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ATIVIDADE FÍSICA, SUPLEMENTAÇÃO NUTRICIONAL DE AMINOÁCIDOS 
E RESISTÊNCIA PERIFÉRICA À INSULINA

LANCHA JUNIOR, Antonio Herbert'

RESUMO

O consumo de suplementos nutricionais voltados a praticantes de atividade física se eleva 
continuamente. Dentre os suplementos, os mais comercializados são os aminoácidos. A eficiência destes no 
aumento do desempenho é ainda questionada. Dentre os aminoácidos testados, indubitavelmente, os de 
cadeia ramificada (leucina, isoleucina e valina) foram os mais explorados. Estes, juntamente com asparatato 
e asparagina formam o conjunto de aminoácidos metabolizados no músculo esquelético. Durante o exercício 
físico prolongado, o consumo de aminoácidos pelo músculo se eleva proporcionalmente pela duração do 
esforço. Recentemente, apresentamos que a suplementação de aspartato e asparagina promovem: aumento da 
resistência ao esforço, aumento do consumo de lipídeos e aumento no conteúdo de glicogênio e 
consequentemente, resistência periférica à insulina. A resistência periférica à insulina pode ser modulada 
pelo exercício físico por aumentar a capacidade de transporte de glicose pelo músculo independente da ação 
hormonal. O presente artigo, enfoca o possível efeito da suplementação de aminoácidos (aspartato, 
asparagina, leucina, isoleucina e valina) sobre a capacidade de transporte de glicose no músculo bem como o 
efeito do exercício físico sobre o metabolismo dos aminoácidos. A relevância do tema em questão se dá pelos 
possíveis efeitos ergogênicos propostos pelos aminoácidos e a provável ação periférica dos mesmos no 
metabolismo da glicose.

UNITERMOS: Exercício; Suplementação de aminoácidos; Resistência periférica à insulina.

INTRODUÇÃO

Tipos de exercício físico e demanda energética

Durante a atividade física, as fontes energéticas utilizadas variam de acordo com a intensidade 
e a duração do esforço. Nos momentos iniciais do exercício, ocorre predominância das fontes energéticas 
primárias ATP e CP. Com o prosseguimento da atividade, o aumento das concentrações de ADP, estimula a 
atividade da enzima fosfofrutoquinase, aumentando o lise do glicogênio muscular (Newsholme & Leech,
1988). Assim, a degradação dos carboidratos, passa a responder com maior suprimento energético (Hultman, 
1967) podendo este gerar dois ou três moles de ATP quando utiliza glicose circulante ou glicogênio celular, 
respectivamente, degradando-o até piruvato. Este piruvato pode ser transportado ao interior mitocôndrial por 
sistema de transporte ativo, ou seja dependente das concentrações citoplasmáticas de ATP. No interior 
mitocôndrial, pode então ser convertido em acetil CoA, pela ação da piruvato desidrogenase, dando início ao 
processo oxidativo final da glicólise.

Como descrito anteriormente, a degradação da glicose ou glicogênio a piruvato não se 
apresenta como forma eficiente na produção de grande quantidade de energia (ATP). Na fosforilação
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proteína/Kg de peso por dia (250% Recommended Dietary Allowance - RDA). Porém, em pelo menos um 
dos cinco atletas que apresentaram balanço nitrogenado negativo, a causa pode ter sido ingestão energetica 
baixa. Torum, Scrimshaw & Young (1977) administraram por seis semanas para cinco atletas de força 10 /o 
do RDA. Nesse mesmo estudo outros dois atletas continuaram treinando por mais seis semanas com ingestão 
dobrada de proteína (200% do RDA). O resultado disto foi o aumento da massa muscular destes últimos. 
Dados recentes demonstram que a ingestão de 0,9 g de proteína/Kg de peso por dia (112% do RDA) com 
ingestão energética adequada em praticantes de levantamento de peso, promove balanço nitrogenado positivo 
(Tornopolsky, MacDougall & Atkinson, 1988). Este fato demonstra que, em diversos esportes, o peso 
corporal representa a classificação do indivíduo em categorias. Como os atletas apresentam-se dentro do 
grupo populacional como os que constantemente trabalham no limite de seus esforços, é possível que ocorra 
grande ingestão proteínica, pelos fatores já descritos e, concomitantemente, baixa ingestão calórica. Como 
discutido anteriormente, o custo metabólico elevado das proteínas, promove maior demanda energética. 
Assim, ao consumir proteína em concentrações acima do necessário, teremos maior necessidade calórica, 
dando a falsa resposta de maior necessidade energética e consequentemente de proteína (Lemon & Proctor, 
1991). De fato, a ingestão proteínica e o desenvolvimento de massa muscular é assunto ainda obscuro para 
pesquisadores e atletas. As informações a respeito do ganho de massa muscular quando da ingestão elevada 
de proteínas em diversas proporções aumentam as dúvidas a respeito. Estudos como os de Frontera, 
Meredith, O’Reilly, Knuttgen & Evans (1988), trabalhando com tomografla computadorizada, 
demonstraram aumento de massa muscular da coxa, quando se suplementava a alimentação de levantadores 
de peso com 0,33 g de proteína/Kg de peso por dia. Entretanto, não foi encontrado aumento de força em 
relação aos indivíduos apenas treinados, não suplementados.

