomas estio
presentes, tais como fadiga generalizada, depressiao, dores musculares e articulares e
perda de apetite (SMITH, L.L., 2000).

Estudos sugerem que a diminui¢do da concentra¢ao de glutamina pode acompa-
nhar ou preceder a sindrome de overtraining em atletas. PARRY-BILLINGS et al. (1992)
observaram uma diminui¢cdo significativa da concentracao plasmatica de glutamina em
atletas de elite (corredores, nadadores, remadores) que apresentaram sintomas de
overtraining (0,510mMol/L), em comparacio a individuos submetidos a um programa de
treinamento adequado com exercicios sucedidos de periodos suficientes de recuperacao
(0,580mMol/L) e a corredores sem finalidade competitiva (0,664mMol/L). KINGSBURY et
al. (1998) observaram que atletas de elite que demonstraram sinais e sintomas de fadiga
cronica durante a fase de treinamento, também apresentaram concentracao de glutamina
plasmatica abaixo dos valores normais.

ROWBOTTOM et al. (1995) analisaram diversos parimetros hematologicos,
bioquimicos e imunoldgicos em 10 atletas com overtraining. A concentracdo de glutamina
plasmatica foi o Gnico parimetro determinado que apresentou diminuicao acentuada,
sendo esta 30% menor nos atletas com sindrome de overtraining. Corroborando este
estudo, KEAST et al. (1995) verificaram que um periodo de 10 dias de treinamento inten-
so provocou uma diminuicao de 50% na concentracao de glutamina no plasma em rela-
¢do aquela observada antes do inicio do treinamento (de 0,630 para 0,328mMol/L), aliada
a diminuicao do desempenho entre os individuos estudados, fato este indicativo de
overtraining. Esta diminuicdo da glutaminemia também se manteve abaixo do valor inicial
durante os primeiros quatro dias do periodo de recuperacdo, retornando somente aos
valores normais a partir do quinto dia desta fase. Os autores sugerem que a diminuicao
da glutaminemia nio constitui a causa primaria da sindrome de overtraining, mas que
alteracdes na concentracdo plasmatica de glutamina podem representar um excelente
indicador desta sindrome.
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Segundo SMITH, L.L. (2000), € possivel que a diminuicio da glutaminemia e os
sintomas relacionados a sindrome de overtraining possam ser explicados pelo estado
catabolico relacionado a inflamacdo sistémica. Estes sintomas incluem taxa metabdlica
elevada, balanco nitrogenado negativo, diminui¢io da massa corporal magra e gorda,
aumento da producdo de 4cido trico, da diurese, da sede e da ingestao de liquidos.

EFEITOS DA SUPLEMENTACAO COM GLUTAMINA

Diversos estudos tém demonstrado a capacidade da suplementac¢ao oral aguda com
glutamina em aumentar a glutaminemia, tanto na sua forma livre como de dipeptideo.
Segundo CASTELL e NEWSHOLME (1998), a ingestao oral aguda de L-glutamina dissolvi-
da em agua na dose de 0,1g/kg de massa corporal, ou uma dose Gnica de 5 gramas,
aumentou em 100% a concentra¢ido de glutamina no plasma 30 minutos aps a ingestao,
sendo que a glutaminemia retornou aos valores basais duas horas pos-suplementacao.
ZIEGLER et al. (1990) verificaram que a administracdo oral aguda de L-glutamina aumen-
tou a concentracdo plasmatica de glutamina entre 30-45 minutos apos a ingestao, sendo
que a glutaminemia retornou para valores proximos aos basais 90-120 minutos apos a
ingestio oral. KLASSEN et al. (2000) observaram que a suplementacio aguda com 20
gramas do dipeptideo L-alanil-L-glutamina aumentou em 140% a concentracao de glutamina
no plasma em relacio a concentracdo basal 30 minutos pos-suplementacao, retornando
ao valor basal 120 minutos ap6s a ingestio.

Estudos com administracdo oral aguda de L-glutamina demonstraram que o aumen-
to dose-dependente da concentracdo de glutamina no plasma indica que a principal
fracio de glutamina administrada é supostamente metabolizada pelas células da mucosa
intestinal, apesar de a via enteral representar um meio eficiente de aumentar a concentra-
¢do de glutamina na circulagio periférica. In vivo, aproximadamente 50% da glutamina
absorvida no limen intestinal é subseqientemente metabolizada no intestino e figado
(ZIEGLER et al., 1990; DECHELOTTE et al., 1991).

