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RESUMO O envelhecimento é definido como uma fase natural de todo ser vivo,
incluindo a fatores de envelhecimento bioldgico, psicoldgico e socioldgico. O IBGE
constatou que até 2030 a populacéo brasileira sera definida como uma populagdo de
idade avangada. Também se notou uma elevagdo na taxa de pessoas com sobrepeso e
obesidade. O envelhecimento é influenciado diretamente por fatores genéticos e 0 modo
de vida do individuo. Algumas teorias tentam analisar esse processo natural; a teoria das
proteinas cruzadas, danos oxidativos, radicais livres e a teoria metabolica. Muito
presente na populacdo geriatrica, a sarcopenia ¢ definida pela perda de peso significativa
e da forca e da funcionalidade muscular, levando a problemas de fragilidade do idoso.
Com o aumento do sobrepeso e da obesidade, tem sido cada vez mais caracterizado a
obesidade sarcopénica. O estresse oxidativo aumentado por quantidades altas de radicais
livres é estimulado pelo aumento da massa gorda. Essa mudancga na composi¢édo corporal
leva a um dos principais processos do sistema imunoldgico que € a inflamacao, que leva
a mobilizacdo proteica. Esse tema engloba duas questdes atuais que sdo o processo de
envelhecimento da populacdo brasileira e o crescente ganho de peso, a associa¢do desses
fatos traz como consequéncias 0 aumento da sarcopenia obesogénica e todas as
alteraces bioquimicas advindas desse processo. O objetivo desse trabalho foi
compreender a g@énese da sarcopenia obesogénica quando em idosos para 0O

aparecimento ou comprometimento de doencas cronicas ndo transmissiveis.
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1.INTRODUCAO

O envelhecimento é definido como uma fase natural no processo de crescimento e
desenvolvimento de todo ser vivo, que incluem ainda fatores de envelhecimento bioldgico,
psicologico e socioldgico. “O envelhecimento é um processo caracterizado por alteracfes
morfologicas, fisioldgicas, bioquimicas e psicoldgicas que levam a uma diminuicdo na
capacidade de adaptacdo do individuo ao meio ambiente que termina por leva-lo a morte”.
(FREITAS et al., 2013)

O processo de envelhecimento no Brasil vem tendo destaque nos altimos anos, 0
Instituto brasileiro de geografia e estatistica (IBGE) da énfase na pesquisa que € baseada em
cerca de 30 anos, apresentando como data de inicio o ano de 2000 e datacdo o final o ano de
2030. A pesquisa busca apresentar dados aproximados do envelhecimento na populacéo
brasileira. O IBGE (2014) constatou que até 2030 a populacédo brasileira sera definida como
uma populacdo de idade avancada.

O diretor da divisdo populacional do Departamento de Assuntos Econdmicos e Sociais
da Organizacdo das Nacdes Unidas (ECOSOC, 2017) John Wilmoth, prevé que, entre 2015 a
2050, Asia, América Latina, Caribe e Oceania terdo mais de 18% de sua populagio com mais
de 65 anos.

O processo de envelhecimento é influenciado diretamente por fatores genéticos e o
modo de vida que o individuo leva, ou seja, fatores externos do cotidiano podem influenciar
em um envelhecimento mais acelerado, e algumas teorias tentam analisar esse processo
natural, como; a teoria das proteinas cruzadas, danos oxidativos, radicais livres, lipofuscina,
acumulo de dentritos, e a teoria metabolica (FREITAS et al., 2013).

O Estudo Longitudinal do Envelhecimento do Instituto Nacional do Envelhecimento
de Baltimore é o estudo cientifico mais antigo da América sobre o envelhecimento humano.
Iniciado em 1958, responde a questdes criticas sobre o que acontece no envelhecimento. Com
0s processos de observacdes e analises, se pode constatar que homens saudaveis exibiam trés
biomarcadores do fendtipo de restricdo de calorias (niveis reduzidos de glicemia, menor
temperatura do corpo e lento declinio dos niveis de desidroepiandrosterona). Esses homens
apresentaram uma sobrevivéncia significativamente mais longa que os que ndo apresentaram

esses biomarcadores (FREITAS et al., 2013). Esses estudos também mostraram que a taxa
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metabdlica basal decai com a idade e que essa taxa de declinio acelerava em idades
avancadas. A regra do 1% pode ser associada a esses fatores; quando ocorre 1% da perca da
funcionalidade do sistema organico, a cada ano somado de vida, tendo inicio aos 30 anos. As
teorias sobre o envelhecimento podem ser diferenciadas por predeterminantes (como por
exemplo, relogio bioldgico, fatores genéticos, metabolismo do oxigénio) e dano acumulativo
(danos celulares causados por desgaste, radical livre) (FREITAS et al., 2013).

Todos esses processos sdo associados ao processo de senescéncia humano, as
mudangas resultam em um declinio em sua funcionalidade e ineficiéncia celulares e
moleculares, um dos principais acontecimentos segundo, a Organizacdo Mundial da Salde
(OMS) retratada em sua planilha de resumo sobre envelhecimento (MARTINEZ et al., 2015).

Semelhante ao processo de aumento nas populacbes de pessoas idosas, também se
notou uma elevacgdo na taxa de pessoas que se encaixam na faixa de sobrepeso e obesidade e
tendo essas pessoas, semelhancas com doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT). Esse
aumento foi retratado pelo Ministério da Saude com pesquisas nos Gltimos 10 anos. No Brasil
esse indice passou de 11,8% para 18,9%. A obesidade € estimulada por diversos fatores,
sendo que em conjunto, demonstram importancia para a prevaléncia da mesma, nas novas
Diretrizes Brasileiras de Obesidade. S&o citadas as que mais interferem na prevaléncia para a
obesidade, que é: predisposicdo genética, a influéncia do ambiente, a baixa nas atividades
fisicas.

