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EFEITO DA SUPLEMENTAGAO ANTIOXIDANTE SOBRE O ESTRESSE OXIDATIVO INDUZIDO
PELO EXERCICIO - REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

Objetivo: O objetivo desta revisdo é analisar
criticamente os estudos sobre o efeito da
suplementagdo e/ou alimentacdo antioxidante
sobre o estresse oxidativo induzido pelo
exercicio. Revisdo da Literatura: Foram
selecionados trabalhos de 1992 a 2010,
totalizando 48 artigos (43 internacionais, 05
nacionais). A revisao sistematica demonstrou
gue poucos sdo os estudos que apresentam
resultados positivos com a suplementacdo
antioxidante sobre o0 estresse oxidativo
induzido pelo exercicio. O uso inadequado de
suplementos antioxidantes pode impedir
adaptacdes necessérias e benéficas do
exercicio e interferir na hormese. Concluséo:
O exercicio fisico pode levar ao estresse
oxidativo, porém o wuso demasiado de
suplementos  antioxidantes para tentar
controla-lo pode interferir em adaptacbes e
nao ser necessario. Assim estudos a longo
prazo sobre a real necessidade de
antioxidantes adicionais a praticantes de
exercicio fisicos se fazem necessarios e de
extrema relevancia, tentando estabelecer
pardmetros de utlizacdo de suplementos e
padrdes de protocolos.
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ABSTRACT

Effects of antioxidative suplementation on
oxidative stress in endurance and resistance
exercise — systematic review

Objective: The objective of this review is to
critically analyze the studies on the effect of
supplementation and / or antioxidant diet on
oxidative stress induced by exercise. Literature
Review: Selected works from 1992 to 2010,
totaling 48 articles (43 international, 05
national). The systematic review demonstrated
that there are few studies showing positive
results with antioxidant supplementation on
oxidative stress induced by exercise. Improper
use of antioxidant supplements can prevent
necessary adaptations and beneficial exercise
and interfere with hormesis. Conclusion:
Physical exercise can lead to oxidative stress,
but the overuse of antioxidant supplements to
try to control it may interfere with adaptations
and not necessary. Thus long-term studies on
the actual need additional antioxidants to
practitioners of physical exercise are
necessary and extremely important, trying to
establish parameters for the use of
supplements and protocol standards.
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INTRODUCAO

Exercicios fisicos extenuantes, devido
ao elevado consumo de oxigénio ou por varias
outras vias, geram um aumento na producéo
de espécies reativas de oxigénio (EROs) e
radicais livres (Neubauer e colaboradores,
2010; Ji e colaboradores, 2004; Gomez-
Cabrera e colaboradores, 2005; Morillas-Ruiz
e colaboradores, 20053; Minato e
colaboradores, 2003; Williams e
colaboradores, 2006), consequentemente
levando ao estresse oxidativo (Shneider e
colaboradores, 2009; Vicent, Morgan e Vicent,
2004; Vider e colaboradores, 2001), o qual é
caracterizado por causar danos em
biomembranas (Jr., Oliveira e Pereira, 2005;
Wiswedel e colaboradores, 2004) além de
varios efeitos nocivos a saude (Aguildo e
colaboradores, 2005).

Para tentar conter o0 estresse
oxidativo, muitos atletas fazem uso de
suplementos antioxidantes (Urso e Clarkson,
2003), principalmente das vitaminas A, C e E,
além de selénio, polifendis e outros (Margaritis
e colaboradores, 2003; Rebelatto e
colaboradores, 2008; Ristow e colaboradores,
2009; McAnulty e colaboradores, 2004).
Todavia ainda ndo esta claro se o exercicio
extenuante aumenta as nhecessidades de
antioxidantes na dieta (Morillas-Ruiz e
colaboradores, 2005b). Além disso, a
suplementagdo com antioxidantes pode
bloguear sinaliza¢cdes que geram adaptacdes
(Gomez-Cabrera e colaboradores, 2008;
Sachdev e Davies, 2008; Reid, 2001) e
impedir efeitos benéficos da hormese
(Mattson, 2008).

O objetivo desta revisdo € analisar
criticamente os estudos sobre o efeito da
suplementacdo e/ou alimentacdo antioxidante
sobre o estresse oxidativo induzido pelo
exercicio.

