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APRESENTAÇÃO 

A ideia para compor esta tese de doutorado surgiu a partir de questionamentos 

existentes sobre o metabolismo humano e algumas lacunas e divergências da 

literatura científica sobre a inter-relação entre lipemia pós-prandial, frutose e 

exercício físico. 

 

Deste modo, esta tese está estrutura da seguinte forma:  

1) Capítulo I: 

a) Introdução contendo os aspectos mais relevantes e a justificativa para a 

pesquisa; 

b) Revisão de literatura, com foco nas principais publicações mundiais, 

contemplando os problemas de pesquisa e abordando os diferentes focos 

deste trabalho. 

2) Capítulo II (estudo 1):  

Artigo original de pesquisa intitulado: “Efeito agudo e residual do 

exercício aeróbio sobre a lipemia pós-prandial induzida por frutose” 

que será submetido à revista European Journal of Nutrition 

3) Capítulo III (estudo 2):  

Artigo original de revisão sistemática com meta-análise intitulado: “Efeito 

do consumo de frutose sobre os triglicerídeos pós-prandiais: uma 

atualização das revisões sistemáticas com meta-análise” que será 

submetido à revista British Journal of Nutrition 

4) Capítulo IV: Considerações finais.   

  



11 

 

CAPÍTULO I 

RESUMO 

Introdução geral: A Lipemia Pós-Prandial (LPP) é o processo complexo e dinâmico 

que envolve a alteração dos lipídeos e lipoproteínas, após uma ou mais refeições. 

A hipertrigliceridemia e/ou a permanência elevada de lipoproteínas ricas em 

triglicerídeos (LRT) (quilomícrons, VLDL e seus remanescentes), no estado pós-

prandial (PP), induz disfunção endotelial via aumento do estresse oxidativo e é um 

fator de risco independente para doenças cardiovasculares (DCV). Dietas ricas em 

frutose provocam elevação de TG no período PP, parecendo haver uma relação 

de dose-dependência para quantidades acima de 50 g/dia. Poucos estudos 

avaliaram a relação de exercício físico/atividade física sobre os efeitos deletérios 

do consumo agudo ou crônico de frutose.  

Objetivo do estudo 1: Avaliar os efeitos agudo e residual do exercício aeróbio e 

consumo de frutose sobre a LPP.  

Métodos do estudo 1: 12 homens, sedentários, com idade entre 20 e 40 anos, 

completaram um ensaio clínico randomizado, cego, cruzado. Os voluntários 

realizaram 3 condições de 3 dias consecutivos. No dia 0, realizaram repouso ou 

45 minutos de exercício aeróbio a 60% VO2pico.. No dia 1, receberam refeição rica 

em gordura com: (a) bebida rica em frutose (FRUT), ou (b) bebida rica em frutose 

e exercício ~12h antes (FRUTEX), ou (c) bebida rica em dextrose (DEX). No dia 2, 

todos receberam refeição rica em gorduras e bebida rica em dextrose. Foram 

realizadas cinco coletas de sangue nos dias 1 e 2 a fim de mensurar triglicerídeos 

(TG), HDL-c, VLDL, colesterol total (CT), glicose e insulina. Todos os resultados 

foram expressos em média e desvio padrão (dp) e  = 5%. 

Resultados estudo 1: No dia 1, o delta do pico de TG foi maior na condição FRUT 

comparada à DEX (+73,7%; p = 0,019) e área sob a curva (AUC) total de TG foi 

menor na condição FRUTEX comparada à FRUT (+30%; p = 0,001). Não houve 

efeito da bebida ou do exercício sobre VLDL, colesterol total, HDL e colesterol 

não-HDL (p > 0,05). 
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Objetivo do estudo 2: Reexaminar o efeito crônico (> 7 dias) do consumo de 

frutose sobre os TG no período pós-prandial, em adolescentes e adultos.  

Métodos do estudo 2: A busca foi realizada em Março de 2017 e utilizou diferentes 

bancos de dados eletrônicos, como Medline® (Pubmed®), Embase® e Cochrane. 

A revisão considerou estudos, em humanos, de ensaio clínico (paralelo ou 

cruzado) que avaliaram o efeito do consumo de frutose por um período > 7 dias. A 

extração de dados foi realizada, de forma independente, por dois investigadores. 

O desfecho extraído foi o delta absoluto da concentração TG em período de 4h 

pós-prandial. Os resultados foram apresentados como diferenças médias dos 

deltas entre os tratamentos com intervalos de confiança de 95% (IC 95%). Os 

cálculos foram realizados utilizando modelos de efeitos aleatórios. A 

heterogeneidade estatística dos efeitos de tratamento entre os estudos foi 

avaliada pelo teste Q de Cochrane e teste de inconsistência I². 

Resultados estudo 2: A meta-análise das 12 intervenções selecionadas (n = 191), 

mostrou que a frutose gerou uma maior variação (delta) das concentrações de 

triglicerídeos no período pós-prandial, comparada a outro carboidrato (amido ou 

glicose) (diferença média: 8,02 mg/dL; IC 95%: 0,46-15,58; I²: 74%). A 

heterogeneidade alta foi gerada quase exclusivamente por um estudo. A retirada 

deste não alterou o resultado total da meta-análise. 

Considerações finais: De forma aguda e crônica (> 7 dias), foi demonstrado o 

efeito negativo do consumo de frutose sobre a LPP. Sugere-se que homens 

sedentários, entre 20 e 40 anos, deveriam limitar o consumo de frutose às 

quantidades adotadas pela AHA (< 50g), principalmente a partir de bebidas 

adoçadas (como refrigerantes e sucos artificiais) e associadas a refeições ricas 

em gorduras.  

 

Palavras-chave: frutose, lipemia pós-prandial, triglicerídeos, açúcar, exercício 

  



13 

 

ABSTRACT 

General background: Postprandial lipemia (LPP) is a complex and dynamic 

process involving the alteration of lipids and lipoproteins after one or more meals. 

Hypertriglyceridemia and/or elevated triglyceride-rich lipoproteins (LRT)   

(chylomicrons, VLDL and their remnants) in the postprandial state (PP) induce 

endothelial dysfunction via increased oxidative stress and is an independent risk 

factor for cardiovascular diseases (CVD). High-fructose diets induce elevation of 

TG in the PP period, and there appears to be a dose-dependence relationship for 

amounts >50 g/day. Few studies have evaluated the relationship of 

exercise/physical activity and the deleterious effects of acute or chronic fructose 

intake. 

Objective of study 1: To evaluate the acute and residual effects of aerobic exercise 

and fructose consumption on LPP. 

Methods of study 1: 12 sedentary men, aged 20 to 40, completed a randomized, 

blind, crossover clinical trial. The volunteers performed 3 conditions of 3 

consecutive days. On day 0, they rested or 45 minutes of aerobic exercise at 60% 

VO2peak. On day 1, they received a high-fat meal with: (a) fructose-rich drink 

(FRUT), or (b) exercise ~12h before fructose-rich drink (FRUTEX), or (c) dextrose 

rich drink (DEX). On day 2, everyone received a high-fat meal and a drink rich in 

dextrose. Five blood samples were taken on days 1 and 2 in order to measure 

triglycerides (TG), HDL-c, VLDL, total cholesterol (CT), glucose and insulin. All 

results were expressed as mean and standard deviation (SD) and  = 5%. 

Results of study 1: On the 1st day, the TG peak delta was higher in the FRUT 

compared to the DEX (+ 73.7%, p = 0.019) and TG total area under the curve 

(AUC) was lower in the FRUTEX compared to FRUT (+ 30%, p = 0.001). There 

were no effect of beverage or exercise on VLDL, HDL, total cholesterol and non-

HDL cholesterol (p > 0.05). 
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Objective of study 2: To reexamine the chronic effect (> 7 days) of fructose 

consumption on TG in the postprandial period, in adolescents and adults. 

Methods of study 2: The search was performed in March 2017 and used different 

electronic databases, such as Medline® (Pubmed®), Embase® and Cochrane. 

The review considered human trials of clinical (parallel or cross-over) trials that 

evaluated the effect of fructose consumption for a period > 7 days. Data extraction 

was performed independently by two investigators. The extracted endpoint was the 

absolute delta of the TG concentration in the postprandial 4h period. The results 

were presented as mean delta differences between treatments with 95% 

confidence intervals (95% CI). Calculations were performed using random effects 

models. The statistical heterogeneity of treatment effects between the studies was 

assessed by the Cochrane Q test and I² inconsistency test. 

Results of study 2: The meta-analysis of the 12 selected interventions (n = 191) 

showed that fructose generated a greater variation (delta) in triglyceride 

concentrations in the postprandial period compared to another carbohydrate 

(starch or glucose) (difference Mean: 8.02 mg / dL, 95% CI: 0.46-15.58, I²: 74%). 

High heterogeneity was generated almost exclusively by one study. The withdrawal 

of this did not change the total result of the meta-analysis. 

Conclusion: Acute and chronic (> 7 days) effect of fructose consumption on LPP 

was demonstrated to be negative. It is suggested that sedentary men, aged 20 to 

40, should limit the consumption of fructose to the amounts adopted by the AHA (< 

50g), mainly from sweetened beverages (such as soft drinks and artificial juices) 

and associated with high-fat meals.  

 

Keywords: fructose, postprandial lipemia, triglycerides, sugar, exercise 
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1 INTRODUÇÃO 

As Doenças Cardiovasculares (DCV) são as principais causas de morte no 

mundo (BUTLER, 2011;  MOZAFFARIAN et al., 2014) e no Brasil (MANSUR ADE; 

FAVARATO, 2012). Em 2001, 12,45 milhões de óbitos no globo (21% do total) 

foram causadas por alguma DCV (PAGIDIPATI; GAZIANO, 2013). Comparado a 

2001, a doença atingiu 16,7 milhões de mortes em 2002 (aumento de 34,1%) e 

estima-se que em 2030 alcance 23,3 milhões (aumento de 87,1%) e ainda seja a 

maior causa de morte no mundo (MATHERS; LONCAR, 2006). Diferentes 

trabalhos concordam que as DCV podem e devem ser prevenidas a partir da 

redução dos fatores de riscos, tais quais: fumo, dieta inadequada (rica em 

gorduras, carboidratos simples e sal), inatividade física, obesidade, hipertensão 

arterial sistêmica (HAS), diabetes mellitus (DM), níveis elevados de lipídeos no 

sangue (dislipidemia) (KONTIS et al., 2014;  MOZAFFARIAN et al., 2014) e 

hiperglicemia mesmo na ausência de diagnóstico de DM (LEVITAN et al., 2004). 

A composição da dieta do homem moderno mudou drasticamente com a 

industrialização dos alimentos, resultando na transição de uma alimentação rica 

em fibras e carboidratos complexos para uma com grande conteúdo de açúcares e 

gorduras (CORDAIN et al., 2005;  KEITH et al., 2006). Uma vez que o padrão 

alimentar atual caracteriza-se pelo consumo de três ou mais refeições no dia, 

contendo uma quantidade de gordura na faixa de 20 a 70g, os indivíduos passam 

grande parte do dia no estado pós-prandial, apresentando flutuação contínua da 

lipemia ao longo de 18 horas. (COHEN; NOAKES; BENADE, 1988;  LOPEZ-

MIRANDA; WILLIAMS; LAIRON, 2007).  

A ingestão alimentar, ou estado pós-prandial, é a resposta dinâmica, não 

estável do organismo que remete ao rápido remodelamento hormonal e de 

lipoproteínas (LOPEZ-MIRANDA et al., 2007). É bem estabelecido na literatura 

que refeições ricas em gorduras (sobrecarga lipídica) causam aumento de 

triglicerídeos plasmáticos. A hipertrigliceridemia e/ou a permanência elevada de 

lipoproteínas ricas em triglicerídeos (LRT) (quilomicrons, VLDL e seus 

remanescentes), no estado pós-prandial, induz disfunção endotelial via aumento 

do estresse oxidativo e é um fator de risco independente para DCV (BAE et al., 
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2001;  YUAN; AL-SHALI; HEGELE, 2007;  ZILVERSMIT, 1976). Por isso, a 

Lipemia Pós-Prandial (LPP) é conotada como um marcador precoce de processo 

aterosclerótico, anormalidades metabólicas e disfunção endotelial (BAE et al., 

2001).  

Dietas ricas em carboidratos (CHO) podem promover aumento de LDL-c, 

TG, VLDL e redução de HDL-c, bem como de LPP (KOUTSARI; HARDMAN, 

2001;  VOLEK et al., 2008), gerando um perfil lipídico associado a um maior risco 

de DCV. Esse efeito parece ficar mais pronunciado com a inclusão de carboidratos 

simples (mono e dissacarídeos) (XIAO et al., 2013), apesar de ocorrer também 

com dietas ricas em carboidratos complexos (polissacarídeos) (PARKS et al., 

1999). 

A dieta rica em frutose (DRF) é um modelo conhecido de indução de 

resistência à insulina, dislipidemia e DM2 em primatas (BREMER et al., 2011) e 

em humanos o efeito crônico do consumo de frutose tem sido bastante estudado 

nas últimas décadas em função da sua ligação com obesidade, resistência à 

insulina, acúmulo de gordura visceral e dislipidemia (ELLIOTT et al., 2002;  

STANHOPE; HAVEL, 2009;2010). Em função do aumento do consumo de frutose 

a partir de bebidas e alimentos industrializados, mudanças no estilo de vida, 

principalmente relacionados à dieta e exercício físico, devem ser vistas como 

meios de prevenção e primeira forma de tratamento de DCV (PEARSON et al., 

2002) e alterações no metabolismo lipídico (CATAPANO et al., 2011). 

O exercício aeróbio agudo e crônico parece reduzir o risco de aterosclerose 

e DCV pela redução da lipemia (melhora de TG, CT, LDL-c e HDL-c) e função 

endotelial (TYLDUM et al., 2009;  XAVIER et al., 2013). Além disso, o exercício 

quando executado no dia anterior tem a capacidade de prevenir o aumento da 

LPP, após refeição hiperlipídica, independente da massa corporal (GILL et al., 

2004;  GILL; HARDMAN, 2000). Esse efeito pode ser considerado uma proteção 

cardiometabólica e parece ocorrer em função do aumento da atividade da enzima 

Lipase Lipoprotéica (LPL) (HERD et al., 2001) e/ou redução da secreção de VLDL 

no fígado (GILL; MEES; et al., 2001). 
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À medida que o consumo de frutose vem aumentando progressivamente na 

sociedade e a sua exposição crônica pode gerar um efeito fenotípico de 

dislipidemia e, por consequência, ao aumento do risco de DCV (LUSTIG, 2013), 

estratégias de prevenção e tratamento devem ser vistas como importante questão 

de saúde pública. Desta forma, o objetivo deste estudo é a investigar os efeitos da 

ingestão aguda e crônica de frutose sobre a LPP, uma vez que faltam evidências 

robustas sobre o possível papel hiperlipêmico de refeição ou dieta rica em frutose. 

Além disso, verificar o possível efeito hipolipêmico do exercício aeróbio agudo 

sobre uma refeição rica em frutose. 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 

2.1 DOENÇAS CARDIOVASCULARES 

Segundo a Organização Mundial da Saúde (OMS), as Doenças 

Cardiovasculares (DCV) compreendem a Doença Isquêmica do Coração (DIC), 

Doenças Cerebrovasculares (DCbv), Doenças Arteriais Periféricas (DAP), Doença 

Cardíaca Congênita (DCC), Trombose Venosa Profunda e Embolismo Pulmonar 

(WHO, 2011).   

As DCV são as principais causas de morte no Mundo (BUTLER, 2011;  

MOZAFFARIAN et al., 2014) e no Brasil (MANSUR ADE; FAVARATO, 2012). Em 

2001, 12,45 milhões de óbitos no globo (21% do total) foram causadas por alguma 

DCV (PAGIDIPATI; GAZIANO, 2013). Estima-se que em 2030 alcance 23,3 

milhões (aumento de 87,1%) e ainda seja a maior causa de morte no mundo 

(MATHERS; LONCAR, 2006). 

No Brasil, as DCV representam 20% de todas as mortes em indivíduos com 

mais de 30 anos (MANSUR ADE; FAVARATO, 2012). Nos EUA, a prevalência é 

ainda maior, permeando os 31% (MOZAFFARIAN et al., 2014). A partir dos dados 

de 2010 e 2011, comparado aos EUA, o Brasil apresenta taxa de mortalidade 

(para cada 100.000 indivíduos) de 47,6% e 75,1% maior, em homens e mulheres, 

respectivamente (MOZAFFARIAN et al., 2014), podendo ser decorrente do menor 

controle dos fatores de risco para DCV. De qualquer modo, a taxa de mortalidade 

em ambos os países está em queda há algumas décadas (BUTLER, 2011;  

MANSUR ADE; FAVARATO, 2012;  MOZAFFARIAN et al., 2014) em função do 

avanço do controle dos fatores de risco cardiovasculares (FORD et al., 2007). 

Os custos diretos e indiretos com a doença estão em franca ascensão 

(HEIDENREICH et al., 2011). Em 2010, estimava-se um custo anual indireto e 

direto de ~170 e 270 bilhões de dólares, respectivamente. A projeção para 2030 é 

que atinja um custo total (indireto + direto) de 1 trilhão de dólares, isto é, 300% 

maior que 2010 (HEIDENREICH et al., 2011). Por isso, em ambos os países é 

considerado um importante problema de saúde e economia pública. 

Diferentes trabalhos concordam que as DCV podem e devem ser 

prevenidas a partir da redução dos fatores de riscos, tais quais: fumo, dieta 
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inadequada (rica em gorduras, carboidratos simples e sal), inatividade física, 

obesidade, hipertensão arterial sistêmica (HAS), diabetes mellitus (DM), níveis 

elevados de lipídeos no sangue (dislipidemia) (KONTIS et al., 2014;  

MOZAFFARIAN et al., 2014) e hiperglicemia sem diagnóstico de DM (LEVITAN et 

al., 2004). 

Berry et al conduziram uma pesquisa com coleta de informações de 

257.384 sujeitos de 18 estudos longitudinais com objetivo de verificar a estimativa 

de eventos cardiovasculares (CV) ao longo da vida a partir da idade, sexo, etnia e 

alguns fatores de risco (diabetes, fumo, colesterol total e pressão arterial sistólica). 

