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Editorial

A sarcopenia tem sido muito discutida como
uma condicdo de causas multifatoriais que
afeta principalmente a terceira idade e traz
prejuizos a qualidade de vida, pois pode com-
prometer movimentos simples do dia a dia,
como levantar-se de uma cadeira, ou mesmo
causar dificuldades de locomocao. Evidéncias
cientificas tém mostrado que os individuos
sarcopénicos apresentam maior risco de mor-
talidade nao exclusivamente por vulnerabili-
dade a traumas e fraturas. A perda de massa
e forca muscular também eleva o risco de do-
encas cardiovasculares, ja que a musculatura é
um 6rgao enddcrino responsavel por substan-
cias com efeito cardioprotetor.

A atividade fisica e a alimentacdo com
quantidades adequadas de nutrientes que es-
timulam a sintese muscular sao consideradas
essenciais na prevencdo e no tratamento da
sarcopenia. Nesta edicdo da Revista Hiper-
tensdo, encontraremos artigos de revisao que
discutem as pesquisas mais recentes sobre
esse tema. Reunimos aqui quatro revisodes de
literatura que abordam desde a etiologia ao
diagnéstico da sarcopenia, o conceito da obe-
sidade sarcopénica e sua relacdo com a hiper-
tensdo, as estratégias nutricionais que podem
ser utilizadas nessa condicdo e o impacto da
atividade fisica na diminuicdo dos efeitos de-
letérios da doenca.

Agradeco a Prof?. Dr?. Marcia Simas pela
participacdo ativa como autora de um dos ar-
tigos e pela ajuda no trabalho de revisdao. O
meu agradecimento também a Dr?. Frida Pla-
vnik, atual presidente da Sociedade Brasileira
de Hipertensao, pelo apoio e confianca.

Marcia Maria Godoy Gowdak

Nutricionista da Sociedade Brasileira de Hipertensido



ARTIGO 1

Sarcopenia: etiologia, diagndstico e
impacto no risco cardiovascular
Sarcopenia: etiology, diagnosis and impact on

cardiovascular risk

Maria Inés Barreto Silva
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Resumo

A sarcopenia é uma condicao caracterizada pelo de-
clinio progressivo e generalizado da massa e funcao
muscular. E observada com elevada frequéncia em
idosos e esta associada com maior risco de quedas,
declinio funcional e mortalidade. A sarcopenia pri-
maria é causada pelo envelhecimento, enquanto a
secundaria pode ser causada por doencas cronicas.
Nos ultimos anos foram desenvolvidos consensos
com o objetivo de padronizar o diagndstico da sar-
copenia. Entretanto, ndo ha concordancia entre os
mesmos em relacdo aos métodos de avaliacdo dos
componentes da sarcopenia e aos pontos de corte.
Existem evidéncias de que a sarcopenia esta asso-
ciada com maior risco cardiovascular (CV), ja tendo
sido observada associacdo com disfuncdo endote-
lial, rigidez arterial, espessamento da intima-média
da carétida, evento CV e mortalidade CV. O diag-
nostico precoce e o tratamento adequado da sar-
copenia podem auxiliar na reducao da morbimorta-
lidade, principalmente em grupos vulneraveis.

Palavras-chave

sarcopenia, risco cardiovascular, mortalidade car-
diovascular

Abstract

Sarcopenia is a condition characterized by progres-
sive and general decline in muscle mass and func-
tion. The frequency is increased in elderly and is as-
sociated with higher risk of falls, functional decline
and mortality. Primary sarcopenia is caused by ag-
ing, while secondary sarcopenia can be caused by
chronic diseases. Consensus has been developed
in recent years to standardize the diagnosis of sar-
copenia. However, there is no agreement among
these consensus, given the divergences in meth-
ods and cutoffs proposed to define sarcopenia. The
cardiovascular risk (CV) is increased in sarcopenia,
and evidences were reported associating sarcope-
nia with endothelial dysfunction, arterial stiffness,
carotid intima-media thickeness, CV events and
mortality. Early diagnosis and treatment of sarco-
penia may favor to reduce morbidity and mortality
in vulnerable groups.

Keywords

sarcopenia, cardiovascular risk, cardiovascular mor-
tality

Endereco para correspondéncia: Av. 28 de setembro, 77, sala 363 - Vila Isabel, Rio de Janeiro (RJ),
Brasil - CEP: 20551-030 / E-mail: marciarsimas@gmail.com
Financiamento: Fundacao Carlos Chagas Filho de Amparo a Pesquisa do Estado do Rio de
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Introducao

A sarcopenia é definida como uma condicao
caracterizada por declinio progressivo e ge-
neralizado do tecido musculo-esquelético,
incluindo perda de massa e funcdo muscular?.
Recentemente foi incluida como uma condicao
de doenca independente no Cédigo de Classi-
ficacdo Internacional de Doencas (ICD-10)?2.
A Organizacao Mundial de Saude, em conso-
nancia, atualizou a recomendacio de presta-
cao de cuidados integrados e atencao em sau-
de aos individuos sob condicdes que levam a
reducdo da capacidade fisico-funcional®.

Tal recomendacao se deve a alta ocor-
réncia da sarcopenia em idosos, como um pro-
cesso relacionado a idade, influenciado por fa-
tores genéticos e de estilo de vida que atuam
ao longo dos anos. No entanto, a sarcopenia
pode ocorrer também na meia-idade associa-
da a uma gama de condicdes, como doencas
osseas e articulares, cancer, distirbios endo-
crino-metabdlicos, respiratorios e cardiovas-
culares®1°,

Os componentes diagndsticos da sar-
copenia sdo as medidas da massa, da forca e
do desempenho muscular, todos constituintes
da capacidade intrinseca*. A capacidade in-
trinseca é o conjunto de todas as capacidades
fisicas, funcionais e mentais de um individuo
e sua interacdo com o ambiente!!. O impacto
da sarcopenia na morbidade e mortalidade, e
na qualidade de vida, é alvo de muitos estudos
que reportam o aumento de resultados adver-
sos, incluindo quedas, declinio da capacidade
funcional, fragilidade e pior evolucao de do-
encas'?!3, Além disso, a fraqueza muscular e
diminuida capacidade fisica e funcional tem
um papel independente na mortalidade por
todas as causas e na mortalidade cardiovascu-
lart41417 Portanto, a sarcopenia deve ser mo-
nitorada ao longo da vida, especialmente em
grupos vulneraveis.

Aprimorar a compreensao e a conscien-
tizacdo sobre a sarcopenia contribui para ava-
liacdo e monitorizacdo continua dos individuos
em risco, incluindo os portadores de doenca
cardiovascular (DCV), propiciando melhores
cuidados e qualidade de vida. O texto que

segue pretende abordar os aspectos relacio-
nados com a etiologia e o diagnéstico da sar-
copenia, e da sua relacdo com a DCV, visando
contribuir com a abordagem terapéutica para
o atendimento de pessoas com sarcopenia.

Etiologia da Sarcopenia

A etiologia e fisiopatologia da sarcopenia tém
carater multifatorial e a identificacdo dos fa-
tores relacionados com o seu desenvolvimen-
to deve ser parte da rotina da pratica clinica.
Varios mecanismos estdo envolvidos no inicio
e progressao da sarcopenia, sendo os fatores
etiolégicos mais frequentemente reportados
idade e doencas ou comorbidades clinicas®.
A ocorréncia da sarcopenia em idosos, inde-
pendente dos multiplos fatores causais rela-
cionados ao envelhecimento, pode ser deno-
minada sarcopenia primaria ou fisioldgical”.
Porém, seu desenvolvimento pode comecar
mais cedo na vida, resultante de condicoes
gue podem ocorrer em individuos com ampla
faixa de idade, sendo denominada, para fins de
diagnéstico diferencial, sarcopenia secundaria
ou patologica®®??,

As causas mais frequentes da sarcope-
nia sdo as condicoes de longo prazo na meia-
-idade e na maioria dos pacientes mais velhos
e incluem doencas, inatividade fisica, fatores
nutricionais e relacionados com a funcionali-
dade e integridade tecidual muscular, e os ge-
néticosé (Quadro 1).

Os avancos nos estudos sobre sarcope-
nia visam traduzir o conhecimento atual sobre
sua etiologia e fisiopatologia para aprimorar o
diagnéstico e o tratamento. Os principais fo-
cos de estudo sdo o desenvolvimento de bio-
marcadores, de estratégias de intervencoes
nutricionais e de medicamentos para aumen-
tar os efeitos benéficos dos exercicios de resis-
téncia. Enfim, projetar estratégias preventivas
eficazes, que as pessoas possam aplicar du-
rante sua vida, € uma preocupacao primordial.
No entanto, a maioria dos casos de sarcopenia
nao é diagnosticada, principalmente devido a
falta de ferramentas de triagem universal. O
uso de metodologias diagndsticas mais pre-
cisas favorece a comprovacao dos efeitos ad-



Quadro 1: Principais fatores etiolégicos da sarcopenia*

Doencas

e articulares e ésseas

e cardiacas e respiratorias (insuficiéncia cardiaca cronica e doenca pulmonar obstrutiva crénica)
e hepaticas e renais

e neuroldgicas

e enddcrino-metabdlicas (diabetes e privacdo androgénica)

e cancer

Inatividade fisica

¢ imobilidade e confinamento ao leito (por lesdes corporais graves e cirurgias, repouso prolongado nos casos de
internacdes hospitalares)

e falta de condicionamento fisico (estilo de vida sedentario e obesidade)

e presenca de dor e fadiga

e presenca de fatores de risco cardiovasculares que tendem a exacerbar os efeitos do envelhecimento e das
doencas sobre a atividade fisica (hipertensdo, obesidade, dislipidemia, resisténcia a insulina, estresse oxidativo,
inflamacado e perda de massa dssea)

Nutricionais

¢ baixa ingestao energética e proteica (tende a diminuir 25% entre 25 e 70 anos de idade);

e problemas orais e gastrointestinais, incluindo ma absorcao

e deficiéncia de micronutrientes (exemplo: baixos niveis séricos de vitamina D est3o relacionados com a diminuico
da forca muscular)

Adiposidade corporal elevada

e inatividade fisica, estilo de vida e habitos alimentares sio fatores contribuintes com as mudancas na composicao
corporal

e a sarcopenia pode ocorrer concomitante ao aumento da adiposidade corporal, sendo denominada obesidade
sarcopénica

Fatores relacionados a Qualidade Muscular (funcionalidade e integridade tecidual)

e distribuicio de fluidos (o aumento de fluido intramuscular pode decorrer em perda de forca por unidade de
massa muscular)

aumento no contelido de gordura intramuscular

presenca de fibrose e tecido ndo contratil por deterioracdo da matriz extracelular

reducdo da capacidade metabdlica e aerébica

reducio da atividade fisica (diminuicio da proteina contratil e acimulo excessivo de lipideos intra e extracelulares
no musculo)

diminuicdo da massa celular metabolicamente ativa (metabolismo energético e realizacio de trabalho e
renovacio tecidual)

e desregulacao das vias metabdlicas anabdlicas e catabdlicas da proteina muscular

Fatores genéticos

e estudos recentes e futuros

e variacdo genética na velocidade da marcha, na massa corporal magra e na forca de preensao direcionadas a
polimorfismos de nucleotideo Unico, associados a funcao das sinapses e 3 manutencao neural, a estrutura e
funcao de fibras musculares esqueléticas e ao metabolismo muscular

Causas iatrogénicas
e admissao hospitalar e relacionadas com medicacao

*referéncias: 6, 19-31



versos da sarcopenia, dada sua relevancia para
a saude da populacao’.

Diagnostico da Sarcopenia

O consenso geral atual, na pratica clinica e
em pesquisas cientificas, é que o diagndstico
de sarcopenia requer a avaliacdo combinada
dos seus componentes: massa muscular, for-
ca muscular e desempenho fisico'¢. Nos ulti-
mos anos, grupos de especialistas elaboraram
consensos para diagndstico da sarcopenia
(Quadro 2) e todos recomendam que seja re-
alizado com base nos seus componentes”1°,
Entretanto, nao existe concordancia entre os
consensos em relacdo aos componentes que
devem ser avaliados, sendo, de modo geral,
recomendada a avaliacdo de pelo menos dois
componentes (ex.. massa muscular + forca
muscular ou desempenho fisico). De forma se-
melhante, ndo ha concordancia em relacao aos
métodos de avaliacdo dos componentes nem
aos pontos de corte que devem ser utilizados
para o diagndstico da sarcopenia, tanto para

avaliacdo a nivel epidemiolégico quanto para
avaliacdo na pratica clinica®.

