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Resumo

Palavras-chave

Abstract

O perfil lipidico e aformacéo de radicaislivres sdo influenciados por variosfatorestais como sedentarismo,
obesidade, tabagismo, diabetes e caracteristicas genéticas, entre outros. Este estudo teve como objetivo
discutir aspectos sobre o possivel efeito preventivo do exercicio fisico no perfil lipidico e no estresse
oxidativo. Nas Ultimastrés, décadas inimeros estudos foram realizados rel acionando niveis de lipoproteinas
plasmaticas, estresse oxidativo e exercicios naprevencdo de doencas como aterosclerose, sendo controversas
as opinides sobre o tipo e aintensidade da atividade fisica.
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Lipid profile and free radical sformation areinfluenced by many factors such as sedentary, obesity, smoking,
diabetes, and genetic characteristics, among others. This paper aimed to discuss the aspects about the
potential preventive effect of physical exercisein lipid profile and oxidative stress. In the last three decades
anumber of papers have been written reporting plasmatic lipoprotein levels, oxidative stress, and exercises
to prevent diseases such as atherosclerosis. The opinions related to the type and the intensity of the

physical activity is controversial.
Keywords

Efeitodo Exer cicio Fisico no Perfil Lipidico

Nas ultimas trés décadas, inimeros estudos foram realizados
relacionando niveis de lipoproteinas plasméticas e atividade
fisica na prevencéo de doencas como a aterosclerose.! O
exercicio fisico praticado regularmente produz modificagdes no
metabolismo lipidico e lipoprotéico. 28 No entanto, séo
controversas as opinides arespeito do tipo e daintensidade da
atividadefisica, tornando-se necessario ainda, o esclarecimento
sobre 0os mecanismos de ac8o do exercicio fisico nos niveis
plasméticos de lipoproteinas.*® Pesquisas relatam os efeitos
benéficos do exercicio regular pelo aumento nos niveis da
lipoproteina de alta densidade (HDL ), diminui¢do nos valores
dalipoproteinade densidade muito baixa (VLDL) emudancana
composi¢do dalipoproteinade baixadensidade (LDL) circulante,
associado a atividade enzimatica.’>*® Nesse caso, individuos
ativos fisicamente apresentam niveis séricos mais baixos de
colesterol, triglicérides (TG) e LDL e concentracdes mais
elevadasde HDL em relagdo aosinativos.1" Essacombinagao
€ considerada protetora, pois associa o baixo teor de lipidios e
lipoproteinas que causam maleficio & concentracdo elevadade
HDL, responsavel pela mobilizacdo dos lipidios da parede
arterial.

Estudos demonstram que, diferentemente do que ocorre com
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os praticantes de atividades esportivas com finalidade de
competi¢do, os individuos submetidos & prética rotineira de
exercicios moderados ndo apresentam modificacBes nos niveis
plasmaticos de lipidios e lipoproteinas ou estes sdo pouco
expressivos. 1% Nesse contexto, ha referéncia de que apenas
os exerciciosde altaintensidade reduzem os niveis plasmaticos
de TG e aumentam os niveis de HDL. Por outro lado, em um
estudo de revisdo, descreveram que tanto a implantagdo de
exercicios de altacomo baixaintensidade, realizados em faixas
de 85% a90% e em torno de 50% a 70% do volume méaximo de
oxigénio (VO, Max), respectivamente, podem induzir
modificagBes favoraveis e consistentes sobre o perfil lipidico®.
Em contrapartida, estudos ?* comparando os efeitos dos
exercicios de alta e baixa intensidade sobre os niveis de HDL,
encontraram elevacéo nos niveisde HDL somente no grupo de
baixa intensidade. Nesse caso, detectou-se que quanto pior o
perfil lipoprotéico do individuo, maior parece ser sua
probabilidade de melhoracom o exercicio fisico. Individuoscom
niveis baixos de TG e elevados de HDL n&o apresentam
alteracBes expressivas com exerciciosfisicos, ou seja, requerem
exercicios mais prolongados paramudancas nos niveisde HDL
aposexerciciofisico.?
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As alteracOes séricas de HDL s8o atribuidas a diminui¢éo de
sua degradacdo no figado e aumento de sua sintese.®
Considerando a associagéo entre exercicio fisico e aumento
nos niveis de HDL, estudos sdo direcionados para andlise de
suas sub-fragbes apos o exercicio.®**1 A HDL , aceita
fosfolipidios e colesterol provenientes de VLDL e IDL. O
intercambio é catalisado por uma proteina que se associa a
HDL, a proteina transportadora de fosfolipidios
(PLTP—phosphohpld transport protein). O transporte é
reversivel e caso sejadetectado nivel elevadodeVLDL ouIDL,
serdo transferidas quantidades maiores de colesterol e
fosfolipidios para as HDL nascentes discoidais, que se
transformam naHDL .. A enzimalecitina-colesterol aciltransferase
(LCAT), por sua vez, atua continuadamente sobre a HDL ,,
aumentando a conversdo de colesterol livre para éster de
colesterol. Dessaforma, as particulastornam-se cadavez maiores
eesféricas, transformando-seem HDL , %