Indivíduos de 45 anos com fatores de risco classificados como controlados 

apresentaram risco de eventos CV ao longo da vida menores que aqueles com um 

fator de risco alterado (homens, 1,4% vs 39,6%; e mulheres, 4,1% e 20,2%). A 

simples presença de um fator de risco praticamente dobra o risco de evento CV 

nos homens comparados às mulheres (BERRY et al., 2012). 

Apesar das DCV serem multifatoriais, estima-se que 80% delas poderiam 

ser prevenidas a partir da mudança de hábitos de vida e controle dos fatores de 

risco (MOZAFFARIAN et al., 2014). Dentre esses, as dislipidemias são 

importantes marcadores de eventos CV e devem ser vistas num quadro amplo de 

prevenção de DCV (CATAPANO et al., 2011;  PEARSON et al., 2002;  SIMAO et 

al., 2013). Por isso, diretrizes brasileiras e internacionais recomendam a inclusão 

do perfil lipídico (lipemia), após 12 horas de jejum, para avaliar o risco 

cardiovascular de um indivíduo em risco metabólico (Third Report of the National 

Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, 

and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III) final 

report, 2002;  XAVIER et al., 2013). 

 

2.1 LIPEMIA 

 A lipemia é o somatório da concentração plasmática dos compostos de 

origem lipídica e/ou lipoproteica. Baseado nos aspectos fisiológicos e clínicos, 

fosfolipídeos, colesterol, triglicerídeos (TG) e ácidos graxos (AG) são os lipídeos 

mais abundantes e importantes do organismo humano (XAVIER et al., 2013). 
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Recomenda-se a inclusão de colesterol total (CT), lipoproteínas de alta densidade 

(HDL-c) e de baixa densidade (LDL-c) e TG para mensuração do perfil lipídico dos 

indivíduos (CATAPANO et al., 2011;  PEARSON et al., 2002). Alguns autores 

ainda sugerem a inclusão das apolipoproteínas A1 (apo A1) e B (apo B) na 

avaliação, sem necessidade de jejum prévio (DI ANGELANTONIO et al., 2009).  

  

2.1.1 Triglicerídeos 

 Um dos marcadores mais importantes analisados no perfil lipídico é a 

concentração de triglicerídeos. Os TG são lipídeos provenientes de síntese 

hepática e/ou absorção intestinal via gorduras dietéticas, sendo armazenados nos 

tecidos adiposo e muscular, formados pela combinação de três moléculas de AG e 

uma de glicerol (XAVIER et al., 2013).   

A ligação dos TG com o início e progressão das DCV não é algo recente 

(ALBRINK; MAN, 1959), mas bastante discutível até hoje (AVINS; NEUHAUS, 

2000;  SARWAR et al., 2007), sendo as concentrações deste marcador em jejum 

associadas ao risco de DAC. Quando realizada análise univariada, são apontados 

que cada aumento de 80mg/dl (~1mmol/L) gera um risco relativo (RR) de DAC de 

1,5 (IC 95%, 1,2-1,9) em mulheres (SHAI et al., 2004) e 1,32 (IC 95%, 1,26-1,39) 

em homens (AUSTIN, M. A.; HOKANSON; EDWARDS, 1998). Apesar de indicar 

que mulheres apresentam maior risco de DAC pela elevação dos TG, nem todos 

os trabalhos encontram diferença entre os sexos (SARWAR et al., 2007).  

A análise dos TG isolados proporciona uma visão simples e uni direcionada 

do metabolismo lipídico. A hipertrigliceridemia, geralmente, está associada a 

baixas concentrações de HDL-c e altas de LDL-c (CATAPANO et al., 2011;  

XAVIER et al., 2013), por isso se faz necessário a análise multivariada dos 

estudos a partir de fatores de confusão (lipídicos ou não-lipídicos) (AVINS; 

NEUHAUS, 2000;  CATAPANO et al., 2011;  SARWAR et al., 2007;  SHAI et al., 

2004). O efeito de determinados fatores são bem pronunciados quando usados 

como covariantes. Quando ajustado para HDL-c, o RR da associação de TG e 

DAC é atenuado mas não extinguido (CATAPANO et al., 2011;  SARWAR et al., 
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2007) em homens (1,32 para 1,14) e mulheres (1,76 para 1,37) (AUSTIN, M. A. et 

al., 1998).  

Normalmente, os TG são analisados em jejum >8h. No entanto diversos 

autores exploram a possibilidade, há mais de duas décadas, da aferição deste 

marcador em estado alimentado (pós-prandial), já que representaria melhor o 

estilo de vida atual que é o consumo regular de alimentos a cada ~6h (KOLOVOU; 

MIKHAILIDIS; KOVAR; et al., 2011;  LAIRON; LOPEZ-MIRANDA; WILLIAMS, 

2007). Aparentemente, os TG no estado pós-prandial possuem grande associação 

com risco de eventos CV, independente de outros fatores, e são melhores 

marcadores que os TG em jejum (BANSAL et al., 2007;  KOLOVOU; 

MIKHAILIDIS; NORDESTGAARD; et al., 2011;  MORA et al., 2008).  

Portanto as concentrações de TG, em jejum ou pós-prandial, fornecem 

informações importantes sobre o risco de DCV (EBERLY; STAMLER; NEATON, 

2003;  KOLOVOU; MIKHAILIDIS; KOVAR; et al., 2011;  MILLER et al., 2011), 

principalmente quando acompanhados das lipoproteínas. 

 

2.1.2 Lipoproteínas  

As lipoproteínas são importantes ferramentas, únicas ou associadas, na 

detecção e prevenção de DCV (CATAPANO et al., 2011;  PEARSON et al., 2002;  

SHAI et al., 2004;  XAVIER et al., 2013). Elas são macromoléculas com 

importantes funções na solubilização e transporte dos compostos lipídicos 

(apolares, hidrofóbicos) pelo meio plasmático. Em função da sua densidade e 

composição, são divididas em dois grupos e quatro classes (BIGGERSTAFF; 

WOOTEN, 2004;  MILLER et al., 2011;  RIDKER, 2014;  XAVIER et al., 2013): 

(1) Lipoproteínas ricas em TG (LRT): a) Quilomícrons: de origem 

intestinal, são as maiores e menos densas (< 0,960 g/ml), apresentando um total 

de 88% de TG e 4% colesterol. Porção proteica prioritária na forma de 

Apolipoproteína B-48 (Apo B-48); b) Lipoproteína de Densidade Muito Baixa 

(VLDL): de origem hepática, apresentam densidade baixíssima (0,960 – 1,006 

g/ml), 56% do seu conteúdo total na forma de TG e 23% colesterol. Porção 

proteica prioritária na forma de Apolipoproteína B-100 (Apo B-100). 
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(2) Lipoproteínas ricas em Colesterol (LRC): a) LDL: síntese hepática, 

tem pequena densidade (1,019 - 1,063 g/ml), Apo B-100 e proporção total de 13% 

de TG e 58% colesterol. b) HDL: síntese hepática, são as menores e mais densas 

(1,063 - 1,210 g/ml) apresentando de 13 a 16% de TG e 35 a 41% colesterol. 

Porção proteica prioritária na forma de Apolipoproteína A-1 (Apo A-1). 

Nas últimas décadas, estudos evidenciaram a associação positiva dos 

níveis de LDL-c com as DCV (SHAI et al., 2004;  Third Report of the National 

Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, 

and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III) final 

report, 2002). Em conjunto com a LDL-c, VLDL e a Lipoproteína de Intermediária 

Densidade (IDL), cujo somatório é denominado de colesterol não-HDL, 

apresentam um grande potencial aterogênico (RIDKER, 2014;  XAVIER et al., 

2013).  

Apesar da contribuição de LDL-c para o desenvolvimento da aterosclerose 

estar amplamente aceito, o seu papel principal na prevenção de DCV é bem 

discutível (RIDKER, 2014;  SHAI et al., 2004). Em contrapartida, boas evidências 

sugerem HDL-c como uma importante ferramenta preditiva de eventos CV em 

função da sua correlação negativa (RADER; HOVINGH, 2014;  SHAI et al., 2004) 

e papel antiaterogênico (XAVIER et al., 2013). Estudos epidemiológicos 

demonstram que a razão de um marcador aterogênico por um antiaterogênico, por 

exemplo CT / HDL-c ou não-HDL-c / HDL-c, pode ser um bom preditor de DCV e 

mais importante que LDL-c ou quaisquer outros marcadores lipídicos ou não-

lipídicos isolados (INGELSSON et al., 2007;  KAPPELLE et al., 2011;  KASTELEIN 

et al., 2008).  
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Tabela 1: Valores de referência para perfil lipídico para adultos maiores de 20 

anos 

MARCADOR VALORES (mg/dl) CATEGORIA 

 

TG 

< 150 

150-200 

200-499 

> 500 

Desejável 

Limítrofe 

Alto 

Muito alto 

 

Colesterol Total (CT) 

< 200 

200-239 

> 240 

Desejável 

Limítrofe 

Alto 

HDL-c > 60 

< 40 

Desejável 

Baixo 

 

 

LDL-c 

< 100 

100-129 

130-159 

160-189 

> 190 

Ótimo 

Desejável 

Limítrofe 

Alto 

Muito alto 

 

Colesterol não-HDL* 

< 130 

130-159 

160-189 

> 190 

Ótimo 

Desejável 

Alto 

Muito alto 

TG Pós-Prandial < 220 

> 220 

Desejável 

Indesejável 

*Fração não-HDL corresponde ao somatório das lipoproteínas VLDL, IDL e LDL. Sendo que pode 
ser calculado pela fórmula: Colesterol não-HDL = CT – HDL-c 

Fontes: (XAVIER et al., 2013) (KOLOVOU; MIKHAILIDIS; KOVAR; et al., 2011) 

 

2.1.3 Apolipoproteínas 

As lipoproteínas possuem uma porção lipídica e outra proteica. Esta última 

é denominada apolipoproteinas (APOS) e apresentam diversas funções, como 

formação intracelular das partículas lipoproteicas, atuação como ligantes a 

receptores de membrana e cofatores enzimáticos (SCHAEFER; EISENBERG; 
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LEVY, 1978;  XAVIER et al., 2013). As APOS são subdivididas em quatro grandes 

grupos, com destaque para as duas seguintes (SCHAEFER et al., 1978;  

WALLDIUS; JUNGNER, 2004). 

Apolipoproteína A (Apo A): As Apo A mais estudadas até o momento são: 

Apo A-1 e Apo A-2. Apesar da primeira ser a principal proteína da HDL, ambas 

são encontradas nessa lipoproteína. A Apo A-1 está envolvida na varredura do 

excesso de colesterol das células periféricas e transferência para o fígado pelas 

HDL, por isso é taxado como antiaterogênico.  

Apolipoproteína B (Apo B): As Apo B são representadas pela Apo B-48 e 

Apo B-100. As Apo B-48 são sintetizadas no intestino e comumente encontradas 

nos quilomícrons. Já as Apo B-100 são sintetizadas no fígado, compondo as LDL, 

IDL e VLDL e, por isso, são fortemente correlacionadas com colesterol não-HDL (r 

= 0,87, p < 0,05) (RIDKER et al., 2005).  Uma vez que as Apo B promovem o 

aprisionamento das lipoproteínas nas paredes arteriais, o conteúdo de Apo B pode 

indicar o número total de lipoproteínas aterogênicas, 

Apesar da relação de TG, CT e das lipoproteínas com o risco de DCV ser 

bem documentado, o papel preditivo das APOS nessa conjuntura não foi 

totalmente elucidado (WALLDIUS; JUNGNER, 2004) e ainda não é visto como 

alvo principal do tratamento de dislipidemias (CATAPANO et al., 2011;  Third 

Report of the National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on 

Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult 

Treatment Panel III) final report, 2002;  XAVIER et al., 2013). Contudo a Apo B é 

um potencial marcador das lipoproteínas aterogênicas. Aparentemente, existem 

alguns aspectos metodológicos superiores a análise de Apo B em relação à LDL-

c, como bom desempenho analítico, análise direta e não sensibilidade a grandes 

concentrações de TG no plasma, uma vez que LDL é geralmente estimada a partir 

da fórmula de Friedewald (BARTER et al., 2006;  CATAPANO et al., 2011). 

Diversos autores sugerem que a razão Apo B / Apo A-1 (BARTER et al., 2006;  

KASTELEIN et al., 2008;  WALLDIUS et al., 2004;  YUSUF et al., 2004), assim 

como CT / HDL-c (RIDKER et al., 2005), apresenta grande predição de risco de 

eventos CV e é um robusto indicador de redução de lipemia a partir de terapia 



25 

 

farmacológica (BARTER et al., 2006;  WALLDIUS; JUNGNER, 2005;2006) e por 

promoção de exercício físico. (KIM; JUNG, 2014). 

 

 

 

2.2 LIPEMIA PÓS-PRANDIAL (LPP) 

A composição da dieta do homem moderno mudou drasticamente com a 

industrialização, resultando na transição de uma alimentação rica em fibras e 

carboidratos complexos para uma com grande conteúdo de açúcares e gorduras 

(CORDAIN et al., 2005;  KEITH et al., 2006). Uma vez que o padrão alimentar 

atual é o consumo de três ou mais refeições ao dia, contendo uma quantidade de 

gordura na faixa de 20 a 70g, os indivíduos passam grande parte do dia no estado 

pós-prandial, apresentando flutuação contínua da lipemia ao longo de 18 horas. 

(COHEN et al., 1988;  LOPEZ-MIRANDA et al., 2007).  

A ingestão alimentar, ou estado pós-prandial, é a resposta dinâmica, não 

estável do organismo que remete ao rápido remodelamento hormonal e de 

lipoproteínas (LOPEZ-MIRANDA et al., 2007). É bem estabelecido na literatura 

que refeições ricas em gorduras (sobrecarga lipídica) causam aumento de 

triglicerídeos plasmáticos. A hipertrigliceridemia e/ou a permanência elevada de 

LRT (quilomicrons, VLDL e seus remanescentes), no estado pós-prandial, induz 

disfunção endotelial via aumento do estresse oxidativo e é um fator de risco 

independente para DCV (BAE et al., 2001;  YUAN et al., 2007;  ZILVERSMIT, 

1976). Por isso, a Lipemia Pós-Prandial (LPP) é conotada como um marcador 

precoce de processo aterosclerótico, anormalidades metabólicas e disfunção 

endotelial (BAE et al., 2001).  

A resposta lipêmica é um complexo conjunto de fatores, influenciados por 

processos metabólicos e hábitos de vida. Dentre os processos orgânicos, pode-se 

cogitar a atividade enzimática da Lipase Lipoproteica (LPL) e Lipase Hepática 

(HL), assim como a taxa de clearance das lipoproteínas remanescentes. Já o 

estilo de vida, como a prática de exercício físico e fatores dietéticos, como volume 

e composição de macronutrientes da refeição, podem igualmente promover 

diferentes respostas lipêmicas (LOPEZ-MIRANDA et al., 2007). 
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A LPP é mensurada pela magnitude e duração das curvas de TG, 

lipoproteínas e apolipoproteínas a partir das análises ponto-a-ponto, Área Sob a 

Curva total (AUCt) e incremental (iAUC) ou delta do pico plasmático (OOI; 

NORDESTGAARD, 2011). A curva de LPP é influenciada pela quantidade de 

gorduras e carboidratos da refeição, apresentando relação dose-dependente para 

ingestão de lipídeos entre 30 e 50g (com mínima diferença acima de 80g) 

(JACKSON; POPPITT; MINIHANE, 2012;  LOPEZ-MIRANDA et al., 2007;  

PLAISANCE; FISHER, 2014) e com a adição de CHO a uma refeição contendo 

quantidade padronizada de gorduras (COHEN; SCHALL, 1988;  JEPPESEN et al., 

1995;  ROCHE, 1999).  

 

2.3 EFEITOS DOS CARBOIDRATOS SOBRE A LPP 

Nas últimas décadas, houve um notório aumento do consumo energético e 

de CHO na dieta de adultos (20-74 anos) (AUSTIN, G. L.; OGDEN; HILL, 2011). 

Estima-se que, entre 1971-1974 e 2003-2004, houve um incremento de CHO de 

42,7% e 45,4% para 48% e 50,6% da dieta de homens e mulheres, 

respectivamente (YANCY; WANG; MACIEJEWSKI, 2014).  

Dietas ricas em CHO podem promover aumento de LDL-c, TG, VLDL e 

LPP, bem como redução de HDL-c (KOUTSARI; HARDMAN, 2001;  VOLEK et al., 

2008), gerando um perfil lipídico associado a um maior risco de DCV. Esse efeito 

parece ficar mais pronunciado com a inclusão de carboidratos simples (mono e 

dissacarídeos) (XIAO et al., 2013), apesar de ocorrer também dietas ricas em 

carboidratos complexos (polissacarídeos) (PARKS et al., 1999). 

Recentemente, documentos importantes foram descobertos e publicados 

mostrando a relação do apoio da indústria do açúcar com políticas nacionais e 

internacionais de alimentação desde a década de 1960 (KEARNS; SCHMIDT; 

GLANTZ, 2016). Nos últimos 40 anos, houve um aumento do consumo de 

alimentos industrializados ricos em carboidratos simples, como as bebidas ricas 

em açúcar [(BA); refrescos, refrigerantes, bebidas esportivas], lanches tipo fast-

food, cereais e farinhas refinados, no Brasil e EUA (CORDAIN et al., 2005;  

MONTEIRO et al., 2011). A adição de glicose ou frutose (monossacarídeos) ou 

sacarose (dissacarídeo) a uma refeição contendo gorduras gera maior resposta 
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lipêmica pós-prandial comparado ao amido (polissacarídeo) (LAIRON; PLAY; 

JOURDHEUIL-RAHMANI, 2007;  LOPEZ-MIRANDA et al., 2007). Os açúcares, 

principalmente a frutose, apresentam um grande potencial lipogênico e estão 

associados com alterações no perfil lipídico (PARKS et al., 2008;  STANHOPE et 

al., 2008;  WELSH et al., 2010).   

