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INTRODUGAO

A Insulina € um hormdnio secretado pelas células beta pancreaticas que
constituem 70% das células das ilhotas pancreaticas.Trata-se de um horménio que
age em varias células do corpo para acelerar a difusdo facilitada da glicose nas
mesmas e para a conversao de glicose em glicogénio. Além disso, aumenta a
captacdo de aminoacidos e a sintese proteica, acelera a sintese de acidos graxos,
retarda a transformacgédo de glicogénio, de acidos graxos e de aminoacidos em
glicose (TORTORA, 2016).

O termo resisténcia a insulina (RI) seria usado para definir uma resposta
biolégica de alteracdo do metabolismo, com fatores genéticos e ambientais que
causam uma resposta anormal a insulina circulante pelos tecidos periféricos,
levando a modificagdes metabdlicas e hemodinamicas e assim podendo levar a um
quadro de diabetes mellitus tipo 2. (VILA NOVA et. al 2016).

Quando o organismo nao produz a quantidade de insulina necessaria ou
quando o mesmo nao consegue utiliza-la de forma eficiente, o aumento da
concentragcédo de glicose no sangue é o efeito mais comum (hiperglicemia),o qual,
caracterizando o quadro de diabetes mellitus tipo dois, ou ndo insulino dependente,
quando nao controlado, traz complicagdes micro e macrovasculares (OMS, 2008).

O diabetes mellitus tipo dois ocorre com mais frequéncia em adultos com
disturbios metabdlicos (obesidade), com mais de 40 anos, apesar de estar tendo
uma maior prevaléncia em jovens na atualidade, devido aos maus habitos
alimentares, sedentarismo e stress da vida urbana (Sociedade Brasileira de
Diabetes, 2017).

O Diabetes Mellitus tipo 2 € um problema de saude global, responsavel por
cerca de 1,5 milhdes de morte somente em 2012, onde a maioria ocorre quando o
individuo esta em vida produtiva. A OMS estima que até 2030 possa chegar a ser a

72 maior causa de mortes no mundo. Além disso, o custo com a doenca pode
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chegar a 15% do orgamento anual de saude de um pais, no Brasil € gasto mais de
2 mil délares por paciente com custos diretos e indiretos (MALTA et. al 2015)

O Picolinato de Cromo (CrPic) € um composto quimico organico de formula
CrPic3 com baixo peso molecular e ndo téxico quando ingerido em dosagens
baixas. O principal efeito do cromo no organismo esta ligado aos efeitos na
insulina, causando uma melhora da tolerancia a glicose, mais especificamente
relacionada a estimulagédo da absor¢cdo da mesma (ROCHA et.al 2014).

Cromo € um mineral que se destaca devido a sua fungéo de potencializar
os efeitos da insulina. Por aumentar a fluidez da membrana e facilitar a ligagdo da
insulina em seus receptores, ao qual o GTF (auxiliar de transporte da glicose) atua
como um carreador para proteinas celulares com a deficiéncia do mineral.
Recentemente o cromo foi caracterizado como um fator componente do mecanismo
de amplificar a sinalizagdo da célula a insulina (RODRIGUES et.al 2014).

Sendo assim o paciente que apresenta resisténcia a insulina poderia utilizar
da suplementagdo de picolinato de cromo (CrPic3) para uma melhora da
sensibilidade da insulina que nao esta sendo eficaz em seu organismo devido a
atuacdo na funcédo da insulina estar prejudicada. Em casos de obesidade e de
diabetes mellitus, ele poderia contribuir também para uma melhora da composi¢ao
corporal.

Diante do exposto, este estudo teve por objetivo verificar se a
suplementacédo de picolinato de cromo em individuos com resisténcia a insulina
devido diabetes mellitus tipo 2, durante e apds exercicios fisicos, na glicemia pos
prandial e em associagcdo a outras substancias, podendo ser uma alternativa

eficiente de tratamento para o quadro de resisténcia a insulina.
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METODOLOGIA

Desenho do estudo

Tratou-se de um estudo de revisao de literatura

Metodologia

Foram utilizados artigos cientificos, livros, publicacbes técnico-cientificas e
documentos legais, foram incluidos documentos sobre, mecanismo de acédo do
picolinato de cromo, suplementacdo do mesmo em humanos, animais e in vitro e
associagao de DM2 e obesidade, entre os anos de 2008 a 2019, publicados em
inglés e portugués.

Pesquisa foi feita através dos descritores picolinato de cromo, chromium
picolinate, insulin resistence e diabetes mellitus type 2, base de dados utilizadas
SCIELO, PUBMED, EBSCO.