MATERIAIS E METODOS

A revisao sistematica foi realizada nas
bases de dados Scirus (www.scirus.com),
Highwire (www.highwire.stanford.edu),
PubMed (www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed),
Scielo (www.scielo.gov), Bireme
(www.bireme.com) e Biblioteca Digital
Brasileira de Teses e Dissertacdes
(www.bdtd.ibict.br) concluida em fevereiro de
2011, utilizando os termos de busca estresse

oxidativo, suplementos/ alimentos
antioxidantes, radicais livres e exercicio fisico.
Foram selecionados trabalhos de 1992
a 2010, sendo 48 artigos originais (43
internacionais e 05 nacionais) apds o0s
seguintes critérios de Inclusdo: estudos
realizados com humanos; avaliacdo do efeito
antioxidante de algum alimento e/ou
suplemento sobre marcadores de estresse
oxidativo; realizacdo de exercicio fisico por
pelo menos um dos grupos de cada estudo.

REVISAO DE LITERATURA
Exercicios Fisicos e Estresse Oxidativo

A producdo de radicais livres pelo
musculo esquelético € reconhecida desde a
década de 1950, sendo ao final da década de
1970 realizadas as primeiras demonstracdes
gque o exercicio fisico estava associado com o
aumento na formacdo de EROs e radicais
livres (Jackson, Pye e Palomero, 2007).

Algumas EROs sdo chamadas de
radicais livres, moléculas de coexisténcia
independente como o anion superdxido e o
radical hidroxil. Por conterem um ou mais
elétrons ndo pareados na sua Orbita mais
externa, essas moléculas sdo extremamente
instaveis, apresentam meia vida relativamente
curta e sdo quimicamente muito reativas
(Kerksick e Willoughby, 2005; Sachdev e
Davies, 2008; Wiliams e colaboradores,
2006), sendo capazes de oxidar varias
biomoléculas como carboidratos, aminoacidos,
acidos graxos e nucleotideos (Tsakiris e
colaboradores, 2006).

As EROs séo produtos intermediarios
que se formam principalmente na beta-
oxidacdo, assim como nas: auto-oxida¢do de
hidroquinonas, = metabolismo  prostandide,
xantina  oxidase, fosforilagdo oxidativa,
aumento em catecolaminas, mieloperoxidase
além de liberacdo de radicais livres por
macrofagos recrutados para reparar o dano
tecidual. (Aguilé e colaboradores, 2005;
Kerksick e Willoughby, 2005; Nieman e
colaboradores, 2004; Vicent, Morgan e Vicent,
2004; Urso e Clarkson, 2003; Reid, 2001;
Williams e colaboradores, 2006).

O mdusculo esquelético forma EROs
em baixos niveis durante o repouso e em altos
niveis durante a contracdo (Ferreira e Reid,
2008). Portanto, exercicios fisicos
extenuantes, intensos e/ou de longa duracéo
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geram um aumento na producdo de EROs
(Vicent, Morgan e Vicent, 2004; Neubauer e
colaboradores, 2010; Ji e colaboradores, 2004;
Gomez-Cabrera e colaboradores, 2005;
Morillas-Ruiz e colaboradores, 2005; Minato e
colaboradores, 2003; Williams e
colaboradores, 2006). Com o aumento dos
radicais livres, que provoca uma demasiada
producdo de intermediarios reativos como
proteinas carboniladas, malondialdeido e
hidroperodxidos lipidios ocorre uma
interferéncia nas vias bioguimicas normais das
células (Vicent, Morgan e Vicent, 2004), sendo
0s principais componentes celulares atacados
os lipidios, causando a peroxidacéo lipidica,
que leva a formacdo de mais radicais livre e
EROs, podendo prejudicar outros
componentes celulares (Urso e Clarkson,
2003).

A formacdo exagerada de radicais
livres leva a um desequilibrio entre estes e o

sistema de defesa antioxidante do organismo,
gue normalmente suprime tais radicais e seus
efeitos danosos (Witt e colaboradores, 1992;
Machefer e colaboradores, 2004; Urso e
Clarkson, 2003). Essa incapacidade do
sistema de defesa antioxidante frente aos
radicais livres provoca o chamado estresse
oxidativo (Schneider e colaboradores, 2009;
Vicent, Morgan e Vicent, 2004; Vider e
colaboradores, 2001).

