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RESUMO

Introducdo: A atividade fisica pode fragilizar o sistema imunolégico podendo
prejudicar o desempenho do atleta. O uso de BCAA’s pode modular a resposta
imunoldgica influenciando na producao de glutamina apdés a pratica de exercicio
intenso. O objetivo principal deste trabalho foi qual é a influencia da suplementacéao
de BCAA’s no sistema imunolégico de individuos que praticam atividade de
endurance. Metodologia: Trata-se de uma revisao de literatura, onde foram usadas
as palavras-chaves aminoacidos de cadeia ramificada, glutamina, sistema
imunolégico, exercicio fisico e citocinas nos idiomas portugués e inglés na busca por
artigos por artigos nas bases de dados Sielo, Bireme, Google Académico, PudMed e
em livros cientificos. Foram selecionados 15 estudos para analisar as evidéncias
cientificas sobre esse tema. Resultados e discussao: A suplementacdo de BCAA’s
influencia na manutencdo da glutamina plasmatica e consequentemente na
producédo de citocinas (IL-1, IL-2, TNF e FNT- y). Os atletas que foram
suplementados mantiveram os niveis de concentragcdo da glutamina, comparado
com o grupo que nao realizou a suplementagdo, bem como apresentaram melhora
no sistema imune em virtude da maior proliferacdo de linfocitos. Concluséao: A
suplementacdo de glutamina parece contribuir para a manutencdo dos niveis
plasmaticos de glutamina e na melhora da imunidade. No entanto, os estudos
encontrados sdo poucos e antigos. Sugere-se a realizacdo de novos estudos que
avaliem os aspectos estudados com diferentes doses, tipos, intensidades e duracéo
de treinos.

PALAVRAS-CHAVE: BCAA, glutamina; sistema imune; citocinas.
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ABSTRAC

Introduction: Physical activity may weaken the immune system, which in turn may
lower the athlete's performance. The use of BCAA can modulate the immune
system's response, affecting the production of glutamine after vigorous exercise. To
this end, this paper's main goal is to evaluate the influence, on the immune system,
of a BCAA supplementation for individuals who practice endurance activities.
Methodology: It involved reviewing literature, in which the key-words branched
chain amino acid, glutamine, immune system, physical exercise and cytokynes in the
Portuguese and English languages, were used to search for articles in the following
databases: Sielo, Bireme, Google Scholar, PudMed and scientific books. Fifteen
studies were selected to analyze the scientific evidence on this topic. Results and
Discussion: BCAA supplementation affects the plasma glutamine's upkeep and
consequently the production of cytokines (IL-1, IL-2, TNF e FNT- y). The athletes
who were supplemented kept their glutamine concentration levels, compared to the
group that wasn't administered the supplementation, as well as presenting an
improved immune system due to a higher proliferation of lymphocytes. Conclusion:
Glutamine supplementation may contribute to the upkeep of plasma glutamine levels
and improved immunity. However, the studies found are few and old. It is suggested
to carry out new studies that evaluate the studies aspects with different doses, types,
intensity and length of training.

KEY-WORDS: BCAA; glutamine; immune system; cytokynes.
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1. INTRODUCAO e JUSTIFICATIVA

A relacgédo entre exercicio fisico e saude vem se consolidando nos dltimos anos.
Em alguns estudos clinicos foram demonstrados que a pratica regular de atividade
fisica estd associada a promocdo da saude (LEANDRO et al., 2007). Segundo
Matsudo (2006) sujeitos com estilo de vida ativo possuem menor risco de doencgas
cardiovasculares, de hipertensdo, possuem também uma melhora no perfil de
lipoproteinas e da toler&ncia a glicose. Os efeitos do exercicio fisico sobre o sistema
imunolégico também tém sido bastante abordados (LEANDRO et al., 2007).

