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“Lembranca de um tempo que adoga a alma
E amarga a saudade, teimando em marcar
O hoje tem jeito de adeus e passado

Que cruza depressa, sem desencilhar

Componho meus dias, por esta existéncia
Antiga e tdo minha, que ao tempo remogam
Meus olhos de estrada campeiam o amanhd
Tentando ser ontem, embora nao possam...”

Gujo Teixeira
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Resumo

O esporte de alto rendimento exige muito de seus atletas, podendo gerar
assim lesdes. A busca por biomarcadores que permitam diagndsticos rapidos e
precoces dessas lesdes, ou até mesmo que indiquem possiveis lesdes, fadiga
ou overtraining € um assunto crescente. Também ha estudos que visam buscar
valores normais para atletas, servindo assim como base para estes possiveis
diagndsticos. Este trabalho visa revisar a utilizacdo de marcadores bioquimicos
como indicadores de lesdo e fadiga devido a sobrecarga de treinamento.
Creatina quinase (CK), lactato desidrogenase, aldolase, aspartato amino
transferase, mioglobina, troponina, anidrase carbonica, cortisol e testosterona
tem sido os principais marcadores usados para estabelecer um cenario no qual
se encontra o atleta. H4, entretanto estudos que dizem né&o existir marcadores
confiaveis para prevencao de lesfes, porém outros estudos dao indicios que a
CK é uma fonte de grande confiabilidade no diagndstico precoce de lesbes e
no afastamento, ou diminuicdo de carga, de treinamentos para atletas. Além
disso, a pesquisa por novos marcadores bioguimicos mais sensiveis tem tido
grande incentivo. Portanto existem atualmente métodos analiticos que
permitem avaliar o dano muscular ap6s o exercicio fisico, porém é necessaria a
padronizacdo desses biomarcardores, pra que se possam estabelecer valores
de referéncia para atletas. De uma maneira geral os atuais biomarcadores tém
baixa especificidade e sensibilidade. No entanto, a utlizagdo de uma
combinacdo de marcadores bioquimicos pode ser Util para tentar minimizar

essas limitagoes.

Palavras Chave: Marcadores Bioquimicos, biomarcadores, lesdo muscular,

overtraining, treinamento fisico.



SUMARIO

1- INTRODUGAO. ..ottt ettt ettt ste e e e 2
1.1- O OVERTRAINING......cocviverereeeeeeeeeeeieee s e sess s en s neneens 3
1.2- FADIGA E/OU LESAO MUSCULAR.......c.cocooveverireeererereeesnee e 4
20 1= | = 1V 1 TR 6
3- MATERIAIS E METODOS.......coiiiviicieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee s sees s s ene e 7
4- MARCADORES BIOQUIMICOS........cooviveeeveeee e e e 7
4.1- CREATINA QUINASE ........ooiiieeeieeeeeeeeeeeeeeeeeees s en s e o 7
4.2- LACTATO DESIDROGENASE.........cooovoveiieeeeeeeeeeeereves e e, 12
A.3- ALDOLASE .......oovoveeieesieeeeeeeeee e e ettt sesenesee s nasaen e 13
4.4- ASPARTARO AMINO TRANSFERASE........cocvoviviiieeeeeeee e 15
A.5- MIOGLOBINA. ......coooveeeeeeeeeeeeeee et ee e 16
4.6- TROPONINA. ......ooovreeeieeeeeeeee e ee e eeee e es s s aeeneas 17
4.7- ANIDRASE CARBONICA.........oeeeereeeeeeeeeeeee et eeannes 18
4.8- CORTISOL...cocuiieieeeeeeeeeee et etes et enen s e 18
4.9- TESTOSTERONA.......cooviitieeirere et st en e 19
4.10- RAZAO TESTOSTERONA/CORTISOL.......coucveveieeeieeererereeeneeeenns 19
B DISCUSSAD. .....coiuictieieeetee ettt ettt ettt ee ettt 20
(R 010] N [3 I U 17 TSRO 24

7-REFERENCIAS. ...ttt ettt ettt 25



1. Introducéo

Todo esporte de alto rendimento, incluindo o futebol, tem exigido cada
vez mais de seus atletas. Os jogos do Campeonato Brasileiro de Futebol, por
exemplo, ocorre geralmente a cada sabado/domingo e quarta/quinta-feira, o
gue significa que os treinos e jogos se sobrepbfem. Como consequéncia, 0s
jogadores podem ndo ter tempo suficiente para se recuperar entre 0s
jogos. Isso pode resultar em sobrecarga muscular, levando a diferentes graus
de microtraumas nos mausculos, tecido conjuntivo e/ou 0Ssos e
articulacOes. Esse estresse pode progredir desde a fase inicial benigna do
microtrauma a uma lesdo sub-clinica, que ir4 prejudicar o desempenho do
atleta'. Como conseqiiéncia os competidores podem se ausentarem de
competicbes devido ao alto nivel de desgaste ocorrido durante toda uma

jornada de treinos e competicdes nas quais participaram.