 

 

2.3.1 Relação das bebidas ricas em açúcar com a frutose 

O consumo de BA apresentou um aumento de 135%, entre 1977 e 2001 

(NIELSEN; POPKIN, 2004), possuindo forte relação com o aumento de massa 

corporal e a epidemia de obesidade (MALIK; SCHULZE; HU, 2006). Apesar de, 

entre 1999-2000 e 2009-2010, o consumo médio na população americana ter 

diminuído, ainda é considerado elevado (~355ml por dia, equivalente a uma lata 

de refrigerante, ~40-50g de açúcares) (KIT et al., 2013) já que excede a 

quantidade total diária de açúcares adicionados à dieta, segundo a American 

Heart Association (AHA) (~38g para homens e -25g para mulheres) (JOHNSON et 

al., 2009). 

As BA possuem como seus maiores componentes a água e os carboidratos 

pela adição de sacarose e/ou xarope de milho rico em frutose (High Fructose Corn 

Syrup – HFCS), fornecendo basicamente glicose e frutose às bebidas (WALKER; 

DUMKE; GORAN, 2014). O HFCS é um concentrado de frutose e glicose obtido a 

partir da despolimerização do amido de milho. A partir da década de 1960 foi 

possível a larga produção de HFCS-55 (55% de frutose) e outros xaropes com 

maior conteúdo de frutose em função dos avanços industriais e químicos 

(HANOVER; WHITE, 1993). As bebidas ricas em açúcar utilizam o HFCS como 

adoçante, apesar de muitas vezes não estar especificado nos rótulos (WALKER et 

al., 2014). Além de conter maior conteúdo de frutose (>55%) que a sacarose (50% 

glicose e 50% frutose), HFCS apresenta doçura equivalente, ocupa menor espaço 

físico de armazenamento, maior resistência microbiana, menor custo e fácil 

manipulação (HANOVER; WHITE, 1993). 
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O consumo agudo e crônico de HFCS promove alterações no perfil lipídico 

e pode estar ligado ao aumento da prevalência de obesidade e dislipidemia na 

população (BRAY; NIELSEN; POPKIN, 2004). Aparentemente esses efeitos estão 

relacionados principalmente à frutose, uma vez que gera resposta lipêmica igual à 

frutose isolada, porém maior que glicose isolada (STANHOPE; BREMER; et al., 

2011;  STANHOPE et al., 2008). 

 

2.4 EFEITOS DA FRUTOSE SOBRE A LPP 

 A frutose é um monossacarídeo encontrado naturalmente em alguns tipos 

de alimentos, principalmente nas frutas e mel. Desde 1960-1970, a indústria 

promoveu o consumo de frutose indiretamente com a introdução de HFCS ao 

mercado a fim de aumentar o poder adoçante de diversos produtos sólidos e 

líquidos (HANOVER; WHITE, 1993). Entre 1977-1978 a 1994-1998, houve um 

aumento de ~46% no consumo total de frutose (39g vs. 57g) nos EUA (BRAY et 

al., 2004). Estima-se que homens, entre 23 e 50 anos, apresentam consumo 

médio diário de 63g, sendo a maior parte de origem artificial (adicionada) 

(MARRIOTT; COLE; LEE, 2009), o que representa uma quantidade de 26% maior 

do que AHA recomenda (< 50g) (MILLER et al., 2011).  

 

2.4.1 Efeito agudo da frutose sobre a LPP 

 A frutose é absorvida na porção final do duodeno e no íleo, no intestino 

delgado, a partir de um processo não dependente de sódio.  A partir da circulação 

portal, o monossacarídeo é transportado para o fígado, onde pode ser convertido 

à glicose, lactato, glicogênio, ácidos graxos e glicerol (BRAY et al., 2004;  

ELLIOTT et al., 2002), independente da secreção de insulina (STANHOPE; 

GRIFFEN; et al., 2011). Aparentemente, em indivíduos saudáveis, a frutose é 

oxidada em ~45-49%, em um período de 3 a 6 horas após a ingestão, incluindo a 

entrada dos carbonos na rota lipogênica (EGLI et al., 2016;  SUN; EMPIE, 2012). 

O efeito hiperlipêmico pós-prandial da frutose parece ser origem direta a partir da 

síntese de ácidos graxos e glicerol nos hepatócitos (CHONG; FIELDING; FRAYN, 

2007a;  PARKS et al., 2008), e indireta por um pico tardio e/ou menor remoção de 

lipoproteínas ricas em TG (quilomícrons e VLDL) do plasma por redução da 
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ativação da LPL do tecido adiposo  (CHONG; FIELDING; FRAYN, 2007b) (Figura 

1). 

 A adição de frutose (> 50g) a uma ou mais refeições contendo gorduras, em 

um período de 24h, promove aumento da LPP (ABRAHA et al., 1998;  JEPPESEN 

et al., 1995;  SAITO et al., 2013;  TEFF et al., 2009), com maior magnitude em 

homens do que mulheres (STANHOPE et al., 2008). Os mecanismos associados 

ainda não estão totalmente elucidados, mas evidências recentes sugerem que 

seja em função dos seguintes fatores: aumento da síntese de AG (PARKS et al., 

2008), maior produção de Apo B-48, redução da lipólise (XIAO et al., 2013), 

aumento da síntese de VLDL e atraso na varredura ou absorção dos quilomícrons 

(CHONG et al., 2007a;  JEPPESEN et al., 1995). 

 

 

Figura 1 – Absorção intestinal e utilização de frutose no fígado, e sua inter-relação com o 

metabolismo de carboidratos e lipídeos.  
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2.4.2 Efeito crônico da frutose sobre a LPP 

 A dieta rica em frutose (DRF) é um modelo conhecido de indução de 

resistência à insulina, dislipidemia e DM2 em primatas (BREMER et al., 2011). Em 

humanos, o efeito crônico do consumo de frutose tem sido bastante estudado nas 

últimas décadas em função da sua ligação com obesidade, resistência à insulina, 

acúmulo de gordura visceral e dislipidemia (ELLIOTT et al., 2002;  STANHOPE; 

HAVEL, 2009;2010).  

 Diferentes estudos demonstram que DRF induz alterações no metabolismo 

lipídico em eutróficos e sobrepesos/obesos. (ABDEL-SAYED et al., 2008;  FAEH 

et al., 2005;  LE et al., 2006;  STANHOPE; BREMER; et al., 2011) Em períodos 

curtos (5-14 dias), a adição de frutose (1,0 – 3,0g/kg/dia) à dieta promove o 

aumento dos níveis de TG, VLDL, Apo B e LDL-c, em jejum (ABDEL-SAYED et al., 

2008;  EGLI et al., 2013;  LE et al., 2006;  NGO SOCK et al., 2010) e de LPP 

(BIDWELL et al., 2014;  STANHOPE; BREMER; et al., 2011;  STANHOPE et al., 

2009). Em períodos prolongados (> 14 dias), DRF promove redução da 

sensibilidade hepática à insulina (AEBERLI et al., 2013;  TER HORST et al., 2016) 

e oxidação de gorduras (COX et al., 2012), além de aumento de TG (BANTLE et 

al., 2000), Apo B, LRT, LRC e lipogênese hepática no período pós-prandial 

(STANHOPE et al., 2009).  

 Em função do aumento do consumo de frutose a partir de bebidas e 

alimentos industrializados, mudanças no estilo de vida, principalmente 

relacionados à dieta e exercício físico, devem ser vistas como meios de prevenção 

e primeira forma de tratamento de DCV (PEARSON et al., 2002) e alterações no 

metabolismo lipídico (CATAPANO et al., 2011).  

 

2.5 EFEITOS DO EXERCÍCIO AERÓBIO SOBRE A LPP 

Estima-se que a inatividade física tenha sido responsável por 6 a 10% das 

doenças crônicas (entre elas as DCV) e seja responsável por mais de 5,3 milhões 

de mortes em 2008 (LEE et al., 2012). Por isso a inclusão de exercício físico 

regular é importante fator de tratamento não farmacológico (XAVIER et al., 2013) e 

prevenção das dislipidemias sobre eventos CV (SIMAO et al., 2013). 
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O exercício aeróbio agudo parece reduzir o risco de aterosclerose e DCV 

pela redução da lipemia (melhora de TG, CT, LDL-c e HDL-c) e função endotelial 

(TYLDUM et al., 2009;  XAVIER et al., 2013). Além disso, o exercício aeróbio, 

quando executado no dia anterior, é capaz de reduzir a LPP, de ~12h (GILL; 

FRAYN; et al., 2001;  GILL; HARDMAN, 2000;  GILL; MEES; et al., 2001;  LOPES 

KRUGER et al., 2016) à ~42h após a sessão (GABRIEL et al., 2013). O efeito 

agudo hipotrigliceridêmico pode ser considerado uma proteção cardiometabólica e 

parece ocorrer em função do aumento da atividade da enzima Lipase Lipoprotéica 

(LPL) (HERD et al., 2001), aumento da oxidação de gorduras, redução da 

secreção hepática (GILL; MEES; et al., 2001) e/ou maior remoção plasmática de 

VLDL-TG (MAGKOS et al., 2006). 

A intensidade e duração do exercício parecem ter forte papel na atenuação 

da magnitude da LPP (LOPES KRUGER et al., 2016). Em homens, o exercício 

aeróbio agudo parece gerar um efeito intensidade-dependente de redução de 

LPP, sendo alta > moderada > baixa intensidade (KATSANOS; GRANDJEAN; 

MOFFATT, 2004;  TROMBOLD et al., 2013), com duração mínima de 45 minutos 

(ZHANG et al., 2007). 

 

2.5.1 Efeitos da frutose e do exercício aeróbio sobre a LPP 

Poucos estudos avaliaram a relação de exercício físico (ou atividade física) 

sobre os efeitos deletérios do consumo agudo ou crônico de frutose. Dentre as 

poucas evidências, um grupo de autores observou que o aumento da atividade 

física ocupacional (4.300 vs. 13.000 passos por dia), durante 2 semanas, é capaz 

de reverter a elevação de TG e VLDL pós-prandiais (88% e 84%, 

respectivamente) ocasionadas pela associação de dieta ad libitum mais 75g de 

frutose por dia (BIDWELL et al., 2014).  

Outro estudo avaliou os efeitos do consumo de frutose (30% do valor 

energético da dieta, ~200g/dia), durante 4 dias, associados ou não a duas 

sessões diárias de exercício de 30 minutos em cicloergômetro a 125 W. No quinto 

dia, os sujeitos recebiam uma carga de frutose (0,2g/kg de massa magra) a cada 

hora, durante 9h. No grupo que consumiu dieta rica em frutose e não realizou 

exercício, foi observado um aumento dos TG e LRT e supressão das 
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concentrações de AG e glicerol no período pós-prandial, indicando conversão de 

frutose em lipídeos. O grupo que recebeu dieta rica em frutose e realizou 

exercício, normalizou todos os parâmetros, sendo capaz de se igualar ao grupo 

controle (dieta pobre em frutose). Aparentemente, o exercício físico é capaz de 

prevenir os efeitos da frutose sobre o metabolismo das lipoproteínas, melhorando 

em 65% o clearance das LRT, reduzindo a absorção intestinal de gorduras e 

lipogênese hepática (EGLI et al., 2013). Em modelo animal, o treinamento físico 

pode reduzir a atividade de enzimas envolvidas na lipogênese hepática, como a 

Piruvato Quinase (FIEBIG et al., 1998), corroborando com os mecanismos 

supracitados (figura 2). 

 .

 

 

Figura 2 – Resumo dos principais efeitos pós-prandial e crônico do consumo de frutose 

sobre os sistemas hepático e cardiovascular e qual seria o papel do exercício aeróbio na 

reversão destes desfechos clínicos. 
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VLDL-TG: Lipoproteína de muito baixa densidade. TG: Triglicerídeos. LRTG: Lipoproteínas ricas 

em triglicerídeos. LDL-c: Lipoproteína de baixa densidade. LPL: Lipase Lipoproteica.  

 

 Estudos que avaliaram o desfecho de dieta rica em frutose e treinamento 

físico estimaram os resultados de LPP no dia seguinte ao último dia de 

intervenção, isto é, em um período inferior a 15h. Conhecidamente, o exercício 

físico pode atenuar as respostas de LPP, 12 a 15h após a última sessão, tornando 

inconclusivo seus efeitos de atenuação da lipemia (sessão aguda vs. treinamento). 

Aparentemente o efeito hipotrigliceridêmico de uma sessão de exercício é > 42h  

(GABRIEL et al., 2013). Por isso, se faz necessário a inclusão de duas avaliações 

de LPP, ~12h e 36h após a sessão de exercício para verificar o possível efeito 

residual do treinamento. Procedimento este não realizado pela maioria dos 

autores. 

À medida que o consumo de frutose vem aumentando progressivamente na 

sociedade e a sua exposição crônica pode gerar um efeito fenotípico de 

dislipidemia e, por consequência, ao aumento do risco de DCV (LUSTIG, 2013), 

estratégias de prevenção e tratamento devem ser vistas como importante questão 

de saúde pública. Desta forma, o objetivo deste estudo é a investigar os efeitos da 

ingestão aguda e crônica de frutose sobre a LPP, uma vez que faltam evidências 

robustas sobre o possível papel hiperlipêmico de refeição ou dieta rica em frutose. 

Além disso, verificar o possível efeito hipolipêmico do exercício aeróbio agudo 

sobre uma refeição rica em frutose. 
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3 PROCEDIMENTOS METODOLÓGICOS 

 

3.1 PROBLEMA DE PESQUISA 

Qual o efeito agudo e crônico de uma bebida rica em frutose sobre a 

lipemia pós-prandial, em indivíduos submetidos a exercício aeróbio? 

 

3.2 OBJETIVOS 

 

3.2.1 Objetivo geral 

Verificar o efeito agudo, residual e crônico (> 7 dias) da frutose, associado 

ou não ao exercício aeróbio, sobre a lipemia pós-prandial. 

 

3.2.2  Objetivos específicos 

1) Verificar o efeito agudo e residual de uma bebida rica em frutose e do exercício 

aeróbio executado no dia anterior sobre os seguintes parâmetros: 

a) Lipemia Pós-Prandial: Triglicerídeos, Colesterol Total, HDL, VLDL, 

Colesterol Não-HDL; 

b) Glicose e insulina pós-prandiais; 

c) Área Sob a Curva total (AUC total) e incremental (iAUC) dos parâmetros 

supracitados 

d) Efeito residual do exercício e consumo de frutose (~24-36h horas após); 

2) Reexaminar o efeito crônico (> 7 dias) do consumo de frutose sobre os TG no 

período pós-prandial, em adolescentes e adultos. 

 

3.3 HIPÓTESES 

 A frutose provocará um aumento da LPP mensurada pela AUC total e iAUC 

de TG e VLDL; 

 O exercício aeróbio promoverá uma redução da curva de TG e VLDL no 

período pós-prandial. 

 O consumo crônico de frutose provocará um aumento do delta do pico de 

TG, em 4h; 
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RESUMO 

Introdução: A lipemia pós-prandial (LPP) induz disfunção endotelial via aumento do estresse oxidativo e é 

um fator de risco independente para doenças cardiovasculares (DCV). A adição de frutose (> 50g) a uma ou 

mais refeições contendo gorduras promove aumento da LPP, em um período de 4 à 24h. Contrariamente, o 

exercício aeróbio, quando executado no dia anterior, tem a capacidade de prevenir o aumento da LPP, após 

refeição hiperlipídica.  

Objetivos: Avaliar os efeitos agudo e residual do exercício aeróbio e consumo de frutose sobre a LPP.  

Métodos: 12 homens, sedentários, com idade entre 20 e 40 anos, completaram um ensaio clínico 

randomizado, cego, cruzado. Os voluntários realizaram 3 condições de 3 dias consecutivos. No dia 0, 

realizaram repouso ou 45 minutos de exercício aeróbio a 60% VO2pico.. No dia 1, receberam refeição rica em 

gordura com: (a) bebida rica em frutose (FRUT), ou (b) bebida rica em frutose e exercício ~12h antes 

(FRUTEX), ou (c) bebida rica em dextrose (DEX). No dia 2, todos receberam refeição rica em gorduras e 

bebida rica em dextrose. Foram realizadas cinco coletas de sangue nos dias 1 e 2 a fim de mensurar 

triglicerídeos (TG), HDL-c, VLDL, colesterol total (CT), glicose e insulina. Todos os resultados foram 

expressos em média e desvio padrão (dp) e  = 5%.  

Resultados: No dia 1, o delta do pico de TG foi maior na condição FRUT comparada à DEX (+73,7%; p = 

0,019) e área sob a curva (AUC) total de TG foi menor na condição FRUTEX comparada à FRUT (+30%; p = 

0,001). Não houve efeito da bebida ou do exercício sobre VLDL, CT, HDL e colesterol não-HDL (p > 0,05). 

Não houve diferença sobre os parâmetros avaliados, no dia 2 (p > 0,05).  

Conclusões: O consumo de bebida rica em frutose (0,5 g/kg) promoveu exacerbação das concentrações 

plasmáticas de TG PP, no dia 1, sem efeito residual (dia 2). A inclusão de 45min de exercício aeróbio a 

60%VO2pico provocou redução de ~30% na AUC total de TG PP, após ~12h, mas não após ~36h depois do 

consumo de frutose. A frequência do exercício físico parece ser essencial para promover um efeito 

hipolipêmico constante. 

 

Palavras-chave: frutose, lipemia pós-prandial, triglicerídeos, açúcar, exercício 
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ABSTRACT 

Introduction: Postprandial lipemia (LPP) induces endothelial dysfunction through increased oxidative stress 

and is an independent risk factor for cardiovascular disease (CVD). The addition of fructose (> 50g) to one or 

more meals containing fats promotes LPP increase over a period of 4 to 24 hours. In contrast, aerobic 

exercise, when performed on the previous day has the ability to prevent LPP increase after a high-fat meal.  

Objectives: To evaluate the acute and residual effects of aerobic exercise and fructose consumption on LPP 

Methods: Twelve sedentary men, aged 20 to 40, completed a randomized, blind, crossover clinical trial. The 

volunteers performed 3 conditions of 3 consecutive days. On day 0, they rested or 45 minutes of aerobic 

exercise at 60% VO2peak. On day 1, they received a high-fat meal with: (a) fructose-rich drink (FRUT), or (b) 

aerobic exercise ~12h before fructose-rich drink (FRUTEX), or (c) dextrose rich drink (DEX). On day 2, 

everyone received a meal rich in fats and a drink rich in dextrose. Five blood samples were taken on days 1 

and 2 in order to measure triglycerides (TG), HDL-c, VLDL, total cholesterol (TC), glucose and insulin. All 

results were expressed as mean and standard deviation (SD) and  = 5%. 