Segundo Parham (2001), o sistema imunolégico tem como principal objetivo
reconhecer os organismos invasores, impedir que ele se espalhe no organismo e
elimina-los do corpo. Existem duas divisdes desse sistema: a resposta imune inata e
a resposta imune adquirida. A inata é a primeira defesa do organismo contra 0s
agentes infecciosos e € uma resposta rapida, ela ndo possui memoéria e nem
especificidade. Ja4 a adquirida € uma reposta especifica contra um invasor e possui
memoria. (CALDER, 2006)

Alguns fatores de acordo com Leandro et al. (2002) podem favorecer o
enfraguecimento desse sistema, como por exemplo, o exercicio fisico que pode ser
classificado de acordo com a intensidade do esfor¢co como: leve, moderado e intenso
proporcionando diferentes respostas no sistema imunoldgico. O de intensidade
moderada melhora esse sistema, enquanto o exercicio com alta intensidade pode
reduzir a resposta imune (ROSA; VAISBERG, 2002).

A atividade de alta intensidade praticada em excesso € caracterizada como a
sindrome do excesso de treinamento (Overtraining) e é geralmente provocada por
uma sequencia de exercicios prolongados, junto com periodos de recuperagao
inapropriados. Esse excesso pode prejudicar o atleta no seu desempenho, fazendo
com gque haja um decréscimo no seu rendimento, e também na sua saude
aumentando a incidéncia de infeccdo nas vias respiratdrias, provavelmente por
causa da inibicdo do sistema imunolégico. Apdés uma sessdo de exercicio
prolongado e intenso, a imunidade pode permanecer baixa por um periodo de 3 a 72
horas gerado pela diminuicdo da glutamina plasmatica (BIESEK; ALVES; GUERRA,
2010).
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De acordo com Rogero et al. (2000) algumas células do sistema imunolégico
usam a glutamina como combustiveis para a sua producdo. Segundo Curi (2000) em
algumas condi¢cbes, como em atividades fisicas prolongadas, a concentracdo
intracelular e plasmatica desse aminoacido diminui em até 50%, isso porque 0sS
processos de producdo e de liberagdo da glutamina pelos musculos vao ser
alterados, diminuindo a sua disponibilidade para as células do sistema imunoldégico,
tornando os atletas mais propensos as infecgcbes. Uma alternativa de
suplementacdo, com o objetivo de reverter a queda da concentracdo de glutamina
no plasma e consequentemente a incidéncia de infecgbes, seria a oferta de
aminoécidos de cadeia ramificada. (BIESEK; ALVES; GUERRA, 2010).

Os aminoacidos de cadeia ramificada conhecidos como BCAA’s (Branched
Chain Amino Acids) compreendem trés tipos distintos: valina, leucina e isoleucina.
Eles sdo essenciais, ou seja, ndo séo sintetizados no organismo humano devendo
ser ingeridos através dos alimentos ou na forma de suplementos dietéticos.
(CARVALHO, 2005). Os BCAA’s podem estimular a sintese proteica, evitar o
catabolismo de proteinas e servir de substrato para a gliconeogénese. Eles séo
degradados no mausculo, estimulando a producdo de glutamina e favorecendo o
aumento do seu nivel plasmatico apds exercicio intenso. (HENDLER; RORVIK,
2001)

Nesse sentido, torna-se importante avaliar se a suplementacdo BCAA'’s
influencia no sistema imunolégico de individuos que praticam atividades de longa
duracéo e alta intensidade e qual seria o0 melhor protocolo de suplementacédo a ser
utilizado. Desta forma, o presente trabalho podera contribuir para a implementacéo
de protocolos de suplementacdo que visem a prevencdo da queda de imunidade

destes atletas.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo primario
Averiguar qual a influéncia da suplementagdo de aminoacidos de cadeia ramificada
(BCAA’s) no sistema imunoldgico de individuos que praticam atividades de longa

duracéo e alta intensidade.