Com isso, a busca por um diagnéstico precoce de lesbes musculares e
métodos que proporcionem resultados rapidos de lesdes musculares tem sido
uma pratica crescente em grandes times de futebol, e em outras modalidades
esportivas de alto rendimento. Porém varios autores tém sugerido que um
rastreamento generalizado deve ser realizado para produzir um conjunto de
valores normais para atletas de elite fazendo que os intervalos de referéncia
figuem normalizados®**°. Outros sugerem a selecdo de alguns parametros
bioguimicos para quando os atletas estdo em repouso, 0 que poderia ser Util
como uma base para o acompanhamento bioquimico de treinamento® e ainda

sugerem que esse controle poderia ser utili na previsdo do inicio de



overtraining’. Embora todos estes objetivos possam ser valiosos, o
monitoramento bioquimico é relativamente caro, envolve algum desconforto
fisico e psicologico, além de ser invasivo. Além disso, os marcadores
biogquimicos podem nao ser tdo especificos e sensiveis para detectar lesées
musculares. Isso faz com que as potenciais aplicagbes do monitoramento

bioguimico tenham algumas limitacdes em relagéo a sua eficacia/utilidade.

1.1. O Overtraining

A sindrome de overtraining € uma condicdo de fadiga e queda no
desempenho fisico, muitas vezes associada a infeccbes frequentes e
depressao que ocorre apés o treinamento intenso e a competicdo. Os sintomas
nao desaparecem facilmente, mesmo com duas semanas de repouso
adequado, e ndo ha nenhuma outra causa clinica identificavel. Isto contrasta
com a definicdo de sindrome de fadiga crbnica, para 0s quais sintomas devem

durar pelo menos seis meses °.

Tiidus, Lehmann e colaboradores **° definem o overtraining como sendo
guando a recuperacdo é incompleta, e observa-se fadiga prematura; neste
caso, estamos falando de super-treinamento ou overtraining, que tem como
consequéncia final diminuicdo do rendimento até o desencadeamento de
lesbes e disturbios mais graves, muitas vezes irrecuperaveis. Entretanto,
overtraining € um termo geral, que ndo diferencia entre seus estagios. O
primeiro estdgio do overtraining, também conhecido como overreaching se

instala quando o repouso entre o proximo treinamento ou competicdo €
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insuficiente. Embora esta condicdo induza fadiga prematura, pois a
recuperacao € incompleta, pode ser facilmente revertida com um ou dois dias
de pouco ou nenhum treino, sugerindo ser induzida por um estresse
principalmente metabdlico. Porém, se o desequilibrio entre treinamento e
recuperacdo durar um periodo mais longo de tempo, pode instalar-se uma
condicao referida como “sindrome do overtraining”. Os sinais associados a esta
sindrome sdo alta fadigabilidade, além de alteragbes enddcrinas e
comportamentais. Esta sindrome ndo € facilmente revertida, podendo levar

varias semanas ou meses para ocorrer a recuperacdo 2.

1.2. Fadiga e/ou lesdo muscular

Esta € uma condicdo subjetiva sinbnimo de letargia, cansaco e apatia,
com sintomas como falta de concentracdo e baixa tolerancia de atividade. Ela
contrasta com fadiga fisiolégica, que pode ser definida como a incapacidade de
sustentar uma forca esperada ou requisitada pelo musculo. O mecanismo da
fadiga fisiol6gica depende da duracdo do exercicio, de modo que um velocista
ir tornar-se cansado em segundos, em associacdo com altos niveis de lactato,
enguanto um corredor de maratona vai cansando depois de quase duas horas

devido a deplecéo do glicogénio.