O mecanismo responsavel pelo aumento nos niveis de HDL
aindanecessitade esclarecimento. E possivel queadiminuicio
de sua degradac&o esteja relacionada com a menor atividade
datriacilglicerol lipase hepatica(HTGLA = hepatictriglyceride
lipase). Esta enzima hidrolisa fosfolipidios e trigliceridios de
HDL, permitindo que esta particula libere seus ésteres de
col esterol parao figado. Isso faz com queaHDL , torne-semais
densaetransforme-seem HDL .. O exerciciofisico, diminuindo
adtividade dessaenzima, provoca menor transformagdo deHDL,
em HDL, na circulagdo. Isso ocasiona maior permanéncia de
HDL , nacirculagéo, que por suavez captamais TG ecolesteral,
explicando o efeito benéfico do exerciciofisico.’

Estudiosos 4 detectaram que individuos com concentragcéo
basal elevada de HDL (atletas) requerem exercicios mais
prolongados para apresentarem ateracBes nosniveisdeHDL e
HDL, apos atividade, poisjateriam, normal mente, diminuicéo
da atividade de HTGLA e, portanto, maior concentracéo de
HDL . Foram observados também aumentos nos niveisde HDL
e HDL, em individuos com concentragéo moderadamente alta
apos duas horas de exercicios, pois esse € 0 tempo hecessario
paraque ocorravariacdo significativanaatividadedaHTGLA.
Além disso, individuos com nivel basal de HDL moderadamente
baixo mostraram aumento de concentracdo atribuido somente a
HDL,

Outro fato responsavel por concentragdes elevadas de HDL
apobs exercicio é o aumento de sua formacdo na corrente
sanguiinea. Uma forma de enriquecimento é o aumento na
captacdo periférica de colesteral livre exposto a esterificacéo
ocasionada pela atividade da LCAT, além da proteina de
transferencia de éster de colesterol (CETP) que atua nareagéo
de troca entre VLDL e HDL.* Essa etapa é considerada
fundamental na conversdo de HDL , em HDL . Dessa forma,
devido ao aumento na atividade de LCAT e a diminuicéo de
HTGLA, a HDL, mantém-se em niveis mais elevados. *° No
entanto, seu aumento se observa apenas em individuos com
prética constante de exercicio fisico como os atletas.**

Desse modo, os mecani smos responsavei s pelamel horado perfil
lipoprotéico decorrente do exercicio fisico sGo aumento da
atividade daLPL e LCAT e diminuic&o da atividade dalipase

hepética. Além disso, aatividade fisicaaumentaasensibilidade
ainsulinacom conseguiente reducéo dainsulinemia, o que pode
desempenhar papel importante sobre as lipoproteinas. Nesse
contexto, amelhorada sensibilidade ainsulina, encontradanos
individuos submetidos aexerciciofisico regular, aumentao efeito
antilipolitico dainsulina no tecido adiposo, com conseqiiente
reducdo do transporte de &cidos graxos livres para o figado,
levando a diminui¢&o do suprimento de matéria prima para a
producdo hepética de VLDL e apo B, resultando em redugéo
dos niveis plasméticos de TG. O aumento da atividade da L PL
aumenta o catabolismo das particulas ricasem TG (VLDL e
quilomicron), também contribuindo paradiminui¢do dosniveis
plasmaticosde TG, Essareducéo favorece amenor formacdo de
particulas de LDL peguenas e densas, mais aterogénicas.?®
Destacam-se, ainda, estudos mostrando diferencas étnicas em
relacdo aos efeitos do exercicio regular nos niveis de
lipoproteinas. Pesquisas 262 compararam negros e brancos
revelando que, individuos brancos apresentam nivel plasmético
reduzido de TG e elevado de HDL comparados aos negros.
Estudiosos % observaram ap06s 20 semanas de um programade
treinamento em individuos brancos redugdo nos niveis de
colesterol, TG e apo B e aumento das concentragdes de HDL,
principalmente HDL, Em individuos negros houve aumento
significativo princi palmentedeHDL