Results: On day 1, TG peak delta was higher in the FRUT condition compared to DEX (+ 73.7%; p = 0.019) 

and total area under the curve (AUC) TG was lower in the FRUTEX condition compared to the FRUT (+ 

30%, p = 0.001). There were no effect of the beverage or exercise on VLDL, TC,HDL and non-HDL 

cholesterol  (p > 0.05). There were no differences on parameters analyzed on day 2. 

Conclusions: The consumption of fructose-rich beverage (0.5 g / kg) promoted exacerbation of plasma 

postprandial triglycerides (PPTG) concentrations on day 1, without residual effect (day 2). The inclusion of 

45min aerobic exercise at 60% VO2peak caused ~ 30% reduction in total AUC of PPTG, after ~ 12h, but not 

~36h after fructose consumption. The frequency of exercise seems to be essential to promote a constant 

hypolipemic effect. 

 

 

Keywords: fructose, postprandial lipemia, triglycerides, sugar, exercise 
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INTRODUÇÃO 

A hipertrigliceridemia e/ou a permanência elevada de lipoproteínas ricas em triglicerídeos (LRT) 

(quilomícrons, VLDL e seus remanescentes), no estado pós-prandial (PP), induz disfunção endotelial via 

aumento do estresse oxidativo e é um fator de risco independente para doenças cardiovasculares (DCV) [1-3]. 

Apesar das DCV serem multifatoriais, estima-se que 80% delas poderiam ser prevenidas a partir da mudança 

de hábitos de vida e controle dos fatores de risco [4]. Dentre esses, as dislipidemias são importantes 

marcadores de eventos cardiovasculares e devem ser vistas num quadro amplo de prevenção de DCV [5-7]. 

Por isso, a lipemia pós-prandial (LPP) é conotada como um marcador precoce de processo aterosclerótico e 

anormalidades metabólicas [8,9].  

A curva de LPP é influenciada pela quantidade de gorduras e carboidratos da refeição, apresentando 

relação dose-dependência para ingestão de lipídeos entre 30 e 50g (com mínima diferença acima de 80g) [10-

12] e com a adição de carboidratos (CHO) a uma refeição contendo quantidade padronizada de gorduras [13-

15].  

Dietas ricas em CHO podem promover aumento de LDL-c, TG, VLDL, bem como redução de HDL-

c [16,17], gerando um perfil lipídico associado a um maior risco de DCV. Esse efeito parece ficar mais 

pronunciado com a inclusão de carboidratos simples (mono e dissacarídeos) [18]. Os açúcares, principalmente 

a frutose, estão associados com alterações no perfil lipídico [19-21]. Conhecidamente, a adição de frutose (> 

50g) a uma ou mais refeições contendo gorduras promove aumento da LPP, em um período de 4 à 24h [13,22-

25], com maior magnitude em homens do que mulheres [21]. Dados de 1977-1978 e 1994-1998 mostram que 

houve um aumento de 44% no consumo total de frutose (39g vs. 57g) nos EUA [34]. Estima-se que homens, 

entre 23 e 50 anos, apresentam consumo médio diário de 63g de frutose, sendo a maior parte de origem 

artificial (adicionada) [35], o que representa uma quantidade de 26% acima do que American Heart 

Association (AHA) recomenda (< 50g) [8]. 

O exercício aeróbio agudo parece reduzir o risco de aterosclerose e DCV pela redução da lipemia 

(melhora de TG, CT, LDL-c e HDL-c) e melhora da função endotelial [26,27]. Além disso, o exercício 

quando executado no dia anterior tem a capacidade de prevenir o aumento da LPP, após refeição hiperlipídica 

[28,29]. Esse efeito pode ser considerado uma proteção cardiometabólica e parece ocorrer em função do 

aumento da atividade da enzima Lipase Lipoprotéica (LPL) [30] e/ou redução da secreção de VLDL no 

fígado [31].  

Poucos estudos avaliaram a relação de exercício físico/atividade física sobre os efeitos deletérios do 

consumo agudo ou crônico de frutose. O exercício de força, quando executado no dia anterior (~15h) à 

refeição rica em gorduras e frutose, é capaz de reduzir área sob a curva (AUC) de TG em ~20% [32]. Já o 

aumento da atividade física ocupacional (4.300 vs. 13.000 passos por dia), durante 2 semanas, é capaz de 

reduzir a elevação de TG e VLDL pós-prandiais (88% e 84%, respectivamente) ocasionadas pela associação 

de dieta ad libitum mais 75g de frutose por dia [33]. No entanto a literatura é escassa quanto ao tempo do 

efeito hiperlipêmico da frutose e hipolipêmico do exercício aeróbio no organismo.  
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Por esta razão, o objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos agudo e residual do exercício aeróbio e 

consumo de frutose sobre a LPP, a partir de quantidade de frutose habitualmente consumida pela população 

americana e holandesa em geral (~49 g/dia) [35,50] de forma a simular uma refeição do tipo fast food. 

 

 

MÉTODOS 

 

POPULAÇÃO E AMOSTRA 

O estudo foi um ensaio clínico randomizado, cego, cruzado, com período washout de 7 dias. A 

amostra foi composta por 12 homens, sedentários, com idade entre 20 e 40 anos. Nenhum participante poderia 

ser fumante ou fazer o uso medicamentos e/ou suplementos nutricionais que pudessem interferir nas variáveis 

do estudo. Além disso, eles não apresentavam complicações metabólicas, sanguíneas e ortopédicas, e não 

haviam feito dietas nos últimos 6 meses.  O recrutamento ocorreu por divulgação nos centros da Universidade 

Federal do Rio Grande do Sul, divulgação em jornais impressos da região de Porto Alegre e por meio de redes 

sociais. Todos voluntários que aceitaram participar do estudo assinaram o termo de consentimento livre e 

esclarecido (TCLE) em duas vias. Uma vez consentido, a randomização foi feita por sorteio, pelo mesmo 

investigador (J.Q). O protocolo do estudo seguiu as recomendações da declaração de Helsinki, sendo 

aprovado pelo comitê de ética em pesquisa da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS) sob nº 

4876375.3.0000.5347. O estudo foi registrado no clinicaltrials.gov como NCT03173495 

 

TESTES PRELIMINARES 

Os participantes compareceram ao laboratório na UFRGS para mensuração dos seguintes 

parâmetros: massa corporal e estatura para determinação do IMC e avaliação antropométrica para verificação 

da composição corporal. Além disso, foi realizado testes de taxa metabólica basal (TMB) e de esforço 

máximo em esteira com análise de gases para determinação do consumo de oxigênio de pico (VO2pico). A 

partir desses resultados, foi avaliada a capacidade aeróbica dos voluntários para que fosse calculada a carga da 

realização do protocolo do estudo.  

 

PROTOCOLOS DE ESTUDO 

Após esses procedimentos, os indivíduos foram convidados a realizar 3 (três) protocolos, de forma 

randomizada, com um período mínimo de uma semana de intervalo (período de washout). As condições 

foram as seguintes: (a) Bebida rica em frutose (FRUT); (b) Exercício aeróbio associado à bebida rica em 

frutose (FRUTEX); (c) Bebida rica em dextrose (DEX). Os protocolos apresentaram a seguinte logística: 

Dia 0:  

O sujeito chegava ao laboratório ao final do dia, entre 18 e 19h, para realizar 45min de exercício em 

esteira a 60% do VO2pico ou repouso, dependendo do sorteio. Logo após, recebia, no laboratório, uma refeição 

padrão e era instruído a realizar 12h de jejum. 

Dia 1: 
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O sujeito chegava ao laboratório entre 7 e 8h da manhã e era submetido a coleta sanguínea basal. 

Logo após, recebia a refeição hiperlipídica (RH) que consistia em sanduíche com nata e queijo, adicionado à 

bebida rica em frutose ou dextrose (0,5 g/kg). As refeições possuíam o mesmo valor energético e de 

macronutrientes (50% gorduras, 35% carboidratos e 15% proteínas). Foram realizadas coletas sanguíneas de 

60 a 240 minutos após o consumo da refeição para análise dos parâmetros pós-prandiais, totalizando 5 coletas 

na manhã. Esse procedimento foi a primeira análise de LPP. Posteriormente o sujeito era liberado para 

realizar suas atividades diárias fora do laboratório. No mesmo dia, entre 18 e 19h, o sujeito retornava ao 

laboratório para permanecer em repouso e receber novamente uma refeição padrão e ser orientado a realizar 

12h de jejum. 

Dia 2: 

No dia 2, o sujeito chegava ao laboratório entre 7 e 8h da manhã e, novamente, era submetido à coleta 

sanguínea basal. Logo após, recebia a RH com bebida rica em dextrose (0,5g/kg). Foram feitas coletas 

sanguíneas de 60 a 240 minutos após o consumo da refeição para análise dos parâmetros pós-prandiais, 

totalizando 5 coletas na manhã. Esse procedimento foi a segunda análise de LPP.  

Todas as refeições fornecidas deveriam ser consumidas em 10 minutos O desenho experimental dos 

procedimentos está detalhado na Figura 1. 

 

 

Fig 1 Desenho experimental detalhado dos procedimentos para as três condições experimentais: dextrose, 

frutose e frutose + exercício.  

 

 

COMPOSIÇÃO CORPORAL 

As dobras cutâneas foram mensuradas utilizando-se um plicômetro (Modelo Harpenden Científico, 

Marca Cescorf, Porto Alegre, Brasil), diâmetros ósseos por paquímetro e antropômetro (Cescorf, Porto 

Alegre, Brasil), perímetros foram medidos usando fita métrica (Sanny, São Bernardo do Campo, São Paulo), 
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massa e estatura medidas por meio de balança e estadiômetro (modelo OS-180 da marca Urano, RS/Brasil). 

As marcações dos locais e a técnica de tomada das dobras cutâneas seguiram os padrões da Sociedade 

Internacional para o Avanço da Cineantropometria (ISAK). Os cálculos da composição corporal foram 

realizados usando a metodologia de cinco componentes [36]. 

 

 

CONTROLE DIETÉTICO 

Todos os participantes foram instruídos a não consumir bebidas alcoólicas e/ou que contivessem 

cafeína nas 48 horas anteriores aos dias de avaliação de LPP. Além disso, anterior aos dias de experimento, os 

participantes foram questionados sobre a alimentação das últimas 24 horas. Para o devido preenchimento do 

recordatório alimentar de 24h (RA24) foi entregue ao participante um álbum fotográfico de medidas caseiras, 

cujo conteúdo é um compilado de fotos de utensílios e porções de alimentos baseado no registro fotográfico 

para inquéritos alimentares [37]. Os participantes ficaram com uma cópia do RA24 a fim de repetir a 

alimentação nos próximos dias de experimento (dias de teste de LPP). Em cada dia de experimento, os 

participantes foram avaliados pelo nutricionista. Estes documentos foram analisados com objetivo de verificar 

possíveis diferenças na alimentação. Para análise dos dados foi utilizado o software Dietwin® (Brubins), 

versão Profissional (2008).  

 

REFEIÇÃO PADRÃO 

A refeição fornecida 12h antes da LPP do dia 1 e 2 foi padronizada para evitar possível efeito 

interveniente nas análises [38]. A refeição padrão foi composta por 60% de carboidratos, 20% de lipídeos e 

20% de proteínas, cujo conteúdo energético era calculado individualmente a partir de 50% da TMB de um 

dia, isto é, o gasto energético basal de 12 horas. Foram utilizados pizza mozzarella e suco de uva integral 

(sem adição de açúcar). Os indivíduos tinham 10 minutos para consumir a refeição. Foi provida água ad 

libitum. 

 

REFEIÇÃO HIPERLIPÍDICA 

O protocolo foi baseado em uma refeição que contivesse quantidades aceitáveis e habitualmente 

consumidas de frutose [39] e que simulasse uma refeição do tipo fast food. A RH foi composta por 50% 

lipídios, 35% carboidratos e 15% proteínas, cujo conteúdo energético foi formulado a partir do valor das 12 

horas de jejum a partir de 50% da TMB. Foi fornecida uma refeição mista de pão de fôrma, nata, queijo 

mozzarella acompanhado de uma bebida rica em frutose (0,5g/kg) ou controle (dextrose) (0,5g/kg). A frutose 

(Lowçucar®) e a dextrose (NeoNutri®) em pó não tinham adição de sabor. A bebida foi padronizada à 10% 

de açúcar (frutose ou dextrose) e 0,5% de saborizante de limão (Embrafarma®). Os indivíduos tinham 10 

minutos para consumir a refeição. Foi provida água ad libitum [40]. 

 

TAXA METABÓLICA BASAL (TMB) 
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No dia do teste de TMB os sujeitos foram instruídos a não realizar atividades físicas de intensidade 

moderada a alta 24 horas antes do teste, a terem uma noite de sono de no mínimo 8 horas, jejum por 12 horas; 

bem como, não consumir álcool, cafeína ou qualquer tipo de medicação neste período sem comunicação 

prévia à equipe pesquisadora, sendo permitindo o consumo de água mineral ad libitum. Todos os testes de 

TMB foram realizados entre 07h30min e 08h30min em sala climatizada entre 20 e 25ºC, com ruídos 

controlados e com luminosidade baixa. O protocolo consistia de 30 minutos de repouso em maca na posição 

de decúbito dorsal. A avaliação de VO2 e VCO2 foi realizada por calorimetria indireta, utilizando um carro 

metabólico (Quark B2, Cosmed, Italy). Para análise dos dados foram descartados os primeiros 10 minutos de 

captação de gases, sendo usados para o cálculo da TMB os valores de estabilização de VO2 e VCO2 (L/min) 

durante 20 minutos, fazendo-se a média dos valores do período. Para a obtenção dos valores de kcal/dia, foi 

utilizada a equação proposta por Weir [41]. 

 

TESTE DE CONSUMO DE OXIGÊNIO DE PICO 

 O consumo de oxigênio de pico (VO2pico) foi determinado usando um sistema de ergoespirometria de 

circuito aberto com carro metabólico (Quark B2, Cosmed, Italy). Os testes de carga progressiva foram 

realizados em uma esteira ergométrica (Quinton Instruments - Seatle – USA), segundo protocolo em rampa. A 

velocidade inicial foi de 7km/h, com aumento de 1km/h a cada minuto. Uma faixa telemétrica será 

posicionada para monitorar continuamente a frequência cardíaca (FC) dos participantes (S610, Polar Electro 

Oy, Finland).  

 Os voluntários informaram sobre taxa a de percepção subjetiva de esforço a cada aumento de 

intensidade e foram verbalmente estimulados para que realizassem esforço máximo durante o teste. O teste 

teve duração de 8-12 minutos de acordo com as recomendações do American College of Sports Medicine 

(ACSM) e foi encerrado sempre que os participantes atingiram pelo menos 2 dos seguintes critérios: (a) 

tendência  a um platô no consumo de oxigênio (aumento no VO2 < 1,5 ml/kg/min em comparação a 

incrementos produzidos por cargas prévias); (b) FC ≥ predita para idade; (c) valor de taxa de troca respiratória 

> 1,15; (d) percepção subjetiva de esforço > 17 ou quando o participante voluntariamente interromper o teste.  

O VO2pico foi considerado o maior valor de VO2 atingido durante o teste, inserido em uma curva 

progressiva de aumento do VO2 em função do aumento na carga de trabalho. Pontos espúrios em relação à 

linha de tendência do aumento do VO2 em função do aumento da carga de trabalho foram excluídos para 

melhor avaliação [42,43]. 

 

EXERCÍCIO AERÓBIO 

Na condição FRUTEX, os indivíduos realizaram 45 minutos de exercício em esteira rolante, com 

carga de trabalho (km/h) correspondente a 60% do VO2pico, 13h antes do início da avaliação de LPP (dia 0). 

As trocas gasosas foram monitoradas durante todo o período de exercício. 
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COLETA E ANÁLISE SANGUÍNEA 

Foram realizadas cinco coletas de sangue na veia da região antecubital, com cânula descartável. Esse 

procedimento foi feito nos dias 1 e 2 da avaliação de LPP, totalizando 10 coletas sanguíneas em um período 

de 24h. Todas as coletas foram feitas por profissional capacitado. Para preparação das amostras de glicose, 

insulina e perfil lipídico (TG, CT, HDL, VLDL) foram utilizados tubos à vácuo com anticoagulante EDTA. O 

sangue foi centrifugado a 1000 x g por 15min e o plasma armazenado em -80°C para posterior análise. As 

análises de glicose e perfil lipídico – exceto VLDL - foram realizadas por método enzimático colorimétrico 

utilizando um analisador automático (Cobas C111 – Roche). A insulina (DRG®) e VLDL (Biomatik®) foram 

analisados pelo método ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay), usando seus respectivos kits de análise 

e seguindo as instruções dos fabricantes. O colesterol não-HDL foi calculado a partir da diferença do CT e 

HDL. O índice de resistência à insulina (Homeostatic Model Assessment 2 – Insulin Resistance [HOMA2-IR]) 

foi calculado a partir dos valores de jejum glicose e insulina de cada condição [44,45]. 

 

TRATAMENTO ESTATÍSTICO 

Foi avaliada a distribuição de todas as variáveis para a verificação do pressuposto da normalidade, por 

meio do teste de Shapiro-Wilk, e a análise de esfericidade pelo teste de Mauchly. Nos casos em que os dados 

não passarem pelos testes de normalidade foram realizados os testes não paramétricos respectivos. Os dados 

dos grupos experimentais foram tratados por ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5). Quando 

necessário, foi utilizado o post-hoc de Bonferroni para identificar diferenças no efeito tempo e condição e 

para o efeito da interação condição e tempo foi aplicado o teste t pareado ajustado pela correção de Holms-

Bonferroni. Foi calculado o delta da variação do pico de 4h, para cada dia e condição [(Δ = valor de pico (4h) 

– jejum (0h)], pois é uma das formas mais representativas dos TG pós-prandiais [46-48]. A AUC total e 

incremental foram analisadas pelo método trapezoidal. As diferenças entre condições das AUC, delta e 

HOMA2-IR foram verificadas por ANOVA para medidas repetidas com post-hoc de Bonferroni e entre os 

dias (para a mesma condição) foi aplicado um teste t pareado.  