Considerando a capacidade da suplementaciao oral com glutamina de promover o
aumento da concentracio plasmdtica deste aminoacido, ainda que transitoriamente, di-
versos estudos buscam investigar o possivel papel deste aminodcido em relacdo a
imunocompeténcia, performance, forca e ressintese de glicogénio em atletas (Quadro 2).

SUPLEMENTACAO COM GLUTAMINA E SISTEMA IMUNE

CASTELL et al. (1996) verificaram os efeitos da suplementacdo oral de glutamina
sobre a incidéncia de infec¢des em atletas. O grupo de atletas estudado era composto de
ultramaratonistas, maratonistas, corredores de média-distincia (participantes de provas
de 10Km) e remadores. O grupo placebo recebeu uma solucio de malto-dextrina
e o grupo suplementado uma solucido de glutamina (5 gramas em 330mL de dgua)
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Efeitos reportados

Razdes hipotéticas para
a suplementacio com
glutamina em atletas

Sistema imune: importante fonte de M Pode prevenir ou diminuir a gravidade

energia para células do sistema imune;
diminui a incidéncia de infec¢des.

Misculo esquelético: manutencio do =

conteudo protéico muscular durante
eventos de doencas criticas; atua contra
o efeito proteolitico dos glicocorticoides;
promove aumento do volume celular.

Regulacio do metabolismo da glicose: mp

precursor para a formacao de glicose e
glicogénio.

Combustivel para células: o trato mp

gastrintestinal é o local primario de
utilizacio de glutamina. Outros 6rgaos
que utilizam glutamina sdo: figado, rins,
células do sistema imune.

Modificado de ANTONIO e STREET (1999)

da doenca ou infeccdo apos uma série
de exercicio intenso, desse modo
possibilitando ao atleta retornar ao
treinamento intenso mais rapidamente.

Pode ter um efeito antiproteolitico em
individuos engajados em treinamentos com
exercicios intensos; em atletas que podem
ter elevacdo da concentracdo de
glicocorticoides decorrente de overtraining
ou uso de medicamentos com esterdides,
a ingestio de glutamina pode compensar
parte dos efeitos catabolicos desses
horménios; o fornecimento de glutamina
pode promover aumento do volume
celular, o qual representa um sinal
anabolico intracelular.

Pode fornecer substrato adicional para a
glicogénese e gliconeogénese.

O fornecimento de glutamina para
outros oOrgios poderia diminuir a
potencial perda de glutamina decorrente
da ingestao dietética inadequada, e
consequientemente evitar a degradacao
da proteina muscular.

Quadro 2 Bases teoricas para a suplementacio de glutamina em atletas
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imediatamente e 2 horas ap6s o término da competicao ou sessdo de treinamento inten-
so. Os atletas receberam questiondrios para reportarem a ocorréncia de infec¢cdes durante
7 dias apds o término da prova. No grupo suplementado com glutamina (n=72), apenas
19% relataram algum tipo de infec¢ao naquele periodo. Dentre os atletas que receberam
o placebo (n=79), 51% destes apresentaram algum tipo de infec¢do no mesmo periodo.
Embora a incidéncia de infec¢do tenha aumentado em ambos os grupos, os autores
concluiram que a suplementacdo de glutamina durante as duas primeiras horas pos-
exercicio diminuiu a ocorréncia de infec¢des, na semana posterior ao evento.

Em outro estudo, CASTELL e NEWSHOLME (1997) verificaram significativo aumen-
to da contagem total de leucocitos imediatamente apos o exercicio exaustivo, seguido da
diminuicao na contagem de linfocitos. A administracio oral de soluc¢do contendo 5 gra-
mas de glutamina em 330mL de agua mineral realizada imediatamente apds o exercicio
acarretou em maior razdo de linfécitos T CD4+: CD8+ em relacdo ao grupo placebo uma
hora ap6s o término do exercicio. Aliado a este fato, HACK et al. (1997) observaram que
a diminui¢ao da concentracido plasmatica de glutamina apresentou uma forte correlacio
positiva com a redu¢ao do nimero de células T CD4+ apds um periodo de oito semanas
de treinamento anaerobico.