Por outro lado, autores relataram * pouca diferenca naandlise
de perfil lipidico deindividuosbrancose negros, incluindo niveis
decolesterol total, TG, LDL colesterol, apo B, HDL colesterol e
suas subfracBes e apo A-l. Avaliaram individuos brancos,
negros e seus respectivos familiares, todos sedentérios. Os
individuos foram submetidos a 20 semanas de treinamento em
bicicleta ergométrica. Concluiram que fatores hereditérios
determinam o perfil lipidico em resposta ao exercicio regular
(aproximadamente 30%). Essesresultadosforam similaresentre
0S grupos étnicos, exceto para LDL, apoB e HDL,. Em
contrapartida, em estudo de individuos sedentérios,
normolipémicos brancos e negros apés 20 semanas de exercicios
em bicicleta ergométrica, ndo observaram diferencas
significativas nos niveisde LDL, VLDL e apoB. Os niveis de
HDL aumentaram 3,6% associado aapo A-1, sem diferencana
respostada HDL quanto a sexo, raca e idade. %

Em relac&o aos niveis de lipoproteina (a) [Lp(a)] os dados de
literatura s@o controversos. Alguns estudos mostram sua
reducéo com exercicios de resisténcia e outros, auséncia de
modificagoes sobre a L p(a).2° Autores, * em estudos de atletas
e sedentérios do mesmo sexo, detectaram niveis de colesterol
total, LDL, apo A-1l e apo E significativamente reduzidos em
atletas, comparado ao grupo controle. Todavia, ndo houve
diferencanosvaloresplasméticosde TG HDL, VLDL, apoA-I,
apoB e Lp(a) entre os grupos.

Estudos mostram que o exercicio fisico influencia na ativagéo
dofator deproliferacéo de peroxissomosalfa, fator (PPAR alfa),
que é um fator de transcri¢do nuclear que controla os genes
envolvidos no metabolismo lipidico, nahomeostase energética
.3 na oxidagdo do musculo esquelético e cardiaco * e na
regulacéo da glicose. *® Nesse caso 0 exercicio aumenta a
oxidagdo delipidios, influenciando osniveisdeHDLce TG ¥
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Outros estudos relacionam a préatica de exercicios moderados
com beneficios paraa salide, enquanto exercicios aerdbicos de
ataintensidade associam-se aaumento naproducdo deradicais
livres e estresse oxidativo.*®

O perfil lipidico eaformag&o dosradicaislivressdo influenciados
por muitos fatores como sedentarismo, obesidade, tabagismo
entre outros. O sedentarismo leva a diminui¢do da taxa de
utilizacdo delipidios e carboidratos pel o organismo, conduzindo
a perda parcial da capacidade metabdlica, reduzindo-se o
condicionamento metabdlico inato facilitando, entéo, o
surgimento de DAC.%

Estudos *relatam que o cigarro é um fator derisco independente
para DAC e que a exposi¢do ao fumo produz LDL oxidada,
produzindo acimulo de éster de colesterol nos macréfagos e
contribuindo para formag&o da aterosclerose. O tamanho da
LDL, aém de sua composicéo, tem efeito na suscetibilidade
oxidativa, sendo mais expostas as subfracBes pequenas e
densas, comparado aparticulasde LDL maiores e menos densas.
A natureza da oxidagdo de LDL indica a diversidade de
modificagdo mensuravel e subprodutos que resultam diante do
processo oxidativo.

Hareferéncia“ daassociacéo entre obesidade e marcadores de
estresse oxidativo e asusceptibilidade de modificagéo oxidativa
de lipidios em humanos e ratos. Sugeriu-se que 0 estresse
oxidativo na obesidade pode resultar, em parte, do acimulo
intracelular de TG. Especificamente, TG intracelular € proposto
por elevar aproducdo do radical superéxido.

Associagéo do Exer cicio Fisico com Estresse Oxidativo
Durante o exercicio fisico ocorrem diversas adaptacdes fisio-
|6gicas, sendo necessérios ajustes cardiovasculares e respi-
ratorios paracompensar e manter o esforco realizado.* Os seres
vivos dependem do oxigénio para manter suas funcdes vitais,
sendo que 95% do total é usado para formar energia por
diferentes processos enzimaticos. Entretanto, 5% de oxigénio
participam da formag&o de radicais livres. O exercicio fisico
aumenta o consumo de oxigénio e, consegientemente, o
aumento da producéo deradicaislivres.