Os dados foram estruturados e analisados utilizando o pacote estatístico IBM SPSS statistics 

(Statistical Package for Social Sciences) versão 20.0 (IBM, EUA) para Windows. Todos os resultados foram 

expressos em média e desvio padrão e o nível de significância aceito foi 5%. 

 

RESULTADOS 

  

CARACTERIZAÇÃO  

As características dos participantes estão detalhadas na tabela 1.  

Os participantes realizaram 45 minutos de exercício, antecedidos por 5 minutos de aquecimento, em 

esteira. O VO2 mensurado foi de 30,3 ± 2,2 mL/kg/min e o gasto energético total de 483,3 ± 173 kcal, a partir 

da fórmula previamente publicada [49].  
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ASPECTOS NUTRICIONAIS 

A RP e a RH tiveram valor energético médio de 872 ± 114 e 862 ± 112 kcal, respectivamente. A 

dose média de frutose (ou dextrose) utilizada foi 34,6 ± 5,4g. Todas as refeições perfizeram a composição 

projetada (descrito nos métodos), sendo isoenergética entre as condições. Em relação aos RA24, não houve 

diferença no consumo energético e de macronutrientes entre as condições do estudo (tabela 2). O consumo de 

frutose diário estimado a partir de bebidas adoçadas foi de 14,2 ± 12,0g (ou 0,2 ± 0,1g/kg).  

 

Tabela 1: Características gerais dos voluntários do estudo (n = 12).  

 Voluntários (n = 12) 

Idade (anos) 24 ± 4 

Massa Corporal (kg) 69,0 ± 10,6 

Estatura (m) 1,74 ± 0,1 

IMC (kg/m²) 22,8 ± 2,6 

Massa Muscular (kg) 29,7 ± 6,6 

Massa de Gordura (kg) 19,9 ± 3,3 

Somatório de 6 dobras cutâneas (mm)* 82,6 ± 22 

VO2pico (mL/kg/min) 48,1 ± 3,7 

TMB (kcal/dia) 1730,3 ± 230,5 

IMC: Índice de Massa Corporal. VO2pico: Consumo de oxigênio de pico.TMB: Taxa Metabólica Basal. Dobras cutâneas: tríceps, 

subescapular, supraespinhal, abdominal, coxa e panturrilha 

Valores estão expressos em média ± dp. 

 

 

TRIGLICERÍDEOS 

Dia 1 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p < 0,001), condição (p = 

0,008) e interação tempo x condição (p = 0,006) (figura 2A). Para o efeito condição, a análise post-hoc de 

Bonferroni mostrou diferença somente da condição FRUT para FRUTEX (p = 0,001). No efeito tempo, houve 

um aumento das concentrações de TG do 0 para 60, 120, 180 e 240 minutos (p < 0,013). Para a interação 

condição e tempo, o teste t pareado ajustado pela correção de Holms-Bonferroni mostrou diferença entre as 

condições FRUT e FRUTEX nos pontos 60 (p = 0,006), 120 (p = 0,003), 180 (p = 0,012) e 240 (p = 0,026). Já 

entre as condições DEX e FRUTEX no ponto 120 (p = 0,038), bem como DEX e FRUT no ponto 240 (p = 

0,006).  
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Tabela 2: Estimativa do consumo energético e de macronutrientes dos Recordatórios de 24h para os dias 1 e 

2 do estudo 

Não houve diferença no consumo energético ou de macronutrientes (g e %), entre as condições, no dia 1 e dia 2 (todos, p > 0,05). Valores 

estão expressos em média ± dp. DEX: dextrose. FRUT: frutose. FRUTEX: frutose e exercício.  

 

 

Para o delta do pico de TG, a ANOVA de uma via revelou diferença significativa para o delta pico 

de TG (p = 0,032), sendo maior na condição FRUT comparada à DEX (p = 0,019), analisado pelo post-hoc de 

Bonferroni. Não houve diferença entre as demais condições (p > 0,05) (figura 3A). Houve diferença 

significativa para AUC total de TG (p = 0,009), sendo menor na condição FRUTEX comparada à FRUT (p = 

0,001), analisado pelo post-hoc de Bonferroni. Não houve diferença entre as demais condições (p > 0,05) 

(figura 4A). A análise de iAUC de TG também não revelou diferença entre as condições (p = 0,096) (figura 

4B) 

 

Dia 2 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p = 0,001). A análise 

post-hoc de Bonferroni mostrou que houve um aumento das concentrações de triglicerídeos do 0 para 60, 120, 

180 e 240 minutos (p < 0,025). Não houve efeito da condição (p = 0,094) ou interação condição x tempo (p = 

0,106) (figura 2B). 

  DIA 1   DIA 2  

 DEX FRUT FRUTEX DEX FRUT FRUTEX 

Valor Energético 

(kcal) 

2158 ± 452 2124 ± 700  2162 ± 463 2631 ± 496 2629 ± 529 2697 ± 446 

Carboidratos (%) 49,1 ± 7,2 51,8 ± 7,9 53,7 ± 5,0 47,6 ± 2,9 45,3 ± 3,2 46,9 ± 4,9 

Carboidratos (g) 263,5 ± 59,7 269,2 ± 82,2 291,2 ± 73,8 310,6 ± 56,8 298,7 ± 66,9 317,4 ± 65,5 

Proteínas (%) 21,0 ± 3,8 19,2 ± 5,3 17,8 ± 3,9 17,2 ± 3,0 18,0 ± 3,6 16,8 ± 3,2 

Proteínas (g) 114,1 ± 34,0 103,7 ± 48,0 95,5 ± 24,9 112,1 ± 25,1 117,8 ± 28,5 113,2 ± 23,9 

Gorduras (%) 29,7 ± 6,5 28,9 ± 6,2 28,3 ± 4,6 35,1 ± 3,4 36,5 ± 4,0 36,1 ± 4,9 

Gorduras (g) 71,9 ± 24,7 70,3 ± 35,7 68,4 ± 20,3 102,0 ± 21,2 107,0 ± 27,2 108,3 ± 23,9 
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Fig 2 Concentração de triglicerídeos (TG) durante o experimento do dia 1 (A) e do dia 2 (B).  

Valores estão expressos em média ± dp. Bloco preto: refeição. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. DIA 1 (A) 

*Efeito tempo (p < 0,001); # Efeito condição (p = 0,008) 

Interação tempo x condição (p = 0,006). α: diferença FRUT vs FRUTEX. β: diferença DEX vs FRUTEX. δ: diferença DEX vs FRUT; 

DIA 2 (B)  *Efeito tempo (p = 0,001); 

 

A ANOVA de uma via não revelou diferença significativa para o delta pico de TG entre as demais 

condições (p = 0,057) (figura 3B), bem como não houve diferença na AUC total e incremental de 

triglicerídeos (p = 0,073 e p = 0,144, respectivamente) (figuras 4C e 4D). 
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Fig 3 Delta do pico de triglicerídeos (TG) durante o experimento do dia 1 (A) e do dia 2 (B).  

Dados estão expressos em valores individuais e média da condição. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. * 

Efeito condição (p = 0,019). Diferença entre FRUT e DEX. Não houve diferença entre as demais condições. 
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Fig 4 (A) Área sob a curva total (AUC total) e (B) incremental (iAUC) de triglicerídeos durante o 

experimento do dia 1. (C) Área sob a curva total (AUC total) e (D) incremental (iAUC) de triglicerídeos (TG) 

durante o experimento do dia 2. 

Valores estão expressos em média ± dp. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. *Efeito condição (p = 0,009). 

Diferença entre FRUT e FRUTEX. 

  

 

 

Dia 1 vs Dia 2 

A fim de verificar o efeito residual da intervenção, foram comparadas as concentrações de AUC 

incremental e total de triglicerídeos para a mesma condição entre os dias (dia 1 vs dia 2). Não houve diferença 

de AUC total e incremental na comparação entre os dias para cada condição (p > 0,05) (figuras 5A e B). 



48 

 

A
U

C
 t

o
ta

l 
T

G
 (

m
g

/d
L

/2
4

0
m

in
)

0

5 0

1 0 0

1 5 0

2 0 0

D E X  D 1

D E X  D 2

F R U T  D 1

F R U T  D 2

F R U T E X  D 1

F R U T E X  D 2

iA
U

C
 T

G
 (

m
g

/d
L

/2
4

0
m

in
)

0

2 0

4 0

6 0

8 0

A B

 

Fig 5 Comparativo da (A) Área sob a curva total (AUC total) (B) e incremental (iAUC) de triglicerídeos para 

os dias 1 e 2.  

Valores estão expressos em média ± dp. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. D1: dia 1. D2: dia 2. Não houve 

diferença entre os dias para a mesma condição. 

 

VLDL 

Dia 1 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) não identificou diferenças no tempo (p = 

0,055), condição (p = 0,278) ou interação condição x tempo (p = 0,141). A ANOVA de uma via não revelou 

diferença na AUC total de VLDL (p = 0,229) (figura 6A). 

 

Dia 2 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 3) não identificou diferenças no efeito condição (p 

= 0,384),  tempo (p = 0,766) ou interação condição x tempo (p = 0,716). A ANOVA de uma via não revelou 

diferença na AUC total de VLDL (p = 0,229) (figura 6B). 

 

Dia 1 vs Dia 2 

Foram comparadas as AUC total e incremental das concentrações de VLDL para a mesma condição 

entre os dias (dia 1 vs dia 2). Não houve diferença de AUC total na comparação entre os dias para cada 

condição (p > 0,05). 
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Fig 6 Concentração de VLDL durante o experimento do dia 1 (A) e do dia 2 (B).   

Valores estão expressos em média ± dp. Bloco preto: refeição. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. Não houve 

diferença entre os dados. 

. 

GLICOSE 

Dia 1 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p < 0,018) e interação 

condição x tempo (p = 0,04). A análise post-hoc de Bonferroni mostrou que houve redução das concentrações 

de glicose do 0 para 120 e 180 minutos (p < 0,021) com posterior aumento de 180 para 240 minutos (p = 

0,012). Não houve efeito da condição (p = 0,259). Para a interação condição e tempo, o teste t pareado 

ajustado pela correção de Holms-Bonferroni mostrou diferença entre as condições DEX e FRUT nos pontos 

120 (p = 0,039) e 240 (p = 0,015) (figura 7A). A ANOVA de uma via não revelou diferença na AUC total de 

glicose (p = 0,467). 

 

Dia 2 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p < 0,008). A análise 

post-hoc de Bonferroni mostrou que houve redução das concentrações de glicose do 0 para 180 e 240 minutos 

(p < 0,024) e aumento de 180 para 240 minutos (p = 0,01). Não houve efeito da condição (p = 0,703) e 

interação condição x tempo (p = 0,584) (figura 7B). A ANOVA de uma via não revelou diferença na AUC 

total de glicose (p = 0,521). 
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Fig 7: Concentração de glicose durante o experimento do dia 1 (A) e do dia 2 (B)  

Valores estão expressos em média ± dp. Bloco preto: refeição. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. DIA 1 (A): 

* Efeito tempo (p < 0,018); Interação tempo x condição (p = 0,04). δ: diferença DEX vs FRUT; DIA 2 (B): * Efeito tempo (p < 0,008). 

 

Dia 1 vs Dia 2 

Foi comparado as concentrações de AUC total de insulina para a mesma condição entre os dias (dia 1 

vs dia 2). Não houve diferença de AUC total e incremental na comparação entre os dias para cada condição (p 

> 0,05).  

 

INSULINA 

Dia 1 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p < 0,001). A análise 

post-hoc de Bonferroni mostrou que houve um aumento das concentrações de insulina do 0 para 60, 120, 180 

e 240 minutos (p < 0,001) e redução de 60 para 120, 180 e 240 minutos (p < 0,004). Não houve interação 

condição x tempo (p = 0,254), nem condição (p = 0,147) (figura 8A). A ANOVA de uma via não revelou 

diferença na AUC incremental e total de insulina (p = 0,189 e p = 0,140, respectivamente). 

 

Dia 2 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) revelou efeito tempo (p < 0,001). A análise 

post-hoc de Bonferroni mostrou que houve um aumento das concentrações de insulina do 0 para 60, 120 e 180 

minutos (p < 0,006) e posterior redução do minuto 60 para 120 e 180 (p < 0,015). Não houve interação 

condição x tempo (p = 0,739), nem efeito da condição (p = 0,766) (figura 8B). A ANOVA de uma via não 

revelou diferença AUC incremental e total de insulina (p = 0,840 e p = 0,784, respectivamente). 
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Fig 8: Concentração de insulina durante o experimento do dia 1 (A) do dia 2 (B).  

Valores estão expressos em média ± dp. Bloco preto: refeição. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. DIA 1 e 2 

(A e B):* Efeito tempo (p < 0,001). 

 

Dia 1 vs Dia 2 

A fim de verificar o efeito residual da intervenção, foi comparado as concentrações de AUC 

incremental e total de insulina para a mesma condição entre os dias (dia 1 vs dia 2). Quanto a AUC total, 

houve diferença nas condições FRUT (p = 0,001) e FRUTEX (p = 0,005). Não houve diferença na condição 

DEX (p = 0,084) (figura 9A). Para a iAUC, houve diferença nas condições FRUT (p = 0,002) e FRUTEX (p 

= 0,005). Não houve diferença na condição DEX (p = 0,182) (figura 9B).  
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Fig 9: Comparativo de Área sob a curva total (AUC total) e incremental (iAUC) de glicose para os 

dias 1 e 2.  
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Valores estão expressos em média ± dp. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. D1: dia 1. D2: dia 2. *Efeito 

condição (todos, p < 0,05). Diferença entre FRUT e FRUTEX. 

 

Homeostatic Model Assessment 2 – Insulin Resistance (HOMA2-IR) 

A ANOVA de uma via revelou diferença significativa para os valores de HOMA2-IR (p = 0,006), 

sendo menor na condição FRUTEX comparada à DEX e FRUT (p = 0,017 e p = 0,032, respectivamente). 

Também houve diferença significativa para %S (p < 0,001), sendo maior na condição FRUTEX comparada à 

DEX e FRUT (p = 0,001 e p = 0,009, respectivamente). Em ambos foi aplicado o teste post-hoc de 

Bonferroni. Não houve diferença no dia 2, entre as condições (p > 0,05). A fim de verificar o efeito residual 

da intervenção, foi comparado os dias 1 e 2. Houve diferença para os valores de HOMA2-IR (p = 0,008) e %S 

(p = 0,007) somente na condição FRUTEX. Não houve diferença para as condições DEX e FRUT (ambos, p 

> 0,05) (tabela 3).  

 

Tabela 3: Valores do HOMA2-IR para as condições e dias 

 DIA 1* DIA 2 DIA 1 vs. DIA 2 

 DEX FRUT FRUTEX DEX FRUT FRUTEX ESTATÍSTICA 

HOMA2-IR 1,10 ± 

0,22
a 

1,12 ± 

0,23
a
 

0,91 ± 

0,16
b
 

1,19 ± 0,25 1,21 ± 0,30 1,13 ± 0,26 FRUTEX 

(p = 0,008) 

%S 93,42 ± 

15,74
a
 

92,99 ± 

17,68
a
 

111,66 ± 

16,49
b
 

86,85 ± 

19,70 

86,30 ± 

20,39 

93,48 ± 

22,59 

FRUTEX 

(p = 0,007) 

%S: percentual de sensibilidade à insulina. DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. Valores estão expressos em 

média ± dp 

*Dia 1. Efeito condição (p < 0,006) para ANOVA de medidas repetidas. Valores com letras diferentes simbolizam diferença significativa 

entre os dados. 

 

 

DEMAIS PARÂMETROS SANGUÍNEOS 

ANOVA de duas vias para medidas repetidas (3 x 5) não revelou efeito tempo, condição ou interação 

para colesterol não-HDL, CT e HDL para os dias 1 e 2 (p > 0,05) (tabela 4). 
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Tabela 4: Parâmetros bioquímicos em jejum (0) e durante a refeição, nos dias 1 e 2. 