Ja a fadiga fisiologica, por sua vez, com a maior utilizacdo das fibras
musculares durante o exercicio fisico também as torna mais susceptiveis a
lesbes. Em varias espécies animais, atividades exercidas acima da intensidade

habitual de esforco, induzem niveis de lesdo muscular elevado™®**. Varios



autores ja relataram a ocorréncia de tais lesdes apos esforgo intenso atraves
da demonstracdo de alteracdes histologicas no sarcomero ou indiretamente,
pela quantificacdo de proteinas musculares especificas no plasma, como
mioglobina, a enzima lactato desidrogenase e principalmente a enzima creatina

quinase *%°,

Em revisédo feita por Pyne'® o autor aponta duas hipéteses para explicar
a lesdo muscular induzida pelo exercicio fisico. A primeira argumenta que o
extravasamento de proteinas musculares para o plasma se deve
principalmente ao estresse mecanico, provocado pelo processo de contracao
muscular. Assim, o ciclo contracéo-relaxamento executado pelas miofibrilas,
ocasionando continuo alongamento e encurtamento do sarcémero seria
suficiente para alterar a estrutura da membrana celular. A outra hipétese
propde que esta perda de integridade de membrana se deve principalmente a
um estresse metabdlico, consequéncia de um ataque de “espécies reativas de
oxigénio” ao sarcolema, ocasionando um processo de lesdo oxidativa na
membrana®’.

O tecido muscular pode ser danificado depois de prolongados e intensos
treinos, como consequéncia de dois fatores: metabdlico e mecéanico. As lesdes
também podem ser classificadas em diretas e em indiretas. As lesbes
musculares classificadas como diretas sdo mais comuns em esportes de
contato, sendo lesdes por esmagamento, ataques diretos™® e exercicios fisicos
extenuantes as causas mais frequentes.

As lesOes indiretas ocorrem principalmente em esportes individuais com
grande exigéncia de poténcia muscular. Disturbios no metabolismo de

carboidratos ou de uma demanda metabdlica aumentada resultam em um



estado hipermetabdlico e podem levar a uma reducdo na disponibilidade de
ATP e de um comprometimento da Na'/K" ATPase nas células
musculares. Isso resulta em diminuicdo da resisténcia da membrana interna
aumentando o influxo excessivo de ions célcio que promovem a ativacdo de
proteases intracelulares®®*°.

A partir destas evidéncias vem a idéia do uso de marcadores
bioquimicos, que no caso da ruptura de membranas celulares do musculo
esquelético leva algumas proteinas a extravazar e atingir a corrente
sanguinea®. Assim, essas proteinas podem ser quantificadas, gerando uma
“graduacao” da lesdo que estd ocorrendo, ou que pode vir a ocorrer. Algumas
destas enzimas e proteinas comumente analisados ap0s o exercicio e que tem
a propriedade de biomacardor de lesdo sdo: Creatina quinase (CK), lactato

desidrogenase (LDH), aspartato transaminase (AST), mioglobina (Mb)**?!

entre
outras. De todos estes analitos, a atividade da CK no plasma parece ser o
melhor indicador do impacto do exercicio e seus efeitos sobre os tecidos®.

(Tab. 1)

Tabela 1: Niveis séricos de biomarcadores encontrados geralmente apds o exercicio.

Biomarcadores  Mioglobina CK LDH AST Troponina

Exercicio Até 4X Até 4X Até 2X Até 2X Ligeiro Aumento

Fonte: Brancaccio et al., 2010.

2. Objetivos
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O objetivo deste trabalho é revisar a utilizacdo dos marcadores
bioguimicos como potenciais indicadores de lesdo/fadiga no tecido muscular

esquelético, devido a sobrecarga de treinamento em atletas.

3. Materiais e Métodos

Para a revisao bibliografica foram utilizadas as seguintes bases de dados:
www.pubmed.org, www.sciencedirect.com. Utilizando as seguintes
palavras chaves: fatigue, biochemical markers, biomarkers, overtraining,

muscle damage, high performance sports, exercise.

4. Biomarcadores

4.1. Creatina Quinase (CK)

A CK é um dos biomarcadores encontrados no soro sanguineo. Existem
no minimo cinco isoformas de CK: trés isoenzimas no citoplasma (CK-MM, CK-
MB e CK-BB) e duas isoenzimas na mitocondria (sarcomérica e nao-
sarcomérica), que s6 se alteram em miopatias mitocondriais®>. Também

existem duas macromoléculas de CK, uma é constituida de duas isoenzimas



citoplasmaticas e uma molécula de IgG (Macro- CK do tipo 1) e a outra com

uma molécula de CK mitocondrial (Macro CK do tipo 2)*.