Essa falta de concordancia entre os con-
sensos, além da diversidade na faixa etaria e
caracteristicas das populacdes avaliadas, re-
sultam em grande variabilidade nas estima-
tivas de prevaléncia de sarcopenia nos dife-
rentes estudos333>, podendo variar de 9,9% a
40,4%, dependendo do consenso utilizado®.
De um modo geral, a definicdo dos pontos de
corte da massa muscular influenciam mais as
estimativas de prevaléncia do que os pontos
de corte da funcdo muscular®. A importancia
de tais definicbes impacta também a anélise
da associacdo da sarcopenia com suas con-
sequéncias adversas a saude, incluindo decli-
nio funcional e quedas, fragilidade, qualida-
de de vida prejudicada, aumento dos custos
com saude e mortalidade®®*. Os consensos
mais utilizados até o momento para avalia-
cado da prevaléncia de sarcopenia foram do
Grupo de Trabalho Europeu sobre Sarcope-
nia (EWGSOP/2010)’ combinado com o do
Grupo de Trabalho Asiatico em Sarcopenia®,

Quadro 2: Critérios para diagnéstico de sarcopenia adotados por diferentes consensos*

Componentes Critério de Avaliacao

Pontos de corte

EWGSOP2
(The European Working Group on Sarcopenia in Older People)

Forca muscular Forca de preensdo manual

Massa muscular Massa muscular apendicular

indice de massa muscular (MMA/m2)

Desempenho fisico Velocidade de marcha

FNIH
(The Foundation for the National Institutes of Health)

Forca muscular Forca de preensdo manual
Forca de preensido manual/IMC

Massa muscular Massa muscular apendicular

indice de massa muscular (MMA/IMC)

IWGS
(The International Working Group on Sarcopenia)

Massa muscular Indice de massa muscular (MMA/m?)

Desempenho fisico Velocidade de marcha

Homem Mulher
<27 kg <16kg

<20 kg <15kg
<7,0 kg/m? <6,0 kg/m?
<0,8m/s <0,8m/s
<26 kg <1lékg
<1,0 <0,56
<19,75 kg <15,02 Kg
<0,789 <0,512

< 7,23 kg/m? < 5,67 kg/m?
<1,0m/s <1,0 m/s

MMA = massa muscular apendicular, IMC = indice de massa corporal

*referéncias: 1,8,9



com 83 estudos reportando uma prevaléncia
de 12,9% (intervalo de confianca - IC de 95%:
9,9%-15,9%). Os demais consensos foram me-
nos utilizados (<20 estudos), sendo 9,9% (IC
95%: 3,2%-16,6%) de acordo com o Grupo
de Trabalho Internacional sobre Sarcopenia
(IWGS)®e 18,6% (IC 95%: 11,8%-25,5%) pela
Fundacdo para o Instituto Nacional de Saude
Sarcopenia Projeto (FNIH)?. As estimativas de
prevaléncia mais altas foram reportadas quan-
do as medidas de massa muscular esquelética
apendicular (MMA), sem inclusdo da funcio
muscular, foi utilizada: MMA/peso = 40,4% (IC
95%: 19,5%-61,2%), MMA/estatura = 30,4%
(IC 95%: 20,4%-40,3%) e MMA/IMC = 24,2%
(IC 95%: 18,3%-30,1%)%*. A falta de concor-
dancia entre as definicbes precisa ser melhor
compreendida antes que a sarcopenia possa
ser usada adequadamente em um contexto
clinico®+%,

A avaliacdo da massa muscular pode ser
realizada a partir de diferentes métodos, com
variadas vantagens e desvantagens do ponto
de vista da praticidade, custos e viabilidade.
Os métodos de referéncia incluem tomografia
computadorizada (TC), ressonancia magnéti-
ca (RM) e absorciometria radiolédgica de dupla
energia (DXA), seguidos da impedancia bioe-
létrica (BIA)Y7. A massa muscular pode ser re-
ferida como massa muscular esquelética total
do corpo (MME), MMA (somatério da massa
muscular dos quatro membros) ou como area
de seccdo transversal muscular de grupos
musculares especificos. A DXA é o método de
referéncia mais usado para fins de pesquisa,
dada a parcial inviabilidade de uso da RM ou
TC, porém ja foi comprovado que diferentes
marcas de instrumentos ndo conferem resulta-
dos consistentes®®®, A BIA pode ser uma boa
alternativa portatil para DXA, pois o aparelho
é de facil uso e apropriado para pacientes am-
bulatoriais e hospitalizados, além de apresen-
tar custo acessivel, porém também apresenta
determinadas limitacdes®®. A massa muscular
também pode ser estimada por meio da antro-
pometria utilizando-se formulas preditivas’. A
medida da massa muscular obtida pelos dife-
rentes métodos pode ser ajustada pela altura

ou pelo indice massa corporal, a depender do
consenso a ser utilizado (Quadro 2).

A medida da forca muscular é associada
com resultados adversos relacionados a sar-
copenia®®18, A avaliacdo da forca de preensao
manual é recomendada para uso rotineiro na
pratica hospitalar®?. A velocidade da marcha
€ considerada um teste rapido, seguro e al-
tamente confidvel para avaliacdo do desem-
penho fisico, que também pode ser avaliado
pelos testes do tempo para levantar de uma
cadeira e andar ou da capacidade de subir o
degrau’. Os pontos de corte utilizados para
definir prejuizo na forca muscular e no desem-
penho fisico propostos pelos diferentes con-
sensos estdo apresentados no Quadro 2.

Apesar de ainda nio existir uma defini-
¢do Unica para o diagnéstico de sarcopenia,
uma recomendacdo fundamental é adotar
uma abordagem de descoberta de casos, ou
seja, avaliar a possivel presenca de sarcopenia
em condicbes relevantes como presenca de
casos de queda, fraqueza, lentidao, perda de
massa muscular autorreferida ou dificuldades
na realizacdo de atividades da vida diaria!’. A
sarcopenia pode aparecer agudamente como
em casos de doencas agudas ou imobilida-
de subita e durante internacdo hospitalar ou
pode ter um curso mais prolongado (crénico),
relacionada com o avancar da idade e com a
presenca de condicdes de risco (apresentadas
no Quadro 1)%.

Dada a complexidade do rastreamento
e diagnodstico de individuos com sarcopenia,
recomenda-se uma abordagem de triagem
simples!. A ferramenta mais comumente re-
comendada é SARC-F, que é um questionario
autoaplicavel, tem baixa sensibilidade, mas
alta especificidade, portanto, pode ser uma
boa maneira de iniciar a identificacdo de casos
de sarcopenia na pratica clinica. O SARC-F é
usado para determinar o nivel de dificuldade
experimentado para os cinco componentes de
forca: marcha assistida, levantar de uma cadei-
ra, subir escadas e quedas. O modelo adaptado
estd apresentado no Quadro 3. A faixa total de
pontuacao é de O a 10, uma pontuacao igual
ou superior a 4 é preditiva de sarcopenia*¢%.



Quadro 3: Questionario SARC-F para triagem de sarcopenia*

Componentes do SARC-F Questoes

Forca
carregar 4,5 kg?

Assisténcia na caminhada/marcha
uma sala?

Levantar de uma cadeira

Subir escadas
de uma escada?

Quedas
passado?

*referéncias: 36,37

Sarcopenia e Doenca
Cardiovascular

Evidéncias recentes sugerem que a sarcopenia
ou 0s seus componentes (prejuizo na massa
e na funcado muscular) estio associados com
maior risco cardiovascular. J4 foi demonstrado
em estudos observacionais que a sarcopenia
estd associada com: (a) marcadores intermedi-
arios do risco cardiovascular como disfuncio
endotelial, rigidez arterial e espessamento da
camada intima-média da cardtidadss404142,
(b) ocorréncia de eventos cardiovascula-
res*3444546. o (c) mortalidade cardiovascu-
lar47:4849.50 (Quadro 4).

Apesar dos mecanismos responsaveis
pela associacdo entre sarcopenia e DCV nao
serem completamente conhecidos, alguns
mecanismos tém sido propostos. Em primeiro
lugar, é importante destacar que mecanismos
envolvidos na etiologia da sarcopenia como
estresse oxidativo, inflamacao e resisténcia a
insulina também favorecem o desenvolvimen-
to de DCV>. Além disso, o musculo esquelé-
tico é um érgao enddécrino que sintetiza e se-
creta varias moléculas bioativas, conhecidas
como miocinas. Essas moléculas apresentam
efeitos autodcrinos, paracrinos e enddcrinos,
podendo apresentar efeitos benéficos sobre
fatores de risco cardiometabdlicos (ex.: infla-

Qual sua dificuldade para levantar e

Qual sua dificuldade para atravessar

Qual sua dificuldade para se transferir

de uma cadeira ou cama?

Qual sua dificuldade para subir degraus

Quantas vezes vocé caiu no ano

Pontuacao

Nenhuma= 0
Alguma= 1
Muito ou incapaz= 2

Nenhuma= 0
Alguma= 1
Muito ou incapaz sem ajuda=2

Nenhuma= 0
Alguma= 1
Muito ou incapaz= 2

Nenhuma= 0
1a3quedas=1
4 ou mais quedas= 2

Nenhuma= 0
1a3quedas=1
4 ou mais quedas= 2

macao, resisténcia a insulina e dislipidemia) e
diretamente sobre o sistema cardiovascular.
Existem evidéncias de que varias miocinas sdo
secretadas em resposta a contracdo muscular
ou treinamento de forca®?>3,

Consideracoes Finais

O diagnéstico da sarcopenia na pratica clini-
ca esbarra em algumas limitacoes relativas
aos métodos e pontos de corte propostos pe-
los diferentes consensos, além das diferentes
tecnologias e equipamentos acessiveis para
uso na pratica clinica. No entanto, é consen-
so geral que a sarcopenia deve ser rastreada e
identificada, especialmente em grupos de ris-
co como idosos e portadores de morbidades
cronicas. Para isso, recomenda-se o emprego
de testes simples de triagem, como questio-
narios de deteccido de prejuizo muscular. O
principal impacto da sarcopenia estd no au-
mento do risco de morbidade e mortalidade,
o que inclui a DCV. Estudos recentes sugerem
gue a sarcopenia também esta associada com
maior risco de morbidade e mortalidade por
DCV. Apesar dos mecanismos ndo serem co-
nhecidos, a sarcopenia apresenta fatores etio-
l6gicos em comum com a DCV. Dessa forma, é
importante prevenir e/ou tratar a sarcopenia,
minimizando seus efeitos deletérios, que tam-
bém podem afetar a saude cardiovascular.



Quadro 4: Estudos observacionais avaliando a associacao da presenca de sarcopenia
(ou de seus componentes) com o risco cardiovascular

Autores
(ano)

Campos et
al. (2017)%®

Im et al.
(2017)*¥

Yoo et al.
(2018)%©

Heo et al.
(2018)*

Lai et al.
(2019)+2

Hamasaki
etal.
(2017)%

Hanatani
etal.
(2018)+

Kang et al.
(2019)*

Kuki et al.
(2019)%

Leong et al.