Relação aminoácidos & exercício físico

Atualmente, a utilização de aminoácidos vem se difundindo largamente entre os praticantes de 
atividades motoras. Hood & Terjung (1990) salientam em sua revisão o papel dos aminoácidos ramificados 
(leucina, isoleucina e valina), glutamina, alanina e aspartato no metabolismo durante o exercício. 
Sabidamente, a oxidação da leucina ocorre de forma acentuada nos indivíduos treinados (Wolfe, 
Goodenough, Wolfe, Loyle & Nadei, 1982). A contribuição da oxidação dos aminoácidos ramificados para o 
fornecimento de energia pode variar de um até 20% do total desta (Goodman, 1988). Entretanto, em 
diabéticos, ocorre aumento nas concentrações plasmáticas de leucina de três vezes (Hutson & Harper, 1981). 
Um único período de exercício, promove aumento nas concentrações de leucina circulante, o que nos faz 
supor que a contribuição deste aminoácido no fornecimento de energia possa estar, proporcionalmente, 
aumentado (Hood & Terjung, 1987). Entretanto, estudos “in situ” demonstram que não ocorre alteração na 
capacidade de oxidação da leucina em músculos de animais treinados comparados aos sedentários, sugerindo 
que outros tecidos, como o fígado, possam estar envolvidos na utilização da leucina no fornecimento de 
energia (Hood & Terjung, 1987).

A leucina, assim como a isoleucina e valina, atuam no ciclo da alanina glicose (Newsholme & 
Leech, 1988). Esta via de produção de glicose, tem sua origem no tecido muscular que, durante a atividade 
física quebra a glicose gerando piruvato. Os aminoácidos ramificados, presentes no tecido muscular são 
desaminados pela alanina aminotransferase, transferindo seu radical amínico para o piruvato formando a 
alanina (Newsholme & Leech, 1988). A atividade da alanina aminotransferase encontra-se elevada (cerca de 
três vezes) no tecido muscular de ratos treinados, comparada ao dos sedentários (Miller, Bryce & Conlee,
1984). A alanina gerada no tecido muscular vai ao tecido hepático onde, é convertida a piruvato e uréia. A 
uréia é então filtrada pelos rins e excretada na urina. O piruvato, por sua vez, é convertido a oxaloacetato 
(pela piruvato carboxilase), sendo posteriormente convertido a fosfoenolpiruvato (pela fosfoenolpiruvato 
carboxiquinase) formando glicose (Newsholme & Leech, 1988). Assim, é possível manter as concentrações 
glicêmicas durante o exercício prolongado pela metabolizacão dos aminoácidos (Hood & Terjung, 1990).

Outro aminoácido, que tem como principal origem o tecido muscular é a glutamina 
(Ruderman, 1975). A partir de sua síntese, onde o glutamato incorpora a amônia vindo da leucina 
(Newsholme & Leech, 1988), a glutamina segue para os tecidos, onde é reconvertida a glutamato, seguindo 
pelo ciclo de Krebs, como fonte de carbonos à esse (Hanson & Parsons, 1980). A síntese de alanina e 
glutamina é apontado por Babij, Matthews & Rennie (1983), como forma de remoção de grupos amínicos do 
tecido muscular.
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O aspartato, que no tecido muscular sofre a ação da aspartato aminotransferase, atua como 
precursor de oxaloacetato no ciclo de Krebs (Newsholme & Leech, 1988). A utilização de aspartato, 
asparagina (precursores de oxaloacetato no ciclo de Krebs) e carnitina, demonstraram aumentar o tempo de 
resistência ao esforço moderado em ratos, poupando o glicogênio muscular e aumentando as concentrações 
plasmáticas de AGL (Lancha Junior, 1991). Assim, vê-se que os aminoácidos estão intimamente 
relacionados com a atividade motora, porém, as conseqüências da utilização crônica destes são ainda 
desconhecidas. Lancha Junior (1991) cita o envolvimento dos aminoácidos no ciclo das purinas- 
nucleotídeos, aumentando a produção de RNA, o que poderia ter conseqüências imprevisíveis na modulação 
e/ou modificação dos processos de síntese proteínica. A síntese proteínica modificada, poderia resultar em 
estruturas e/ou células modificadas, fora do padrão fisiológico.