As isoenzimas citoplasmaticas fornecem informacdes especificas de
lesdo de tecidos devido a sua distribuicdo tecidual. Sendo uma dessas
isoenzimas especifica como um marcador de lesdo muscular. Exercicio intenso
gue prejudica a estrutura da célula muscular esquelética ao nivel do sarcolema
e discos Z?® resulta em um aumento de CK total** %°. Isso é devido ao fato que
guando o exercicio ultrapassa um limite de intensidade, a permeabilidade da
membrana se altera, fazendo que estas enzimas aparecam na circulacao®.
Muitos fatores interferem para que esta enzima apareca alterada no soro, 0s
maiores niveis sao encontrados depois de exercicios prolongados e de alta
competicdo, tais como ultramaratonas?’ ou triatlon?®. Treinamentos diarios
podem resultar em aumentos persistentes da CK sérica®, e valores de CK em
individuos em repouso sdo maiores em atletas*®*'. No entanto, o aumento
significativo da CK que ocorre apds o exercicio €, geralmente, mais baixo em
individuos treinados comparados com néo treinados®*?. Bem como, quando
atletas e sedentarios realizaram um teste do mesmo exercicio fisico, as
atividades de CK nos atletas sdo menores que os registrados em individuos

sedentarios 3 %°,

Em um estudo realizado por Mougios® foi apresentado valores de

referéncia de CK em atletas e nao atletas. (Fig. 1 e Fig. 2)
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Figura 1: Distribuicdo dos valores séricos de CK nos atletas masculinos e
femininos e ndo-atletas.

Fonte: Vassilis Mougios, 2007
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Figura 2: DistribuicAo dos valores séricos de CK em jogadores de futebol

masculino e natagao.
Fonte: Vassilis Mougios, 2007

Os aumentos dos niveis de CK dependem, normalmente, do tipo e
intensidade do exercicio, e também dependem das diferencas entre o0s
individuos.  Picos maximos ocorrem, geralmente, apés 8 horas de um
treinamento de forca’. Atividade mais intensa, como um treino de futebol duas
vezes por dia, leva a um aumento significativo da CK durante o quarto dia de
treinamento. Estes niveis diminuem entre o quarto e décimo dia, provavelmente

devido a adaptac&o ao treino®.
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Normalmente, apenas CK-MM esta presente no soro, mas exercicios
prolongados e extenuantes aumentam a atividade no soro de todas as trés

isoenzimas CK na auséncia de lesdo miocardica®®.

Por outro lado, diminuicdo das enzimas no soro depende do periodo de
descanso ap0Os o exercicio. Num curto prazo a inatividade fisica pode reduzir
tanto o transporte linfatico de CK quanto a sua liberacdo a partir das fibras
musculares®’. A atividade da CK durante o periodo de recuperacdo pés jogo de
72 horas foi significativamente maior quando comparados aos valores pré-

jogo®.

Nos atletas, o estudo da CK em repouso e apds o0 exercicio pode ser
uma ferramenta importante para técnicos e médicos®®. Atletas tém niveis
maiores de CK no repouso quando comparados com individuos destreinados®’,
provavelmente devido a maior massa muscular e a sintese diaria. No entanto,
ap0s o0 exercicio, a atividade sérica de CK depende do nivel de
formacéo do atleta: embora os atletas apresentem maior dor muscular quando
comparados com individuos destreinados, a sua atividade sérica de pico é

menor2,

Um grande aumento nos niveis séricos de CK combinada com a
tolerancia diminuida ao exercicio poderiam ser marcadores de overtraining. No
entanto, a recuperacdo muscular ndo pode ser avaliada por alteragcbes nos
niveis séricos de CK, ja que ndo ha correlacéo entre as enzimas presentes no
soro e comprometimento do desempenho muscular apds exercicio. Aléem disso,
os valores de CK apresentam grande variabilidade, entretanto atletas com

niveis cronicamente baixos de CK sérica tem baixa variabilidade quando
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comparados com aqueles que tém valores mais elevados. Portanto, o
diagnéstico do excesso de treinamento torna-se possivel somente se, um
grande aumento de CK sérica € observado em associagdo com a tolerancia ao

exercicio reduzida™.

Por estas razdes, alguns autores relatam que exames hematologicos e
bioguimicos sdo de pouca utilidade no diagnostico de fadiga muscular ou do

overtraininng*.