(2015)*

Yates et al.
(2017)+

Celis-
-Morales
etal.
(2018)*©

Kim et al.
(2019)*

Desenho do
Estudo

Transversal

Transversal

Transversal

Transversal

Transversal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Populacao
estudada

Parametros para avaliacao
da presenca de Sarcopenia

Parametros para
avaliacao do risco
cardiovascular

Resultado

Associacdo com Marcadores Intermediarios de Risco Cardiovascular

208 Idosos
(> 80 anos)

Sarcopenia:

- Massa muscular (DXA)

- Forga Muscular (FPM)

- Desempenho fisico (VM)
3.356 Homens de - Massa Muscular (BIA)
meia idade

236 Mulheres
idosas
(> 60 anos)

- Forca Muscular (FPM)

1.869 Adultos - Massa Muscular (BIA)

(30-64 anos)

77 Pacientes com Sarcopenia:
DRC estagios 3-5 - Massa muscular (BIA)
- Forca muscular (FPM)

Sarcopenia se associou com
aterosclerose subclinica e
disfuncado endotelial

- Aterosclerose
subclinica (Escore de
Calcio Coronariano)
- Funcao Endotelial

- Rigidez arterial Deficit de massa muscular se

associou com rigidez arterial

- Funcdo Endotelial  Prejuizo na FPM se associou

com disfuncdo endotelial

- EIM da carétida Massa muscular se associou
inversamente com EIM da
carétida nos homens com

IMC <25

Sarcopenia se associou com
maior EIM da carétida e com
disfuncao endotelial

- EIM da carétida
- Funcao endotelial

Associacao com Eventos Cardiovasculares

1.282 Pacientes - Forca muscular (FPM)
com Diabetes

tipo 2

265 Pacientes
com DRC

- Escore de sarcopenia
(idade, FPM e
circunferéncia panturrilha)

475 Pacientes
com doenca
coronariana

- Massa muscular (TC)

182 Pacientes
com DRC em
hemodialise

- Forca muscular (FPM)
- Desempenho fisico (VM)

- Eventos CV (IAM,  Forca muscular se associou

AVE e DAP) inversamente com risco de
eventos CV

- Eventos CV (IAM,  Escore de sarcopenia

AVE e hospitalizacdo elevado se associou com

por IC) maior risco de eventos CV

- Eventos CV (IAM, Prejuizo na massa muscular

nova revascularizagcdo foi potente preditor de
e morte) desfechos adversos

- Eventos CV (morte  Prejuizo forca muscular e
CV, IAM, AVE, angina, VM foram preditores de
hospitalizagdo por IC eventos CV

e DAP)

Associacdo com Mortalidade Cardiovascular

139.691 - Forca muscular (FPM)
Individuos

(35 -70 anos)

420.727 Adultos - Forca muscular (FPM)

de meia idade - Desempenho fisico (VM)

502.293 Adultos
(40-69 anos)

- Forca muscular (FPM)

5.859 Individuos
(idade = 50 anos)

- Forca muscular (FPM)

- Mortalidade CV FPM se associou
inversamente com o risco de

mortalidade CV

- Mortalidade CV Prejuizo na VM (ambos os
sexos) e na FPM (homens) se
associou com maior risco de

mortalidade CV

FPM se associou
inversamente com o risco de
mortalidade CV

- Mortalidade CV

- Mortalidade CV Prejuizo na forca muscular se
associou com maior risco de

mortalidade CV

DXA = Absorciometria Radioldgica de Dupla Energia; FPM = Forca de Preensdo Manual; VM = Velocidade de Marcha;

BIA = Bioimpedancia Elétrica; TC = Tomografia Computadorizada; EIM= Espessura intima-média; VOP = Velocidade da Onda
de Pulso; IMC = indice de Massa Corporal; CV = Cardiovascular; IAM = Infarto Agudo do Miocardio; AVE = Acidente Vascular
Encefalico; DAP = Doenca Arterial Periférica; IC = Insuficiéncia Cardiaca; DRC = Doenca Renal Cronica
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Resumo

Introducao: Obesidade sarcopénica (OS) é definida
como a condicdo na qual a obesidade é acompa-
nhada pela diminuicdo da massa muscular esque-
|ética. Pessoas com OS podem ter efeito sinérgico
devido a obesidade e sarcopenia, com aumento do
risco cardiovascular. Objetivo: Descrever os acha-
dos da literatura sobre a obesidade sarcopénica e
seu impacto na hipertensio arterial (HA). Méto-
do: Busca eletronica em bases de dados: MEDLI-
NE, CINAHL, LILACS, Cochrane, Scopus e Web of
Science, utilizando combinacdes de operadores e
descritores booleanos: “sarcopenic obesity” OR “sar-
copenia” AND “hypertension” OR “metabolic syndro-
me” no resumo. Resultados: Foi possivel verificar
associacdo da OS com HA, mas a prevaléncia de
hipertensos entre obesos sarcopénicos tem ampla
variacao, demonstrada principalmente em estudos
transversais. Conclusao: A falta de consenso sobre
a definicdo de OS coloca em risco a pratica clinica
e pesquisa sobre o seu verdadeiro impacto na HA.

Palavras-chave

obesidade sarcopénica, sarcopenia, hipertensao ar-
terial, sindrome metabdlica

Abstract

Introduction: Sarcopenic obesity (SO) is defined as
the condition in which obesity is accompanied by
decreased skeletal muscle mass. People with SO
may have synergistic effect due to obesity and sar-
copenia, with increased cardiovascular risk. Objec-
tive: To describe the findings of the literature on
sarcopenic obesity and their impact on hyperten-
sion. Method: Electronic database search: MED-
LINE, CINAHL, LILACS, Cochrane, Scopus and
Web of Science, using combinations of Boolean
operators and descriptors: “sarcopenic obesity” OR
“sarcopenia” AND “hypertension” OR “metabolic
syndrome” in the summary. Results: It was possible
to verify the association of SO with hypertension,
but the prevalence of hypertensive people in the
sarcopenic obese population has a wide variation,
mainly in cross-sectional studies. Conclusion: The
lack of consensus on the definition of SO endan-
gers clinical practice and research on its true im-
pact on hypertension.
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1. Introducao

O envelhecimento populacional, associado ao
aumento na expectativa de vida, torna as do-
encas cronicas nao transmissiveis (DCNT) um
foco maior de atencdo na saude publica, pois
tendem a se manifestar de forma mais expres-
siva com o avancar da idade, com resultados
adversos para a populacdo, causando incapa-
cidade e alta mortalidade?.

Entre as DCNT, a hipertensado arterial
(HA), doenca multifatorial envolvendo fatores
ambientais, genéticos e comportamentais de
risco, se destaca como uma das mais preva-
lentes no mundo?. De acordo com a ultima di-
retriz nacional®, a HA é responsavel por 45%
das mortes cardiacas. No Brasil, atinge 32,5%
de individuos adultos, mais de 60% dos idosos
e contribui para 50% das mortes por doenca
cardiovascular (DCV). Existe associacao direta
e linear entre envelhecimento e prevaléncia de
HA, relacionada principalmente ao aumento
na expectativa de vida da populacio brasilei-
ra e ao aumento na populacao de idosos = 60
anos nas duas uUltimas décadas (de 6,7% para
10,8%).2

Grande parte das condicbes cronicas
relacionadas ao envelhecimento vincula-se as
progressivas mudancas na composicio corpo-
ral causadas pela diminuicao do gasto energé-
tico devido a queda na taxa metabdlica basal
(TMB) e estilo de vida sedentario, que contri-
buem para o decréscimo da energia dispendi-
da*. Essa condicdo, combinada com ingestido
energética estavel, promove acimulo gradual
de gordura e costuma desencadear obesidade
abdominal, um dos fatores de risco para HAS.

A atrofia do musculo esquelético (ME),
presente na sarcopenia, também é fundamen-
tal para alteracdes metabdlicas relacionadas
a inatividade fisica e reducado do gasto ener-
gético, levando a resisténcia a insulina (RI).
Ademais, a baixa massa muscular (MM) tem
sido associada a fatores de risco cardiovascu-
lares, incluindo rigidez arterial, sugerindo efei-
tos adicionais da baixa muscularidade sobre a
pressado arterial. Essa situacdo de MM despro-
porcionalmente baixa, comparada a obesida-
de, pode predispor a um maior risco de HA.®

Nesse contexto, a avaliacdo da composicdo
corporal, que permite a medicdo de comparti-
mentos maiores do corpo, como massa magra,
massa de gordura corporal (GC) e 4gua corpo-
ral total, tem crescido e vem sendo utilizada
para avaliar desfechos adversos a saude em
condicbes de alteracoes na composicdo cor-
poral®e.

Em individuos saudaveis, a MM e a mas-
sa 6ssea sdo mantidas em equilibrio harmo-
nico com o peso corporal. Isto é, conseguido
através de mecanorreceptores 6sseos, que sao
estimulados por fatores de gravidade e cresci-
mento produzidos pelo ME. Porém, em alguns
idosos obesos, esse mecanismo adaptativo é
prejudicado e o ganho de peso ndo aumenta a
massa e forca muscular (FM). Essa observacao
levou a implementacado do conceito de obesi-
dade sarcopénica (OS)’.

O conhecimento sobre as consequén-
cias para a saude dessa combinacdo mortal da
alta adiposidade com baixa muscularidade foi
inicialmente limitado aos resultados funcio-
nais. Recentemente, as associacdes entre essa
condicdo e a HA, assim como outras DCVs e
mortalidade, tém sido alvo de crescente aten-
cdo, justificando o estudo dessas relacoes,
pois a OS pode ser prevenida ou tratada>®? .
Portanto, o objetivo desta revisdo é descrever
os achados da literatura sobre a OS e seu im-
pacto na HA.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatu-
ra em inglés, espanhol e portugués, indexada
nas bases de dados MEDLINE, CINAHL, LI-
LACS, Cochrane, Scopus e Web of Science,
utilizando como filtro os artigos realizados em
humanos publicados nos ultimos cinco anos.
As combinacoes de operadores e descritores
booleanos utilizados foram: “sarcopenic obe-
sity” OR “sarcopenia” no titulo do artigo AND
“hypertension” OR “metabolic syndrome” no re-
sumo. A ultima busca foi realizada em agosto
de 2019. Os artigos foram selecionados por
seus titulos e resumos, analisando-se os ar-
tigos completos. A pesquisa incluiu estudos



transversais, prospectivos ou retrospectivos
com adultos (> 18 anos) e idosos.

3. Resultados

3.1. Obesidade Sarcopénica:
definicao, diagnodstico e prevaléncia

A prevaléncia de obesidade, importante fator
de risco para morbidade e mortalidade meta-
bolica e cardiovascular, dobrou desde 1980
em adultos de meia-idade e idosos, e continua
a aumentar em todo o mundo.'® As principais
mudancas na composicdo corporal relaciona-
das a idade incluem aumento na GC e declinio
na ME, mesmo com o indice de massa corpo-
ral (IMC) permanecendo relativamente inalte-
rado.!!

Até recentemente, o termo “sarcopenia”
era dirigido exclusivamente ao processo natu-
ral involutivo associado ao envelhecimento.
Considera-se que o pico maximo de MM seja
atingido entre 30 e 40 anos de idade e dimi-
nua com o envelhecimento em cerca de 8%
ao ano, até aos 70 anos de idade, e em 15%
nos anos seguintes. No geral, os homens tém
maior MM do que as mulheres, e, neles, esse
tecido diminui gradualmente com a idade, en-
quanto nas mulheres a maior perda de MM
ocorre apds a menopausa. Essa perda é acom-
panhada por fragueza muscular (dinapenia),
mas nao linearmente em ambos os sexos.” Por
outro lado, nesse processo de envelhecimento
também ocorre aumento da massa gorda sub-
cutanea e intramuscular, o que contribui para
a reducio da FM e pode desencadear a OS.1?

A sarcopenia, considerada atualmente
uma doenca muscular (insuficiéncia muscular),
tem como determinante principal a reducao
na FM e estd associada a baixa quantidade e
qualidade do ME.® J4 a OS é definida como
uma categoria da composicao corporal do in-
dividuo na qual a obesidade é acompanhada
pela diminuicdo da massa muscular esqueléti-
ca (MME), que neutraliza o aumento do peso
corporal causado pelo aumento do tecido adi-
poso !, podendo ser vista ndo apenas como
consequéncia do aumento do periodo de vida,

mas também como um impacto negativo do
estilo de vida moderno na MM.”

A OS, combinacao de massa magra baixa
e massa gorda alta, foi originalmente definida
por Baumgartner®> como uma presenca simul-
tdnea da MME dois desvios padrao abaixo da
média para uma populacdo jovem da amostra
estudada (<7,26 kg/m? em homens e <5,45
kg/m? em mulheres) e um percentual de GC
maior que a mediana (>27% em homens e
>38% em mulheres). Davison et al.'* definiram
individuos obesos sarcopénicos nos

s quintis superiores de GC e terco in-
ferior de MM. Newman et al.” utilizaram a
MME apendicular (MMEA) em relacdo a altura
e massa gorda total, calculada a partir de resi-
duos de um modelo de regressao linear. A par-
tir destas definicdes conclui-se que a definicdo
proposta por Baumgartner pode subestimar a
sarcopenia em pessoas com sobrepeso e obe-
sidade, levando a uma subestimacao geral da
OS. Anos mais tarde, foi introduzida a relacédo
entre a gordura visceral e a drea muscular da
coxa (AMC), medida pela tomografia compu-
tadorizada, como Unico indicador de OS, e
descobriu-se que os valores de AMC foram
independentemente associados a sindrome
metabdlica (SM) em adultos coreanos.!®

Diferentes estudos incluem a utilizacdo
da MMEA, IMC, medidas de FM e de funcao
fisica para realizacdo do diagnédstico da OS.?°
A obesidade normalmente é definida por IMC
elevado, embora alguns estudos utilizem o
percentual de GC ou gordura visceral para sua
classificacao.?! Entretanto, ainda nao existe
consenso na literatura para o diagnéstico da
OS. As divergéncias quanto a avaliacdo e pon-
tos de corte empregados para a classificacdo
da sarcopenia prejudicam a mensuraciao da
prevaléncia real da OS e suas provaveis impli-
cacdes para a saude.??