A proposito, osradicaislivres caracterizam-se como &omosou
mol éculas com um ou mais el étrons ndo pareados em seu orbital
mais externo, tornando-se altamente instéveis tentando de
qualquer forma se parear. Nessa tentativa de se estabilizar, o
radical livre cede ou retira el étrons de &omos ou mol éculas na
sua vizinhanga tornando-os, por sua vez, em novos radicais
livres, ocorrendo verdadeiras cascatas oxidativas.*?

Em situagdes adversas, 0 aumento de radicaislivres determina
aincapacidade do organismo parainibir suaproducdo associada
a alteracOes estruturais celulares e quadros patol 6gicos como
aterosclerose, sindrome da isquemia-reperfusdo, doencas
reuméticas, cancer, doencas pulmonares, além de
envelhecimento, entre outros.*®4

Existem duasformasrelacionadas ainibi¢do dosradicaislivres.
Nesse caso, 0 sistema antioxidante endégeno do organismo
produz enzimasinibindo a producdo de vériostiposderadicais
livres. Além disso, osradicais livres podem se unir, sendo que
um deles cede 0 €l étron que ndo estiver pareado nadrbitaexterna

para parear a Orbita externa da outra molécula, sendo esse
processo denominado oxidacdo-reducdo.*®

Hé& uma relacéo entre intensidade de atividade fisica, de
producéo deradicaislivres e de estresse oxidativo. Em situagtes
normais o oxigénio que penetra na célula é conduzido a
mitocOndria para o processo de fosforilizagdo oxidativa.”? O
oxigénio é reduzido na mitocondria pelo sistema citocromo-
oxidase, sofrendo uma reducéo tetravalente a &gua, com
formacdo de moléculas de ATP e producéo de energia.
Aproximadamente 98% do oxigénio sdo reduzidostotalmentea
formagdo de &gua, entretanto, o oxigénio pode receber menos
dequatro elétronseformar ERO (espéciesreativasde oxigénio),
ouradicaislivres.

A producdo de radicais livres representa um processo fisio-
[6gico, porém, em determinadas condicOes, pode ocorrer ele-
vac&o na producdo de ERO, levando ao estresse oxidativo.
Nesse caso, algumas dessas espéciesreativas, taiscomo radical
superoxido (O,), radical hidroxil (OH) e perdxido dehidrogénio
(H,0,) podem produzir danos como alipoperoxidacéo delipidios
insaturados das membranas celulares.* Os peroxidos lipidicos
oxidam colesterol aumentando a produgo de LDL oxidada. E
possivel controlar a formag&o de radicais livres pela acéo de
antioxidantes, destacando-se aglutationaperoxidase, queinibem
aprodugdo de LDL oxidada, favorecendo a sintese de HDL .*
Estudos recentes mostram um mecanismo para inibicdo da
oxidacdo deLDL eHDL que é conferidaaenzimaparaoxonase
-1 (PON1). A PON1 é uma enzima responsavel pela funcéo
antioxidante da HDL. A atividade dessa enzima é altamente
regulada pelo envolvimento de fatores como dieta, atividade
fisica, drogas e fatores genéticos.*

Nesse contexto, o fato do exercicio fisico intenso aumentar de
10 a 20 vezes o consumo total de oxigénio do organismo eleva
também de 100 a 200 vezes a captacéo de oxigénio, induzindo a
formagéo excessiva de ERO associada ao metabolismo
energético acelerado. Essas espécies podem contribuir para
danos tissulares e celulares, incluindo modificagéo oxidativa
do DNA, prejudicando o desempenho do atleta. Asmodalidades
esportivas que obtém energiapor meio do metabolismo aerdébio
apresentam mais facilidade de promover a liberac@o dessas
substéncias em comparagdo com aquelas que obtém energia
através do metabolismo anaerébio. Comisso, osatletasligados
a modalidades aerdbias sofrem mais as consequiéncias da
ERO.“" Néo obstante, o mlscul o esgquel ético com cargaisolada
de trabalho exaustivo (anaerdbio) produz um aumento da
lipoperoxidac&o e das atividades das enzimas antioxidantes
glutationa. “8