2.2 Objetivos secundarios

- Comparar os niveis de glutamina sérica antes e apdés a atividade fisica em
individuos em uso de suplementacéo de BCAA’s;

-Verificar o tempo e dosagem da suplementacdo de BCAA’s implementada nos
estudos;

- Observar o comportamento dos marcadores de inflamacdo e do sistema imune

apos a suplementacdo de BCAA'’s.
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3. METODOLOGIA PROPOSTA

Trata-se de um estudo de revisdo da literatura sobre a suplementacédo de
BCAA'’s para a melhora do sistema imune. Foi realizada uma pesquisa bibliografica
dos ultimos 20 anos sobre a influéncia do BCAA’s no sistema imunoldgico, nos
idiomas portugués e inglés. As informacdes foram obtidas a partir: de livros
cientificos, de periddicos e sites de pesquisa cientifica na internet como, SCIELO,
BIREME, GOOGLE ACADEMICO e PUBMED. Foi utilizadas as palavras-chaves:
aminoacidos de cadeia ramificada, glutamina, sistema imunoldgico, citocinas e
exercicio fisico, nos idiomas portugués e inglés. Todos os artigos selecionados

estdo listados na tabela 1.

Tabela 1 — Resultado da busca por estudos nas bases de dados de acordo com as

palavras-chave.

Palavras-Chaves Total

Aminoacidos de cadeia 1

ramificada exercicio fisico

Glutamina e sistema 1
imunologico
Branched chain amino 2

acids and immune

Exercicio fisico e 5

sistema imunologico

BCAA and immune 2
Citocinas 2
Glutamine and exercise 2
Total 15
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Os estudos utilizados para analisar os efeitos do uso do BCAA'’s no sistema imunoldgico de atletas de endurance estéo listados na

tabela 2.

Tabela 2. Estudos de intervengao sobre os efeitos da suplementagdo de BCAA’s no sistema imunoldgico de atletas de endurance.

Palavras-Chave Experimento

(autor/ano)

Sujeitos

Método da avaliacéo

Dias de

avaliacéo

Resultados

Branched chain amino Bassit et al., 2002

acids and immune

Maratonistas

Foi ofertado 6g/dia BCAA’S, 60%
de leucina, 20% de valina e 20%

de isoleucina.

30 dias

prova,

antes da
30 minutos
antes e 7 dias

consecutivos ap6s a

Grupo placebo teve uma reducéo de 24%
da concentragdo de glutamina plasmatica
no final da prova. O grupo que foi
suplementado a reducdo de glutamina
plasmatica foi  evitada, a sintese de IL-

1, IL2, TNF e IFN-y foram aumentadas.

BCAA and immune Bassit et al., 2000

Triatletas

Foi ofertado 6g/dia BCAA'S, 60%
de leucina, 20% de valina e 20%
de isoleucina.

prova.
30 dias antes da
prova, 30 minutos

antes e 7 dias
consecutivos apés a

prova.

A concentrac@o plasmatica de glutamina
apo6s o triatlo foi mantida em relagdo aos
valores basais no grupo suplementado
BCAA’s,

diminuicdo significativa da concentracéo

com o enquanto  houve
de glutamina sérica no grupo placebo

apos o triatlo.
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Branched chain amino Parry-Billinngs et al.,

acids and immune 1992

Maratonistas

Quatro bebidas, contendo 4g de
BCAA diluidos em 100 ml em
cada bebida, totalizando 16g dos

aminoacidos.

A bebida foi oferecida
durante quatro
momentos de uma

maratona de 42,2km.

O grupo suplementacdo aumentou a
concentragdo plasmatica de BCAA e
manteve a de glutamina plasmatica ao
final da maratona. O grupo placebo teve
uma reducédo de 16% na concentragdo de
glutamina plasmatica e 18% de BCAA's.

BCAA and immune Hee Koo et al., 2014

Remadores
de elite

Trés grupos distintos, placebo,
BCAA
50%

isoleucina) e

suplementacéo
3,15g/dia  (20%
leucina, 25%
suplementagdo com
6g/dia.

com

valina,

glutamina

A suplementacéo foi
oferecida 7 dias antes
do teste, 3 vezes ao
dia.