A prevaléncia de OS aumentou nos pai-
ses industrializados devido ao elevado nime-
ro de casos de sarcopenia em pessoas obesas,
variando de 4,4% a 42,9%, dependendo dos
métodos diagndsticos e da populacdo estuda-
da. Nota-se, ainda, dificuldade para determi-
nar com precisao a prevaléncia desses fenoé-
tipos de composicdo corporal devido a erros



introduzidos na utilizacdo do IMC para cate-
gorizar obesidade e a falta de consenso sobre
como definir sarcopenia, contribuindo para os
achados ainda inconsistentes em sua associa-
cao com desfechos clinicos. Porém, ha evidén-
cias de que a prevaléncia de obesidade e OS
estd aumentando e também pode variar entre
diferentes populagbes.s141>20

Em estudo norte-americano?! realizado
com 4984 idosos (>60 anos) ndo instituciona-
lizados, participantes do National Health and
Nutrition Examination Survey Ill (1999-2004),
os resultados encontrados mostraram imensa
variabilidade segundo os critérios aplicados
(4,4% a 84,0% em homens e 3,6% a 94,0%
em mulheres). Em outro estudo transversal
do mesmo grupo?, com uma subamostra de
4.652 individuos idosos nao institucionaliza-
dos, com idade > 60 anos, a prevaléncia de OS
foi 18,1% nas mulheres e 42,9% nos homens,
sendo observada tendéncia de crescimento li-
near com o aumento da idade.

Em estudo realizado na Coreia?*, verifi-
cou-se OS em 17,8% dos homens e 24,9% das
mulheres. A andlise de regressao logistica bi-
naria multipla mostrou que os niveis do indice
de RI, calculados a partir dos valores iniciais de
glicose e insulina, foram independentemente
associados em homens, e também foi fator
preditivo significativo de OS em mulheres. Em
outro estudo® com 1.433 idosos coreanos, a
OS foi mais prevalente entre 31,3% das mu-
Iheres, e em 19,6% dos homens.

No Brasil, o estudo conduzido por Neto
et al.?¢, realizado com 56 idosas, adotando o
IMC, MM e forca de preensdo palmar como
métodos diagndsticos, apresentou prevalén-
cia de 19,6% de OS. Em outro estudo brasilei-
ro?’, com amostra de 272 idosas, constatou-
-se prevaléncia de 34,2% de OS, sendo que
39% daquelas classificadas eutréficas pelo
IMC apresentaram OS quando avaliadas pelo
DEXA. Mais recentemente, num outro estudo
brasileiro com dados da linha de base de en-
saio clinico randomizado?°, realizado com 104
obesas, avaliou-se a composicdo corporal por
DEXA, adotando-se para diagndstico de sar-
copenia a MMEA em kg, ajustada pela altura
ao quadrado (indice de MMEA) e pelo IMC

(MMEA/IMC). Considerando-se os pontos de
corte propostos na literatura, a prevaléncia de
OS foi de 2,9% por IMMEA, 6,7% pela MMEA
total e 62,5% segundo MMEA/IMC.

3.2. Etiologia e mecanismos
fisiopatologicos da OS

Independentemente da andlise de composi-
cao corporal, uma etiologia complexa estd as-
sociada ao desenvolvimento de OS, que pode
ocorrer em idosos, em adultos sedentarios
com ganho de peso corporal ou em adultos
obesos com morbidades crénicas com proces-
so inflamatodrio ativo.® Sendo assim, diferentes
mecanismos e fatores estao entre as causas,
destacando-se entre as mais investigadas: ida-
de, processos inflamatdrios, aumento da Rl,
diminuicdo hormonal dependente do sexo e
fatores comportamentais como sedentarismo,
consumo de alimentos caldricos e deficit na
ingestdo proteica.'??® Alguns desses fatores
sdo apenas relacionados com a obesidade ou
sarcopenia isoladamente, ao passo que outros
sdo0 comuns a ambas.?°

O declinio progressivo no gasto energé-
tico total resultante do decréscimo na ativida-
de fisica e na TMB, associados ao aumento ou
estabilizacdo da ingesta caldrica, contribuem
na diminuicao da massa magra e FM, indepen-
dente do sexo e etnia, levando, por sua vez,
a reducao da atividade fisica, sedentarismo e
aumento da massa gorda.*? A gordura visceral
e a gordura intramuscular tendem a aumentar,
enquanto a gordura subcutanea tende a di-
minuir. Essa infiltracdo gordurosa no musculo
associa-se a menor FM e menor desempenho
fisico, conduzindo a inflamacao. Por sua vez,
nesse estado inflamatdrio, o organismo mobi-
liza, preferencialmente, a MM, e ndo a gordu-
ra, para producdo de energia, representando
um dos principais fatores para a reducao mus-
cular.?

A interacdo complexa de mecanismos
fisiopatolégicos comuns, como aumento de
citocinas pro-inflamatoérias, estresse oxidati-
vo, Rl e alteragcdes hormonais, e diminuigcao
da atividade fisica, estad subjacente a estreita
relacdo entre sarcopenia e obesidade.'* A obe-



sidade desencadeia uma cascata de eventos,
incluindo aumento do tamanho dos adipécitos
e numero de macréfagos, mais células senes-
centes pré-inflamatdérias no tecido adiposo,
aumento de marcadores inflamatorios, espé-
cies reativas de oxigénio, Rl e leptina, além de
diminuicdo da adiponectina e perda de massa
e FM desproporcional ao tamanho corporal
relativamente maior. O ME, ou motor, é in-
suficiente para transportar o individuo obeso
e leva ao desenvolvimento de sarcopenia.®
A sarcopenia reduz a atividade fisica, o que
leva a um gasto energético diminuido e au-
menta o risco de obesidade. Em contrapartida,
o aumento na gordura visceral induz a infla-
macao, contribuindo para o desenvolvimento

da sarcopenia.!! Tanto a sarcopenia quanto a
obesidade podem ser o passo inicial no de-
senvolvimento da OS, na qual o acumulo de
gordura visceral e ectépica e a perda de MME
tém uma influéncia reciproca, criando um ciclo
vicioso®° (Figura 1).

3.3. Obesidade sarcopénica e risco
de morbimortalidade

Tanto a sarcopenia quanto a obesidade estdo
associadas a disturbios metabdlicos, morbida-
de e mortalidade.!* Assim, foi considerado que
a OS pode ter um impacto maior nas doencas
metabdlicas, na morbidade e mortalidade car-
diovascular do que a sarcopenia ou a obesi-

Figura 1: Mecanismos relacionados ao desenvolvimento da obesidade sarcopénica

OBESIDADE

‘f Gordura total e intra-abdominal

v

\
4 Tamanho e nimero de adipécitos

e de macrofagos

Inatividade fisica
Dieta hiperlipidica e
hipoproteica
Redugdo do GER
Altera¢ao hormonal

GER = Gasto Energético de Repouso
Adaptado de Kalyani RR, Corriere M, Ferrucci L, 2014%°
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dade isoladamente, ja& que estudos recentes
enfatizaram sua influéncia no risco cardiome-
tabdlico e nos desfechos de saltde.3%%2

Alguns estudos investigaram os efeitos
da sarcopenia e da obesidade na DCV e na
mortalidade. No estudo British Regional Heart
envolvendo mais de 4.000 homens entre 60
e 79 anos, acompanhados por 6 anos, aque-
les com circunferéncia de cintura (CC) elevada
(>102 cm) e circunferéncia muscular do braco
diminuida, caracterizados como obesos sarco-
pénicos, mostraram risco de mortalidade 55%
maior em comparacdo aos nio obesos, nio
sarcopénicos. Achados semelhantes foram
observados apés 11 anos de seguimento com
0 grupo obeso sarcopénico, mostrando maior
risco de mortalidade.'® Em contraste, no estu-
do norte-americano usando dados do estudo
NHANES Ill, idosas com sarcopenia tiveram
maior risco de mortalidade por todas as cau-
sas, independente da obesidade.®

Estudos mais recentes foram realiza-
dos com diferentes populagdes, com foco na
associacdo da OS com mortalidade. Sanada
et al.®3, num estudo longitudinal com ido-
sos nipo-americanos (>70 anos), detectaram
maior risco de morte por todas as causas, em
24 anos, naqueles com sarcopenia e com OS.
Em outro estudo retrospectivo’, com adultos
norte-americanos (>50 anos), demonstrou-se
aumento do risco de mortalidade em adultos e
idosos obesos sarcopénicos com idade de 50
a 70 anos. Komatsu et al.?4, no estudo trans-
versal FIBRA, realizado com idosos brasileiros,
encontraram maior mortalidade nos homens
sedentarios com OS que apresentavam mais
de uma doenca crénica. Todavia, no estudo
longitudinal inglés®® realizado com mais de
6.800 ingleses adultos e idosos, participantes
do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA) e
acompanhados por 8 anos, a OS n3o conferiu
maior risco de mortalidade que a sarcopenia
isolada.

3.4. Impacto da Obesidade
sarcopénica na Hipertensao Arterial

Idosos com FM e MM reduzidas apresentam
alto risco para doencas cardiometabdlicas.”

Assim, a sarcopenia tem sido frequentemente
associada a Rl e ao diabetes tipo 2, rigidez e
HA.¢ A perda de MM representa diminuicio na
massa responsiva a insulina, promovendo Rl e
HA.3¢ A rigidez arterial, fator de risco também
avaliado, é importante determinante da HA e
preditor de eventos cardiovasculares adver-
50s.%2 A associacdo entre OS e HA pode ser
atribuida de forma independente, aumentan-
do os fatores de risco do acimulo de tecido
adiposo.®

Estudos avaliando sarcopenia por
MMEA ajustada para peso corporal>*¢, MMEA
ajustada para altura®” e IMME®® e obesidade
pelo IMC?, CC?® e gordura visceral abdominal®®
demonstraram, em homens e mulheres com
OS, valores mais elevados de pressao arterial
em comparacao aos individuos sarcopénicos,
obesos ou normais.® Individuos com OS tam-
bém tiveram maior prevaléncia®®*” e maior ra-
z30 de chances (>ODDS ratio) de desenvolver
hipertensdo em comparacdo com individuos
normais.>3¢ O grupo OS também apresentou
o maior percentual de individuos em uso de
drogas anti-hipertensivas®¢ (Quadro 1).

A SM também tem sido estudada quan-
to a sua relacdo com a OS, pois entende-se
gue o processo inflamatério tem papel funda-
mental nesse aspecto, estando associado ao
aumento do deficit de tecido adiposo e MM
e a Rl, favorecendo o metabolismo alterado.®
Mais recentemente, um estudo transversal
realizado no Libano® com mulheres com SM
demonstrou associacdo de OS com maior pre-
valéncia de diabetes tipo 2 e HA. Entretanto,
em recente estudo® realizado na Coreia, n3o
foi encontrada associacdo de sarcopenia com
fendtipo metabodlico em homens e mulheres
com obesidade.

Estudos transversais em idosos asiaticos
demonstraram que individuos com OS apre-
sentam piores perfis de risco cardiovascular,
incluindo hiperglicemia, hipertensao, dislipi-
demia, Rl e menor aptiddao cardiorrespirato-
ria.’8404 Choudhary et al.*?, num estudo trans-
versal com adultos asidticos submetidos ao
transplante hepatico, encontraram prevalén-
cia de OS pdés-transplante em 88% e SM em
52% deles. Da mesma forma, estudo australia-



no* realizado com idosos (>70 anos), mostrou
que a OS esta associada ao maior risco de SM,
embora tenham sido encontrados resultados
conflitantes em relacdo a pacientes com OS
terem piores perfis de risco. De fato, alguns
estudos transversais relataram que individuos
obesos tém mais fatores de risco cardiovascu-
lar do que aqueles com OS.1!

4. Consideracoes finais

Embora o IMC seja um simples indicador de
obesidade, n3o reflete totalmente a MM e a
GC, que parecem ter influéncias opostas na
HA e morbimortalidade cardiovascular. Porém,

na pratica clinica e pesquisa, as associacoes
entre a OS e HA, assim como outras DCVs,
tém prevaléncia muito variavel e dependem
de definicdo baseada em diferentes critérios
diagnésticos. OS nao é apenas a uniao de duas
condicbes patoldgicas, mas o efeito adicional
de ambas. A maioria dos estudos publicados
sobre seu impacto na HA é transversal e mos-
tra grande variacdo nos métodos, embora in-
dique associacdo da OS com fatores de risco
cardiovascular e/ou metabdlico. Uma melhor
compreensao sobre essa associacido é impor-
tante para prevenir e tratar esses efeitos na
populacao em geral, especialmente nos indivi-
duos hipertensos.