Uma das respostas provocadas pela suplementação de aminoácidos publicadas recentemente, 
está no envolvimento dos aminoácidos aspartato e asparagina com o aumento do glicogênio muscular e 
tolerância ao esforço físico prolongado (Lancha Junior, 1991). Entretanto, a suplementação desses mesmos 
aminoácidos podem induzir processos de aumento da resistência periférica à insulina (Lancha Junior, Han, 
Hansen & Holloszy, 1995).

Duas são as hipóteses para justificar a diminuição da captação de glicose em fatias de 
músculos de animais suplementados incubadas com insulina: a primeira seria o aumento da síntese de 
glutamina pelo músculo. A ocorrência crônica desse fato, faria com que, essa glutamina, voltasse a ser 
consumida pela própria célula muscular, resultando na síntese de glutamato e NH3. A amônia (NH3) por sua 
vez, reagiria com a glicose-ófosfato que estaria em concentrações elevadas pelo aumento do conteúdo de 
glicogênio muscular, gerando glicosamina. A glicosamina, por sua vez, diminuiria a sensibilidade dos 
receptores insulínicos, o que provocaria redução da captação de glicose pelas células musculares, e a segunda 
hipótese seria a possível ação dos aminoácidos, promovendo aumento da secreção de insulina pelas ilhotas 
pancreáticas o que, cronicamente, promoveria o mecanismo de “Down Regulation” do receptor de insulina.

Estas hipóteses sendo verdadeiras, fariam com que mecanismos de translocação de 
transportadores de glicose (Glut4) independente da insulina, como a contração muscular e a hipóxia, tenham 
respostas semelhantes nos animais suplementados e controle. Recentemente, verificamos a resposta no 
transporte de glicose em fatias de músculo sóleos incubados em hipóxia e posteriormente recuperados a 
atmosfera de 95% 0 2 5% C 02. Os resultados (dados ainda não publicados) demonstram que os animais 
suplementados apresentam a mesma resposta no transporte de glicose apresentado pelo grupo controle, o que 
reforça a hipótese de modificações no receptor de insulina.

O EFEITO DO EXERCÍCIO FÍSICO SOBRE O TRANSPORTE DE GLICOSE NO MÚSCULO 
ESQUELÉTICO

Em 1989, Cartee, Young, Sleeper, Zierath, Wallberg-Henriksson & Holloszy, demonstraram 
que uma única sessão de atividade física, promove aumento na capacidade de transporte de glicose no 
músculo. Essa capacidade está elevada imediatamente após o exercício, porém, este fato, retorna as 
condições normais após aproximadamente três horas. Entretanto, o dado mais interessante está na 
sensibilidade à insulina que permanece elevada até um dia após o exercício. Este fato, talvez, explique o 
mecanismo de supercoinpensação de glicogênio ocorrido após o treinamento físico (Cartee et alii, 1989).

O treinamento físico, eleva a concentração total de Glut4 no músculo elevando a capacidade de 
transporte de glicose (Rodnick, Henriksen, James & Holloszy, 1992). O mesmo efeito é observado com uma 
única sessão de exercício agudo, que promove além disso, aumento RNAm do Glut4 no músculo esquelético 
(Ren, Semekovich, Gulve, Gao & Holloszy, 1994). Assim, o exercício físico agudo e crônico, promovem 
respostas adaptativas que elevam a capacidade de transporte de glicose no músculo esquelético.

Os efeitos de diferentes intensidades de exercícios, foi verificada por Hughes, Fiatarone & 
Fielding (1993) que demonstraram ser os exercícios de 50% ou 75% de intensidade máxima efetivos no 
aumento do transportador de glicose Glut4 no músculo vasto lateral, em homens e mulheres indistintamente, 
sem alteração na fração de gordura corporal. Consequentemente, a sensibilidade à insulina foi melhorada em 
ambas as condições.
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AMINOÁCIDOS E TRANSPORTE DE GLICOSE

O modelo proposto para explicar a possível ação moduladora dos aminoácidos sobre os 
receptores de insulina, foram descritos em 1989 (FIGURA 2). Esse modelo consistia na incubação de 
adipócitos com solução contendo 15 aminoácidos (Dubelcco’s modified Eaglea’s), onde foi encontrado 60% 
de redução no transporte e glicose na concentração máxima de insulina (Traxinger & Marshall, 1989).

