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Resumo:
O envelhecimento está intimamente associado
a  perda  progressiva  da  massa  e  força
muscular  esquelética,  fenômeno  conhecido
como  sarcopenia.  O  exercício  físico  e  uma
dieta adequada são intervenções promissoras
que podem atrasar a perda muscular. A leucina
pode  regular  o  metabolismo  proteico  por
estimular  a  síntese  proteica  muscular
esquelética.  O  presente  trabalho  teve  como
objetivo investigar os efeitos da associação do
exercício físico e da suplementação de leucina
na  dieta  na  musculatura  esquelética  de
animais  idosos.  Foi  avaliado a expressão de
proteínas envolvidas na sinalização da síntese
proteica  muscular  de  ratos  Wistar  (5  e  15
meses de idade) que foram exercitados ou não
e  tratados  com  dieta  controle  ou  rica  em
leucina. Observamos que o grupo de animais
idosos sedentário (IS) reduziu o conteúdo de
proteínas  musculares  quando  comparado  ao
grupo  Adulto.  Observamos  que  o  exercício
físico  induziu  a  expressão  de  IGFR-1  no
músculo  gastrocnêmio  de  animais  idosos
treinados (IT e LT).  
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Introdução:

Atualmente,  alguns  idosos  estão  mais
preocupados com a saúde física e mental e,
dessa  forma,  praticam  exercício  físico.  O
exercício físico aeróbio, quando realizado de
forma  crônica,  é  responsável  por
modificações no sistema cardiovascular e no
músculo  esquelético.  Por  outro  lado,  o
envelhecimento leva a uma perda progressiva
de massa muscular esquelética (sarcopenia),
que  pode  levar  a  incapacidade  física  e
dependência funcional do indivíduo. Múltiplos
fatores  levam  ao  desenvolvimento  dessa
síndrome,  que  pode  ter  maior  impacto
quando  associada  ao  estilo  de  vida
sedentário e a má nutrição. As alterações que
ocorrem no musculo  esquelético  podem ser
resultado  de  uma  menor  capacidade  de
síntese  proteica  e  aumento  da  proteólise,
além  da  redução  da  capacidade  da
membrana em transportar  aminoácidos que,
consequentemente,  reduz  a  disponibilidade
dos aminoácidos para a síntese proteica. O
exercício  físico  tem  apresentado  resultados
promissores  no  atraso  da  perda  muscular.
Além  disso,  uma  dieta  adequada  e
balanceada  se  faz  necessária  quando  se
pratica  atividade  física,  pois  fornece
suprimentos energéticos para a manutenção
das funções orgânicas e para o metabolismo
proteico. A leucina assume importante papel
regulatório no metabolismo proteico e parece
estimular  a  síntese  proteica  muscular
esquelética.  Justificativa:  Como a população
envelhece, há a necessidade de entender os
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mecanismos  que  levam  a  sarcopenia.  É
preciso  aprofundar  os  estudos  das
consequências  da sarcopenia  na  população
acima dos 60 anos. A associação da atividade
física à dieta rica em leucina pode estimular a
síntese  proteica  muscular  esquelética  em
idosos,  levando  à  estagnação  da  perda  de
massa  e  proporcionar  um  estilo  de  vida
saudável  e  melhorar  a  qualidade  de  vida.
Sendo assim, o presente trabalho teve como
objetivo  investigar  os  efeitos  da  associação
do  exercício  físico  e  da  suplementação  de
leucina  da  musculatura  esquelética  de
animais idosos e  quantificar a expressão de
proteínas envolvidas  na síntese proteica  do
músculo  esquelético  (GLUT-4,  IGFR-1  e
mTOR)  em  animais  submetidos  ou  não  ao
exercício físico.

