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Qual o melhor treino
para tratar
o excesso de peso?

Quando a massa magra
diminui e o peso corporal
fica nas alturas

Um problema com
consequéncias graves

! O EXERCiCIO SEDENTARISMO
l IDEAL ‘ NA INFANCIA




ARTIGO

o
MUSCULO
COMO
UM TECIDO
ENDOCRINO

Novos conheci para o dii
dos beneficios do exercicio fisico

na saide cardiovascular e metabélica

Por Clayton Luiz Dornelles Macedo
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passado, o exercicio fisico
era tido como um componente
do estilo de vida capaz
de, unicamente, equilibrar
0 balango energético. Mas,
embora seja importante para
prevenir e tratar a obesidade,
o exercicio fisico deve ser
discutido em um contexto
muito mais amplo. Ha
evidéncias epidemiolégicas
de que uma vida fisicamente
ativa desempenha um papel
independente na protegio
contra inimeras patologias,
incluindo diabetes tipo
2, obesidade, doencas
cardiovasculares, distdrbios
do sono, cancer, deméncia,
ansiedade e depressao.’

O entendimento de
que o misculo esquelético
é um 6rgao endécrino
capaz de secretar proteinas
denominadas miocinas, que
regulam diferentes tecidos,
propiciou mudancas nos
paradigmas relacionados ao
condicionamento fisico e sadde
e ao sedentarismo e doenca.
Como o tecido muscular pode
corresponder a 40% do corpo?,
a maior glandula do organismo
humano ¢, portanto, o musculo.
Com o exercicio fisico, essa
glindula é estimulada a regular
o metabolismo de forma
saudével. No sentido oposto,
sem contracdo muscular
adequada, essa grande glandula
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atrofia e, consequentemente,
ocorre a doenga.***

O conceito de que
o exercicio fisico e, em
particular, o misculo tém
um efeito endécrino em
outros tecidos foi proposto
pela primeira vez por Bente

do tecido adiposo podem ocorrer
independentemente de mudancas
significativas na perda de peso. Também

¢ demonstrado que, durante o exercicio,

o sistema nervoso central pode ser ativado,
0 que promove uma resposta aumentada
de inas. A i

do receptor adrenérgico induz um aumento

Petersen e
quando o termo miocina foi
utilizado para denotar essas
substancias derivadas do
misculo esquelético. Elas s3o
produzidas e secretadas na
circulagdo por qualquer tecido/
6rgao em resposta ao exercicio,
exercendo efeitos autécrinos,
paricrinos ou enddcrinos.’

Esses fatores musculares
incluem: interleucina 6 (IL6),
irisina, miostatina, folistatina
e fator neurotréfico
derivado do cérebro (BDNF),
entre muitos outros.**”

0O exercicio fisico
pode aumentar a expressio
de proteinas metabélicas
importantes, como GLUT4
e PGC-1a. Muitas dessas
adaptacdes metabélicas

e a promogdo de
I|pbl|se Muitas das miocinas liberadas pelo
musculo esquelético durante o exercicio
s30 responsaveis por esses mecanismos.?

A grande maioria das miocinas
& expressa no msculo esquelético e induzida
pela sua contragio. Uma limitagio importante
na explorago terapéutica das miocinas
parece ser a obtengao de alvos especificos
para tecidos e/ou células, protegendo
contra possiveis efeitos colaterais.”

O conhecimento em relagao as miocinas
ainda esta emergindo e vérios desafios
permanecem na caracterizacao e validacao
dessas substancias.”

A biogénese mitocondrial envolve uma via
orquestrada, englobando componentes celulares
distintos e redes de sinalizacao intracelular,
especialmente ativadas pelo exercicio fisico.

Um tecido adiposo mais termogénico,
estimulado por miocinas secretadas pelo
msculo, propiciaria uma massa corporal mais




No cérebro (irisina e BDNF)

* Meméria;

* Aprendizado;

» Efeito antidepressivo;
* Saciedade;

« Redugao do apetite.