Glicose

FIGURA 1 - Transporte da glicose modulada pela contração muscular: 1) contração muscular;
2) translocação dos Glut4 induzida pela contração; 3) transporte da glicose; 4) 
síntese de glicogênio; 5) glicólise.
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FIGURA 2 - Glicosilação do receptor de insulina: 1) síntese da glicosamina a partir da 
amônia e glicose 6 fosfato; 2) glicosilação dos receptores de insulina; 3)
Eventos pós receptores de insulina não efetivos na translocação dos Glut4; 4)
redução do transporte de glicose para o interior da célula.

Deste estudo apontando redução da sensibilidade nas células adiposas, o aminoácido mais 
potente para esse efeito foi a glutamina, que tem sua síntese no músculo esquelético a partir de 
intermediários do ciclo de Krebs e aminoácidos de cadeia ramificada (leucina, isoleucina e valina) 
(Nevvsholme & Leech, 1988).

Os mecanismos levantados por Traxinger & Marshall (1989), seriam posteriomente apontados 
como a possível geração de glicosamina que glicosaria o receptor de insulina diminuindo sua sensibilidade. 
Esse fenômeno, modularia então a cascata de eventos pós-receptor de insulina, impedindo a translocação dos 
Glut4, promovendo a resistência periférica a insulina (FIGURA 2) (Robinson, Sens & Buse, 1993; Traxinger 
& Marshall, 1989 ).

A maioria desses estudos, foram realizados em células adiposas que, não apresentam a mesma 
capacidade de modulação do transporte de glicose como a muscular. Já os resultados obtidos por Robinson et 
alii (1993) foram desenvolvidos em músculos de ratos em condições de repouso.

Esta situação pode então, ser modificada a partir da contração muscular, promotora da 
translocação dos Glut4 sem a ação da insulina. Sabendo que os músculos representam até 40% do peso
corporal e o tecido adiposo por volta de 25%, a reversibilidade desta capacidade de transporte de glicose no
músculo é indubitavelmente mais relevante para o organismo que a resistência gerada pelas células adiposas, 
no tocante a respostas fisiológicas.

O efeito da atividade física para a modulação da capacidade de transporte de glicose pode ser 
entendido como estratégia bastante potente. Isto se dá, pois os eventos moduladores deste transporte, quando 
da glicosilação dos receptores de insulina (FIGURA 2), ocorrem nesse sítio de ligação hormonal. Assim a 
contração muscular que promove a translocação dos transportadores de glicose (Glut4) (FIGURA 1), age 
com um mecanismo tipo “bypass” nos receptores de insulina, agindo diretamente sobre os Glut4.

Como conclusão, podemos evidenciar que os efeitos positivos resultantes da suplementação 
nutricional de aminoácidos, estão intimamente ligados a processos patológicos gerados pelos mesmos. A
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suplem entação desses nutrientes traz o seguinte questionamento: seria a atividade física a responsável por 
gerar m aior necessidade de determinados aminoácidos no organismo ou a suplem entação apresenta efeito 
ergogênico? A resposta à esta indagação será responsável por estabelecer m aior necessidade de consum o de 
certos am inoácidos por praticantes de atividade física ou, classificá-los como ergogênicos como outras tantas 
substâncias já  conhecidas.
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ABSTRACT

PHYSICAL EXERCISE, AMINO ACIDS SUPPLEMENTATION AND INSULIN RESISTAN CE

The nutritional supplements consumed by physically active people are rising continuosly. The 
most consum ed supplem ents are the amino acids. Yet their efficiency to improve perform ance is not well 
established. The branched-chain amino acids (leucine, isoleucine and valine) are the group most consumed 
and tested. Those am ino acids together with aspartate and asparagine are the group o f am ino acids 
consum ed by the muscle during in a duration related pattern exercise. Recently, we had published results 
showing that aspartate and asparagine increase the time to exaustion, increase the free faty acids consumed 
by the muscle by trained rats and also increase the insulin resistance in sedentary rats. Insulin resistance can 
be reverted by exercise due to translocation of glucose (Glut 4) to the muscle cell m em brane by muscle 
contraction. The antagonism  between the ergogenic effect and the insulin resistance classifie those amino 
acids as a form of nutrient that is required by physically active people or else, be considered ergogenic

UNITERM S: Exercise; Amino acids supplementation; Insulin resistance.
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