Outros autores (MORIGUCHI et al., 1995) comprovaram o efeito da suplementac¢io
cronica com glutamina adicionada a racio sobre a resposta imune em ratos submetidos
ao exercicio em esteira. A concentracdo de glutamina plasmatica estava significantemente
diminuida no grupo controle treinado, imediatamente apos o Gltimo dia de treinamento
(20m/min, 60min), diferentemente do grupo suplementado, que apresentou manuten¢ao
da glutaminemia quando comparado ao grupo controle em repouso. A proliferacio de
linfocitos e a sintese de IL-2 diminuiram significativamente no grupo controle treinado,
enquanto estes parametros foram mantidos no grupo suplementado, imediatamente apos
o exercicio. Os autores concluiram que a suplementacio com glutamina evitou a diminui-
¢do da resposta proliferativa de linfocitos induzida pelo exercicio, devido ao aumento da
captacao e a utilizacio de glutamina por linfocitos como substrato energético e para
biossintese de nucleotideos.

Contudo, outros estudos relacionados a suplementacdo com glutamina demonstra-
ram pouco ou nenhum efeito positivo sobre a imunocompeténcia de individuos subme-
tidos a treinamento exaustivo ou exercicio intenso e prolongado.

A suplementacio com quatro doses de L-glutamina (100mg/kg de massa corporal)
administradas aos 0, 30, 60 e 90 minutos apds uma maratona manteve a concentracio de
glutamina plasmadtica proxima aos valores pré-exercicio, porém nio teve efeito sobre a
resposta proliferativa de linfocitos, a atividade de células “killer” ativadas por linfocinas e
sobre as alteracoes induzidas pelo exercicio na concentracdo e porcentagem de algumas
subpopulacoes de leucodceitos (ROHDE et al., 1998b).

O efeito da suplementacdo com glutamina sobre a diminuicao da funcionalidade de
linfocitos induzida pelo exercicio exaustivo também foi investigado em atletas ap6s exercicio
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em ciclo ergdmetro (2 horas a 75% VO,,.). A suplementacio oral com glutamina durante e
2 horas ap6s o término do exercicio evitou o declinio da concentracio de glutamina no
plasma pos-exercicio, porém nio teve efeito sobre a atividade de células “natural killer” e
células “killer” ativadas por linfocinas, sobre a proliferacio de linfocitos T e sobre a concentra-
¢do de catecolaminas, hormdnio do crescimento, insulina e glicose. Apesar destes resultados,
observou-se que a neutrocitose induzida pelo exercicio foi menos pronunciada no grupo
suplementado com glutamina, porém € provavel que este resultado nio represente algum
significado clinico relevante (KRZYWKOWSKI et al., 2001a).

ROHDE et al. (1998a) verificaram o efeito da suplementa¢do com glutamina sobre
alteracoes do sistema imune induzidas pelo exercicio. Oito individuos saudaveis reali-
zaram uma série de 3 exercicios no ciclo ergdmetro durante 60, 45 e 30 minutos com
intensidade de 75% do VO,,.,,, separados por 2 horas de intervalo. Os individuos foram
suplementados com glutamina (100mg de glutamina/Kg de massa corporal) 30 minutos
antes do final do exercicio, imediatamente e duas horas ap6s o término de cada sessio
de exercicio. A concentragdo plasmdtica arterial de glutamina diminui de 508+35mM
(pré-exercicio) para 402+38 (2 horas ap6s a Gltima série de exercicios) no grupo placebo,
enquanto essa concentracao aumentou acima dos valores pré-exercicio no grupo
suplementado com L-glutamina. O nimero de linfécitos circulantes e a resposta
proliferativa de linfocitos diminuiram 2 horas apos a primeira e segunda séries, res-
pectivamente, enquanto a atividade de células “killer” ativadas por linfocinas declinou
duas horas ap6s o término da terceira sessdo. A suplementacao com glutamina in vivo
nao influenciou estas alteracoes da resposta imune pos-exercicio, apesar da manuten-
¢do da glutaminemia acima dos valores pré-exercicio. Igualmente, a suplementacio
com glutamina por meio da racdo, durante uma semana, em ratos submetidos ao treina-
mento de baixa intensidade demonstrou nao alterar a atividade citolitica de células
“natural killer” (SHEWCHUCK et al., 1997b).