O estresse oxidativo, que pode ser
induzido tanto pelo exercicio aerébico quanto
pelo resistido (Vicent, Morgan e Vicent, 2004),
causa danos em biomembranas e alteractes
em lipoproteinas plasmaticas (Wiswedel e
colaboradores, 2004), provocando detrimentos
em moléculas ou no organismo como um todo
(Deresz e colaboradores, 2007), como
podemos observar na Tabela 1 a acdo das
EROs frente os biomarcadores.

Tabela 1 - Estudos sobre o efeito da suplementacdo antioxidante sobre o estresse oxidativo induzido
pelo exercicio em humanos

Amostra | Treinados Né&o Protocolo de Suplementacgao/duragéo Controle Resultado em
treinados exercicio Nutricional | biomarcadores
Morillas-Ruiz, 26 Bebida antioxidante com Café da Grupo
e homens Sim Néo 90min de (81g/L de uva preta e manha suplemento:
colaboradores, exercicio a 70% | 39g/L de groselha) 15 padréo LPC
2005 do VO2 em minutos antes do 30min Grupo placebo:
bicilceta exercicio e repetindo a antes do 1 8-OHdG
ergométrica cada 15min até completar | exercicio
90min. Placebo:
maltodextrina (80 g/l),
ultra whey padronizada
2.5 g/l: 0.28 g/l leucina,
0.13 g/l isoleucina, valina
0.12 g/l, arginina 0.05 g/l,
0.16 g/l glutamina)
Senturk e 18 Vitamina A (beta- Nao Grupo
colaboradores, homens | Sim Sim Bicicleta caroteno; 50 mg/dia), suplemento:
2005 jovens ergométrica Vitamina C (acido « SOD e CAT
(inicio de 50W e | ascérbico; 1,000mg/dia), 1 GPX |H202
aumentando em | e Vitamina E (alfa- Grupo placebo:
50W a cada 2 tocopherol; 800 mg/dia) 1 GPX
minutos) o teste | por dois meses.
durou 8-
12minutos até
exaustdo
Goldfarb, 18 Nao Sim 3 concentracdes | 400 Ul de vitamina E, 1g de Vitamina | Recordatério 24h
Bloomer mulheres ismométricas C e 90mcg de selénio por dia apos
e Mckenzie, méax com o exercicio 14 dias antes do treino e
2005 braco ndo dois dias depois.
dominante,
durando 3seg
com 60seg de
descanso
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Morillas-Ruiz, 30 Sim N&o Dois ciclos Bebida com Recordatério 24h com
e homens retangulares de polifendis célculo de macro e
colaboradores, 90min em (2.3g/bebida) micronutrientes; café
2005 bicicleta tomando a cada 15 da manha pré
ergométrica a minutos, iniciados 15 | exercicio padronizado
70% do VO2 minutos antes do
exercicio. Total de
1600ml.
Pilaczynska- 19 Sim Nao 1 més de Bebida rica em Recordatério 24h
Szczesniak, e homens duragéo. antocianina (150ml com calculo de
colaboradores, Exercicio da bebida em 3 ingestdo energética
2005 ergomeétrico de doses) por 4 e de micronutrientes
remos — inicio semanas. Placebo
com 40% da recebeu a mesma
forca maxima quantidade de bebida
em 2000m de contento 6.6% de
remo, betaina e 1% de
aumentando a cido citrico
cada 3 minutos
para
50,60,70,80,90%
da forca
méaxima. Cada 3
minutos de
exercicio tinham
30 segundos de
descanso
Bloomer, 23 Sim Nao Corrida por 30 400 Ul de vitamina E Recordatério 24h de
Goldfarb, mulheres minutos a 80% e 1g de Vitamina C; 3 dias com célculo
Mckenzie, e25 do VO2 maximo extrato concentrado de calorias, macro e
2006 mulheres de frutas e vegetais micro nutrientes (vit.
em pé (capsulas); C,EeA)
placebo por 4
semanas.
Zoppi e 10 jovens Sim N&o Treino regular 1000mg de Vitamina Controle com
colaboradores, do sexo por 3 meses C e 800mg de adequacéao alimentar