IL-6 e IL-8 ndo apresentaram diferencas
significativas entre 0s grupos e entre as
fases. A IL-15 mostrou diferencas entre as
fases, ndo mostrou

mas diferenca

significativa entre os grupos. A

concentragdo de IL-15 no sangue do
grupo grupo
suplementacdo de BCAA foi diferente no

placebo e do com
fim de exercicio da concentracdo da
recuperacdo, mas ndo teve diferenca
entre os estdgios do grupo que foi
suplementado com a glutamina. No
estagio de recuperacdo o grupo do BCAA
a IL-15 so6 apareceu reduzida no final do

exercicio.

IL-1:interleucina-1; IL-2: interleucina-2; TNF: fator de necrose tumoral; IFN-y: interferon-gama; IL-6: interleucina-6; IL-8:

interleucina-8; IL-15: interleucina-15.
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4.1 EFEITOS DA SUPLEMENTAGAO DE BCAA’'s NOS NIiVEIS SERICOS DE
GLUTAMINA

Com o objetivo de reverter a imunossupressdo em atletas apds grandes
esforcos, ou seja, a diminuicdo da concentracdo da glutamina, tem sido estudadas
algumas alternativas de suplementacdo antes, durante e apds o exercicio. Uma
alternativa testada é a suplementacdo de aminoacidos de cadeia ramificada
(BCAA'’s), devido ao seu importante papel na sintese da glutamina pelos muasculos
esqueléticos (GARCIA JUNIOR; MORTATTI, 1998).

Parry-Billinngs et al. (1992) avaliaram o efeito da suplementacdo com BCAA’s
de quatro bebidas, contendo 4g de BCAA’s diluidos em 100 ml em cada bebida,
totalizando 16g dos aminoacidos. Essa bebida foi oferecida durante quatro
momentos de uma maratona de 42,2km para individuos saudaveis. A
suplementacao fez com que a concentracao plasmatica de BCAA’s aumentasse e a
concentracdo plasmatica da glutamina se mantivesse ao final da maratona. Ja o
grupo placebo teve uma diminuicdo significativa de 16% na concentracdo de
glutamina plasmatica e 18% de BCAA’s.

Bassit et al. (2000) encontrou a eficacia na suplementacdo de BCAA’s na
concentracdo plasmatica de glutamina e consequentemente no fortalecimento do
sistema imune. Os pesquisadores avaliaram o efeito da suplementacdo com BCAA’s
sobre a resposta imune e a concentracdo plasmatica de glutamina de triatletas, os
guais realizaram um triatlo olimpico. Os individuos foram separados em grupo
placebo e grupo suplementado. A suplementagéo foi de 6g/dia de BCAA’s, 60% era
de leucina, 20% de valina e 20% de isoleucina, que foi ingerida 30 dias antes da
competicdo. Uma dose de BCAA’s foi ingerida 30 minutos antes da prova assim
como a mesma dose foi ingerida pela manha durante sete dias apés a prova. Com
isso foi observado que a concentracdo plasmatica de glutamina apos o triatlo foi
mantida em relacdo aos valores basais no grupo suplementado com o BCAA'’s,
enquanto houve diminuicdo significativa da concentracdo de glutamina sérica no

grupo placebo apés o triatlo.
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Em outro estudo realizado por Bassit et al. (2002) foi avaliado o efeito da
suplementagdo de BCAA’s sobre a resposta imunologica de maratonistas que
participaram de uma corrida com um percurso de 30km. O protocolo de
suplementacéao foi idéntico ao protocolo descrito do estudo anterior. Os maratonistas
do grupo placebo apresentaram uma reducao de 24% da concentragéo de glutamina
plasmatica no final da prova, j& nos maratonistas que foram suplementados com
BCAA'’s, essa reducao de glutamina plasmatica foi evitada.