Quadro 1: Estudos que investigam associacao entre OS e HA em adultos e idosos.

O, . Populacao de Meétodos e critérios para diagnédstico
ano e tipo q A
estudo da obesidade sarcopénica
de estudo
Kreidiehet N =184 mulheres BIA multifrequencial
al.8, 2018 libanesas com - OS se relaggo MMEA/IMC < 0,512

Prospectivo excesso de peso >
18 anos, com SM

Foco do estudo  Principais achados

Comparado ao grupo com obesidade
nao sarcopénica, o grupo com OS
apresentou maior IMC, relagcao
cintura-quadril, % GC total e massa
gorda visceral, e menor volume de
agua corporal total e % MM.

e Maior prevaléncia de diabetes tipo 2
e HA nos obesos sarcopénicos.

Associacdo daOS e
com prevaléncia de
diabetes tipo 2 e HA

No presente e ha 10 anos, idosos com
OS mais propensos a ter diabetes tipo
2 e niveis mais elevados de glicemia
de jejum em comparagdo com aqueles
sem sarcopenia ou obesidade.
e OS associada a fatores de RCM
mais adversos que em pacientes
nao obesos (sem obesidade e sem
sarcopenia, e aqueles sarcopénicos),
mas semelhantes aqueles com
obesidade isolada.
e Achados sugerem que aumento do
RCM pode existir décadas antes do
desenvolvimento da OS.

Avaliacdo de .
fatores de RCM
contemporaneos e
retrospectivos (10,
20 e 30 anos atras)
em grupo de idosos
com OS

Maetal®, N=1019 MME avaliada por creatinina urinaria de
2016 americanos de 24h
Transversal meia-idade, OS considerada quando:
participantes - IMC> 30 kg/m?
das coortes do e
Framingham - creatinina urinaria de 24h<mediana
Heart Study. (12,33 mmol/dia para H e 10,43 mmol/
dia para M)
Park etal’, N =6832adultos HA: MMEA medida por
2013 coreanos, > 19 - PAS = 140 DXA
Transversal anos, Korea mmHg - Sarcopenia se:
National Health - PAD =90 - MMEA/peso
and Nutrition mmHg abaixo de 2 DPs da
Examination média de amostra
Survey Obesidade de adultos jovens
(KNHANES). central: saudaveis

-CC>90cm (H)
-CC>85cm (M)

Associacdo da OS
com HA

Baixa massa muscular e OS
associados a HA, independente

da obesidade abdominal (risco de
hipertensao 2,48 vezes maior no
grupo com sarcopenia)

Obesidade abdominal e sarcopenia
podem potencializar mutuamente o
risco para induzir a HA.



Quadro 1: Estudos que investigam associacdo entre OS e HA em adultos e idosos. (continuacio)

Autor, -
. Populacao de
ano e tipo
estudo
de estudo

Choudhary N =82 adultos

et al.#2, 2015 asiaticos, (69 H

Transversal € 13 M), 50,5
+ 10,65 anos,
submetidos ao
transplante de
figado

N = 2326
coreanos 2 20
anos, de Korea
National Health
and Nutrition
Examination
Surveys
(KNHANES) /
2008-2011.

Han et al.**,
2016
Transversal

N = 4.846 (2.099
He 2.747 M)
coreanos, > 60
anos, Fourth

and Fifth Korea
National Health

and Nutrition
Examination

Survey (KNHANES
IV-V) / 2008 - 2010.

Han et al.%,
2014
Transversal

N = 6.021
individuos (2.592

H e 3.429 M)
coreanos, com idade
entre 30 e 93 anos,
com dados do Korea
National Health

and Nutrition
Examination Survey
(KNHANES)

Hwang et
al.*?, 2017
Transversal

N = 1939 chineses
de 04 grupos
étnicos (459 Jing,
514 Maonan, 535
Hmong e 431 Yao)
> 50 anos

Chen et al?,
2019
Transversal

Meétodos e critérios para diagnéstico
da obesidade sarcopénica

- IMC > 25 kg/m2

- Sarcopenia pela BIA (MM abaixo do normal)
- HA: PA> 130 /85 mmHg ou em uso de anti-

hipertensivos.

- Diabetes: Glicose em jejum = 126 mg/dL, ou
glicose plasmatica aleatéria > 200 mg/dL ou
em uso de medicamentos antidiabéticos.

- OS: presenca de trés ou mais critérios do
ATP Ill com CC modificada para asiaticos.

Antropometria:

- Obesidade se
IMC 2 25 kg/m?,
%GC > 26,6% (H)
e > 38,3% (M), CC
>90cm (H) e = 85
cm (M)

Antropometria:

- Obesidade se:
IMC 2 25 kg/m?

- Hipertensao:
PAS = 140 mmHg,
PAD = 90 mmHg.

- Obesidade:
IMC 2 25 kg/m?
- SM na presenca
de hipertensao,
diabetes ou DCV

Antropometria:

MMEA medida por
DXA

- OS se: MMEA/IMC
<0,789 (H)e < 0,512
M)

MMEA medida por
DEXA

Pontos de corte para
Sarcopenia:

- MMEA / peso: 30,5%
(H) e 23,9% (M), e 1
DP abaixo da média
de amostra de adultos
saudaveis (20 a 40
anos)

MMEA medida por
DEXA

Pontos de corte para
Sarcopenia:

- MMEA / peso:
30,8% (H) e 24,3%
(M), definido como 1
DP abaixo da média
de amostra de adultos
jovens

- Obesidade se: % GC = 25% (H) e 232% (M)

BIA:

- %GC, MM, MG e MMEA.

- IMMEA (MMEA / altura?).

Pontos de corte para sarcopenia:

< 6,82 kg/m? (H Jing) e <5,54 kg/m? (M Jing)
< 7,81 kg/m? (H Maonan) e < 6,11 kg/m? (M

Maonan)

< 7,46 kg/m? (H Hmong) e < 6,31 kg/m? (M

Hmong)

< 6,15 kg/m? (H Yao) e <5,78 kg/m? (M Yao)

- densidade 6ssea por ultrassom do calcaneo
direito com densitémetro ésseo de ultrassom
- DMO classificada em trés categorias:

- osteoporose: escore T < -2,5

- osteopenia: escore T entre -1,0 e -2,5

- massa 6ssea normal: escore T > -1,0

Foco do estudo

Avaliacdo da
prevaléncia de
sarcopenia, SM e
seus componentes
antes e depois

do transplante
hepatico

Investigacao

da associagao
independente de
sarcopenia com
albuminuria na
populacao geral, e
impacto combinado
de sarcopenia e
obesidade no risco
de albuminuria.

Relacdo entre OS
e HA

Associacao

da sarcopenia
com fendtipo
metabdlico em
individuos com e
sem obesidade.

Investigacao

da diferenca na
prevaléncia de
OO0S eHAem
quatro populagoes
minoritarias na
China e exploracao
da relagdo entre
OOS e HA por
Sexo.

Principais achados

OS pos-transplante presente

em 88% e SM presente em 52%
dos receptores sem diferenca
significativa entre varias etiologias.
Nutricdo adequada e exercicio
apos o transplante merecem mais
investigacao.

Maior proporgao de albuminuria
nos individuos sarcopénicos,
sendo a sarcopenia associada a
albumindria, independente de
HA, diabetes e SM (com maior
associacdo nos idosos).

Risco de albumindria muito maior
nos obesos sarcopénicos que em
outros grupos.

Independente da obesidade, houve
maior prevaléncia de HA nos
individuos sarcopénicos.
Sarcopenia independentemente
associada a HA apés ajuste para
possiveis fatores de confusido
(particularmente a CC).

Maior prevaléncia de HA em
diabéticos com OS.

Sarcopenia associada a fenétipo
metabolicamente ndo saudavel

em homens nio obesos,
independentemente do estado de satde
e estilo de vida.

Em mulheres nio obesas, sarcopenia
independentemente associada a
fendtipo metabolicamente ndo saudavel,
porém associa¢ao foi confundida e nao
independente da GC total.

Sem associagao de sarcopenia com
fendtipo metabdlico em homens e
mulheres com obesidade.

Prevaléncia de HA em mais de 40%
da amostra

Comparada com a populacdo
normal, risco de HA nas mulheres
com OSO maior em 2,15

vezes apds ajuste para idade,

e apds ajustes adicionais para
etnia, tabagismo, consumo de
alcool, atividade fisica e status
menopausal

Risco de HA nas mulheres com
OSO maior em 2,18 vezes do
que nos participantes com
osteoporose, sarcopenia ou
obesidade isoladamente.

OS = Obesidade Sarcopénica; HA = Hipertensao Arterial; CC = Circunferéncia de Cintura; H = Homem; M = Mulher; BIA = Bioimpedancia
Elétrica; GC = Gordura Corporal; IMC = indice de Massa Corporal; DEXA = Absorciometria por Raio X de Dupla Energia; MM = Massa

Magra; MMEA = Massa Muscular Esquelética Apendicular; SM = Sindrome Metabdlica; RCM= Risco Cardiometabdlico; OOS = Obesidade
Osteosarcopénica; PAS = Pressao Arterial Sistélica; PAD = Pressao Arterial Diastélica; DP = Desvio Padrao; PA = Pressdo Arterial; DCV = Doenca
Cardio Vascular; DMO = Densidade Mineral Ossea.
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Resumo

A sarcopenia é definida como a reducdo da forca
muscular e do desempenho fisico, levando a di-
minuicdo da qualidade da contracdo muscular, da
forca e da coordenacdo dos movimentos, predis-
pondo ao declinio da capacidade funcional, ao au-
mento no risco de quedas e a mortalidade. Alte-
racoes fisiolégicas e sociais, doencas cronicas, uso
de farmacos, comprometimento na mastigacdo ou
degluticdo, reducdo da sensibilidade do paladar e
do olfato, além do retardo do esvaziamento gas-
trico, podem contribuir para uma menor ingestao
calérico-proteica em idosos. Estratégias de trata-
mento nutricionais podem ajudar na prevencao ou
retardar essas alteracoes. Embora recomendacoes
oficiais ndo estejam disponiveis, uma alimentacdo
equilibrada, com especial atencio a proteinas, vi-
tamina D, acidos graxos do tipo 6mega-3 e antioxi-
dantes, pode melhorar a saide muscular, devendo
esses nutrientes serem priorizados no padrao ali-
mentar de individuos com sarcopenia ou em risco
de desenvolvé-la.

Palavras-chave

sarcopenia, idoso, dietoterapia

Abstract

Sarcopenia is defined as reduced muscle strength
and physical performance, leading to decreased
quality of muscle contraction, strength and move-
ment coordination, predisposing to decline in func-
tional capacity, increased risk of falls and mortality.
Physiological and social changes, chronic diseases,
drug use, impaired chewing or swallowing, reduced
taste and smell sensitivity, and delayed gastric
emptying may contribute to a lower caloric-protein
intake in the elderly. Nutritional treatment strate-
gies can help prevent or delay these changes. Al-
though official recommendations are not available,
a balanced diet with special attention to protein, vi-
tamin D, omega-3 fatty acids and antioxidants can
improve muscle health. These nutrients should be
prioritized in the dietary pattern of individuals with
sarcopenia or at risk to develop it.
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Introducao

A definicao mais recente de sarcopenia abran-
ge a reducdo da forca muscular e do desem-
penho fisico, com consequente perda de
qualidade na contracdo muscular, na forca e
na coordenacdo dos movimentos. Essas al-
teracoes, relacionadas ao processo de enve-
Ihecimento, aumentam o risco de compro-
metimento da capacidade funcional, gerando
incapacidades e aumento do risco de quedas
e de mortalidade, com uma forte relacdo com
desfechos clinicos negativos e doencas 2.