Uma possivel relacdo entre a diminuicao da glutaminemia e a concentracio de IgA
salivar pos-exercicio intenso e prolongado € proposta por alguns pesquisadores.
KRZYWKOWSKI et al. (2001b) investigaram esta relacio em atletas submetidos a uma
sessdo de exercicio em ciclo ergdmetro por 2 horas (75% VO,,.) € suplementados durante
e duas horas apos o exercicio com L-glutamina (17,5g), proteina (68,5g) ou placebo. A
concentracao plasmatica de glutamina diminuiu em 15% duas horas ap6s o término do
exercicio no grupo placebo, enquanto esta diminuicio foi evitada nos grupos suplementados
com glutamina e proteina. Contudo, nenhum dos suplementos foi eficaz em evitar a dimi-
nuicao na concentracdo e liberacao de IgA salivar induzida pelo exercicio.

Estudos recentes confirmam que neutrofilos consomem glutamina ativamente e,
em func¢io disso, WALSH et al. (2000) investigaram a influéncia da suplementacao oral
com glutamina sobre a degranulacdo e “burst” oxidativo de neutréfilos estimulados apos

uma sessdo de exercicio por duas horas (60% VO,,.) em individuos treinados. A

2max

suplementacao com glutamina foi administrada durante e apds o término do exercicio,
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contudo nenhum dos parimetros de funcionalidade de neutrofilos foi alterado por meio
desta intervencao nutricional.

Além da suplementacao com glutamina, outros nutrientes tém sido utilizados vi-
sando a manutencdo da glutaminemia e da imunocompeténcia em atletas submetidos a
exercicios exaustivos. Sendo assim, BACURAU et al. (2002) verificaram o efeito da
suplementacao com carboidratos (solucao a 10% com 95% de polimeros de glicose e 5%
de frutose), 1g/Kg/hora, sobre a concentracao plasmatica de glutamina e a
imunocompeténcia em ciclistas que pedalaram em uma velocidade que correspondia a
90% daquela obtida no limiar anaerébico metabdlico. Os atletas pedalaram durante 20
minutos e descansaram por 20 minutos, sendo que esse protocolo foi repetido seis vezes.
A suplementacao com carboidratos acarretou em manutencao da glutaminemia. Além
disso, os resultados demonstraram que, diferentemente da maioria dos estudos que ava-
liaram o efeito da suplementa¢io com glutamina sobre a imunocompeténcia de atletas, a
suplementacao com carboidratos evitou a diminuicio da proliferacio de linfocitos, da
sintese in vitro de citocinas e da glicemia, e o aumento da concentracio sérica de cortisol.

~ .

A glutamina € sintetizada a partir do grupo amino de aminodcidos de cadeia
ramificada e precursores de cadeia de carbono, incluindo aminoacidos, glicogénio e
glicose (GLEESON et al., 1998). Desse modo, BASSIT et al. (2000) avaliaram o efeito da
suplementacio com aminoacidos de cadeia ramificada sobre a resposta imune e a
glutaminemia em triatletas. Os autores verificaram que a suplementacao com aminoacidos
de cadeia ramificada manteve a concentracao plasmatica de glutamina em triatletas apos
a realizacio de um triatlo olimpico (natacio 1,5Km; ciclismo 40Km e corrida 10Km). Além
disso, a suplementacdo evitou a diminuicao da resposta proliferativa de linfocitos e da
sintese de interleucina-1.