4.2. Lactato desidrogenase (LDH)

LDH é uma enzima citosélica que interconverte piruvato a lactato, com
uma interconversdo concomitante de NADH e NAD". Existem cinco isoenzimas
expressas em ceélulas vivas (LDH1, LDH2, LDH3, LDH4, LDH5) as quais se
combinam com polipeptidio M e o polipeptidio H. Com isso, LDH5 é composta
de quatro monémeros M, LDH4 é composta de trés monbmeros M e um
mondmero H; ja a LDH3 é composta de dois monémeros M e dois monémeros
H; LDH2 € composta por um monémero M e trés mondmeros H e a LDH1 é
composta de quatro mondmeros H*?. Cadeias M sdo responsaveis por catalisar
a conversao de piruvato a lactato, enquanto as cadeias H melhoram a oxidacéo
aerobica do piruvato. Portanto, um numero maior de polipeptidio M presente
em LDH, favorece a isoenzima na via anaerObia, e essa funcao diminui
gradualmente conforme o polipeptidio H aumenta em comparacdo com as

cadeias M, passando para uma via aerobia.
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O exercicio fisico induz um aumento significativo na LDH. O grau de
aumento depende da intensidade e duracdo do esforco®***. Apés o exercicio
prolongado, como uma maratona, as atividades de LDH dobram, e pode
permanecer aumentada por 2 semanas®. Estudos com atletas de resisténcia
apontam modificagfes bioquimicas tipicas, em 12 a 24 horas apds a prética

esportiva, caracterizadas por aumento da atividade da LDH™.

A atividade muscular da LDH esta relacionada a composicéo das fibras
musculares®®. A degradacdo da enzima ocorre principalmente no figado,
especialmente nas células de Kupffer que contém receptores diretamente

envolvidos na depuracédo da isoenzima LDH4*" 4%,

Portanto, apesar da isoenzima LDH ser raramente dosada, seu estudo

pode ajudar a avaliar a adaptacdo ao treinamento.

4.3. Aldolase

-

E uma enzima glicolitica localizada no citoplasma e no nicleo da célula,

na regido da heterocromatina. Trés isoenzimas aldolase (A, B e C), codificadas
por trés genes diferentes, sao diferentemente expressas durante o
desenvolvimento. A isoforma de frutose-1,6-bisfosfato, que liga a isoenzima
aos filamentos de actina contidos no citoesqueleto, é a aldolase A (tipo
muscular), que apresenta um padrédo especifico de ligacao ao tecido. Aldolase
B (tipo figado) é expressa no citoesqueleto do figado e a aldolase C é expressa

no cérebro e outros tecidos nervosos. A aldolase tem um peso molecular de

13



160 kDa e provavelmente esta presente em todas as células, embora em

guantidades particularmente grandes no figado, musculo e cérebro.

A sua funcédo € de converter o acucar em energia, catalisando uma
importante reacdo bioquimica na glicélise que promove a transformacdo da
frutose 1,6-bifostato em gliceraldeido 3-fostato e dihidroxiacetona fostato na via
metabodlica de Embden-Meyerhof. A medida da aldolase sanguinea dara um
indicativo sobre o grau da lesdo muscular. O exercicio fisico
intenso/prolongado pode aumentar temporariamente a taxa plasmatica da
aldolase, assim o monitoramento dos valores séricos de aldolase apos
exercicio pode dar indicacbes sobre o grau de agressdao e tempo de
recuperacdo apés esforcos fisicos intensos***°. Segundo Haralambie'® sujeitos
destreinados para uma atividade fisica extenuante tém aumento da aldolase
sérica que regressa ao normal dentro de 75 minutos. Individuos integrados em
planos de treinamento sistematico e prolongados podem apresentar valores
basais de aldolase 2 a 4 vezes maiores que individuos sedentarios Rodrigues
dos Santos 2004 verificou que apés uma corrida de 50km, sujeitos treinados
atingiam pico maximo de concentracdo sérica de aldolase 24 horas depois, 0s
sujeitos nao treinados, ou menos treinados, s6 atingiam este pico em 48 horas
apos a corrida. Porém, sujeitos treinados apresentavam logo apods o esforco
niveis significativamente superiores aos basais, enquanto para individuos nao
treinados os valores apos o esfor¢co eram idénticos aos valores de partida. I1sso
significa que o tempo de extravasamento celular dessas enzimas para o
sangue ndo é idéntico em todos os sujeitos. De maneira geral esta enzima tem
sido usada junto a CK para avaliar o status da adaptacdo muscular ao

treinamento.
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4.4. Aspartato Amino Transferases (AST)

Aspartato transferase (AST) € uma aminotransferase que catalisa a
reacdo: aspartato + ceto-glutarato originando oxaloacetato + glutamato. Esta
reacdo ocorre entre a mitocondria e o citosol, fornecendo energia para
células. A enzima, € localizada principalmente nos musculos esqueléticos e no
miocardio, figado e eritrocitos. Esta enzima tem um peso molecular de 90 kDa

e é principalmente utilizada como um biomarcador de doenca hepatica.