Metodologia:
Trinta e cinco ratos Wistar (5 e 15 meses de
idade) foram randomizados e distribuídos em
cinco grupos experimentais. Três deles (grupo
adulto,  grupo  idoso  controle  e  grupo  idoso
treinado) receberam dieta normoproteica (18%
de  proteína,  AIN-93G) e  outros  dois  (grupo
leucina  idoso  e  grupo  leucina  treinado)
receberam  dieta  rica  em  leucina  (18%  de
proteína  +  3%  de  L-leucina  durante  6
semanas. Os grupos treinados realizaram um
programa de atividade física com sessões de
natação. A adaptação ao treinamento consistiu
em  natação  sem  sobrecarga  com  tempo
progressivo durante as 2 primeiras semanas,
15,  30,  45  e  60  minutos. O  exercício  foi
realizado  em  uma  piscina  de  natação  para
animais,  com  temperatura  controlada  (31  ±
1°C).  Os animais foram mantidos em gaiolas
coletivas,  sob  condições  controladas  de
temperatura (22 + 2 º C) e ciclo claro/escuro de
12-12 horas. Os animais tiveram livre acesso a
dieta  e  água.  Antes  do  início  do  exercício
(natação),  os  animais  dos  grupos  treinados
foram adaptados ao meio líquido (31 ± 1º C)
por 10 dias. Esta fase de adaptação constituiu
inicialmente em deixar os animais em contato

com  água  rasa.  Os  animais  dos  grupos
sedentários foram apenas manipulados. Nessa
fase  de  adaptação  todos  os  animais
receberam  dieta  controle.   Ao  final  do
experimento,  os  animais  foram  sacrificados
com  anestesia  intraperitoneal  com  dose
excessiva  de  solução  de  Ketamina  10% (10
mg/mL) associada a Xilazina 2% (2mg/mL) e
os  músculos  gastrocnemio  foram  removidos.
Alíquotas dos músculos  gastrocnêmico foram
homogeneizadas em solução tampão (20 mM
Tris, 1mM DTT, 2 mM ATP e 5 mM MgCl2,pH
7,4),  utilizando homogeneizador de tecidos, e
centrifugadas a 10.000 rpm por 15 minutos à 4
ºC.  Do  sobrenadante  foi  avaliada  a
concentração  de  proteína  total  (método  de
Lowry) e analizada a expressão das proteínas
IGFR-1, GLUT-4 e mTOR (Western Blotting). A
detecção  de  proteínas  IGFR-1,  GLUT-4  e
mTOR no músculo gastrocnêmico foi realizada
através  da  eletroforese  em  gel  de
poliacrilamida  (12%),  utilizando-se  kit  de
quimioluminescência (ECL) para detecção das
bandas. Para corrida de gel eletroforese foram
aplicados 5ug de proteína e, após separação,
realizou-se a  transferência  em membrana de
nitrocelulose. Para a determinação da IGFR-1,
IR-1 e mTOR foram utilizados como anticorpos
primário  anti-goat  policlonal  contra  IGFR-1,
GLUT-4 e mTOR (Santa Cruz), diluição 1:750,
fazendo-se ligação com o anticorpo secundário
para as proteínas utilizamos anti-mouse (Santa
Cruz)  na  diluição  1:1000.  A  reação  de
quimioluminescência  foi  determinada  com
reagente  ECL  (Amersham)  e  análise
densitométrica da banda proteica foi feita com
auxílio  do  Image  Capture  (SynGene)  e
analisadas segundo software genetools.

Resultados e Discussão:
Observamos  que  o  grupo  idoso  controle
sedentário  (IS)  apresentou  redução  do
conteúdo  proteico  do  músculo  gastrocnêmio
quando comparado ao grupo adulto (A). Esses
dados corroboram com os dados de literatura,
que  relatam  que  durante  o  envelhecimento
ocorre perda da massa muscular (sarcopenia).
Por outro lado, o grupo tratado com dieta rica
em  leucina  (LS)  apresentou  valores  dos
conteudos de proteína próximos ao grupo A e
apresentou  aumento  quando  comparado  ao
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grupo  IS  (p<  0,05).   Verificamos  que  o
exercício físico induziu a expressão de IGFR-1
no  músculo  gastrocnêmio  de  animais  idosos
treinados  (IT  e  LT),  indicando  que  a  leucina
pode estar envolvida no sistema IGF-1/GFR-1.

 Conclusões:
A maquinaria da síntese proteica é realizada
por  vários  mecanismos  e  a  leucina  é
estimuladora  de  uma  delas.  A  via  de
sinalização  celular  mediada  pela  leucina  na
síntese proteica tem sido investigada. Nossos
resultados  mostraram  maior  expressão  de
IGFR-1 quando os animais foram tratados com
dieta  rica  em  leucina  e  submetidos  ao
exercício  físico,  indicando  maior  síntese
proteica nesses animais idosos sarcopenicos,
aumentando sua massa muscular esquelética.
Apesar disso, a expressão dos receptores de
GLUT-4  e  mTOR  não  correspondeu  aos
resultados esperados com base na literatura.
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