 Tempo (min) AUC total 

(mg/dL/240min)  0 60 120 180 240 

DEXTROSE  

Colesterol Não-HDL 

Dia 1 

 

106,7 ± 

26,6 

 

107,6 ± 

27,3 

 

111,5 ± 

27,1 

 

106,4 ± 

23,7 

 

116,5 ± 

27,3 

 

109,3 ± 24,3 

Dia 2 108,2 ± 

26,6 

109,5 ± 

26,9 

113,4 ± 

26,7 

111,9 ± 

27,8 

109,7 ± 27,9  

110,9 ± 25,5 

Colesterol Total 

Dia 1 

 

143,9 ± 

25,2  

 

143,3 ± 

25,4  

 

147,7 ± 

25,7 

 

140,7 ± 

21,2 

 

152,3 ± 24,7 

 

145,0 ± 22,1 

Dia 2 148,2 ± 

25,6 

148,6 ± 

25,0 

149,7 ± 

25,5 

149,7 ± 

27,6 

148,0 ± 25,6  

149,1 ± 24,0 

HDL 

Dia 1 

 

37,2 ±  

7,7 

 

35,7 ±  

6,7 

 

36,2 ± 6,8 

 

34,3 ± 6,2 

 

35,8 ±  

5,1 

 

35,7 ± 6,0 

Dia 2 39,0 ±  

8,3 

39,1 ±  

8,4 

36,3 ± 7,5 37,8 ± 8,4 38,3 ±  

6,9 

38,0 ± 7,3 

FRUT  

Colesterol Não-HDL 

Dia 1 

 

108,9 ± 

27,7 

 

106,2 ± 

23,3 

 

110,3 ± 

27,6 

 

112,9 ± 

26,3 

 

114,9 ± 30,4 

 

110,4 ± 24,8 

Dia 2 111,8 ± 

23,1 

113,6 ± 

24,7 

112,5 ± 

24,7 

114,8 ± 

25,8 

113,8 ± 27,2  

113,4 ± 23,5 

Colesterol Total 

Dia 1 

 

146,5 ± 

25,0 

 

145,2 ± 

22,9 

 

146,2 ± 

26,0 

 

147,8 ± 

23,0 

 

149,6 ± 28,0 

 

146,8 ± 22,9 

Dia 2 152,1 ± 

19,9 

152,2 ± 

23,3 

150,6 ± 

23,5 

153,2 ± 

24,3 

151,3 ± 24,5  

151,9 ± 21,7 

HDL 

Dia 1 

 

37,5 ±  

8,5 

 

36,4 ±  

7,6 

 

35,9 ± 7,3 

 

34,8 ± 7,9 

 

34,6 ±  

7,1 

 

35,8 ± 7,3 

Dia 2 40,3 ±  

8,2 

38,5 ±  

9,0 

38,1 ± 8,0 38,4 ± 8,6 37,4 ±  

8,0 

38,5 ± 8,0 
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FRUTEX 

Colesterol Não-HDL 

Dia 1 

 

108,6 ± 

23,4 

 

106,4 ± 

28,2 

 

109,9 ± 

24,4 

 

113,1 ± 

23,2 

 

115,1 ± 28,2 

 

110,3 ± 23,1 

Dia 2 104,0 ± 

23,4 

104,6 ± 

28,2 

104,2 ± 

24,4 

105,8 ± 

23,2 

112,5 ± 28,2  

105,7 ± 23,6 

Colesterol Total 

Dia 1 

 

143,0 ± 

26,4 

 

138,3 ± 

24,7 

 

139,9 ± 

26,8  

 

140,3 ±  

25,8 

 

139,8 ± 29,9 

 

140,0 ± 24,8 

Dia 2 140,9 ± 

20,9 

139,9 ± 

25,3 

140,0 ± 

22,5 

141,2 ± 

20,0 

147,6 ± 26,9  

141,4 ± 21,3 

HDL 

Dia 1 

 

37,9 ±  

6,9 

 

36,3 ±  

6,1 

 

36,3 ± 6,9 

 

34,6 ± 6,2 

 

34,4 ±  

5,9 

 

35,9 ± 5,9 

Dia 2 36,9 ± 

8,1 

35,3 ±  

7,1 

35,8 ± 7,7 35,3 ± 7,1 36,3 ±  

6,5 

35,8 ± 6,8 

DEX: dextrose. FRUT: frutose: FRUTEX: frutose e exercício. AUC total: área total sob a curva. Valores estão expressos em 
média ± dp 

 

 

DISCUSSÃO 

 O presente estudo investigou o efeito agudo e residual (~12-36h) do exercício aeróbio e a 

combinação de refeição rica em gordura e frutose sobre a lipemia pós-prandial. Ao contrário de estudos 

anteriores que usaram doses suprafisiológicas [39], um dos diferenciais do nosso protocolo foi utilizar 

quantidade de frutose (~36g) habitualmente consumida por homens entre 19 e 50 anos (~45 a 63 g/dia) e pela 

população americana e holandesa em geral (~49 g/dia) [35,50] de forma a simular uma refeição do tipo fast 

food. 

Os principais achados deste estudo foram que: (1) a adição de uma bebida rica em frutose (0,5 g/kg), 

associado à refeição hiperlipidica, promoveu: a) exacerbação do delta do pico de 4h das concentrações 

plasmáticas de TG pós-prandiais; b) aumento dos valores de TG somente no primeiro dia, ausentando um 

possível efeito residual no dia 2; c) aumento das concentrações de insulina, no dia 2. (2) Exercício aeróbio, 

durante 45min, a 60% VO2pico executado ~12h antes do consumo de frutose provocou: a) ~30% de redução na 

AUC total de TG, no dia 1; b) melhora aguda da sensibilidade à insulina, no dia 1, mas não no dia 2; c) 

ausência de efeito residual sobre quaisquer parâmetros analisados, em ~36h após a sessão. 

 A frutose é um monossacarídeo encontrado naturalmente em alguns tipos de alimentos, 

principalmente nas frutas e mel. Desde 1960-1970, a indústria promoveu o aumento do consumo de frutose 

indiretamente com a introdução de xarope de milho rico em frutose ao mercado a fim de aumentar o poder 
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adoçante de diversos produtos sólidos e líquidos [51]. Estima-se que, entre 1977 e 2004, houve um aumento 

de ~32% no consumo total de frutose (~37g e ~49g, respectivamente) nos EUA [35]. 

Após a ingestão, boa parte da frutose é oxidada (~45 a 49%) em um período de 3 a 7 horas, incluindo 

a entrada dos carbonos na síntese de ácidos graxos ou glicerol [52,53]. Apesar de ter pequeno efeito 

lipogênico direto, o potencial hiperlipêmico da frutose foi demonstrado neste estudo a partir de maior delta do 

pico de TG em 4h (~25 mg/dL), quando comparado à dextrose. Tal efeito já havia sido observado por outros 

autores de forma aguda [22,24,54,55] e crônica (> 7 dias), em homens e/ou mulheres [56-59]. Esse resultado 

encontrado vai ao encontro de revisão sistemática com meta-análise do nosso grupo, na qual foi observado 

uma diferença média de 13,55 mg/dL (IC 95%: 1,6-25,49 mg/dL), em indivíduos saudáveis (dados não 

publicados). Outras meta-análises foram publicadas com desfechos similares, mas resultados discrepantes. 

Evans et al [60], avaliaram o efeito agudo da substituição isoenergética de glicose ou sacarose por frutose e 

não observaram alteração nos TG pós-prandiais (efeito geral para glicose e sacarose, p = 0,15 e p = 0,42, 

respectivamente). Já Wang et al [61], investigaram o efeito crônico (> 1 semana) da ingestão de frutose e 

mostraram uma tendência não significativa (diferença média padronizada, 0,14 [IC 95%: -0,02-0,30]; p = 

0,09) do aumento dos TG pós-prandiais, gerando efeito sobre indivíduos saudáveis (diferença média 

padronizada, 0,30 [IC 95%: 0-0,6]; p = 0,05) e sobrepesos/obesos (diferença média padronizada, 0,69 [IC 

95%: 0,2-1,19]; p = 0,006), mas não em diabéticos (diferença média padronizada, 0 [IC 95%: -0,15-0,14]; p = 

0,96). Os autores, que declararam conflitos de interesse para apoio financeiro da indústria de alimentos, citam 

o excesso energético como o fator principal deste resultado.  

Apesar de não haver diferença estatística, a AUC total de TG foi ~11% e ~9% maior da condição 

FRUT para DEX, nos dias 1 e 2, respectivamente. Já a iAUC de TG foi ~11% e ~27% maior entre as mesmas 

condições, nos dias 1 e 2, respectivamente. Os mecanismos associados ao aumento dos TG no período pós-

prandial pela frutose parecem ter origem direta, a partir da síntese de ácidos graxos e glicerol nos hepatócitos 

[62,19], e indireta por um pico tardio e/ou menor remoção de lipoproteínas ricas em TG (quilomícrons e 

VLDL) do plasma por redução da ativação da LPL do tecido adiposo [63]. Em nosso estudo, o aumento do 

pico de TG com o consumo de frutose não pode ser explicado por alterações das partículas de VLDL, uma 

vez que permaneceu inalterado durante as condições e tempos.  

Os TG representam um importante marcador de risco DCV, portanto estratégias de prevenção e 

tratamento das dislipidemias, como a atividade física/exercício, são interessantes ferramentas de saúde 

pública [5,8]. O exercício aeróbio, quando executado no dia anterior, é capaz de reduzir a LPP, ~12h após a 

sessão [28,31,40]. O efeito agudo hipotrigliceridêmico do exercício dura < 42h [64] e parece estar associado 

ao aumento da oxidação de gorduras, redução da secreção hepática [65] e/ou maior remoção plasmática de 

VLDL-TG [66]. Em nosso estudo, o exercício aeróbio promoveu redução de ~30% na AUC total de TG PP, 

quando comparado à condição frutose e repouso, após ~12h (dia 1), sendo abolido em ~36h, após a sessão 

(dia 2). Além disso, não houve alterações das partículas de VLDL, o que suscita a possibilidade de outro 

mecanismo estar associado, como a redução da secreção hepática de apolipoproteína B-100 (Apo B-100) 

[66]wa, que parece estar relacionado com o aumento da sensibilidade à insulina no fígado [67]. 
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A insulina é essencial para o transporte de glicose para o meio intracelular de tecidos insulino-

dependentes, como o adiposo e o músculo esquelético. Além disso, ela atua regulando o balanço energético 

celular, modificando o metabolismo de carboidratos, proteínas e gorduras e, por isso, possui implicações para 

diversas doenças crônicas [68,69]. Nossos resultados mostraram que a bebida rica em frutose promoveu 

maiores valores de glicemia nos minutos 120 e 240, entre as condições experimentais quando comparado à 

dextrose, no dia 1. Esse efeito pode ter relação com um aumento da produção de glicose pelo fígado [70] ou, 

apesar de não haver diferença estatística, simplesmente por uma AUC total e iAUC de insulina ~22% e ~33% 

maior, respectivamente, na condição dextrose. Nesse sentido, Evans et al [60] avaliaram o efeito agudo da 

substituição isoenergética de glicose ou sacarose por frutose sobre a glicemia e insulinemia pós-prandiais. 

Com relação à glicemia, os autores encontraram menor pico PP, em indivíduos normoglicêmicos (diferença 

média (mg/dL), -37,08 [IC 95%: -41,4;-32,58]; p < 0,0001). Esse efeito se manteve quando era realizada uma 

análise de sensibilidade para bebidas e alimentos ricos em glicose (ambos, p < 0,0001). Quando investigada a 

insulinemia PP, foi observado menores valores de pico, quando comparado à glicose, em indivíduos 

normoglicêmicos (diferença média (µU/mL), -0,045 [IC 95%: -0,052;-0,037]; p < 0,0001).  

O exercício aeróbio é capaz de aumentar a sensibilidade à insulina de forma aguda, em até 48h [71]. 

Nosso estudo também investigou o efeito residual da frutose e exercício sobre a insulina. Foi observado um 

aumento da AUC total e incremental entre 54 e 80% para as condições que receberam frutose, entre os dias 1 

e 2, o que não ocorreu com a dextrose. Ao encontro dos nossos resultados, Ter Horst et al [69], observaram 

em recente meta-análise que o consumo crônico de frutose (> 7 dias) promove redução de sensibilidade 

hepática à insulina, em indivíduos não diabéticos (diferença média padronizada, 0,47 [IC 95%: 0,03-0,91]; p 

= 0,04). De forma benéfica, nosso estudo demonstrou que o exercício aeróbio foi capaz de aumentar a 

sensibilidade à insulina de forma transitória (mensurado pelo HOMA2-IR) no dia 1 (~12h), mas esse efeito 

não se manteve no dia 2 (~36h).  

Algumas limitações podem ser destacadas: (1) apesar de haver controle dietético, foi fornecida uma 

bebida rica em açúcar (frutose ou dextrose), e não a dieta completa, aumentando a possibilidade de excesso 

energético (balanço energético positivo) [72]; (2) a não mensuração direta de quilomícrons, frações das 

lipoproteínas e apolipoproteínas, bem como a falta de um método mais robusto para verificar sensibilidade à 

insulina. 

Em resumo, este estudo demonstrou que o consumo de bebida rica em frutose (0,5 g/kg), associado à 

refeição hiperlipídica (simulando alimentação do tipo fast food), promoveu exacerbação das concentrações 

plasmáticas de TG PP, no dia 1, sem efeito residual (dia 2). A inclusão de 45min de exercício aeróbio a 

60%VO2pico provocou redução de ~30% na AUC total de TG PP, após ~12h, mas não após ~36h depois do 

consumo de frutose. Apesar de mais estudos serem necessários, os autores sugerem que homens sedentários, 

entre 20 e 40 anos, deveriam limitar o consumo de frutose às quantidades adotadas pela AHA (< 50g), 

principalmente a partir de bebidas adoçadas (como refrigerantes e sucos artificiais) e associadas a refeições 

ricas em gorduras. Em adição, a frequência do exercício físico parece ser essencial para promover um efeito 

hipolipêmico constante. 
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CARTA DE APRESENTAÇÃO  

Diversos fatores da dieta podem exacerbar a resposta hipertrigliceridêmica pós-

prandial, como refeições ricas em açúcares. Dentre estes, destaca-se a frutose. Os efeitos 

do consumo de frutose sobre os triglicerídeos (TG), em jejum e pós-prandial (de forma 

aguda e crônica) já foram avaliados anteriormente por algumas revisões sistemáticas 

com meta-análise. Estes estudos apresentaram importante conflito de interesse 

declarado pelos investigadores a partir de patrocínio da indústria de alimentos e 

demostraram efeitos negativos somente quando este contribui com excesso de energia 

na dieta. Portanto o objetivo do presente estudo foi reexaminar o efeito crônico (> 7 

dias) do consumo de frutose sobre os TG no período pós-prandial, em adolescentes e 

adultos.  

Os resultados do presente estudo contribuirão para a ciência da nutrição a partir 

do melhor entendimento do efeito crônico do consumo de frutose sobre a 

hipertrigliceridemia pós-prandial e um possível aumento do risco cardiovascular. Desta 

forma, possibilitará a revisão de resultados anteriormente publicados por outros autores, 

visando integrar as diretrizes de prescrição nutricional e saúde pública.  
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RESUMO 

Reexaminar o efeito crônico (> 7 dias) do consumo de frutose sobre os TG no 

período pós-prandial, em adolescentes e adultos. A busca foi realizada em Março de 

2017 e utilizou diferentes bancos de dados eletrônicos, como Medline® (Pubmed®), 

Embase® e Cochrane. A revisão considerou estudos, em humanos, de ensaio clínico 

(paralelo ou cruzado) que avaliaram o efeito do consumo de frutose por um período > 7 

dias. A extração de dados foi realizada, de forma independente, por dois investigadores. 

O desfecho extraído foi o delta absoluto da concentração TG em período de 4h pós-

prandial. Os resultados foram apresentados como diferenças médias dos deltas entre os 

tratamentos com intervalos de confiança de 95% (IC 95%). Os cálculos foram 

realizados utilizando modelos de efeitos aleatórios. A heterogeneidade estatística dos 

efeitos de tratamento entre os estudos foi avaliada pelo teste Q de Cochrane e teste de 

inconsistência I². A meta-análise das 12 intervenções selecionadas (n = 318), mostrou 

que a frutose gerou uma maior variação (delta) das concentrações de triglicerídeos no 

período pós-prandial, comparada a outro carboidrato (amido ou glicose) (diferença 

média: 8,02 mg/dL; IC 95%: 0,46-15,58; I²: 74%). A heterogeneidade alta foi gerada 

quase exclusivamente por um estudo. A retirada deste não alterou o resultado total da 

meta-análise. Os achados desta revisão sistemática com meta-análise demonstraram o 

efeito negativo do consumo de frutose sobre os TG pós-prandiais, de forma crônica, em 

indivíduos saudáveis, sobrepesos/obesos, mas não em diabéticos. Recomendações para 

a população são necessárias a fim de limitar o consumo, principalmente a partir de 

líquidos (por exemplo, bebidas adoçadas).  

O estudo foi registrado no http://www.crd.york.ac.uk/prospero como CRD42017059987 

 

Palavras-chave: frutose, lipemia pós-prandial, açúcar, metabolismo de gorduras, meta-

análise 
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ABSTRACT 

 To reexamine the chronic effect (> 7 days) of fructose consumption on TG in 

the postprandial period, in adolescents and adults. The search was conducted in March 

2017 and used different electronic databases such as Medline® (Pubmed®), Embase® 

and Cochrane.  The study considered human, parallel or crossover clinical trials that 

assessed the effect of fructose consumption for > 7 days. Two independent reviewers 

extracted data. The extracted endpoint was the absolute delta of the TG concentration in 

the 4h postprandial period. The results were presented as delta mean differences 

between treatments with 95% confidence intervals (95% CI). Calculations were 

performed using random effects models. The statistical heterogeneity of treatment 

effects between the studies was assessed by the Cochran Q test and the I² inconsistency 

test. The meta-analysis of the 12 selected interventions (n = 318) showed that fructose 

produced a greater variation (delta) in triglyceride concentrations in the postprandial 

period compared to another carbohydrate (starch or glucose) (mean difference: 8,02 

mg/dL, 95% CI: 0.46-15.58, I²: 74%). High heterogeneity was generated almost 

exclusively by one study. The withdrawal of this did not change the total result of the 

meta-analysis. The key findings of this systematic review with meta-analysis 

demonstrated the negative effect of a chronic intake of fructose on postprandial TG, in 

healthy, overweight/obese, but not in diabetics. Recommendations are necessary in 

order to limit consumption, especially from liquids (eg sweetened drinks). 

The trial was registered at http://www.crd.york.ac.uk/prospero as CRD42017059987 

 

Keywords: fructose, postprandial lipemia, sugar, fat metabolism, meta-analysis 
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INTRODUÇÃO 

A Lipemia Pós-Prandial (LPP) é o processo complexo e dinâmico que envolve a 

alteração dos lipídeos e lipoproteínas, após uma ou mais refeições
(1)

. Desde 1947, foi 

sugerido o papel aterogênico da elevada LPP
(2)

 e, consequentemente, na patogênese de 

doenças cardiovasculares (DCV)
(3; 4; 5; 6; 7)

. A elevação exagerada dos triglicerídeos 

(TG), no período pós-prandial, representa uma resposta anormal do metabolismo e está 

associada ao aumento da morbimortalidade
(8; 9)

 pela redução da sensibilidade à 

insulina
(10)

 e aumento da disfunção endotelial via aumento do estresse oxidativo
(11)

.  

 Diversos fatores da dieta podem exacerbar a resposta hipertrigliceridêmica pós-

prandial, como refeições ricas em açúcares
(5; 12; 13; 14)

. Dentre estes, destaca-se a frutose. 

Diferentes estudos demonstraram o efeito de dietas ricas em frutose sobre a elevação de 

TG no período pós-prandial
(15; 16)

, parecendo haver uma relação de dose-dependência 

para quantidades acima de 50 g/dia
(17)

. Os mecanismos parecem estar associados ao 

estímulo da lipogênese hepática
(14; 18)

, redução da sensibilidade à insulina
(18; 19)

, secreção 

e/ou redução do clearance de VLDL-TG
(20)

. Por esta ligação com o aumento de lipídeos 

e lipoproteínas aterogênicas, é sugerido o papel indireto da frutose no aumento do risco 

de DCV
(8)

.  