Entretanto, a AST também aumenta significativamente, imediatamente
apos um esforco muscular intenso, e esse aumento pode durar por até 24 h. O
aumento também esta relacionado com a duragcdo do exercicio, e pode ser

detectado mesmo sem sintomas clinicos.

Noakes et al.*, descreveu que uma elevagcdo na AST pode ocorrer nas
seguintes atividades, como: andar em uma esteira por cinco minutos, uma
competicdo de boxe, natacdo, remo e exercicios de relaxamento. Elevagfes
muito grandes foram relatadas apés uma ultramaratona®®. Entretanto,
aumentos de AST em atletas de elite em formag&o, particularmente em
associacdo com o aumento da CK normal, nos testes de funcéo hepatica, nao

havendo sintomas e sinais clinicos, ndo tém qualquer importancia clinica.
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4.5. Mioblobina

A mioglobina € um polipeptideo Unico de 153 residuos de aminoacidos
com uma molécula de heme. Ela é tipica da familia de proteinas chamadas de
globinas, com estruturas primarias e secundarias semelhantes. E uma proteina
ligante de oxigénio relativamente simples encontrada em todos os mamiferos,
preferencialmente no tecido muscular. Existem trés isoformas de mioglobina
normalmente expressa no muasculo humano, e € possivel que a mioglobina
tenha outras funcdes além de armazenamento e transporte de oxigénio®,
incluindo a regulacdo do 6xido nitrico (NO) a nivel microvascular e tecidual,
resultando em liberac&o de ions de ferro a partir do grupo heme da mioglobina,

que promove a peroxidacéo de membranas mitocondriais®*.

ApOs exercicios extenuantes, a mioglobina € liberada como resultado da
degradacdo de estruturas protéicas dentro do masculo, mas uma
suplementacdo com proteinas resulta na atenuacdo desse aumento®>. Ap6s o
esforco, a mioglobina pode aumentar por até 30 minutos®®, e permanecer
aumentada por 5 dias, provavelmente devido a processos inflamatérios pos
exercicio®®. As atividades de CK e mioglobina se correlacionam com a resposta

de neutréfilos induzida pelo estresse®’. Dada esta caracteristica, a mioglobina é
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um marcador Util para monitorar a eficacia do trabalho sobre o tecido muscular

no treinamento®s.

4.6. Troponina (Tn)

As troponinas sdo proteinas que trabalham para regular a contracéo
muscular, tornando as interacdes miosina-actina sensiveis aos niveis de célcio

citosolico™®°,

No complexo molecular da troponina existem trés proteinas
diferentes: troponina C (TnC), Troponina | (Tnl) e troponina T (TnT). Tnl e
TnT sé@o atualmente investigadas para excluir lesdo miocéardica quando os
valores da CK estdo aumentados logo apés exercicio fisico intenso®. Em
miopatias inflamatorias, existe uma correlacédo estreita entre a TnT e a CK, sem

elevacado de TnI®%

O desenvolvimento de um método analitico comercial para deteccéo de
uma isoforma de troponina esquelética serd de grande ajuda. Pois com a
deteccdo de formas diferentes e isoformas de Tnl, levanta a possibilidade de
determinarmos ndo sé a origem, mas também da natureza a lesdo e a sua

gravidade®®.

64, 65
, €

Varios estudos relataram uma liberagdo de TnT apds o exercicio
demonstraram também que o0 exercicio intenso produz aumentos mais
acentuados da TnT em comparacao com o exercicio prolongado de intensidade

moderada®®.
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4.7. Anidrase Carbonica lll (ACIII)

ACIIl é outro indicador util de lesdo muscular, porque ela esta presente
no musculo esquelético, mas ndo no musculo cardiaco, sendo liberada na
circulacao apos lesdo. Esta enzima € clinicamente aplicavel como um marcador
de diagnéstico para doencas nos musculos, e, provavelmente, reflete melhor o
tipo de anomalia da fibra, com uma maior sensibilidade do que a CK e a
aldolase. Os aumentos e diminuicbes nas suas concentracdes sdo mais

rapidos do que os observados para aldolase, CK, AST e LDH.