Os resultados obtidos dos estudos encontrados mostram que a suplementacao
de BCAA’s pode ajudar a reverter a diminuicdo da concentragdo de glutamina
plasmatica, pois eles sdo um dos trés aminoacidos que o organismo utiliza para a
sintese de glutamina (BLANCHARD, 2001). Sendo assim essa suplementacao pode
ser uma medida para a prevencéo da queda da imunidade de atletas de endurance,
ja que as células do sistema imunolégico usam a glutamina para a sua producao. A
suplementacdo também evita o desenvolvimento de doencas respiratorias

influenciando diretamente no rendimento do atleta.

4.2 EFEITOS DA SUPLEMENTAGAO DE BCAA's NOS MARCADORES
INFLAMATORIOS E IMUNES

Ainda no estudo de Bassit et al (2000), o grupo que foi suplementado
apresentou uma maior sintese in vitro de interleucina-1 (IL-1), IL-2, fator de necrose
tumoral (TNF) e interferon-gama (IFN-y) a partir de células mononucleares do
sangue periférico estimuladas com mitdgenos em relacdo ao grupo placebo. Além
disso, a suplementacdo de BCAA’s promoveu um aumento na proliferacdo de
linfocitos obtidos do sangue periférico no momento pdés-triatlo comparado com o
grupo placebo. Esse estudo também demonstrou reducéo da incidéncia de sintomas
de infeccdo (34%) nos atletas que foram suplementados com BCAA'’s no periodo de
trinta dias antes e na semana posterior a competicao.

Resultados semelhantes também foram encontrados em outro estudo realizado
por Bassit et al. (2002) com maratonista que participaram de uma prova de 30Km.

Os maratonistas foram divididos em dois grupos, placebo e suplementado. Foi feita

8
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uma suplementacao de 6g/dia de BCAA’s, 60% era de leucina, 20% de valina e 20%
de isoleucina. Essa suplementagéo foi ingerida 30 dias antes da competicdo, 30
minutos antes da prova e a mesma dose foi ingerida pela manha durante sete dias
apos a prova.

Diante dos resultados apontados nos estudos, a suplementacdo de BCAA’s
pode influenciar na recuperacéo dos atletas, pois as citocinas (IL-1, IL2, TNF e FNT-
y) sdo substéncias necessarias para a resposta inflamatéria, favorecendo a
recuperacdo da infeccdo ou da lesdo que podem surgir apés atividades de alta
intensidade. O sistema imune também parece ser melhorado devido ao aumento da
proliferacdo de linfocitos, esse aumento da producéo foi estimulado pelo o aumento
da IL-2 e eles sdo responsaveis por reconhecer especificamente o patégeno invasor,

diminuindo a incidéncia de infecgdes (OLIVEIRA, et al., 2011) .

O processo de proliferacdo dos linfécitos, a producdo de IL-2, a sintese de
anticorpos e a secrecdo de citocinas (IL-1, TNF e FNT- y) sdo dependentes de
glutamina, tendo influéncia direta com a suplementacdo de BCAA’s, pois esses
aminoacidos contribuem para a manutencdo da concentracdo de glutamina
(NEWSHOLME, et al., 1999).

Um estudo realizado pelos autores Hee Koo et al. (2014) teve como obijetivo
comparar da suplementacédo de BCAA com a glutamina em relagcdo com a liberacdo
de citocinas pré-inflamatérias. Foram selecionados cinco atletas remadores de elite
jovens que foram divididos em grupo placebo (PS), grupo com suplementacao de
BCAA (BS) e grupo com suplementacdo de glutamina (GS). A composicdo da
suplementacao do BCAA era de 25% de valina, 50% de leucina e 25% de isoleucina,
totalizando 3,15 g/dia e a de glutamina foi de 6g/dia. Essa suplementacédo foi
oferecida sete dias antes do teste trés vezes ao dia. A amostra de sangue foi
colhida em trés momentos: antes do teste, imediatamente no fim do teste e trinta

minutos depois do término. O teste foi realizado com uma maquina de remo indoor.