2006 masculino vitamina E, para equivaler em
encapsulada, vitaminas, com
divididas em 4 doses refeicdes feitas no
ao dia, por 90 dias. club
Grupo placebo
recebia capsulas com
maltodextrina
Bloomer e 36 Sim Né&o 10 séries de 10 1000mg de vit. C + Recordatério Grupo suplemento
colaboradores, | homens repeticdes de 378mg mix de tocoferdis 24hr com e placebo:
2007 supino a 70% de (41mg alfa, 3mg beta, célculo de « CK, PCR,
1RM. (somente 84mg delta, 250mg macro e perdxidos e PC
0S movimentos gama) e 39,5mg de micronutriente | Grupo exercicio +
excéntricos). 2 tocotrienois (11mg alfa, s (vit. C,Ae aox: 1 CK
minutos de 1,5mg beta, 5mg delta, E).
repouso entre 22mg gama). Duas
cada série. céapsulas por dia (1 p6 e
1 gel) durante 14 dias
antes do teste e 2 dias
de recuperacéo pos-
teste. Placebo: 6leo de
soja e celulose.
Machefer e 17 (16 Sim Nao Durante a 150mg de vitamina C, Recordatério Grupo
colaboradores, | homens corrida da 24mg de vitamina E e de sete dias, suplemento:
2007 el Maratona de 4.8mg de betacaroteno, mantido dieta 1GSH, CK e LDH
mulher) Sables (seis antes e depois da prova usual. Com | SOD
corridas longas andlise de — TBARS
no deserto) macronutrient Grupo controle:
ese | TBARS
micronutriente
s (E, C,
betacaroteno,
B1, B2 e B12)
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Panzae 14 Sim N&o Supino,4 séries 7 dias de consumo de Café da Grupo
colaboradores, | homens del0a4 cha verde (2g de folhas manha pré suplemento:
2008 repeticdes com 200ml de agua 3x exercicio tGSH
ao dia) padronizado. ILH
Recordatorio 1 AST (menor que
24h de trés placebo)
dias e ficha de « XO
freqliéncia. Grupo controle:
Analisado 1 AST, XO e CK
macro e
micronutriente
s
Zembron-Lacny 33 Sim Sim Isométrico e 600mg de é&cido alfa- Recordatério Grupo
e homens isocinético de lipolico por dia durante 24he suplementado:
colaboradores, musculos oito dias. Placebo repeticdo do | GSH, GR,
2009 quadricepes recebeu 700mg de padréo da TBARS e PC
lactose dieta deste 1 GS e GPx
recordatorio Grupo controle
no segundo ndo treinado:
dia de teste | TT
Hoffman e 10 Sim Né&o Bicilceta 5,29 de l-arginina Recordatério Grupo placebo e
colaboradores, | homens ergomeétrica até combinada com |- 24h e padrdo suplementado:
2010 60% do vo citrulina 500mg de de café da «PCR, IL-6 e
2maximo vitamina C, 400Ul de manha antes MDA
vitamina E, 400mcg de do exercicio
acido félico, 300mg de I-
taurina e 10 mg de &cido
alfa lipélico
administradas antes de
dormir
Arent e 18 Sim Nao Teste de 1760mg de extrato de N&o Grupo
colaboradores, | homens Wingate 8 cha preto por nove dias suplemento:
2010 repeticoes ou placebo | GSSG
maximas com 1 GSH x GSSG
intervalo de 10 | Cortisol
segundos — IL-6
Bloomer e 25 idosos Sim Nao GXT até Ambrotose 2g ao dia por Avaliacdo Grupo controle e
colaboradores, exaustdo 3 semanas dietética por suplementado:
2010 recordatério «— MDA, H202 e
24h NOx
Mufioz e 400 Néao Sim Dois anos de Uso da bebida Recordatério | Grupo suplemento:
colaboradores, | pessoas treino moderado | antioxidante com 5.3mg | 24h e avaliagao |TBARS, PC
2010 idosas cerscendo para | de vitamina E, 36.3mg de | da ingestédo de Grupo exercicio:
intenso, com vitamina C e 413mcg de macro e 1 TBARS e PC
treino variando vitamin A micronutrientes Grupo placebo:
entre 30 e 40 « TBARS, PC,
minutos