Analise de dados

Foram analisados artigos a partir do titulo e resumo, aqueles que néo se
adequaram ao tema, nao foram selecionados. Foram desconsiderados artigos onde
o foco for DM1 (diabetes mellitus tipo 1), doengas cardiovasculares, dislipidemias e
fisiologia animal, por fim foram utilizados 19 artigos.

Em seguida, empreendeu-se uma leitura minuciosa e critica dos manuscritos
para identificagdo dos nucleos de sentido de cada texto e posterior agrupamento de

subtemas que sintetizem as producdes.
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REVISAO DA LITERATURA

A Insulina é um horménio anabdlico, liberado pelas células beta
pancreaticas, que participa de processos como o metabolismo da glicose, proteinas,
lipidios, crescimento e diferenciagdo das células. Porém, a principal funcdo da
insulina no metabolismo de glicose € a captacdo de mesma no tecido muscular e
adiposo, ativando a translocagao do GLUT4 para a superficie da célula atuando na
difusdo facilitada de varias células do organismo fazendo com que a glicose entre
mais facilmente dentro das mesmas (MATOS, 2016; TORTORA, 2016).

O principal mecanismo de regulagdo da insulina € por meio do feedback
negativo, no qual ocorre a diminuicdo e o aumento da glicemia; a insulina age no
momento em que a glicose se eleva, o feedback negativo estimula as células beta
pancreaticas a secretar insulina, o horménio vai para a corrente sanguinea e vai
para varias células acelerando a difusao facilitada da glicose nas mesmas e assim
diminuindo a glicemia no sangue (TORTORA, 2016).

Além disso a insulina age no aumento da glicogénese (transformar a glicose
em glicogénio), aumenta a captacdo de aminoacidos, aumenta a sintese protéica,
diminui a conversédo de glicogénio em glicose e diminui a formacdo de glicose a
partir do acido lactico. Os hormdnios pancreaticos também sao regulados através de
outros hormdnios como o GH (horménio do crescimento) e o ACTH (horménio
adrenocorticotréfico) que atuam elevando a glicose sanguinea (TORTORA 2016).

Existem varios nutrientes que auxiliam no ac¢ao da insulina, com destaque
especial ao Cromo. Este mineral tem uma importante fungdo no metabolismo de
carboidratos, além de sua participagdo no metabolismo de lipideos, atuando
juntamente com a insulina para uma melhora na toleréncia a glicose. No espago
intracelular, o cromo se liga a apocromodulina (substancia ligadora de cromo)
tornando-a ativa, se transforma em cromodulina, essa substancia se liga aos
receptores de insulina completando sua ativagao e amplificando seu sinal (PAIVA,
2015).
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Esse é um mineral encontrado nas valéncias de -2 a +6, sendo mais
encontrado nos alimentos na valéncia de 3+, entre suas fontes alimentares
destacam-se oleaginosas, aspargos, cerveja, ameixa, cogumelo, carnes, cereais
integrais, visceras, vegetais e leguminosas. Esse mineral tem uma necessidade
estimada entre 50 e 200 mg/dia, apesar de ser um elemento essencial ndo ha uma
necessidade diaria recomendada estabelecida porém publicacdes recentes
demonstram uma DRI (ingestdes dietéticas de referéncia) uma ingestdo adequada
de 25 e 35 mg/dia para mulheres e homens adultos (GOMES; ROGERO;
TIRAPEGUI, 2005).

Assim, torna-se indispensavel no metabolismo de glicose devido ao
funcionamento do mesmo como um cofator da insulina, aumentando o efeito no
transporte de glicose para o meio intra-celular. O cromo ndo tem uma quantidade
diaria estabelecida mas sabe-se que a falta do mesmo no organismo pode causar
sintomas semelhantes aos da diabetes mellitus e que a quantidade em criangas
deveria ser maior do que em adultos (DOUGLAS, 2006).

Estudos ao longo dos anos demonstram a utilizagado da suplementagdo com
o picolinato de cromo como uma boa estratégia coadjuvante no tratamento de
diabetes mellitus tipo 2 e como uma prevengao do desenvolvimento da mesma, em
individuos com intolerancia a glicose, pelos habitos alimentares ruins e falta de
atividade fisica.

Segundo Sala et al. (2017) ao avaliar o efeito da suplementagcdo do
picolinato de cromo no controle da compulsao alimentar em 28 individuos separados
em 3 grupo (I - Grupo Controle; lI- Grupo com dose moderada de 600 mcg/dia e IlI-
grupo de dose alta de 1000 mcg/dia), observou que o grupo com dose moderada
teve um aumento de 9,5% da glicemia e o grupo com dose alta teve um aumento de
32,9%, além disso teve um aumento da sensibilidade a insulina em 13,6% enquanto
0 grupo com dose alta teve uma diminuicdo de 24,1%. Mostrando que a dose

moderada seria mais eficiente no controle da glicemia.