 O efeito do consumo de frutose sobre os TG, em jejum
(17; 21; 22)

, pós-prandial de 

forma aguda
(17; 23)

 e crônica
(17; 24)

, já foram avaliados anteriormente por algumas 

revisões sistemáticas com meta-análise. Dois desses estudos
(21; 24)

, com importante 

conflito de interesse declarado pelos investigadores a partir de patrocínio da indústria de 

alimentos, demostraram efeitos negativos somente quando este contribui com excesso 

de energia na dieta. Portanto o objetivo do presente estudo foi reexaminar o efeito 

crônico (> 7 dias) do consumo de frutose sobre os TG no período pós-prandial, em 

adolescentes e adultos.  

 

MÉTODOS 

Todo o processo deste trabalho foi elaborado a partir das orientações das 

diretrizes Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 

(PRISMA)
(25; 26)

. Esta revisão foi registrada em http://www.crd.york.ac.uk/prospero 

como CRD42017059987 
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Critério de Eligibilidade 

A revisão considerou estudos, em humanos, de ensaio clínico (paralelo ou 

cruzado) que avaliaram o efeito do consumo de frutose (dissolvida pura em meio 

líquido ou mista - adicionada em algum alimento e preparação) por um período > 7 dias. 

A intervenção deveria ser comparada com qualquer outro carboidrato que não 

contivesse frutose na composição química, não necessitando haver equilíbrio energético 

entre os comparadores. Doenças ou exercício não limitaram a busca. Foi avaliado o 

efeito do consumo de frutose sobre a concentração de TG no período pós-prandial, 

comparado a outro carboidrato (sem frutose) de forma hiper ou isocalórica. Estudos que 

avaliaram a intervenção de forma aguda foram excluídos. Em caso de estudos com 

diversas publicações, somente um foi incluído.  

 

Estratégia de Busca 

A busca foi realizada em Março de 2017 e utilizou diferentes bancos de dados 

eletrônicos, como Medline® (Pubmed®), Embase® e Cochrane, e de forma manual a 

partir das referencias dos estudos inclusos. A busca foi composta e associada pelos 

seguintes termos (e seus respectivos entretermos): “fructose”, “triglycerides”, 

“hyperlipidemia”. Não foi delimitado o tipo ou ano do estudo a fim ampliar a busca. 

Estudos foram limitados à língua inglesa, portuguesa e espanhola. A estratégia de busca 

está detalhada em anexo.  

 

Seleção dos Estudos 

Primeiramente, foram avaliados títulos e resumos, de forma independente por 

dois investigadores (A.F.V e C.E.J.M.), de todos os estudos encontrados na busca. 

Eventuais resumos que não apresentassem informações suficientes a respeito dos 

critérios de inclusão e exclusão foram avaliados em separado. Posteriormente, deu-se a 

avaliação do estudo na íntegra e consequente seleção pelos revisores, de forma 

independente. A seleção dos artigos baseou-se nos critérios de elegibilidade adotados 

previamente. Eventuais desacordos foram resolvidos por consenso e, em casos de 

persistência, por um terceiro investigador (R.C.O.M). O viés de duplicação de amostra 

foi controlado pela leitura do período e local de recrutamento e, em casos necessários, 

contato com o pesquisador do estudo.  
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Extração dos dados 

Formulários padronizados, utilizando o software Microsoft Office Excel®, 

foram adotados para a devida extração dos dados, realizado de forma independente por 

dois revisores (A.F.V e C.E.J.M.). As características principais dos estudos selecionados 

foram detalhadas, como: autor, ano de publicação, população e amostra, métodos, 

intervenção, desfecho e resultados. Eventuais desacordos eram resolvidos por consenso 

ou por um terceiro investigador (R.C.O.M). Dados faltantes eram solicitados ao 

pesquisador do estudo em questão. Em caso de ausência de resposta, negativa de 

fornecimento ou perda de dados, o artigo foi excluído. Quando possível, resultados 

foram obtidos de gráficos a partir do software DigitizeIt® (I. Bormann, Alemanha). 

Foram excluídos os estudos onde o comparador não era um carboidrato e/ou com 

intervenção aguda (< 7 dias), bem como os que utilizavam a intervenção com infusão do 

carboidrato intravenosa.  

O desfecho extraído foi o delta absoluto da concentração TG em período de 4h 

pós-prandial. Os deltas foram calculados a partir dos valores de pico (4h) e os valores 

basais (imediatamente antes da refeição) por representar bem a curva de TG pós-

prandial
(6; 27; 28; 29)

. Valores em mmol/L foram transformados em mg/dL multiplicando 

88,5. O desvio padrão do delta foi imputado pela equação proposta por Higgins et al
(30)

. 

Estudos com dois ou mais grupos comparadores ou de intervenção com a mesma 

amostra foram inclusos somente uma vez. Quando o estudo apresentava mais de um 

comparador (outro carboidrato) com a intervenção (frutose), os dados extraídos foram 

extraídos de forma única pela seguinte prioridade: amido > glicose. 

 

Avaliação do risco de viés 

Avaliação da qualidade metodológica dos estudos incluiu a adequada geração da 

sequência de randomização, sigilo da alocação, cegamento dos participantes e/ou 

terapeuta, cegamento dos avaliadores dos desfechos e descrição das perdas e exclusões, 

conforme proposto pela Cochrane
(31)

. Quando estas características eram descritas no 

documento publicado, considerou-se que os critérios foram atendidos e estes foram 

classificados como “baixo risco” e, caso contrário, como “alto risco”. Os estudos que 

não descreveram estes dados foram classificados como “risco não claro”. A avaliação 

da qualidade foi realizada de forma independente por dois revisores (A.F.V. e C.E.J.M). 
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Análise dos dados 

Os resultados foram apresentados como diferenças médias dos deltas entre os 

tratamentos com intervalos de confiança de 95% (IC). A diferença média expressa a 

diferença do efeito da intervenção, quando os valores do desfecho são padronizados. Os 

cálculos foram realizados utilizando modelos de efeitos aleatórios. A heterogeneidade 

estatística dos efeitos de tratamento entre os estudos foi avaliada pelo teste Q de 

Cochrane e teste de inconsistência I², em que se considerou que valores acima de 50% 

indicavam heterogeneidade alta
(32)

. A meta-análise compreendeu a comparação do 

consumo de frutose versus qualquer outro carboidrato, sem frutose na composição, 

sobre a variação dos triglicerídeos pós-prandiais (expressas pelos valores dos deltas) 

imediatamente antes da refeição (0) e o pico de 4h. O valor de α ≤ 0,05 foi considerado 

estatisticamente significativo.  

Foram realizadas análises de sensibilidade: patrocínio dos investigadores, 

randomização, balanço energético, forma do carboidrato fornecido, tipo de comparador, 

tempo de intervenção (follow up), quantidade de carboidrato fornecido. A subdivisão 

por quantidades maiores ou menores que 87g se baseou no percentil 95 (p95) do 

consumo de frutose na população americana
(33)

. Todas as análises foram realizadas 

utilizando o Review Manager versão 5.3 (Colaboração Cochrane). 

 

RESULTADOS 

 

Resultados da pesquisa 

Um total de 3337 estudos foram identificados como elegíveis na busca das bases 

de dados. Retiradas as duplicatas, 2805. Destes, determinou-se que 2797 eram 

irrelevantes baseados na revisão de título e/ou resumo, remanescendo 8 estudos. A partir 

da leitura na íntegra, todos os 8 foram inclusos neste trabalho
(18; 34; 35; 36; 37; 38; 39; 40)

, , 

sendo 12 intervenções de interesse, detalhado na figura 1. 

 

Descrição dos estudos 

A descrição completa dos estudos está presente na tabela 1. Das 12 intervenções 

selecionadas, 5 eram com indivíduos saudáveis (41,6%)
(35; 37; 39; 40)

, 4 com diabéticos 

(33,3%)
(34; 36)

 e 3 com sobrepesos/obesos (25%)
(38; 39; 40)

. Um total de 318 participantes 

fez parte desta meta-análise, sendo 148 homens (46,6%) e 170 mulheres (53,4%), com 

idade mediana de 31 anos (variação, 17-64 anos).  
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 Das intervenções selecionadas, a maioria foi realizada com desenho cruzado 

(83,3%) e randomizado (75%), exclusivamente em ambiente externo ao laboratório 

(41,6%). Na maior parte das intervenções (75%) era fornecida todos as bebidas e 

alimentos da dieta.  

 A quantidade de frutose fornecida nos estudos teve uma mediana de 92,6g 

(variação, 50-182g) ou 20% da energia total da dieta (variação, 10-25%), sendo 

fornecida majoritariamente na forma mista (sólida mais líquida) (58,3%). Não foram 

selecionados estudos que contivessem frutose na composição do comparador, como 

sacarose e xarope de milho rico em frutose. Desta forma, 50% das intervenções 

utilizaram glicose e 50% amido como comparadores. O tempo mediano da intervenção 

foi 28 dias (variação, 8-70 dias).  

 A dieta dos participantes foi composta, na sua maioria (83,3%), por 55% de 

carboidratos, 15% de proteínas e 30% de gorduras. O balanço energético foi estimado 

em neutro (8 intervenções), positivo (2 intervenções). Duas intervenções tiveram 

períodos distintos (positivo e neutro), porém não foram separadas por apresentar 

quantidade energética e de macronutrientes iguais entre a intervenção e o comparador 

(isoenergética).  

  O tempo de análise da variável em questão, TG pós-prandial, mais comum foi 4h 

(41,6%). Essa medida foi escolhida a priori justamente pela maior parte dos estudos 

apresentarem o valor de pico desta medida e ser a forma mais representativa da curva 

lipêmica 
(6; 27; 28; 29)

.  

O apoio financeiro foi extraído e detalhado das intervenções, sendo que 41,6% 

apresentavam, além de agência, o financiamento do estudo pela indústria, o que pode 

gerar conflito de interesses e alterar o desfecho do estudo
(41; 42)

. 
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Figura 1: Fluxograma dos estudos incluídos. 

 

Risco de viés 

Entre os estudos incluídos, destaca-se que 75% apresentaram randomização adequada, 

16,6% ocultação de alocação, 33,3% cegamento dos participantes e investigadores, 

16,6% cegamento dos avaliadores dos desfechos analisados, 33,3% descrição das perdas 

amostrais, conforme descritos nas figuras 2 e 3. 

 

 

Figura 2: Risco de viés dos estudos incluídos (em percentual) 
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Figura 3: Resumo do risco de viés dos estudos incluídos 

 

Triglicerídeos Pós-Prandiais 

Comparada a outro carboidrato (amido ou glicose), a frutose gerou uma maior 

variação (delta) das concentrações de triglicerídeos no período pós-prandial, avaliada 

em 4h (diferença média: 8,02 mg/dL; IC 95%: 0,46-15,58; I²: 74%). Houve uma 

heterogeneidade alta e significativa (p < 0,0001) gerada quase exclusivamente por um 

estudo
(39)

. A retirada deste não alterou o resultado total da meta-análise (figura 4) 

  A análise dos subgrupos mostrou maior variação das concentrações de 

triglicerídeos para indivíduos sobrepesos/obesos (diferença média: 11,47 mg/dL; IC 

95%: 4,51-18,44; I²: 0%) e saudáveis (diferença média: 13,55 mg/dL; IC 95%: 1,6-

25,49; I²: 76%), mas não em diabéticos (diferença média: -2,77 mg/dL; IC 95%: -10,54-

4,99; I²: 0%). A heterogeneidade alta nos indivíduos saudáveis (p = 0,002) foi gerada 

exclusivamente por um estudo
(39)

. A retirada deste não alterou o resultado do subgrupo. 

 Em função da alta heterogeneidade, foram realizadas análises de sensibilidade 

nas intervenções para: (a) Financiamento: Indústria/Agência (diferença média: -2,63 

mg/dL; IC 95%: -9,86-4,6; p = 0,48; I²: 0%) e Agência (diferença média: 15,20 mg/dL; 

IC 95%: 7,4-23,0; p = 0,0001; I²: 65%) (apêndice 1); (b) Quantidade de carboidrato: < 
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87g (diferença média: 6,97 mg/dL; IC 95%: 2,14-11,8; p = 0,005; I²: 0%) e > 87g 

(diferença média: 7,55mg/dL; IC 95%: -6,4-21,49; p = 0,29; I²: 81%). A subdivisão por 

quantidades maiores ou menores que 87g se baseou no p95 do consumo de frutose na 

população americana
(33)

 (apêndice 2); (c) Randomização: Sim (diferença média: 3,93 

mg/dL; IC 95%: -1,42-9,29; p = 0,26; I²: 21%) e Não (diferença média: 22,8 mg/dL; IC 

95%: 17,96-27,64; p <  0,00001; I²: 0%) (apêndice 3); (d) Balanço Energético: Positivo 

(diferença média: 14,78 mg/dL; IC 95%: 3,94-25,62; p = 0,008; I²: 82%) e Neutro 

(diferença média: 3,11 mg/dL; IC 95%: --4,8-11,01; p = 0,44; I²: 36%) (apêndice 4); (e) 

Forma da Frutose: Líquida (diferença média: 14,78 mg/dL; IC 95%: 5,94-23,62; p = 

0,001; I²: 76%) e Mista (diferença média: -0,42 mg/dL; IC 95%: -7,58-6,75; p = 0,91; 

I²: 6%) (apêndice 5); (f) Comparador: Amido (diferença média: 1,19 mg/dL; IC 95%: -

7,73-9,51; p = 0,78; I²: 40%) e Glicose (diferença média: 15,33 mg/dL; IC 95%: 6,02-

24,64; p = 0,001; I²: 70%) (apêndice 6); (g) Follow up: < 30 dias (diferença média: 4,92 

mg/dL; IC 95%: -4,41-14,25; p = 0,30; I²: 83%) e > 30 dias (diferença média: 16,85 

mg/dL; IC 95%: 6,35-27,34; p = 0,002; I²: 0%) (apêndice 7). 

Aparentemente os investigadores e/ou estudos que receberam apoio financeiro 

da indústria tiveram uma tendência em não demonstrar aumento das concentrações de 

TG com o consumo de frutose. Intervenções não randomizadas, balanço energético 

positivo, frutose na forma líquida, comparador glicose, tempo total de intervenção 

maior que 30 dias (follow up) geraram influência na análise total. 

 

DISCUSSÃO 

 O maior achado desta revisão sistemática com meta-análise é que o consumo 

crônico de frutose (> 7 dias) promove maior variação da concentração de triglicerídeos, 

no período pós-prandial, quando comparada a outro carboidrato (glicose ou amido). 

Essa variação (delta), do período de jejum para o pico de 4h, ficou em cerca de 8,02 

mg/dL. Este efeito ocorreu em indivíduos saudáveis, sobrepesos/obesos, mas não em 

diabéticos.  
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Figura 4: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais em indivíduos sobrepesos/obesos, saudáveis e diabéticos. A estimativa para cada grupo 

(subtotal) e o efeito combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 

95% (mg/dL) do delta entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito 

randômico. CHO: carboidrato. 

 

 A frutose é absorvida na porção final do duodeno e no íleo, no intestino delgado, 

a partir de um processo não dependente de sódio. A partir da circulação portal, o 

monossacarídeo é transportado para o fígado, onde pode ser convertido à glicose, 

lactato, glicogênio, glicerol e ácidos graxos 
(43; 44; 45)

, independente da secreção de 

insulina
(39)

. Aparentemente, em indivíduos saudáveis, a frutose é oxidada em ~45%, em 

um período de 3 a 6 horas após a ingestão, incluindo a entrada dos carbonos na rota 

lipogênica
(43)

. O efeito hiperlipêmico pós-prandial da frutose parece ser origem direta a 

partir da síntese de ácidos graxos e glicerol nos hepatócitos
(14; 20)

, e indireta pela menor 

remoção de TG do plasma por redução da ativação de Lipase Lipoproteica (LPL) do 

tecido adiposo
(20)

.  
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Diferentes estudos demonstram que dietas ricas em frutose induzem alterações 

no metabolismo lipídico em indivíduos eutróficos e sobrepesos/obesos
(15; 18; 39; 46)

. A 

adição de frutose (1,0 – 3,0g/kg/dia) à dieta promove o aumento de lipemia em jejum 
(15; 

47; 48)
 e pós-prandial

(16; 18; 39)
. Além disso, está associada à redução da sensibilidade 

hepática à insulina
(49)

, mesmo em doses moderadas (40 g/dia)
(19)

, e diminuição da 

oxidação de gorduras
(50)

. 

 Foi realizada uma série de análises de sensibilidades a fim de verificar a 

heterogeneidade dos resultados encontrados. Uma das análises acentuou a relação do 

apoio financeiro de indústria e resultados nulos da frutose sobre os TG pós-prandiais. 

Claramente o conflito de interesse pode interferir nas conclusões de determinado estudo 

(42)
. Atualmente, discute-se a influência do financiamento da indústria alimentícia sobre 

inúmeros desfechos de saúde e como isso pode modificar diretrizes na área de nutrição 

(41; 51; 52)
. Algumas revisões sistemáticas com meta-análise já foram publicadas sobre os 

efeitos da frutose sobre lipídeos sanguíneos
(17; 21; 53)

, controle glicêmico no diabetes
(54)

, 

pressão arterial
(55)

, marcadores de esteatose hepática não-alcoólica
(56)

, ganho de peso
(57)

, 

ácido úrico
(58)

, TG pós-prandiais
(24)

. Todos estes estudos receberam apoio financeiro da 

indústria de alimentos, que produz e/ou utiliza frutose nos produtos, devendo os dados 

ser interpretados com cautela.  