Nas ultimas décadas, a expectativa de
vida da populacdo mundial aumentou, alcan-
cando em 2014 a média global de aproximada-
mente 70 e 80 anos. Estima-se que até 2050
o numero de individuos com mais de 60 anos
passe de 605 milhdes para 2 bilhdes de pes-
soas em todo o mundo, um aumento de 250%
nos paises em desenvolvimento e 71% nos
desenvolvidos!. No ano de 2014, o Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
anunciou que, no Brasil, os idosos representa-
rado 26,7% da populacio total até 20602

Ainda que haja um aumento na expec-
tativa de vida, o processo de envelhecimen-
to traz consigo uma série de transformacoes
biolégicas que afetam a qualidade de vida da
populacao, incluindo modificacdes na compo-
sicdo corporal. O declinio gradual da massa
muscular (1% a 2% por ano, ap6s os 50 anos)
e o0 aumento do tecido adiposo, se associam a
diminuicdo da forca (1,5% a 3% por ano, apds
os 60 anos) e da poténcia muscular, limitando
a capacidade funcional e a autonomia dos ido-
sos e aumentando o risco de quedas 2.

Ha também os fatores relacionados a al-
teracdes fisioldgicas e sociais, doencas croni-
cas, uso de diversos farmacos, dificuldades na
alimentacdo com possivel comprometimento
da mastigacao e degluticdo, depressao e alte-
racoes da mobilidade, com dependéncia fun-
cional. A sensibilidade dos receptores gustati-
vos e olfativos diminui com o passar dos anos,
comprometendo a estimulacdo do apetite.
Observa-se o retardo do esvaziamento gas-
trico, o que proporciona saciedade precoce e
prolongada, se comparada aos adultos®*. Esses

fatores em conjunto contribuem para reducao
da ingestao caldrica e proteica nos idosos.

Nesse contexto, algumas estratégias
incluidas no tratamento nutricional da sar-
copenia podem ajudar na sua prevencio ou
retardar seu desenvolvimento. Embora reco-
mendacdes nutricionais oficiais para sarcope-
nia nao estejam disponiveis, uma alimentagao
equilibrada com especial atencdo a proteinas,
vitamina D, acidos graxos do tipo 6mega-3 e
antioxidantes, pode melhorar a salide muscu-
lar, devendo esses nutrientes ser priorizados
no padrio alimentar de individuos com sarco-
penia ou em risco de desenvolvé-la.

Dados sobre recomendacdes de energia
como parte da conduta nutricional na sarcope-
nia sdo escassos, mas foi observado que uma
ingestao caldrica de 24-36 kcal/kg seria capaz
de garantir um indice de massa corporal ade-
quado para idosos °. A seguir, serdo abordados
nutrientes importantes para a sallde muscular,
entre eles, proteinas, vitamina D, acidos gra-
xos poliinsaturados do tipo 6mega-3 e antio-
xidantes.

Proteinas

O anabolismo proteico muscular é altamente
dependente de uma ingestdo adequada de
proteinas e aminoacidos provenientes da ali-
mentacdo. Um relatério do Estudo de Saude,
Envelhecimento e Composicdo Corporal des-
tacou a importancia da ingestdo de proteinas
para a preservacao da massa corporal magra
em idades avancadas®. Cerca de 10% a 25%
da populacdo idosa consome menos proteina
que a ingestdo dietética recomendada (RDA)
(0,8g/kg/dia - 1,0g/kg/dia) e em torno de 5%
a 9% dessa mesma populacdo consome menos
gue o requerimento médio estimado (EAR)".
A RDA de proteina tem sido discutida e
sua capacidade de promover um estado 6timo
de saude e proteger os idosos da sarcopenia
tem sido contestada. Além disso, diante das
alteracdes fisioldgicas relacionadas a idade, é
evidente a dificuldade alimentar dos idosos,
levando a uma reducdo da ingestao caldrica
e proteica com consequente emagrecimento



e até desnutricao, destacando a relevancia da
intervencgao nutricional®.

Adicionalmente, o processo anabdlico
muscular dos idosos encontra-se comprome-
tido, fazendo com que haja aumento da ne-
cessidade da ingestao proteica para a sintese
muscular. Os musculos de idosos possuem
uma aptidao reduzida para sintese de protei-
nas em resposta a estimulos anabdlicos, como
a ingestdo proteica e o exercicio fisico. No
entanto, ha relato de que apés a ingestao de
refeicoes ricas em proteinas, a capacidade de
resposta anabdlica se torne mais efetiva’.

A Sociedade de Medicina Geriatrica da
Unido Europeia (EUGMS), em parceria com
outras organizacoes, criou o grupo internacio-
nal de estudos sobre a necessidade de prote-
ina durante o envelhecimento, denominado
PROT-AGE Study Group. Apds vérias pesquisas,
0 grupo recomenda que para a manutencao ou
ganho de massa muscular no idoso a ingestao
diaria deve ser de 1,0g a 1,2g de proteina por
quilo de peso corporal. Para idosos praticantes
de exercicios de resisténcia sdo indicados va-
lores individualizados, acima de 1,2g/kg/dia*°.

Diante da atual preocupacao da associa-
cao sobre a relacdo entre sarcopenia e quan-
tidade e qualidade da ingestao proteica, fica
clara a importancia de uma avaliacdo e inter-
vencado nutricionais adequadas, que levem em
consideracdo a individualidade (estilo de vida
e padrdo alimentar)'’. Em circunstancias em
que o aporte apropriado de proteina nao ¢ al-
cancado, os suplementos nutricionais podem
ser uma alternativa viavel para auxiliar na taxa
de sintese proteica muscular dentro de niveis
que beneficiem a manutencdo da massa mus-
cular e da funcionalidade nos idosos*2.

O efeito positivo do aumento da inges-
tio dietética de proteina e da atividade fisica
na recuperacdo e no incremento das taxas de
sintese proteica muscular ja estd bem esta-
belecido. O ganho de forca e massa muscular
permite a desaceleracao da perda de tecido
muscular esquelético ao longo do envelheci-
mento. Porém, esse estilo de vida tem pouca
adesdo nessa populacao?®.

Dentre as estratégias nutricionais para
maximizar o anabolismo proteico, inclui-se a
suplementacdo proteica ou de aminoacidos
em uma Unica refeicao, ou fracionada ao lon-
go do dia. Ha comprovacao de que a ingestao
de whey protein (proteina do soro do leite) ou
de aminoacidos essenciais aumenta a sintese
muscular em idosos, porém os teores de leu-
cina e dos aminoacidos essenciais sao deter-
minantes para o processo anabdlico. Diversos
aspectos devem ser observados para escolha
do tipo de proteina eficaz e com relevancia fi-
siolégica na sintese de massa muscular, como
a digestibilidade, biodisponibilidade e compo-
sicdo de aminoacidos essenciais, dando espe-
cial atencdo ao conteudo de leucina. Tendo
em vista esses aspectos, suplementos de whey
protein sao considerados de rapida absorcao,
contém aminoacidos essenciais e teor relevan-
te de leucina, garantindo assim a estimulacao
da sintese proteica muscular4,

Estudos tém sugerido a ingestao de 25g
a 30g de proteina de alto valor biolégico por
refeicdo, contendo cerca de 10g de aminoAci-
dos essenciais e 3g a 4g de leucina. Esses va-
lores estao relacionados a uma boa estratégia
de aumento de sintese proteica e conservacao
da massa muscular em idosos*®.

Com o envelhecimento, o tecido mus-
cular pode tornar-se resistente a estimula-
cido pos-prandial de concentracbes normais
de leucina; porém, estudos de curta duracao
tém mostrado a eficicia da adicao de leucina
a uma refeicdo tipica, podendo normalizar ou
melhorar significativamente a sintese proteica
muscular do idoso. E importante ressaltar que
dietas hiperproteicas tém pouco ou nenhum
efeito de lesao renal em idosos higidos. O con-
sumo recomendado de 1g/kg/dia a 1,2g/kg/
dia de proteina é capaz de manter com segu-
ranca a funcao renal, desde que nao haja le-
sdo prévia. Nos idosos com comprometimento
moderado da funcao renal, o consumo eleva-
do de proteina deve ser evitado, pois pode le-
var a hiperfiltracdo glomerular e a aceleracao
da doenca renal crénica. J4 em individuos com
doenca renal grave (taxa de filtracdo glomeru-



lar <30mL/min/1,73m?) o consumo proteico
deve ser limitado*.

Vitamina D

A vitamina D, com papel determinante no me-
tabolismo 6sseo, tem recebido destaque nas
Ultimas décadas pelos seus efeitos extra 6s-
seos em idosos!¢?, sendo portanto mais um
nutriente implicado no tratamento nutricional
da sarcopenia.

A deficiéncia de vitamina D foi relacio-
nada a perda de massa e forca muscular, e
ambas encontram-se associadas a fraqueza,
fragilidade, risco de queda e maior risco de
sarcopenia em idosos!®-2,

Ja a suplementacdo de vitamina D apre-
senta potencial beneficio para idosos na pre-
servacdo da massa muscular, forca e desem-
penho fisico, tanto na prevencao, quanto no
tratamento da sarcopenia®’. Seu papel isolado
nao estd completamente elucidado porque
na maioria dos estudos que investigaram os
efeitos, nesse contexto, a suplementacao de
vitamina D faz parte de um conjunto comple-
xo de intervencdes nutricionais (no qual ela
geralmente estd combinada com suplemen-
tacio proteica) associadas ou ndo a exercicios
fisicos?'-25,

Em alguns estudos que avaliaram em
idosos o efeito da vitamina D em associacao
com suplementacao proteica (a3 base de prote-
inas do soro ou rica em leucina) no tratamento
da sarcopenia, os resultados sobre o aumento
da massa muscular foram positivos?'-2,

Em relacdo a forca muscular e ao de-
sempenho fisico, os efeitos da vitamina D
associada a suplementacio proteica sdo con-
troversos. Em estudos onde a vitamina D foi
oferecida juntamente com proteina do soro,
com tempos de intervencdo variando entre 3
e 6 meses, foi observada melhora significati-
va da forca muscular e marcadores anabdlicos
como IGF-1 e IL-2 de idosos chineses e italia-
nos com sarcopenia?*%3. J4 em um estudo mul-
ticéntrico europeu em que a vitamina D com
proteina enriquecida com leucina foi testada,
nao foram observadas alteracoes significativas

na forca de preensao manual, nem no desem-
penho fisico de idosos sarcopénicos apoés 13
semanas de intervencio?2.

Quando combinada a atividade fisica, a
suplementacdo de vitamina D e proteinas do
soro nao foi capaz de melhorar o desempenho
fisico de idosos com mobilidade reduzida apds
6 meses de intervencao em um estudo reali-
zado na Suécia?. Esse mesmo grupo obser-
vou em outro estudo que a suplementacio de
proteina e vitamina D tem beneficio adicional
aquele obtido apenas com treinamento fisico
na densidade muscular?.

Os efeitos positivos da suplementacio
de vitamina D sobre a forca e a funcao muscu-
lares foram confirmados em duas meta-anali-
ses, sendo o mesmo restrito a individuos com
deficiéncia dessa vitamina (25-hidroxivitamina
D sérica menor que 50 nmol/L)?%%,

Os mecanismos pelos quais a vitamina
D interfere na forca e na funcdo musculares,
apesar de nido completamente compreendi-
dos, sdo provavelmente mediados pelo recep-
tor de vitamina D (VDR)?Y, expresso no tecido
muscular?®. O VDR tem sua inibicio relaciona-
da a reducdo das fibras musculares em estu-
dos experimentais, sua quantidade no tecido
muscular humano reduz com o avancar da ida-
de e sua expressao e seu efeito sobre a sintese
de fibras musculares podem ser modificados
pela suplementacdo de vitamina D?-3!, Tais
achados sustentam o potencial efeito clinico
da suplementacao de vitamina D na funcao
muscular.

A acdo anti-inflamatéria da vitamina D
estd bem estabelecida; e sendo o processo de
envelhecimento acompanhado de inflamacao
sistémica de baixo grau®?, esse seria outro me-
canismo pelo qual ela pode contribuir para o
tratamento da sarcopenia. Um estudo que ob-
servou associacao positiva entre a concentra-
cao de VDR intramuscular e a expressao géni-
ca de interleucina-6 em idosos com limitacdo
de mobilidade corrobora essa hipotese®.

As evidéncias cientificas disponiveis
permitem sugerir a manutencao dos niveis sé-
ricos de 25-hidroxi-vitamina D acima de 100
nmol/L para reducao do risco de sarcopenia.



Visando o estado 6timo dessa vitamina, sua
suplementacdo, como parte de uma estratégia
de intervencao nutricional que inclua protei-
nas de alto valor biolégico, leucina e hidroxi-
metilbutirato, pode contribuir para o trata-
mento da sarcopenia. Quanto a quantidade a
ser empregada na suplementacao, doses entre
800 e 1000 Ul/dia de vitamina D demonstra-
ram beneficios na forca muscular?. O tempo
de intervencio dos estudos varia entre trés
e seis meses, sugerindo que esse seja o tem-
po minimo necessario para a observacdo de
efeitos benéficos no tratamento da sarcope-
ni321_25.