IL-6 e IL-8 ndo apresentaram diferencas significativas entre os grupos e
entre as fases. A IL- 15 teve diferencas entre as fases (p < 0,05) ,mas as diferencas
entre os grupos ndo foram significativas. As concentracdes de IL-15 do grupo PS e
do grupo com BS foram diferente no fim de exercicio comparando com as

concentragbes da recuperacao, no grupo GS nao houve diferencga significativa entre

9
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esses estdgios. No estagio de recuperacéo o grupo BS a IL-15 teve uma reducdo no

final do exercicio.

Tabela 3. Concentracdo de citocinas no sangue.

Items Group Resting End of exercise Recovery
P5 21.70+20.46 24 76=+10.58 18.60+1.14
E;_?nﬂ) BS 14.10=6.53 24.02+10.61 1536627
g GS 21.76x£7.63 22124759 16.68+6.00
P5 2530£10.35 34.16+8.08 2916402
E}I;_?nﬂj BS 27.14+8 37 30.76x7.08 24224978
& GS 26.124521 2591+5.09 23824691
) PS 24 26+6.42 42 66124 04* 34 961695
) 5 Fiy W RL . A . 5 T
E ir::ﬂj BS 24 26+6.42 41 98+21 89* 12.06+5.56
s GSs 21.36x7.07 29.60+4 87 28.50+10.63

Mean=SD. PS, Placebo supplementation; BS, BCAA supplementation, GS, Glutamine

supplementation
* p=0.05 vs. resting; T p=<<0.05 vs. end of exercise

*Fonte: KOOL, Ga H. et al., 2014.

A IL-15 é uma citocina relacionada com a funcéo imunitaria e serve para a

producdo de células Natural Killer, que sdo importantes para prevenir infeccoes

virais (NIELSEN, 2007).

As concentracdes dessa citocina observada no grupo PS e no BS tiveram

um aumento como um efeito compensatério em virtude a diminuicdo do nivel de

glutamina. J4 no grupo GS a concentracdo de IL-15 ndo foi aumentada, pois a

funcdo imunoldgica e as defesas inflamatdrias ndo apresentaram diminuicdo (KOO,

et al., 2014).

10
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CONCLUSAO

Os aminoacidos sdo necessarios para a sintese de uma variedade de
proteinas especificas (incluindo citocinas e anticorpos ) e influenciam diretamente no
sistema imune. A suplementacdo de BCAA’s em atletas influencia na manutencéao
da concentracdo da glutamina plasméatica, pois os que foram suplementados
conseguiram manter os niveis de glutamina sérica comparado com o grupo que nao
realizou a suplementacdo, por isso apresenta efeitos benéficos ao sistema
imunolégico de atletas de endurance. Essa manutencdo da glutamina plasmatica
permitiu com que houvesse um aumento da proliferacdo dos linfocitos e aumento da
producédo de IL-1 e 2, TNF e FNT- y, que possivelmente estdo ligados a menor
incidéncia de infeccdes relatadas pelos atletas que foram suplementados. Mas
comparando a suplementacdo de BCAA’s com a de glutamina, o segundo
aminoacido teve um melhor resultado na manutencdo do sistema imunolégico, pois
a concentracdo de glutamina plasmatica foi ainda melhor do que com a
suplementacdo de BCAA’s mantendo uma boa producédo de IL-15. Baseado nesse
resultado a suplementacdo de glutamina poderia ser Gtil para a melhora da funcéo

imune e das defesas inflamatérias apds o exercicio.

Verifica-se também que o tempo e a quantidade da suplementacdo do
aminoacido (BCAA’s) foi o suficiente para obter resultados significativos na
imunidade dos atletas. Existem poucos estudos que abordam a suplementacdo de
BCAA’s no fortalecimento do sistema imunolégico de atletas de endurance e 0s
estudos encontrados sdo antigos e 2 dos 3 pertenciam ao mesmo grupo de
pesquisa, devido a isso € necessario que haja mais estudos, como outros tipos de
treino, bem como diferentes intensidades e duracdo, para conhecer melhor os

beneficios dessa suplementacéo.
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