DURANTE
O EXERCIcCIO

Entenda como a atividade fisica inibe
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a produgéo de miostatina e faz os misculos liberarem miocinas

(IL-6, irisina, IGF-1, folistatina e BDNF)

que agem feito horménios, regulando diversas fungdes

No osso (folistatina,
irisina e IGF-1)
No masculo (folistatina,
irisina e IGF-1) * Aumento da massa
6ssea, ao contrério
 Hipertrofia, ao contrario da miostatina,
da miostatina, que provoca  que causa uma reducao
atrofia muscular. dessa mesma massa.

Tecido adiposo
branco se
transforma em...

.tecido
adiposo bege

Nas células de gordura

» Lipélise, causada pela
IL-6 e pela irisina.

« Ativagso de UCPs,

que s3o proteinas de
desacoplamento, biogénese
de mitocdndrias e
termogénese, gragas 4 acio
da IL-6, irisina, folistatina.
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AS PRINCIPAIS MIOCINAS

familia de fatores
de crescimento
neurotréficos,
que regulam a

sindptica,
a plasticidade,

o crescimento e

a apoptose dos
neurénios. No inicio,
o BDNF foi estudado
principalmente

em relagio ao
desenvolvimento

e a fundo do
sistema nervoso,

-6 Seu de humanos, individuos

AlL-6 regula nome é relativo & de adipdcitos marrons  com mutag3o em
tanto as respostas deusa grega Iris, no tecido adiposo ambas as copias do
anti-inflamatdrias mensageirado Olimpo, ~ branco, tornando-o gene da miostatina
quanto as adaptagdes filha de Thaumas, o mais i aumenty
metablicas, deus do mar, e de 0O PGCla regula significante da massa e
contrariandoavisio  Electra, a deusa das abiogénese da forca muscular. Esse
prevalente de que nuvens, em uma mitocondrial, fendtipo de hipertrofia
seria uma citocina analogia 3 comunicac3o  induzindo maior foi replicado em
pré-inflamatéria. O queairisinafazentre  geragdo de ATP112 modelos animais pelo
exercicio fisicoinduz o mUsculo e outros Airisina & blogueio farmacolgico
aproducio muscular  érgaos, especialmente  positivamente da miostatina.
de IL-6 e aumenta a o tecido adiposo.®* associada a massa Amiostatina tem
1L-6 circulante, sendo AFNDCS (proteina  muscular, forca e se mostrado com
os seus niveis séricos 5 contendo domini ismo.* No I imulad:
afetados pela duragio  de fibronectina tipo entanto, pode existi na idad da 57915
e intensidade da lllou fibronectintype  uma associacio Amiostatina e seu

contrag3o muscular.