Em outro estudo, segundo Amooee et al.(2013) ao realizar um estudo com

um grupo de 92 mulheres de 18 a 38 anos portadoras de sindrome do ovario
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policistico, observou ao dividi-las em 2 grupos, sendo 1 utilizando 1500mg/dia de
metformina e o outro com suplementacao de 200 mcg de Picolinato de Cromo, que o
grupo que utilizou o cromo teve uma queda significativa da glicemia rapida e dos
niveis de insulina sérica levando a uma maior sensibilidade a insulina.

Em estudo mais recente, Nobre et al. (2019) com o objetivo de obter a
relacdo da perda de peso em mulheres com sobrepeso e obesas praticantes
regulares de treinamento de resisténcia e a suplementagdo com o CrPic, foram
selecionadas 30 mulheres, divididas em 2 grupos, experimental e placebo, onde
receberam 2 capsulas/dia de substancia inerte e com 400mcg (200mcg cada)
respectivamente, sendo 1 apds o desjejum e 1 apds o jantar, habitos alimentares
normais e treinamento fisico padronizado,para peso, IMC, circunferéncia de cintura e
quadril e RCQ (relagdo cintura-quadril) o grupo suplementado obteve reducgdes
estatisticamente significativas apdés o programa de treinamento, em relacdo a
gordura corporal ambos o0s grupos apresentaram redugbes estatisticamente
significativas.

Visando avaliar a glicemia durante exercicio aerébico em homens Fernandes
et. al (2008) selecionou 13 participantes entre 18-35 anos, eutréficos, sem uso de
hipoglicemiantes e com glicemia capilar 70-110 mg/dL. Foram divididos em 2 grupos
(G1) suplementado com 1 capsula de 200mcg de CrPic e (G2) 1 capsula vazia,
observou-se que no grupo G2 apresentou glicemia de jejum mais elevada com
queda apos 50 minutos, pico aos 60 minutos e elevagao aos 85 minutos, ja o grupo
G1 apesar da glicemia de jejum menor, teve um aumento até os 60 minutos onde
teve seu pico, aos 70-85 minutos reduziu enquanto G2 estava aumentando.

Com objetivo de investigar a agado do CrPic sobre a glicemia plasmatica em
individuos em repouso e durante exercicio Jerdbnimo et al (2018) selecionou 17
participantes entre 17 e 30 anos, saudaveis. Foram divididos em 4 grupos que
ingeriram 1 bebida contendo 200ml e 1g/kg de maltodextrina, M (somente a bebida),
MEXx (Bebida + exercicio), MCr (bebida + 70mcg de CrPic), MCrEx (bebida + 70mcg

de PicCr + exercicio), e observou que o grupo MCro obteve uma glicose plasmatica
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4,87% menor e MCrPicEx um resultado 8,03% menor, além de ambos os grupos
suplementados terem um pico de glicemia menor que 0s grupos nao suplementados.

Em outro estudo Ostman et. al (2017) verificou que a associa¢ao de CrPic
com 5 aminodacidos (leucina, isoleucina, valina, lisina e treonina), obteve uma
melhora significativa no controle da glicemia pds prandial, tornando a resposta da
insulina mais efetiva a uma refeicdo de alto indice glicémico e evitando episddios
oscilatérios de glicemia, do que com a utilizacdo CrPic (Picolinato de Cromo)
sozinho.

Num estudo realizado em ratos Huang et. al (2014) descobriu que a ingestao
alimentar e o ganho de peso demonstraram melhoras apdés a administracdo de
Picolinato de Cromo, devido a sua influéncia na insulina, péde concluir que o cromo
pode recuperar a fungdo das células beta pancreaticas e a microangiopatia (morte
de neurdnios devido a ma circulagdo de nutrientes e oxigénio) em ratos, porém n&o
se pode afirmar qual teve maior influéncia sobre a glicemia.

Num outro estudo Al-Bashri (2017) demonstrou que uma associacao de
resveratrol (polifenol encontrado principalmente nas sementes de uva) e o Picolinato
de cromo, tem um potencial controle sobre a glicemia, atenuando a hiperglicemia
induzida por estresse oxidativo em decorréncia de alteragdes no mecanismo de
defesa antioxidante, essas duas substancias podem ser utilizadas como uma
estratégia ou coadjuvante no tratamento de diabetes mellitus tipo 2.