SUPLEMENTACAO COM GLUTAMINA E RESSINTESE DE GLICOGENIO

Outro objetivo da suplementacdo com glutamina refere-se ao possivel papel deste
aminoacido sobre a ressintese de glicogénio muscular e hepatico. Tanto a sintese de
glicogénio hepatico quanto muscular é estimulada por mecanismos relacionados ao au-
mento do volume celular — que sao independentes da alteracao da captagio de glicose
sangiiinea. Desde que a captacao de glutamina (soluto) pela célula acarreta em
concomitante captacdo de dgua, é provavel que este aminoacido favoreca a ressintese de
glicogénio no periodo pos-exercicio. Além disso, a glutamina pode promover aumento
do volume celular devido a sua captacao muscular ser dependente de sédio. O aumento
do volume celular também atua na modulacdo da atividade da enzima glicogénio sintetase,
provavelmente como um resultado da estimulacdo da atividade da enzima glicogénio
sintetase fosfatase (Figura 4) (VARNIER et al., 1995; LOW et al., 1996).

Além disso, a glutamina pode fornecer a sua cadeia de carbonos para a ressintese de
glicogénio, desde que este aminoacido entre no ciclo de Krebs, na forma de 2-oxoglutarato,
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e, por agao da enzima malica, o malato entao formado seja convertido em fosfoenolpiruvato.
As demais reacoes que caracterizam a neoglicogénese acarretam no surgimento de glicose-
6-fosfato que, especificamente no tecido muscular, ndo é transformada em glicose livre,
devido 2 auséncia da enzima glicose-6-fosfatase. Desse modo, a maior disponibilidade de
glicose-6-fosfato estimularia a atividade da enzima glicogénio sintetase (Figura 4). Contudo,
evidéncias desse fendmeno permanecem para serem obtidas (CURI, 2000).

PEP * VOLUME CELULAR e

E.M.

MALATO

GLUTAMINA

Figura 4 Possiveis efeitos da glutamina na ressintese de glicogénio. (E.M.=enzima
malica; PEP=fosfoenolpiruvato)

BOWTELL et al. (1999) verificaram o efeito da suplementacao oral com 8 gramas de
glutamina em 330mL de dgua sobre a glutaminemia e concentracdo de glicogénio muscu-
lar ap6s um protocolo de exercicio exaustivo, que induziu a depleciao dos estoques de
glicogénio. A suplementacdo aumentou a concentracdo plasmatica de glutamina durante
o periodo de recuperag¢io em 46%, sugerindo que uma propor¢do substancial da glutamina
administrada oralmente escapou da utilizacio por parte das células da mucosa intestinal
e da captacgio pelo rim e figado. Aliada a este resultado, a ingestao de glutamina estimu-
lou a ressintese de glicogénio muscular durante o periodo de recuperacao. Contudo, este
efeito sobre a ressintese de glicogénio muscular foi similar aos resultados obtidos com a
ingestdo oral de uma soluciao de polimeros de glicose (18,5%). Além disso, os autores
observaram um possivel aumento dos estoques de glicogénio hepatico aliado ao aumen-
to do conteudo de glicogénio muscular, quando os individuos foram suplementados com
uma solucao contendo polimeros de glicose (18,5%) juntamente com 8 gramas de glutamina.

Corroborando esse estudo, VAN HALL et al. (2000) investigaram o efeito da ingestio
oral de glutamina (0,3g/Kg de massa corporal), hidrolisados de proteina de trigo (26% de

105



ROGERO, M.M.; TIRAPEGUI, J. Aspectos nutricionais sobre glutamina e atividade fisica. Nutrire: rev. Soc. Bras. Alim. Nutr.= J. Brazilian
Soc. Food Nutr., S&o Paulo, SP. v.25, p. 87-112, jun., 2003.

glutamina) e soro de leite (6,6,% de glutamina), sendo estas trés solucdes administradas
juntamente com glicose (0,8g/Kg de massa corporal) e comparadas a solu¢io apenas com
glicose. As solugoes foram ingeridas imediatamente apos uma sessio de exercicio exausti-
vo, e também 1 e 2 horas do periodo de recuperacio. A taxa de ressintese de glicogénio
muscular nio diferiu entre os quatro testes, no entanto a solucio com glutamina livre
aumentou duas vezes a glutaminemia durante a recupera¢io, enquanto nenhuma alteracio
foi observada com as solu¢oes com hidrolisados protéicos, e uma diminui¢ao de 20% na
concentracao de glutamina no plasma ocorreu com a ingestdo da solucdo controle.