E de conhecimento que o corpo

humano possui um complexo sistema de

defesa antioxidante, formado por enzimas

como a catalase,

antioxidantes

superéxido dismutase,
glutationa peroxidase além da acdo de muitos
ndo-enziméticos
vitaminas A, C e E, a glutationa, a ubiquinona
e os flavonodides, que neutralizam os radicais

como

antioxidantes
estresse (Urso e Clarkson, 2003).
vasta

para

Apesar da

tentar

controlar

aplicacéo
suplementacdo com antioxidantes esta ainda
ndo apresenta resultados consistentes. Assim

esse

da

as como nao esta claro se o exercicio extenuante

livres e EROs formados continuamente no
processo metabdlico normal do organismo
(Kerksick e Willoughby, 2005; Deresz e
colaboradores, 2007; Tsakiris e colaboradores,
2006; Urso e Clarkson, 2003).

Como o exercicio aumenta a producéo
de radicais livres gerando estresse oxidativo,
muitos atletas fazem uso de suplementos

aumenta as necessidades de antioxidantes na
dieta. (Morillas-Ruiz e colaboradores, 2005;
Urso e Clarkson, 2003). Os resultados de
estudos com altas doses de suplementagéo
antioxidante em atletas tém sido controversos,
alguns apresentando efeitos positivos, outros
efeitos negativos e outros ainda sem nenhum
efeito (Neubauer e colaboradores, 2010; e
Kerksick e Willoughby, 2005).

Para Nieman e colaboradores (2004)
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exercer efeitos antioxidantes, neutros ou pro-
oxidantes dependendo da dose e das
condicbes experimentais. Altas doses de
antioxidantes podem atenuar as adaptacdes
celulares ao treinamento e os efeitos benéficos
do exercicio a saude (Neubauer e
colaboradores, 2010).

Senturk e colaboradores (2005)
demonstram a eficacia de suplementar
multivitaminicos antioxidante na prevencédo de
alteracdes neurohorméticos, que podem estar
elevadas durante e/ou ap6s um episodio de
exercicio  exaustivo, especialmente em
individuos né&o treinados.

Vitamina E num momento inicial pode
agir como antioxidante, eliminando EROs,
porém num segundo momento acaba tornando
pré-oxidante, diminuindo a atividade da SOD
(Schneider, 2007 tese).

Alguns estudos demonstram que o
nivel de treinamento interfere no estado de
estresse oxidativo do individuo apds o
exercicio. Viinikka citado por Wit e
colaboradores (1992) realizando estudo com
individuos bem treinados n&o encontrou
elevacdo em TBARS, ja estudo de Sumida
citado por Witt e colaboradores (1992)
utilizando protocolo de exercicio parecido, mas
com individuos néo tdo bem treinados,
encontrou pequena, mas significativa elevacao
em TBARS. A intensidade do exercicio
também interfere, exercicios de 40 a 70% do
VO,max diminuem a lipoperoxidacdo
plasmatica, porém exercicios a 100% do
VO,max aumenta essa lipoperoxidagéo (Witt e
colaboradores, 1992).

A suplementagdo antioxidante em
individuos que ndo praticam exercicio
regularmente pode ser (til na prevencédo de
eventos adversos relacionados ao exercicio
(Senturck e colaboradores; 2005). Orgéos
vinculados aos esportes como o American
College of Sports Medicine (ACMS), UK Sport,
0 Australian Institute of Sport (AIS) e o
International Olympic Committee (IOC) séo
unanimes na recomendacdo que atletas
devem procurar um nutricionista esportivo
qualificado em relacdo a aconselhamento
dietético individualizado sobre suplementos
(Williams e colaboradores, 2006).

Estresse oxidativo, adaptacdes e hormese
O estresse oxidativo ameno induz

respostas adaptativas e aumento das defesas

antioxidantes. Enquanto o estresse oxidativo

severo causa danos oxidativos que podem
levar a morte celular, danos teciduais e
inflamacéo. EROs e radicais livres tém
influéncia sobre varios processos, desde vias
de transducdo de sinais vitais até danos
teciduais. Sendo responsaveis tanto pelos
danos quanto pelas adaptacbes do exercicio
fisico (Ferreira e Reid, 2008; Sachdev e
Davies, 2008).