Acidos graxos poliinsaturados
omega 3

Outros nutrientes implicados no tratamento
da sarcopenia sdo os acidos graxos poliinsa-
turados de cadeia longa. Os eicosanoides de-
rivados desses acidos graxos constituem me-
diadores dos processos de inflamacéo e, por
seu potencial anti-inflamatério®*, os acidos
graxos poliinsaturados do tipo 6mega-3 (w-
3) tém sido particularmente investigados no
tratamento da sarcopenia. Achados recentes
de acao direta do w-3 sobre a sintese proteica
muscular (via sinalizacdo mTOR) também po-
dem contribuir para esse possivel efeito®.

A suplementacdo de w-3 associada ao
treinamento fisico se mostrou eficaz em au-
mentar a massa muscular, a forca muscular e a
capacidade funcional de idosos®*%’. Apesar de
os dados anteriores serem promissores quan-
to ainclusao do w-3 no tratamento nutricional
da sarcopenia, outros estudos nao observa-
ram resultados positivos da suplementacao
de w-3 sobre desfechos a ela relacionados®>.
Diferencas no desenho dos estudos e tipo de
intervencdo, como por exemplo a duracao
dos ensaios clinicos, a dose de w-3 oferecida,
quantidade de EPA e DHA e métodos de ava-
liacdo dos desfechos, podem contribuir para
essas divergéncias’. Os estudos que observa-
ram efeitos positivos do w-3 sobre a sarcope-
nia empregaram doses que variaram entre 2g
e 4g de 6leo de peixe®s¥,

Antioxidantes

Uma vez que o tecido muscular apresenta um
alto consumo de oxigénio, esse se encontra
suscetivel a danos oxidativos. Ha relato na
literatura de que biomarcadores de estres-
se oxidativo no tecido muscular de individu-
os mais velhos aumentam tanto em repouso,
guanto durante o exercicio®. Nesse contex-
to, o desenvolvimento de estresse oxidativo
no musculo esquelético tem sido associado a
atrofia, perda de funcao e de fibras musculares
na sarcopenia“°,

As acoes das espécies reativas de oxigé-
nio sdo normalmente contrabalanceadas pelos
mecanismos antioxidantes endégenos, como
as enzimas superéxido dismutase e glutationa
peroxidase, e exégenos, derivados da alimen-
tacdo. Nutrientes com propriedades antioxi-
dantes sdo encontrados em frutas e vegetais
(vitamina C, carotenoides), 6leos vegetais e
gérmen de trigo (vitamina E) e oleaginosas (se-
[énio)*L.

Além de ser um potente antioxidante, a
vitamina E apresenta um papel anti-inflamaté-
rio, sendo demonstrado in vitro que a sua su-
plementacdo atenua a expressao do fator de
transcricao nuclear NF-xB e reduz a ativacao
de citocinas e moléculas de adesao, as quais
podem contribuir para a perda de forca e mas-
sa muscular®?>3, Similarmente, alguns estudos
também demonstraram in vitro que a vitamina
E pode reverter a senescéncia de mioblastos
induzida por estresse e prevenir a proteélise
por reduzir a expressao de MuRF-1, enzima
responsavel pela ativacdo do sistema ubiqui-
tina-proteassoma“?43,

Diferente da vitamina E, que é liposso-
livel e constituinte da membrana celular, a
vitamina C é soluvel e esta presente no cito-
sol, apresentando também uma importante
funcao antioxidante, por interagir diretamen-
te com os radicais livres, além de regenerar a
vitamina E*%. Assim como nos ensaios in vitro,
estudos com animais encontraram efeitos po-
sitivos da suplementacdo de antioxidantes em
marcadores de forca e funcdo muscular. Ryan
et al., ao suplementarem ratos idosos com vi-
tamina C e E, demonstraram melhora na fun-



cao muscular; enquanto van Dijk et al., ao su-
plementarem camundongos idosos durante 3
meses com vitamina C, E e A, demonstraram
melhora na forca de preensdo®>#¢,

Os carotenoides (a-caroteno,
B-caroteno, B-criptoxantina, luteina, zeaxan-
tina e licopeno) sdo moléculas lipossollveis
qgue protegem contra o estresse oxidativo,
capturando radicais livres e inibindo a peroxi-
dacdo lipidica na membrana celular. Estudos
demonstram que niveis plasmaticos de caro-
tenoides apresentam uma associacao inversa
com indicadores de sarcopenia em idosos*’#8,
Entretanto até o momento nao ha ensaios cli-
nicos que tenham avaliado o efeito isolado da
suplementacdo de carotenoides em marcado-
res musculares.

Com relacao ao selénio, apenas associa-
coes em estudos observacionais foram relata-
das até o momento, estando o selénio sérico
positivamente associado com desempenho fi-
sico e a sua ingestdo alimentar associada com
prevaléncia de sarcopenia®. Na populacio
idosa, baixos niveis de selénio foram associa-
dos com baixos niveis de massa muscular°.

Embora seja observada uma associacao
positiva entre concentracdes plasmaticas de
alguns antioxidantes com desempenho fisico,
massa e forca e os resultados sejam promisso-
res em ensaios experimentais, estudos em hu-
manos sao limitados e controversos>!. Shafat
et al., ao suplementarem 12 adultos saudaveis
por 5 semanas com vitamina C e E, encontra-

Referéncias
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Conclusao

Estratégias nutricionais que visem corrigir ca-
réncias e garantir uma ingestao adequada de
energia, proteinas, vitamina D, acidos graxos
do tipo w-3 e antioxidantes devem compor in-
tervencdes com objetivo de prevenir ou tratar
a sarcopenia em individuos devido a provaveis
beneficios sobre massa, forca e funcdo mus-
culares.
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Impacto do exercicio fisico na prevencao
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Resumo

A sarcopenia, definida por reducao de massa, forca
muscular e desempenho motor, é responsavel por
altos niveis de incapacidade e absenteismo, princi-
palmente por determinar disfuncdo osteomuscular
e quedas, comuns na senescéncia. Devido a alta
prevaléncia e mortalidade, é grande a busca por
estratégias de prevencao e controle. O estilo de
vida ativo previne o declinio fisiolégico relaciona-
do a senescéncia e promove aumento da massa e
forca muscular em individuos sarcopénicos. No en-
tanto, ainda existem inconsisténcias em relacdo ao
melhor tipo (aerdbio, resistido e combinado) e in-
tensidade (leve, moderada, alta, intervalada) e esta
revisdo visa demonstrar os mecanismos envolvidos
nas respostas induzidas pelo treinamento fisico na
prevencdo e controle da sarcopenia. Conclui-se
gue ambos os exercicios aerébios e resistidos, prin-
cipalmente de moderada a alta intensidade, com
ou sem suplementacao proteica, trazem beneficios
complementares, melhorando a massa, a forca e a
qgualidade muscular. Portanto, recomenda-se um
programa de exercicios fisicos para pacientes sar-
copénicos, o que melhoraria sua qualidade de vida.

Palavras-chave

musculo, envelhecimento, treinamento fisico

Abstract

Sarcopenia, defined by low muscle mass and poor
muscle function, is responsible for high index of in-
capacity and absenteeism, mainly to cause muscu-
loskeletal dysfunction and falls, common in elder-
ly. Due to high prevalence and mortality, we seek
out for prevention and control strategies. Active
health style prevents physiological reductions over
ageing and contributes to improve muscle quality
and quantity in sarcopenic individuals. However,
there are still inconsistencies related to better type
(aerobic, resistance, combines) and intensity (low,
moderate, high) and this review intends to demon-
strate the mechanisms induced by exercise training
to prevent and control sarcopenia. In conclusion,
both aerobic and resistance exercise, mainly with
moderate to intense intensity, with or without pro-
tein supplementation, bring complimentary bene-
fits, improving muscle quantity and quality. So we
strongly recommend exercise program for sarco-
penic patiens, which would improve their quality of
life.
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Exercicio Fisico na Prevencao
da Sarcopenia

O processo natural do envelhecimento pode
determinar diversos problemas de salde, so-
bretudo quando nao existe uma preocupacao
com a prevencao de doencas crénico-degene-
rativas. Tem sido demonstrado que a sarcope-
nia, assim como varias doencas crénico-de-
generativas que se pronunciam no processo
de envelhecimento, pode ser responsavel por
altos niveis de dependéncia, incapacidade e
absenteismo, principalmente devido a perda
de funcido osteomuscular e quedas® 2. A sar-
copenia, caracterizada por reducao da massa
muscular esquelética, da forca muscular e de
desempenho motor3, pode ser diagnostica-
da a partir de andlises criteriosas realizadas
por equipamentos simples ou sofisticados,
tais como forca de preensdo manual, testes
de funcdo motora, ressonancia magnética e
densitometria por dupla emissdo de raios-X*
5, entre outros. Segundo dados epidemiold-
gicos, aproximadamente 25% dos individuos
com sarcopenia apresenta idade inferior a 70
anos, enquanto que, a partir de 80 anos, mais
de 40% das mulheres e 50% dos homens ja
se encontram sarcopénicos. Além disso, indi-
viduos sarcopénicos apresentam alto indice de
taxa de mortalidade, responsavel por 27% da
causa de morte da populacdo mundial>¢. Sen-
do assim, a busca pela sua prevencido/atenua-
cao vem sendo foco de varios pesquisadores.

Embora o envelhecimento esteja asso-
ciado a sarcopenia, fatores extrinsecos tais
como estilo de vida sedentério’, o desuso da
musculatura esquelética®?, desnutricdo?®, pro-
blemas osteoarticulares?, tratamento crénico
com glicocorticoides sintéticos'>*!* e o can-
cer®, entre outros, também contribuem para
a sarcopenia.

Entre os principais mecanismos res-
ponsaveis pela determinacao do processo de
sarcopenia, pode-se citar a apoptose celular?,
incompleta regeneracdo da musculatura es-
quelética por células satélites?, aumento de
citocinas inflamatoérias®¢, disfuncées hormo-
nais'” e exacerbacdo da protedlise muscular
em detrimento da sintese proteica!* 3. Este

Gltimo instaura um desequilibrio que induz o
processo de autofagia, ativacdo de proteases
ativadas por calcio, como a calpaina e caspa-
ses, bem como ativacdo do sistema ubiquitina-
-proteassoma, culminando para a atrofia mus-
cular, a perda da area da seccdo transversa
muscular, bem como a perda da forca. Além
desses, tem sido demonstrado que estresse
oxidativo'®, bem como deficiéncia na funcio
mitocondrial induzida pela idade!?, também
podem contribuir significativamente para o
desenvolvimento da sarcopenia.

J4 é sabido que o estilo de vida ati-
vo contribui positivamente na diminuicao da
morbidade e mortalidade, bem como na pre-
vencdo de doencas cronico-degenerativas, o
gue contribui significativamente para a me-
Ihora da qualidade de vida da populacao. Evi-
déncias com humanos e animais mostram que
o treinamento fisico (TF) regular contribui para
prevenir o declinio fisiolégico relacionado a
senescéncia, promovendo aumento da forca
muscular, preservando e/ou diminuindo a per-
da de massa muscular e melhorando o desem-
penho motor associados a sarcopenia?®. No
entanto, ainda existem incongruéncias quanto
aos tipos de exercicio fisico (aerdbio, resistido
e combinado) e intensidades (leve, moderada,
alta) que contribuirdo substancialmente para
a prevencao e controle da sarcopenia, e esta
revisao visa demonstrar os mecanismos envol-
vidos nas respostas induzidas pelo TF na pre-
vencao e controle da sarcopenia.