SUPLEMENTACAO COM GLUTAMINA E PERFORMANCE

Outro possivel papel da suplementacio com glutamina refere-se a capacidade des-
te aminoacido aumentar a concentracao intramuscular de intermediarios do ciclo de Krebs
(anaplerose), durante os primeiros minutos do exercicio e, conseqlientemente, aumentar
a capacidade de geracdo de energia pela via oxidativa, atuando desse modo sobre a
performance de atletas. Esta hipotese foi investigada por meio da suplementacdo com
glutamina (0,125 gramas/Kg de massa corporal), que foi administrada uma hora antes de
uma sessdo de exercicio em ciclo ergdmetro a 70% VO, ... A suplementacao promoveu o
aumento do pool de intermediarios do ciclo de Krebs ap6s 10 minutos de exercicio,
provavelmente devido a entrada de a-cetoglutarato provindo da glutamina. Contudo, ndo
houve alteracdo da capacidade de endurance, que foi avaliada a partir da concentracio
de fosfocreatina depletada ou acimulo de lactato, o que sugere que a concentracao de
intermediarios do ciclo de Krebs nio limita o fluxo deste ciclo. Todavia, a escolha de um
protocolo de exercicio mais intenso talvez seja necessdria para demonstrar tal limitacao
(BRUCE et al., 2001).

Dentre os suplementos que atuam no desempenho fisico, pode-se citar aqueles
que influenciam o equilibrio 4dcido-base, desde que aumentam a capacidade tamponante
do sangue e tecidos em situacoes de acidose decorrentes do exercicio de alta intensida-
de, o que pode ser constatado pelo aumento da concentracdao de lactato concomitante a
elevacdo da concentracio de ions H*.

A suplementacdo com 2 gramas de glutamina promoveu aumento da concentracao
plasmatica de ions bicarbonato (HCO,) em individuos saudaveis apos um periodo absortivo
de 90 minutos. Além disso, tem sido proposto que a glutamina altera o balan¢o acido-
base por meio do aumento da retencdo de HCO; no rim (WELBOURNE, 1995; SMITH e
NORRIS, 2000).

Desse modo, HAUB et al. (1998) verificaram o efeito da suplementacido com glutamina
em relacdo ao balanco acido-base e performance em individuos treinados submetidos a
cinco sessdes de exercicio em ciclo ergdbmetro a 100% do VO,,,... Contudo, os autores
verificaram que a ingestao aguda de glutamina (0,03g/Kg de massa corporal) ndo alterou
tanto a capacidade tamponante sangiiinea quanto o tempo de tolerdncia ao esforco fisico.
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Recentemente, ANTONIO et al. (2002) comprovaram o efeito da suplementacao
com glutamina sobre o aumento de performance em praticantes de levantamento de
peso, que ingeriram solucao de glutamina (0,2g/Kg de massa corporal), glicina (0,2g/Kg
de massa corporal) ou placebo. O protocolo de exercicio foi realizado uma hora apds a
administracdo das suplementacoes, sendo que nenhuma diferenca quanto ao nimero
médio de repeticoes realizadas em exercicios de “leg press” (200% da massa corporal) ou
“bench press” (100% da massa corporal) foi observada entre os grupos estudados. Estes
resultados indicam que a ingestdo aguda de glutamina ndo aumenta o desempenho de
praticantes de levantamento de peso.

CONSIDERACOES FINAIS

Estudos recentes relacionados ao metabolismo e a bioquimica da glutamina forne-
cem dados convincentes para sua reclassificacio como um aminoacido condicionalmente
essencial. A suplementacdo de glutamina em atletas apos exercicios exaustivos ou duran-
te periodos de treinamento intenso pode exercer efeitos benéficos sobre o sistema imu-
ne, musculo esquelético e regulacao do metabolismo de carboidratos. Entretanto, outros
estudos sao necessdrios para esclarecer totalmente o papel da suplementacio deste
aminoacido no campo da nutri¢do esportiva.

Diversos autores tém sugerido que a concentracio de glutamina possa representar
um marcador bioquimico de overtraining. Contudo, desde que a glutaminemia seja influen-
ciada pelo exercicio, estado nutricional, dieta, infeccio e trauma fisico, € importante que
pesquisadores estejam atentos a estes fatores no momento de incluir a concentracio plasmatica
de glutamina como um dos parimetros de avaliacao de atletas com sindrome de overtraining.
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