Tanto a ACIIlI quanto a aldolase confirmam, quando elevadas, a origem

muscular esquelética das elevacdes da CK total®’.

4.8. Cortisol

E um hormonio do cortex supra renal, horménios este componente
essencial na adaptacdo do estresse severo. Os glicocorticoides sdo esterdides
importantes, com diversas acfes, a mais importante é a gliconeogénese. Os
valores basais de cortisol podem estar elevados como conseqtiéncia do treino
intensivo sistematico®, parecendo estar reduzido nas situacbes de sobre
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treino®®. Durante exercicios de elevada intensidade, os niveis de cortisol
aumentam, resultando na reducdo da sintese protéica e no aumento da
degradagdo de proteinas. O organismo tende a se adaptar ao estresse,
tornando mais eficiente o metabolismo. Contudo, em situagdes de overtraining,
o cortisol elevado pode redundar em situagcbes de fadiga prolongada, e por
acentuada acao catabdlica, podendo levar a uma diminuicdo da massa

muscular, relacionada diretamente com a diminuicdo do desempenho™.

4.9. Testosterona

- -

E um hormoénio esterdide que pertence ao grupo dos androgénicos. E
um esteroide anabolizante natural. O exercicio fisico € um forte estimulador do
eixo hipotalamo-hipofise-gonodal induzindo respostas dispares quanto as
concentragcbes de testosterona. Foram demonstrados valores subclinicos de
testosterona em atletas de endurance’. Isso leva a crer que quanto mais
intensa for a carga de treino maior é a reducdo dos valores basais de
testosterona’’. Valores reduzidos de testosterona podem significar uma
situacao de overtraining, indicando um tempo reduzido de recuperagao entre as
sessdes de treino. Em esportistas sujeitos a treinos sistematicos, valores

normais de testosterona indicam um tempo de repouso adequado e uma boa

recuperacao as cargas de treino’™.

4.10. Razao Testosterona/Cortisol (T/C)
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A razado T/C pode inferir a respeito da forma com que o organismo esta
se adaptando ao treino. A diminuigdo dessa razdo é um importante indicador
de sobretreino. Pode ser um indicador de eventual disturbio do equilibrio entre
processos anabolicos e catabdlicos, alertando para uma intensificagdo do

processo de destruicdo muscular e da eventual reducao da capacidade fisica.

A diminuicdo da razdo T/C normalmente significa a intensificacdo de
processos catabdlicos, enquanto razdes elevadas podem inferir que as

sessdes de treinos s&o de pouca intensidade .

5. Discusséao

S8o varios os estudos em andamento na area de marcadores
bioguimicos de lesdo muscular causada pelo exercicio fisico. Devido, quem
sabe, a um fato mercadolégico, fazendo com que atletas tenham que, além de
beirar a perfeicdo, ndo se lesionarem. A idéia de se antecipar a lesao,
prevendo quando, como e em que nivel ela acontecera, € o grande desafio
deste tema. Entretanto, essa ainda é uma questdo que requer muitos estudos
para que se desenvolvam medidas analiticas que se correlacionem com a
severidade dos sintomas de fadiga muscular, além de proporcionarem uma alta
sensibilidade e especificidade. Porém, ndo se conseguiu ainda estabelecer
critérios que sirvam como marcadores confiaveis para tal fim. Assim, estudos

atuais ainda séo controversos em relacéo a este tema.
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Fallon relata que as medidas atuais revelam mudancas que estdo bem

documentadas como sendo falsas leituras positivas, e que estdo perto de um

limite de referéncia da populacéo normal?

, portanto revelam uma baixa
especificidade. Por outro lado, Brancaccio e colaboradores diz que em atletas,
0 estudo da CK em repouso e apOs o exercicio pode ser uma ferramenta
importante para técnicos e médicos®. De fato, pode-se perceber que existem
marcadores, que além de mais estudados, sdo mais confidveis para anélise do
dano muscular. Assim demonstrou Ascensao e colaboradores em 2008, que
um jogo de futebol induziu um aumento significativo na atividade da CK e que

durante o periodo de recuperacao de 72h foi, significativamente, maior quando

comparados aos valores pré-jogo. (Fig. 3)*
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Figura 3: Niveis Plasmaticos de Mb (4A) e CK (4B) de antes e 30 min,
24, 48 e 72 h apoOs uma partida de futebol. Os valores sdo médias + Erro
Padrdo da Média, * vs Pré (p< 0.05).