Para uma melhor compreensao dos me-
canismos induzidos pelo exercicio fisico para
prevenir a sarcopenia, varios autores tém utili-
zado um modelo experimental de desuso (sus-
pensdo de membros pélvicos), que determina
reducdo de peso muscular, de didametro de fi-
bras, de area de seccao transversa das fibras,
reducao de miofibrilas, da relacao capilar/fibra
e da tensdo muscular® 2%, ou processo de en-
velhecimento. Nesse sentido, os pesquisado-
res vém demonstrando um importante papel
do TF aerdbio de moderada a alta intensidade
na prevencao da atrofia determinada pelo de-
suso ou envelhecimento e os mecanismos en-
volvidos nesta resposta envolvem aumentos
da capacidade respiratéria do musculo e do



numero de mitocondrias??, além da melhora
da disfuncdo mitocondrial, pela regulacdo do
fator de transcricdo mitocondrial (TFAM) que
controla o balanco da degradacido de protei-
nas, apoptose celular e sintese proteica? 2.
Porém, nenhum desses trabalhos analisou os
mecanismos responsaveis pelo aumento de
forca induzida pelo TF aerdbio. Essas melho-
ras evidenciadas na musculatura esquelética
induzida pelo TF aerébio podem também es-
tar associadas com aumentos dos hormdnios
importantes para o crescimento muscular, os
quais estdo reduzidos na sarcopenia, tais como
hormoénio de crescimento (GH), testosterona e

Figura 1

fator de crescimento semelhante a insulina do
tipo-1 (IGF-1), como demonstrado em indivi-
duos idosos apds exercicio aerdbio de mode-
rada a alta intensidade?® 24,

Por outro lado, o TF resistido pode con-
tribuir significativamente para prevenir a re-
ducao de forca e de massa muscular induzida
pelo desuso ou envelhecimento. Guo et al.
(2012) demonstraram que ratos submetidos
a TF resistido de alta intensidade previnem
a reducido de tensao no musculo séleo, bem
como a reducdo da massa muscular induzidas
pelo protocolo de desuso’. Em concordancia,
Pinto et al. (2014) demonstraram que o trei-

TRATAMENTO COM DEXAMETASONA

TA/Tibia
(mg/cm)

10 Dias

-=- Controle
™ DEX

220
185 1
150
115
80 -

Miostatina
(% do controle)

220 T
185 1
150 1
115 1
80 -

MuRF-1
(% do controle)

Dia 1 Dia 3

Dia 5

Painel superior: Andlise da % de massa magra, avaliada por densitometria por dupla emissao de raios-X nos animais
tratados com dexametasona (DEX, 0,5 mg/kg por dia, i.p.) ou controles (C, salina). Painéis inferiores: A- Valores

de peso do musculo tibial anterior (TA) normalizado pelo comprimento da tibia (mg/cm); B - Valores de producio
proteica de Miostatina no musculo TA; C- Valores de producéo proteica de MuRF-1 no musculo TA, ao longo dos
10 dias de tratamento com dexametasona. Significincia: * vs controle, p<0.05 (adaptado da Referéncia 4).
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namento de forca (alta intensidade) pode mi-
nimizar ou retardar o processo da sarcopenia,
promovendo aumento de forca muscular por
meio da capacidade contratil dos musculos
esqueléticos em humanos?. Os efeitos do
TF resistido na prevencao da sarcopenia vém
sendo associados a atenuacio do aumento da
proteina atréfica miostatina e aumento da ex-
pressdo de proteinas que estimulam a sintese
proteica, tais como IGF-1 e proteina 1 ligante
do fator de iniciacdo eucariético 4E (4E-BP1),
bem como atenuacdo da apoptose de células
satélites pelo aumento da proteina linfoma de
células B2 - (Bcl-2, anti-apoptodtica) e atenua-
cao do aumento da proteina X associada a Bcl-
2 (apoptotica)’. Além disso, Tsai et al. (2015)
relataram aumentos significativos nos niveis
séricos de GH e IGF-1 em homens idosos apds
TF resistido de alta intensidade?. Portanto, o
TF aerébio de moderada a alta intensidade, as-
sociado ao TF resistido, pode ser considerado
como excelente estratégia ndo farmacolégica
para a prevencao de sarcopenia induzida pelo
desuso.

O tratamento crénico com glicocorticoi-
des sintéticos, apesar de amplamente utiliza-
do na clinica, determina uma série de efeitos
colaterais que incluem a reducdo de massa
magra generalizada, como pode ser observa-
do na Figura 1, em animais tratados cronica-
mente com dexametasona (DEX). Resultados
de nosso laboratério tém mostrado que o
tratamento créonico com dexametasona em
ratos determina, entre varios efeitos hemodi-
namicos e metabdlicos?* %7, reducdo de massa
muscular, principalmente de musculos glicoli-
ticos e rarefacdo'? %28, No entanto, os animais
ndo apresentam reducio de forca muscular.
Teoricamente ndo é um exemplo classico de
sarcopenia, mas a reducdo de massa muscular
€ uma resposta importante presente na sarco-
penia. O principal resultado que podemos ob-
servar foi que o TF aerdbio atenua a rarefacdo
na musculatura esquelética, mas ndo atenua a
atrofia muscular induzida pela DEX%. No en-
tanto, o TF resistido de moderada e alta inten-
sidade é eficaz em atenuar a atrofia muscular.
Entre os mecanismos avaliados, pode-se suge-
rir gue o TF aerdébio melhora o balanco entre

proteinas apoptdticas e anti-apoptodticas e o
TF resistido atenua o desbalanco entre prote-
inas atréficas (MuRF-1 e atrogina-1) e hiper-
troficas (proteina quinase alvo da rapamicina
em mamiferos - MTOR); assim, ambos tipos de
exercicio contribuem para atenuar a rarefacao
e atrofia muscular induzidos pela DEX!? 13.28,

Portanto, o direcionamento de qual tipo
de exercicio fisico contribuira substancialmen-
te para prevenir a sarcopenia deve considerar
as especificidades de ambos os exercicios, re-
sistido e aerdbio, e a sua contribuicao para a
ativacdo de mecanismos que estdo envolvidos
na sarcopenia. O exercicio fisico resistido é
capaz de promover ganho de forca muscular,
aumento da massa muscular, aumento de vias
hipertréficas, e o exercicio aerébio é excelente
em promover a melhora da respiracao celular
musculoesquelética, melhora cardiovascu-
lar aumentando a quantidade de capilares e,
por conseguinte, melhora do transporte de
nutrientes até o tecido esquelético, na atenu-
acao da apoptose celular. Além disso, ambos
os tipos de TF melhoram as alteracées hormo-
nais e de citocinas inflamatdrias presentes na
sarcopenia. Nesse sentido, é plausivel pensar
na aquisicao destes beneficios, unindo os ti-
pos de exercicios, desenvolvendo o exercicio
fisico combinado (exercicio resistido + exerci-
cios aerdbio) e, assim, garantir os beneficios na
prevencado da sarcopenia.

Exercicio fisico no controle da
Sarcopenia

Além de ser amplamente utilizado como pre-
vencao, o exercicio fisico regular também pode
ser utilizado como eficiente ferramenta no tra-
tamento nao farmacoldgico para a sarcopenia.
Exercicios resistidos sdo preferencialmente
recomendados para o tratamento da sarcope-
nia, uma vez que eles sdo capazes de propor-
cionar ganho de massa muscular e forca?-%2,
E, para que ganho de massa e forca sejam al-
cancados, uma variavel bastante importante é
a intensidade. Segundo Beckwée et al. (2019),
um protocolo de treinamento de resisténcia
muscular, a 80% de 1RM, é capaz de promo-
ver ganhos de forca maxima. Contudo, treina-



mentos com 50% ou menos de 1RM também
seriam capazes de induzir ganhos de forca, em
menor proporcdo®2. Em idosos pods-operados,
que realizaram trés meses de TR de alta inten-
sidade, pode-se perceber aumento da massa
muscular e da forca muscular, melhorando o
desempenho fisico em comparacdo a idosos
que praticaram exercicios funcionais com foco
na melhoria da mobilidade e da forca sem car-
ga externa®.

Entre os mecanismos responsaveis pelo
melhor controle da sarcopenia apds exercicio
resistido, tem sido demonstrado que existe
uma participacao do fator de crescimento se-
melhante a insulina tipo 1 (IGF-1). Segundo
o estudo de Chen et al. (2017), idosos com
obesidade sarcopénica que passaram por trei-
namento resistido obtiveram um desenvolvi-
mento de forca que foi associado ao aumento
das quantidades de IGF-1 no sangue, quando
comparado aos participantes controles®°. Além
disso, tem sido sugerido que células satélites,
responsaveis pelo crescimento muscular, pelo
reparo e pela manutencdo da musculatura
esquelética, podem permanecer aumentadas
no musculo por até 96 horas apés uma Unica
sessdo de exercicio resistido®*, mesmo quan-
do essa sessao é seguida de uma sessao de
treinamento intervalado de alta intensidade
(HIIT).

Exercicios aerébios podem ser também
recomendados para tratamento/controle da
sarcopenia®, uma vez que eles podem garan-
tir um ganho de massa muscular®, da capila-
rizacdo, da sintese de proteinas miofibrilares
e, dessa forma, melhorar a qualidade do mus-
culo®. Mas, para que sejam alcancados esses
ganhos, é necessario que o exercicio fisico ae-
rébio seja realizado em intensidade modera-
da®%35, Além disso, um protocolo experimental
de atrofia muscular induzida por desuso em
ratos idosos, demonstrou que o treinamento
aerébio foi capaz recuperar completamente a
area de seccdo transversa, reduzir os compo-
nentes do sistema ubiquitina-proteassoma e,
dessa forma, promover um maior aumento da
regeneracao muscular por meio do complexo
LRP130 / PGC-10%¢.

Sendo assim, apesar do treinamento re-
sistido ser importante para o ganho de massa
muscular e forca, é necessario que seja com-
plementado por exercicios aerdbios, pois esse
tipo de treinamento contribui para o ganho
de resisténcia aerdbia e aumento da qualida-
de muscular. Em concordancia, o treinamento
combinado vem apresentando resultados pro-
missores no tratamento para sarcopenia®® 3%,

Mais recentemente, novos modelos de
treinamento fisico vém sendo utilizados com
éxito no controle da sarcopenia. Nesse sen-
tido, tem sido demonstrado que treinamen-
to intervalado de alta intensidade (HIIT), que
compreende intervalos de exercicios de alta
intensidade e intervalos para recuperacao
com menor intensidade, pode promover maior
massa muscular, area transversal da fibra e
biomassa mitocondrial, bem como reducao da
fragilidade em camundongos idosos®’.

O treinamento com restricio de fluxo
de baixa intensidade também vem sendo em-
pregado em uma série de situacdes, como é
o caso da sarcopenia, pois promove respos-
tas no ganho de forca mais significativas que
aguelas encontradas no treinamento resistido
de baixa intensidade de forma isolada. No en-
tanto, essas respostas ndo superam aquelas
encontradas apés treinamento resistido de
alta intensidade. Esse modelo de treinamento
pode beneficiar individuos que se encontram
em um quadro que n3o conseguem suportar
um grande excesso de peso®®,

Sendo assim, recomenda-se que se faca
exercicios de resisténcia com quatro séries, de
8 a 15 repeticoes, de duas a trés vezes por se-
mana®?, e que sejam combinados com outros
modelos de treinamento.

Como descrito anteriormente, para o
controle da sarcopenia, exercicio fisico pode
ser prescrito em uma ampla variedade de mo-
dalidades, dependendo da intensidade, da du-
racao, da frequéncia e do tipo. No entanto, em
algumas situacdes em que a perda de massa e
de qualidade muscular, bem como de forca, se-
jam muito significativas, outras estratégias de
intervencao, associadas ao treinamento fisico
podem ser inseridas, tais como suplementacao
proteica ou de vitamina D. Fisiologicamente,



o musculo do idoso parece menos sensivel ao
estimulo anabdlico de uma refeicio e, nesse
sentido, alguns pesquisadores vém indicando
gue uma suplementacao com proteina do soro
de leite, que contém grande quantidade de
leucina, possa ser um estimulante mais poten-
te da sintese proteica muscular®:4°, Tem sido
demonstrado que a suplementacao diaria com
proteina do soro do leite sobre a forca muscu-
lar, hipertrofia e qualidade muscular mostrou
eficiéncia em aumentar a forca e massa mus-
cular esquelética em idosas pré-condicionadas
qgue praticavam exercicio resistido*l. Da mes-
ma forma, Mori et al. (2018) demonstraram
que um programa de 24 semanas de suple-
mentacao com proteina do soro do leite, as-
sociado com treinamento resistido de baixa/
moderada intensidade (50% a 70% carga) de-
terminou aumento adicional no indice de mas-
sa muscular e desempenho fisico avaliado por
meio de forca de preensdao manual e velocida-
de da marcha em idosas japonesas saudaveis,
quando comparadas com aquelas que apenas
receberam suplementacdo com soro de leite
ou somente praticavam exercicio resistido*2.
Segundo Tieland et al. (2012), a suplemen-
tacdo proteica de 24 semanas associada ao
treinamento fisico de resisténcia também tem
sido eficaz em aumentar a massa muscular, a
forca muscular e o desempenho fisico em ido-
sos com fragilidade a partir de perda de peso
corporal, velocidade de marcha lenta e baixa
atividade fisica, quando comparada aos a ido-
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