O balanço energético é regulado pela relação entre o consumo e gasto 

energético, sendo um ponto crítico para os indivíduos de quaisquer espécies
(59)

. O 

consumo de açúcares está associado ao ganho de peso e gordura corporal
(60)

. Nesse 

sentido, dois pontos importantes merecem destaque: 1) o consumo de açúcares na forma 

líquida (ou bebidas adoçadas) gera maior sensação de fome, quando comparado à forma 

sólida, e pode promover um aumento de consumo energético
(61; 62)

; (2) a ingestão de 

frutose é capaz de gerar menor sensação de saciedade (comparada à glicose)
(63)

, 

podendo promover consumo energético aumentado. Combinadamente os dois fatores 

supracitados podem gerar balanço energético positivo e, consequentemente, provocar 

ganho de peso, obesidade e alterações lipêmicas em jejum ou pós-prandiais. Por isso, a 

American Heart Association (AHA) recomenda consumir < 50g por dia para controle 

dos lipídeos sanguíneos
(8)

. 

A quantidade mediana de frutose entre os estudos selecionados foi de ~93g, o 

que representa, no mínimo, ~86% acima do que a AHA recomenda, porém somente 

~7% acima do p95 do consumo da população americana
(33)

. Foi encontrado nesta meta-

análise que quantidades menores que 87g de frutose ao dia já são suficientes para 
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promover variação nos TG pós-prandiais, como demonstrado em meta-análises 

anteriores que observou limiar de 50 g/dia para a população geral
(17)

 e 60 g/dia para 

diabéticos tipo 2 
(53)

. Esses limiares são muito próximo do consumo médio (49g) pela 

população americana
(33)

 e holandesa
(64)

. Entretanto alguns autores sugerem que este 

efeito só ocorre, quando há balanço energético positivo ou a frutose está gerando uma 

condição hipercalórica comparada a outro carboidrato
(21; 24)

. Tal efeito foi igualmente 

encontrado em nosso estudo a partir da análise de sensibilidade. 

A recente meta-análise de Evans et al
(23)

 não encontrou diferença nos TG pós-

prandiais com o consumo agudo de frutose, quando comparado à glicose ou sacarose. 

Os autores, inclusive, propõem a substituição desses açúcares por frutose, uma vez que 

não encontraram alterações lipêmicas e redução da glicemia e insulinemia, no período 

pós-prandial. Nossa visão é totalmente contrária, uma vez que nossa análise de 

sensibilidade mostrou que o tempo total de intervenção (follow up) maior que 30 dias 

geraram influência na variação de TG.  Apesar de cada vez mais estudado, os efeitos do 

consumo crônico de frutose ainda são discordantes, em função de inúmeros fatores de 

confusão, e não estão totalmente elucidados na literatura
(65)

.  

Algumas limitações estão presentes no nosso estudo: (1) os dados mostraram 

alta heterogeneidade. A análise de sensibilidade demonstrou que, quase exclusivamente, 

esse efeito estava sendo gerado por um estudo
(39)

. Entretanto a retirada deste não altera 

o resultado dos subgrupos e total da meta-análise; (2) a inclusão de um estudo com 

adolescentes
(40)

 pode gerar um fator de confusão, mas foi considerado importante por 

representar o efeito metabólico da intervenção em diferentes faixas etárias; (3) um 

estudo
(38)

 não demonstrou claramente a quantidade de frutose fornecida (em gramas 

e/ou % da dieta) e, nesse caso, teve que ser imputado; (4) a quantidade de frutose variou 

bastante entre os estudos (50-182g), demonstrando a falta de padronização de 

intervenção e, muitas vezes, o fornecimento de doses suprafisiológicas
(66)

.   

Os achados desta revisão sistemática com meta-análise atualizam os resultados 

anteriormente descritos por Wang et al
(24)

 e demonstram o efeito negativo do consumo 

de frutose sobre os TG pós-prandiais, de forma crônica (> 7 dias), em indivíduos 

adolescentes e adultos saudáveis, sobrepesos/obesos, mas não em diabéticos. Dado que 

a ingestão de frutose, em longo prazo, pode promover alterações lipêmicas e que a 

hipertrigliceridemia no período pós-prandial está associada ao aumento da 

morbimortalidade, recomendações para a população são necessárias a fim de limitar o 

consumo, principalmente a partir de líquidos (por exemplo, bebidas adoçadas). Estudos 
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longitudinais (> 30 dias), bem controlados e com doses habituais de consumo, entre 49 

e 87g (próximas da média e p95 da população), se fazem necessários para esclarecer a 

inter-relação de frutose, lipemia e doenças cardiovasculares.  
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Tabela 1: Características dos estudos incluídos
a
 

 

Estudo 

 

Sujeitos 

Idade (média ± dp 

ou variação) 

(anos) 

 

Local da 

Intevenção 

 

Desenho do 

Estudo 

 

Controle de Consumo
b
 

 

Randomização 

Sobrepesos/Obesos       

Stanhope et al, 2009
(18)h

 32 (16H, 16M) 53 ± 10 (H) 

54 ± 5,6 (M) 

Ext/ Lab Paralelo Dietético (Lab) 

Suplementação (Externo) 

Não 

Swarbrick et al, 2008
(38)

 7 (0H, 7M) 64 ± 7,9 Lab Cruzado Dietético Não 

Heden et al, 2014
(40)i

 20 (11H, 9M) 17 ± 0,5 (H) 

17 ± 0,6 (M) 

Ext Cruzado Dietético Sim 

Saudáveis       

Bantle et al, 2000
(35)i 

12M 29 ± 7,3 (<40a) 

51 ± 4,9 (>40a) 

Ext Cruzado Dietético Sim 

Bantle et al, 2000
(35)i

 12H 31 ± 7,3 (<40a) 

54 ± 9,8 (>40a) 

Ext Cruzado Dietético Sim 

Stanhope et al, 2011
(39)h

 32 (18H, 14M) 27 ± 7,0 Ext/Lab Paralelo Dietético (Lab) 

Suplementação (Externo) 

Não 

Swanson et al, 1992
(37)

 14 (7H, 7M) 34 (19-60) Ext Cruzado Dietético Sim 

Heden et al, 2014
(40)i

 20 (9H, 11M) 18 ± 0,6 (H) 

18 ± 0,4 (M) 

Ext Cruzado Suplementação Sim 

Diabéticos       

Bantle et al, 1986
(34)

 12 DM1 (6H, 6M) 23 (15-32) Lab Cruzado Dietético Sim 

Bantle et al, 1986
(34)

 12 DM2 (5H, 7M) 62 (36-80) Lab Cruzado Dietético Sim 
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a
 DM1: Diabetes tipo 1; DM2: Diabetes tipo 2; H: Homens; M: Mulheres; Lab: Laboratório; Ext: Externo ao laboratório; 

b
 Controle de consumo: Dietético, quando todos os alimentos, bebidas e suplementos eram fornecidos. Suplementação, quando somente o carboidrato de intervenção era 

fornecido pelo investigador. 

c
 A quantidade de carboidrato administrada em gramas por dia (g/d) e percentual da energia total da dieta (%). Quando precedido por “~”, representa a quantidade média 

estimada reportada indiretamente pelo estudo. Em casos de indisponibilidade de dados, o valor foi calculado a partir de 25% do total de uma dieta de 2000 kcal. 

d
 Frutose poderia ser fornecida na forma liquida (na forma de bebida adoçada) ou mista (a partir de alimentos sólidos e bebida adoçadas). 

e
 Comparador se refere ao outro carboidrato (controle) fornecido em conjunto com a intervenção (frutose), independente de ser isso ou hipercalórico.   

f
 Valores de energia dos macronutrientes para carboidratos: proteínas: gorduras informados no estudo 

g
 Representa a relação entre o consumo e o gasto energético dos participantes. Positivo quando havia um superávit energético. Neutro quando ambos eram considerados 

equivalentes. 

h
 Dois estudos tiveram períodos em laboratório (balanço energético neutro) e em ambiente externo (balanço energético positivo), porém não houve diferença energética entre 

os protocolos (frutose vs glicose) do estudo (isocalóricos).  

i
 Dois estudos caracterizaram os participantes de acordo com a idade, quantidade de gordura ou índice de massa corporal. Desfecho foi analisado com todos incluídos, mas 

não foi detalhada a idade média do grupo ou subgrupo total. 

  

Bantle et al, 1992
(36)

 6 DM1 (3H, 3M) 23 (18-34) Ext/Lab Cruzado Dietético Sim 

Bantle et al, 1992
(36)

 12 DM2 (4H, 8M) 62 (40-72) Ext/Lab Cruzado Dietético Sim 
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Continuação da Tabela 

 

 

Estudo 

 

Dose de Frutose
c
 

 

Forma de 

Consumo
d
 

 

Comparador
e
 

 

Tempo de 

Intervenção 

(dias) 

 

Dieta
f
 

 

Balanço 

Energético
g
 

 

Tempo de 

Análise (h) 

 

Apoio Financeiro 

Sobrepesos/Obesos         

Stanhope et al, 2009 ~182g (>25%) Líquido Glicose 70 55:15:30 Neutro/Positivo 24 Agência 

Swarbrick et al, 2008 ~125g (25%) Líquido Amido 70 55:15:30 Neutro 14 Agência 

Heden et al, 2014 50g (10%) Líquido Glicose 15 50:16:34 Positivo 12 Agência 

Saudáveis         

Bantle et al, 2000
 

70g (14%) Misto Glicose 42 55:15:30 Neutro 24 Agência 

Bantle et al, 2000 70g (14%) Misto Glicose 42 55:15:30 Neutro 24 Agência 

Stanhope et al, 2011 ~145g (25%) Líquido Glicose 15 55:15:30 Neutro/Positivo 24 Agência 

Swanson et al, 1992 100g (20%) Misto Amido 28 55:15:30 Neutro 4 Agência/Indústria 

Heden et al, 2014 50g (10%) Líquido Glicose 15 50:16:34 Positivo 12 Agência 

Diabéticos         

Bantle et al, 1986 85,25g (21%) Misto Amido 8 55:15:30 Neutro 4 Agência/Indústria 

Bantle et al, 1986 85,25g (21%) Misto Amido 8 55:15:30 Neutro 4 Agência/Indústria 

Bantle et al, 1992 100g (20%) Misto Amido 28 55:15:30 Neutro 4 Agência/Indústria 

Bantle et al, 1992 100g (20%) Misto Amido 28 55:15:30 Neutro 4 Agência/Indústria 
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ANEXO 

Estratégia de busca realizada nas bases de dados 

 

“Energy Drinks”[Mesh] OR “Carbonated Beverages”[Mesh] OR sweetened beverages OR 

fructose beverages OR sugary beverages OR caloric beverages OR soda OR pop OR soft 

drinks OR cola OR fruit drinks OR sports drinks OR fruitades OR vitamin water OR 

lemonade OR iced tea OR squash OR juice OR sweetened drinks OR energy drinks OR 

caloric drinks OR sugary drinks OR sweetened beverage OR fructose beverage OR sugary 

beverage OR caloric beverage OR sugary drink OR soft drink OR fruit drink OR sports 

drink OR energy drink OR caloric drink OR “Fructose OR Levulose OR Fleboplast 

Levulosa OR Levulosa, Fleboplast OR Levulosa Grifols OR Levulosado Vitulia OR 

Levulosa Braun OR Levulosado Braun OR Levulosa Ife OR Levulosado Bieffe Medit OR 

Apir Levulosa OR Levulosa, Apir OR Levulosa Mein OR Plast Apyr AND "Cholesterol, 

HDL"[Mesh] OR alpha-Lipoprotein Cholesterol OR Cholesterol, alpha-Lipoprotein 

OR“alpha Lipoprotein Cholesterol OR HDL Cholesterol OR High Density 

Lipoprotein Cholesterol OR Cholesterol, HDL2 OR HDL2 Cholesterol OR 

HDL(2) Cholesterol OR Cholesterol, HDL3 OR HDL3 Cholesterol OR 

HDL(3) Cholesterol OR “Triglycerides"[Mesh]” OR Triacylglycerol OR Triacylglycerols 

OR "Hyperlipidemias"[Mesh] OR Hyperlipemia OR Hyperlipemias OR Hyperlipidemia 

OR Lipidemia OR Lipidemias OR Lipemia OR Lipemias OR lipaemia OR lipaemias OR 

"Cholesterol, VLDL"[Mesh] OR VLDL Cholesterol OR Pre-beta-Lipoprotein Cholesterol 

OR Cholesterol, Pre-beta-Lipoprotein OR Pre beta Lipoprotein Cholesterol OR Very Low 

Density Lipoprotein Cholesterol OR Prebetalipoprotein Cholesterol OR Cholesterol, 

Prebetalipoprotein OR "Lipoproteins, VLDL"[Mesh] OR VLDL Lipoproteins OR Prebeta-

Lipoproteins OR Prebeta Lipoproteins OR Very-Low-Density Lipoproteins OR 

Lipoproteins, Very-Low-Density OR Very Low Density Lipoproteins OR Pre-beta-

Lipoproteins OR Pre beta Lipoproteins OR Lipoproteins, VLDL2 OR VLDL2 Lipoproteins 

OR Lipoprotein VLDL II OR Lipoproteins, VLDL1 OR VLDL1 Lipoproteins OR 

Lipoproteins, VLDL I OR Lipoproteins, VLDL3 OR VLDL3 Lipoproteins OR 

Lipoproteins, VLDL III OR "Cholesterol, LDL"[Mesh] OR Low Density 

Lipoprotein Cholesterol OR beta-Lipoprotein Cholesterol OR Cholesterol, beta-Lipoprotein 

OR beta Lipoprotein Cholesterol OR LDL Cholesterol OR Cholesteryl Linoleate, LDL OR 
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LDL Cholesteryl Linoleate OR "Apolipoproteins"[Mesh] OR apoliproteins AND 

“Epidemiology”[MESH] OR “Epidemiologic Studies”[MESH] OR “Intervention Studies” 

[MESH] OR “cohort” OR “cohorts” OR “incident” OR “incidence” OR “prospective” OR 

“follow-up” OR “predict” OR “predicted” OR “prediction” OR “prognosis” OR “case-

control” OR “case-cohort” OR “cross-sectional” OR “observational” OR “observe” OR 

“observed” OR “association” OR “associations” OR “associated” OR “intervention” OR 

“interventions” OR “clinical trial” OR “clinical trials” OR “randomized” OR “randomised” 

OR “randomly” OR “random” OR (overview[TI] OR review[TI] OR synthesis[TI] OR 

summary[TI] OR cochrane[TI] OR analysis[TI]) AND (reviews[TI] OR meta-analyses[TI] 

OR articles[TI] OR umbrella[TI])) OR "umbrella review"[TIAB] OR (meta-review[TIAB] 

OR metareview[TIAB]) OR ((overview*[TI] OR reviews[TI]) AND (systematic[TI] OR 

cochrane[TI])) OR (reviews[TIAB] AND (meta[TIAB] OR published[TIAB] OR 

quality[TIAB] OR included[TIAB] OR summar*[TIAB])) OR ("cochrane reviews"[TIAB]) 

OR (evidence[TI] AND (reviews[TI] OR meta-analyses[TI])) 
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APÊNDICES 

 

Apêndice 1: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com o financiamento. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o efeito combinado do 

efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do delta entre jejum e 

pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 

 

 

Apêndice 2: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com a quantidade de carboidrato ofertado. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o 

efeito combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do 

delta entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 

<87g: menos que 87g de frutose ou comparador. >87g: mais que 87g de frutose ou comparador. 
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Apêndice 3: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com a randomização dos estudos. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o efeito 

combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do delta 

entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 

 

 

Apêndice 4: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com o balanço energético avaliado. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o efeito 

combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do delta 

entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 
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Apêndice 5: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com a forma do carboidrato fornecido. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o efeito 

combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do delta 

entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 

 

 

Apêndice 6: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com o comparador. A estimativa para cada grupo (subtotal) e o efeito combinado do 

efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do delta entre jejum e 

pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 
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Apêndice 7: Forest plot do efeito do consumo de frutose ou outro carboidrato sobre os triglicerídeos pós-

prandiais de acordo com o tempo de intervenção (follow up). A estimativa para cada grupo (subtotal) e o 

efeito combinado do efeito (total) estão detalhados. Os dados estão em diferença média e IC 95% (mg/dL) do 

delta entre jejum e pico de 4h. Valores de significância para o modelo de efeito randômico. CHO: carboidrato. 

<30d: menos que 30 dias. >30d: mais que 30 dias. 
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CAPÍTULO IV: CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Ao contrário de estudos anteriores que usaram doses suprafisiológicas, um 

dos diferenciais do nosso protocolo foi utilizar quantidade de frutose (~36g) 

habitualmente consumida por homens entre 19 e 50 anos (~45 a 63 g/dia) e pela 

população americana e holandesa em geral (~49 g/dia) de forma a simular uma 

refeição do tipo fast food. Foi demonstrado que o consumo de bebida rica em 

frutose (0,5 g/kg), associado à refeição hiperlipídica, promoveu exacerbação das 

concentrações plasmáticas de TG PP, no dia 1, sem efeito residual (dia 2). A 

inclusão de 45min de exercício aeróbio a 60%VO2pico provocou redução de ~30% 

na AUC total de TG PP, após ~12h, mas não após ~36h depois do consumo de 

frutose.  

O maior achado da revisão sistemática com meta-análise foi que o 

consumo crônico de frutose (> 7 dias) promove maior variação da concentração de 

triglicerídeos, no período pós-prandial, quando comparada a outro carboidrato 

(glicose ou amido). Essa variação (delta), do período de jejum para o pico de 4h, 

ficou em cerca de 8,02 mg/dL. Este efeito ocorreu em indivíduos 

sobrepesos/obesos e saudáveis, mas não em diabéticos.  

Em suma, de forma aguda e crônica (> 7 dias), foi demonstrado o efeito 

negativo do consumo de frutose sobre a LPP. Dado que a ingestão de frutose, em 

longo prazo, pode promover alterações lipêmicas e que a hipertrigliceridemia no 

período pós-prandial está associada ao aumento da morbimortalidade, 

recomendações para a população são necessárias a fim de limitar o consumo, 

principalmente a partir de líquidos (por exemplo, bebidas adoçadas). Sugere-se 

que homens sedentários, entre 20 e 40 anos, deveriam limitar o consumo de 

frutose às quantidades adotadas pela AHA (< 50g), principalmente a partir de 

bebidas adoçadas (como refrigerantes e sucos artificiais) e associadas a refeições 

ricas em gorduras. Em adição, a frequência do exercício físico parece ser 

essencial para promover um efeito hipolipêmico constante. 
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