O estresse oxidativo induzido pelo
exercicio ndo é somente prejudicial, radicais
livres e estresse oxidativo durante o exercicio
sdo importantes para a performance,
recuperacao e saude (Kerksick e Willoughby,
2005; Kevin e colaboradores, 2002). Estudos
indicam que para ocorrer as adaptacdes
musculares é necesséario haver um aumento
nas EROs (Urso e Clarkson, 2003; Williams e
colaboradores, 2006). As EROs nédo séao
somente agentes danosos, mas possuem um
papel fisiol6gico agindo como sinalizadores em
moléculas para iniciar adaptacdes ao exercicio
e regular a funcdo muscular, promovendo a
funcdo contratil e a promocédo de forca pelo
muasculo  (Reid,  2001; Neubauer e
colaboradores, 2010; Gong e colaboradores,
2006). Vias de sinalizagdo sensiveis ao
estresse oxidativo utilizam EROs para
transferir sinais do citosol para o nucleo,
estimulando  crescimento, diferenciacgéo,
proliferagcdo e apoptose (Ji e colaboradores,
2004).

A expressao génica é influenciada por
EROs que  estimulam a  biogénese
mitocondrial. O mdsculo adapta-se ao
exercicio por regulagdo da expressdo de
genes para enzimas antioxidantes, incluindo
SOD, catalase e GPX. Suplementagéo
antioxidante pode bloquear sinaliza¢des
oxidativas que geram adaptacdes (Gomez-
Cabrera e colaboradores, 2008; Sachdev e
Davies, 2008; Reid, 2001).

Espécies reativas de  oxigénio
apresentam efeitos bifasicos sobre a funcao
contratii do masculo esquelético. Em niveis
baixos s&o essenciais para a producdo normal
de forca, porém em niveis elevados a
producdo de forca declina (Reid, 2001). Esse
efeito bifasico é chamado de hormese, a qual
pode ser inibida com a suplementacdo
antioxidante (Mattson, 2008).

O termo hormese tem sido usado para
descrever um fendmeno de adaptagdo onde
um agente quimico ou fatores ambientais é
capaz de induzir efeitos opostos em diferentes
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doses, sendo mais comum uma estimulagéo
ou efeito benéfico em baixas doses e uma
inibicdo ou efeitos nocivos em altas doses
(Calabrese citado por Son, Camandola e
Mattson, 2008).

A hormese é uma resposta adaptativa
de células e organismos ao estresse
moderado. Um leve estresse induz ativacdo de
vias de sinalizacdo, levando a alteracbes
intrinsecas que conferem resisténcia a
estresse mais severo (Son, Camandola e
Mattson, 2008).

Durante o] exercicio, células
musculares cardiacas e esqueléticas sado
submetidas a consideravel estresse
metabdlico e oxidativo. Este estresse celular
ativa multiplos fatores de transcricdo que
induzem a expressdo de genes, 0s quais
codificam proteinas com func¢des de protecao
as células contra danos. Esses mecanismos
neurohorméticos s&@o considerados serem
responsaveis pelos beneficios saudaveis do
exercicio (Mattson, 2008).

CONCLUSAO

O Exercicio fisico aumenta a producgéo
de EROs, podendo levar ao estresse oxidativo.
Mesmo que este esteja associado a varios
efeitos nocivos, o seu papel no exercicio fisico
ainda ndo é bem conhecido. Apesar disso,
muitos  suplementos  antioxidantes  sao
utilizados para tentar evitar um alto estresse
oxidativo, embora o numero de estudos
mostrando resultados significativos desta
suplementagdo seja muito pequeno. No
decorrer do periodo de recuperacdo pés-
exercicio o0s beneficios promovidos pela
suplementacdo necessitam de maiores
pesquisas. A ingestdo inadequada de
suplementos ou alimentos antioxidantes pode
impedir adaptacdes metabdlicas e fisioldgicas
do exercicio.

Estudos a longo prazo sobre a real
necessidade de antioxidantes adicionais a
praticantes de exercicio fisicos se fazem
necessarios e de extrema relevancia, para
estabelecer pardmetros de utilizacdo de
suplementos e evitar o blogueio de
adaptacdes necessarias.
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