O exercicio fisico intenso pode ativar trés principais vias de
formagdo de ERO representadas por producdo mitocondrial,
citoplasmaética e aquela favorecida pelos ions ferro e cobre.*’
Nos organismos aerdbios, o oxigénio consumido € reduzido a
&gua na mitocondria. A enzima catalizadora dessa reacéo é a
citocromo oxidase, queimpede a producéo elevadade ERO nas
mitocondrias. No entanto, de 2% a5% do oxigénio consumido
geram normalmente espécies reativas de oxigénio nessas
organelas com formagdo de ion superdxido e de peréxido de
hidrogénio.*
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Na producdo citoplasmética de espéciesreativas de oxigénio, o
exerciciofisicointenso faz com que ocorraelevacdo daatividade
do ciclo de degradacdo das purinas. Nesse ciclo, a adenosina
monofosfato é desaminada pela enzimaadenilato desaminase a
inosina monofosfato que se acumula no musculo esquel ético
durante o exercicio. Além disso, pode ocorrer umaviasecundéria
de suametabolizag&o, ocasionando aformagéo de hipoxantina,
xantina, &cido Urico, oxi-radicais e peréxido de hidrogénio,
produtos finais da degradacé@o de adeninas. Nesse caso, na
presencade oxigénio molecular, aenzimaxantinaoxidase catalisa
a oxidacdo da hipoxantina a xantina e esta a &cido Urico. Em
repouso, essa enzima esta na forma de xantina desidrogenase
(pouco ativa). Quando ha isgquemia provocada pelo exercicio
intenso, a xantina desidrogenase é convertida a forma oxidase
usando o oxigénio molecular como aceptor de el étrons, gerando
com isso ion superéxido e perdxido de hidrogénio.*

O ferro e o cobre sdo transportados, utilizados e estocados
ligados a proteinas especificas (transferina, ferritina e
ceruloplasmina), as quaisimpedem ou minimizam asreagfesde
oxidag&o catalisadas por esses minerais. Os ions ferro e cobre
s80 muito ativos em reacéo de éxido-reducéo, o ciclo de redox
desses minerais promove a reacdo de Fenton, a qual libera
hidroxilaapartir doH,O, (F&** + H,0, OH + OH + Fe*).

A hidroxilaécapaz deretirar um &omo de hidrogénio dos &cidos
graxos poliinsaturados da membrana celular e iniciar a
peroxidacéo lipidica. Como resultado daperoxidagéo lipidicaha
destrui¢do das membranas celulares, com alteragdo das bombas
deNa/K (sbdio/potassio) e Ca/Mg (cél cio/magnésio), havendo
perdadahomeostase internada célulapor intenso desequilibrio
iénico, alteracdo do equilibrio osmatico e, conseqiiente, ruptura
damembranae mortecelular.

Existem fatores durante a atividade fisicaintensa, tais como a
acidose metabdlica, que podem liberar ferro dahemoglobinaou
mioglobina, tornando-o disponivel paraparticipar daformagdo
doradical hidroxila.*®

O exerciciofisico protege de mUltiplas maneiras, mas o exercicio
extenuante excede a capacidade para desintoxicar 0 oxigénio
reativo, resultando em estresse oxidativo. Paraimpedir ou reduzir
esses efeitos, 0 organismo apresenta diversos mecanismos de
defesaantioxidante, incluindo a enzima superéxido dismutase,
gue é um potente estahilizador das membranas celulares, de
proteinas estruturais e de sinalizac8o celular.*” Além disso,
atuamente, avalia-seainfluénciadevitaminasA (betacaroteno),
E (tocoferal) e C (&cido ascorbico), junto com minerais como
zinco sobre o estresse oxidativo naatividade fisica, comintuito
de minimizar os efeitos prejudiciais do excesso de ERO e
mel horar a capacidade antioxidante dos atletas pelaadequagédo
do seu estado nutricional .** %

Diversos estudos examinam o efeito dos exercicios, o poder
antioxidante e aperoxidacao lipidica. Em geral, haindicacdesde
gue exercicio agudo e extenuante pode aumentar a peroxidacéo
lipidica e que aparticipacdo regular no treinamento fisico pode
aumentar o poder dos antioxidantes.*®52

O nivel sérico das lipoproteinas plasméticas e 0 estresse
oxidativo sdo focos, ja hdaguns anos, de pesquisas que visam
estabel ecer fatores de risco paradoencas ateroscl eréticas. Com

esse proposito, verificou-se que o exercicio fisico € capaz de
promover alteracBes metabdlicas lipidicas, lipoprotéicas e na
formac&o de radicais livres, sendo controversas as opinifes
sobre o tipo e aintensidade do exercicio fisico. Os resultados
s80 pol émicos e em al gumas populacBes, incluindo casuisticas
brasileiras, s80 escassos ou inexistentes. Nesse contexto, torna-
se necessério avaliar ainfluéncia e os mecanismos de agéo de
fatoresdistintosno perfil lipidico e estresse oxidativo, incluindo
atividade fisica e héhitos de vida e seus efeitos em diferentes
casuisticas, visando potencializar seus beneficios nos
respectivos subgrupos de individuos.
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