E em outro estudo Dou (2016) descobriu que a combinagdo de cromo e
magnésio, melhorou a resisténcia a insulina de forma mais eficiente do que
utilizados separadamente, provavelmente devido a expressdao do glut4 da célula
gsk3/3, sugerindo potencial terapéutico de ambos os minerais combinados na
suplementacdo, em individuos insulino resistentes.

Em um outro estudo Dallago et. al (2015) pode observar que em cordeiros,
uma dosagem do CrPic de 12 mg por quilo de sal utilizado na alimentagdo dos
mesmos, durante 84 dias, 1 animal suplementado com 500mg de CrPic e teve como
resultado lesdo hepatica acentuada com vacuolizagdo do parénquima na regiao

periportal e cordeiros suplementados com 375mg de CrPic apresentaram figado com
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regides difusas e infiltrado linfocitario, mas sem sinais de danos hepatobiliar, ja os
animais suplementados com 250mg de CrPic ndo apresentaram problemas.

Com base nos estudos e na analise dos mesmos, pode-se perceber que o
Picolinato de Cromo tem importante fungdo no organismo humano, tanto no
metabolismo energético (glicose) e de &acidos graxos, quanto em fungbes de
regulacdo de pessoas com descompensagdes metabdlicas, pdérem existe a
possibilidade de um n&o sucesso ou nao ter o efeito esperado em determinadas
pessoas devido ao mecanismo de acdao do cromo, particularidade de cada um e a
heterogeneidade dos artigos expostos.

Nota-se que a participacado do profissional da area de nutricao é fundamental
para o alcance da correta dosagem do mesmo através da dieta, pérem tendo em
vista que a dosagem que o nutricionista pode passar ao paciente, existe uma grande
probabilidade de n&o obter os efeitos demonstrados pelos estudos, as dosagens que
obtiveram o efeito esperado estdo entre 200 e 600mcg sendo assim, s6 poderiam
ser receitadas por um médico, dosagens acima das especificadas podem nao trazer

resultados e até mesmo podendo levar a danos hepaticos.
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CONSIDERAGOES FINAIS

O presente estudo teve como objetivo geral “analisar os mecanismos
reguladores do CrPic sobre o metabolismo de glicose em pacientes com resisténcia
a insulina”, foram estabelecidos 3 objetivos especificos sendo eles 1) apresentar a
relagdo do cromo com o processo de captagdo de glicose, 2) investigar se a
suplementacao de de CrPic seria uma alternativa do tratamento de pacientes com
diabetes mellitus tipo 2 e 3) identificar se a utilizagdo de CrPic causa alteragdes na
massa corporal.

Segundo estudos, o cromo tem uma importante fungao fisioldgica, devido ao
seu mecanismo de agdo no metabolismo de glicose e deve ser consumido em dose
diaria adequada e grande parte dos estudos contidos nessa pesquisa demonstram
que a dose efetiva de CrPic seria de 200 a 600mcg por dia.

Foi demonstrado que a dose moderada de CrPic (600 mcg/dia) teve uma
maior resposta sistémica a suplementacao para individuos com compulsao alimentar
e mesmo resultado pode ser observado no estudo realizado com mulheres
portadoras de sindrome de ovarios policisticos.

Em 4 estudos contidos nessa pesquisa, a associacdo do CrPic com
aminoacidos, outros metais como magnésio, polifenol encontrado nas sementes de
uva (resveratrol) e até mesmo com a propria glicose através da maltodextrina,
tiveram resultados igualmente satisfatérios ou melhores que a utilizagdo do Cromo
somente.

A suplementacdo de CrPic nédo teve efeitos significativos na reducdo de
massa corporal quando utilizado em mulheres com sobrepeso e obesidade que
praticam atividade fisica, mas tanto em mulheres quanto em homens pode-se
observar a reducgao da glicemia durante a pratica e ao longo dos estudos.

Por fim, pudemos observar que dosagens muito altas de CrPic na racéo de
cordeiros pode causar infiltrados linfocitarios e até mesmo danos histologicos

avancados no figado do animal.

10



==> '
UmiCEUB 5@

Caning Unhwamiang de Brasiia CEUB

Os resultados contidos nesse estudo demonstram que o Picolinato de Cromo
pode ser uma alternativa de auxilio no tratamento de pacientes com resisténcia a
insulina e diabetes mellitus tipo dois porém para afirmar com certeza, devem ser
realizados mais estudos sobre o mecanismo do cromo e quantidade correta de
utilizagao para evitar efeitos adversos.

Assim, conclui-se que o CrPic pode ser aplicado como uma terapia de auxilio
no tratamento de pacientes com resisténcia a insulina porém com controle de
dosagem correta e deve ser coerente com a quantidade de Cromo contida na dieta

portanto € fundamental o acompanhamento com um profissional da area de nutrigéo.

11
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