Fonte: A. Ascenséao et al., 2008

Em um estudo feito na Inglaterra, foram encontrados aumentos
significativos em CK, CK-MB, AST, LDH e mioglobina apés uma maratona. No

entanto, ndo houve mudanca significativa no nivel de troponina | (Tab. 2)"3

Tabela 2: Resumo dos resultados antes e depois do exercicio, e os valores

normais. (Modificada) (DP = Desvio Padrao)

Varidveis (unidades) | Valores Normais | Medida pré-exercicio | Medida pos-exercicio Mudanca e valor
(DP) (DP) de p

AST (U/L) 5-35 31,6 (12,8) 47,6 (16,1) Aumento (p<0,001)
LDH (U/L) 230 — 460 429,2 (64,5) 824,5 (220,9) Aumento (p<0,001)
CK (U/L) <165 195,0 (125,8) 707,8 (376,7) Aumento (p<0,001)
CK-MB (U/L) 0,0-4,3 3,6 (2,2) 13,5 (9,6) Aumento (p<0,001)
Mioglobina (ng/mL) 0-107 74,8 (6,2) > 500 Aumento
Troponina | (hg/mL-1) | 0,0-1,0 0,03 (0,06) 0,01 (0,05) N&o Significante

Fonte: J.E. Smith et al., 2004.

Em competidores de ultramaratonas de 1600 Km, os niveis de AST

foram significativamente elevados no quarto dia e diminuiram a partir do
décimo primeiro dia. No entanto, tanto no dia 11 e no final da corrida os valores
permaneceram significativamente aumentados em comparacdo com 0s niveis
de antes da corrida. LDH aumentou significativamente no dia 4 e
permanecendo assim no dia 11 e no final da corrida. CK aumentou
significativamente no dia 4, diminuiu entre os dias 4 e 11 e entre o dia 11 e 0

fim da corrida. Porém o valor no final da corrida manteve-se acima da medida

de antes da corrida. (Tab. 3)*°
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Tabela 3: A atividade das enzimas séricas durante uma prova de
ultramaratona.

Enzima Antes da Corrida Dia4 Dia 11 Depois da Corrida
AST 24 (5) 162 (99)* 107 (61)* 63 (22)*

LDH 161 (17) 465 (161)* 482 (212)* 430 (161)*

CK 123 (64) 2656 (2130)* 1565 (1105)* t 567 (297)"

Os resultados sdo expressos em U/L e média (DP). * P < 0,05 v valor pré-corrida;
T p < 0,05 valor dia 4 Xdia 11; £ p < 0,05 valor dia 11 v apds a corrida.
(Tabela Modificada).

Fonte: Fallon, Sivyer, Sivyer, et al., 1999.

Monitoramento de enzimas em atletas € um método simples e porém
invasivo, mas que pode ser usado para saber o estado de treinamento dos
atletas. O acompanhamento de CK permite auxiliar numa recuperacéo
muscular adequada. J& o acompanhamento de LDH pode ter um papel no
estudo da resposta do musculo ao treinamento, e este método pode dar mais

indicacOes sobre a adaptacdo do musculo ao trabalho fisico.
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6. Conclusodes

Embora existam métodos analiticos para avaliar o dano muscular
causado pelo treinamento esportivo, eles necessitam de um maior refinamento
no que diz respeito a sensibilidade e especificidade. Os métodos atuais
requerem mais estudos para que tenham uma padronizacdo de resultados, e
de valores de referéncia, mesmo que as variaveis interpessoais sejam uma

grande dificuldade para se estabelecer taxas de referéncia.

Podemos, a partir de exames preditivos, intervir no treinamento de um
atleta, deixando-o em repouso, evitando, assim, que ele se ausente das

competicdes, seja por lesdes, fadiga ou overtraining.

Existem novos marcadores sendo pesquisados demonstrando uma
grande confiabilidade nos seus resultados, porém, existem poucos estudos,
diminuindo, assim, a literatura disponivel para pesquisa. Atualmente, o
biomarcador mais utilizado, e 0 que mais estreitamente reflete o0 dano muscular
apoés o exercicio ainda é a CK. Entretanto, uma combinac¢do de biomarcadores
pode proporcionar uma melhor avaliacdo do quadro de dano muscular

existente do que o uso de um unico marcador.
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