Il domain-containing

positiva entre irisina,

receptor podem ser

Os tecidos-alvoparaa  protein 5), precursora  IMC e massa gorda, um alvo terapéutico
IL-6 circulante incluem  da irisina no musculo, caracterizando entio para perda de
o figado, o pancreas, € um mediador uma “resisténcia musculo esquelético,
0 cérebro e o tecido potencial de aumento airisina". Alirisina como sarcopenia e
adiposo.57? pressio de g dos méisculos pod caquexia, assim como
AlL-6 pode termogénicos (como estar aumentada distrofias musculares.
proteger de doencas 0 da UCP1, proteina na obesidade, Virios inibidores
i de iy pai da miostatina,
melhorando o 1) no tecido adiposo.  maximizar o uso de incluindo anticorpos
metabolismo dos AFNDCS é clivada energia e ahomeostase  da miostatina, estao
lipidios e de glicose, Nna porgao carboxi- da glicose para alcanar ~ sendo testados na
além de suprimir terminal da molécula, o equilibrio metabdlico  Gltima década.
as citocinas resultando na secrecdo  ou por alteracio a nivel Durante as
pré-inflamatérias. de irisina, cujos de receptores. 1314 primeiras horas
No entanto, niveis encontram-se ap6s uma sessao de
diferentemente da aumentados no Miostatina e folistatina  exercicio, a folistatina
IL-6 produzida pelo plasma em resposta A miostatina, circulante aumenta
msculo, a IL-6 pelo a0 exercicio tanto membro da de cinco a sete vezes,
tecido adiposo, em em animais quanto superfamilia de sendo o figado sua
conjunto com o em humanos.!12 fatores de crescimento principal fonte. A
fator alfa de necrose Airisina induz a transformante beta folistatina tem um
tumoral (TNF-a), ativagao do coativador ing growth papel na regulagio d:
pode contribuir para 1-alfa do receptor factors beta - TGFB), & hipertrofia muscular,
aobesidade pormeio  gama ativado ltal expl no  defor i
deum I por i I i A miostatina e em
que envolve o do peroxissomo atuando como um conjunto com a irisina,
de s i regulador negativo d: insulina, a IGF1 ea
macréfagos.’” activated receptor massa muscular e da testosterona.!®!”
gamma coactivator miogénese. 57915
Irisina 1-alpha - PGC1a), que A perda da funcio Fator neurotréfico
Adirisina é uma controla a adaptacio da miostatina induz derivado do cérebro —
miocina induzida pelo metabdlica ao umaumento namassa  BDNF
exercicio que influencia  exercicio muscular e muscular em animais O BDNF é

aadipogénese e o
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pode levar  expresso

e humanos.* Em

um membro da

sua
produgdo no mesmo.
No entanto,
0 BDNF também
& expresso no
musculo esquelético
de acordo com
condicaes fisiolégicas
ou patolégicas.**!?
Ele pode ainda
desempenhar um
papel importante
na mediagdo
da resposta das
células musculares
3 les3o, regulando
a regeneragao do
masculo. O exercicio
leva a niveis elevados
de BDNF e altera a
estrutura e a fungao
do hipocampo,
sendo positivamente
correlacionado
com meméria e
fungao cognitiva.
Nas células do
masculo esquelético,
a expressao do
mRNA do BDNF
€ aumentada pela
contragao e induz a0
aumento da oxidacio
da gordura através
da AMPK (proteina
quinase ativada
por AMP). 1516



magra, protecio contra obesidade,

diabetes e menor risco cardiovascular.”71°
Alnteragio entre o misculo e o tecido

adiposo, 0 0ss0, o figado, o tubo digestério

e os sistemas cardiovascular e nervoso,

por meio das miocinas liberadas

pelo exercicio fisico, é determinante

da satide metabdlica ou da doenca.

A CONEXAO DOS MUSCULOS
COM 0S5 ORGAOS-ALVO

A contraco muscular induzida
pelo exercicio fisico é determinante para,
por meio da liberagao das miocinas,
regular fungdes a distancia em diferentes
tecidos. Embora a descoberta das miocinas
ainda ndo tenha sido explorada

i no da

do diabetes ou de seus distirbios relacionados,
o entendimento de como o tecido adiposo,
o figado, 0 0550, 0 cérebro e outros 6rgaos
sao estimulados por fatores secretados
pelo msculo pode levar A identificagao
de novos alvos terapéuticos.

Essa mensagem fortalece o potencial
da aplicagdo das miocinas, drogas

metabdlica, cardiovascular,

‘6ssea e neurolégica.
Considerando que

o musculo é uma glandula

que libera miocinas

induzidas pelo exercicio

fisico, quando essa glandula

néo é estimulada, como

no sedentarismo, ocorre

sua atrofia anatémica

e funcional, com consequente

doenga. Assim sendo,

que mimetizem seu efeito como instrumento
de prevencao e tratamento de doengas

e confirma o papel central do exercicio
fisico como determinante da satide

o ismo pode ser
considerado uma doenca
endécrina, na qual a maior
glandula do organismo
esta hipofuncionante.
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