Simultaneamente, o Brasil vem enfrentando o aumento expressivo do sobrepeso e da
obesidade, assim como em varios paises do mundo. Em funcéo de sua magnitude e velocidade
de evolucdo, o excesso de peso — que compreende 0 sobrepeso e a obesidade — é considerado
atualmente um dos maiores problemas de satde publica, afetando todas as faixas etéarias.

O processo de avaliacdo de indice de massa corporal (IMC) € utilizado como um dos
diagndsticos de obesidade, utilizando-se as medidas antropométricas. As modificacdes na
composigéo corporal com elevagéo na sua taxa de massa de gordura visceral e com reducédo na
massa muscular muitas vezes nao séo pelo IMC (KALINKOVICH et al., 2017).

Muito presente na populacdo geriatrica, a sarcopenia; que é definida pela perda de
peso significativa, perda da forca e da funcionalidade muscular, somado a isso problemas da
fragilidade e em potenciais de agdo neuromuscular. Com o aumento da prevaléncia do
sobrepeso e da obesidade no pais e no mundo juntamente com o processo de envelhecimento,

tem sido cada vez mais caracterizado a obesidade
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sarcopénica (CEDERHOLM et al., 2015).

Obesidade sarcopénica diferencia-se da obesidade pelo aumento do peso corporal de
forma acentuada e com uma perca de massa muscular exponencial. As mudancas fisioldgicas
presentes sdo diversas com o declinio do metabolismo e isto ocorre de maneira natural e
inevitavel. Entretanto, o cuidado irregular com uma salde preventiva ou uma nutricdo
preventiva pode aumentar as chances ou atuar de maneira sinérgica atuando em alguns
sistemas do corpo humano, em destaque, 0 nervoso, o digestorio, 0 muscular esquelético e o
imunoldgico (GALERA et al., 2013).

O estresse oxidativo aumentado por quantidades altas de radicais livres em
contrapartida com quantidades ndo proporcionais de antioxidantes é estimulado pelo aumento
da massa gorda. Essa mudanca na composicao corporal leva a um dos principais processos do
sistema imunoldgico que é a inflamacdo (KWON et al., 2018).

Alguns horménios, atuantes como neurotransmissores, que exercem suas fungdes em
fendas musculares, além disso, sdo estimulados de maneira semelhante & inflamacédo, por
exemplo, as catecolaminas, que podem exercer fungdes variadas quando estimuladas por
estresse, sendo uma dessa 0 aumento da degradacao da massa muscular em idosos (DALLE et
al., 2017).

Por se tratar de um tema que engloba duas questbes atuais que sdo o processo de
envelhecimento da populacéo brasileira e o crescente ganho de peso, a associacdo desses fatos
traz como consequéncias 0 aumento da sarcopenia obesogénica e todas as alteracdes
bioquimicas advindas desse processo que levam ao interesse para sua maior compreensao. O
objetivo desse trabalho foi compreender a génese da sarcopenia obesogénica quando em

idosos para o0 aparecimento ou comprometimento de doencgas crénicas ndo transmissiveis.

2. METODOLOGIA

Este presente trabalho foi desenvolvido por meio de uma pesquisa qualitativa de
natureza bibliografica, no qual as ferramentas de pesquisa para a determinacao dos termos de
busca foram determinadas através do Medical Subject Headings (MeSH) e dos Descritores em
Ciéncia da Saude(DeCS). A partir do levantamento dos termos de busca, foram pesquisados
nos bancos de bases Scientific Eletronic Library Online (SciELO) e US National Library of
Medicine National Institutes of Health — PubMed, os trabalhos publicados nos Gltimos 5 anos

(2013 a 2018). Foi também incluida literatura mais
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antiga, quando considerada relevante e de conteddo ainda aplicAvel. A base dos
descritoresutilizada para a busca utilizando-se os termos simples e/ou compostos e suas
combinagbes foi Imunology, Metabolism, Diagnosis, Pathology, Frailty, Prevalence,
Inflammation, Obesity, Sarcopenia, Elderly. A partir dessa determinacdo de fundamentacao
tedrica, foram selecionados 40 artigos em que era abordada sempre a associacdo com o termo

elderly (idoso).

2. RESULTADOS E DISCUSSAO

O estresse oxidativo pode ser decorrente das espécies reativas de oxigénio que sdo
normalmente colocadas como responsaveis pelo desencadeamento de doencas degenerativas.
Essas evidéncias sdo acompanhadas por incapacidades funcionais e deficiéncias nutricionais.
As citocinas Tendo como preponderantes mediadores as citocinas fator de necrose tumoral-
alfa (TNFa), interleucina-6 (IL-6), interleucina 1-beta (IL1-B) e a prostaglandina E2 (PGE2).
Através desses mecanismos de defesa acabam sendo sintetizados mais mediadores pro-
inflamatorios e em maiores proporcGes. Essas alteracdes resultam em modificagdes
metabolicas em todo organismo, composicao corporal e no estado nutricional do idoso. Isso
porque ha uma reorientacdo na sintese de proteinas hepaticas e circulantes no plasma,
protedlise de proteinas musculares que buscam fornecer proteinas e energia suficiente para o
segmento do mecanismo imunoldgico. (VEIGA, 2013)

A presenca do estresse acelera algumas disfuncdes ou dificuldades fisioldgicas e
metabolicas, como as atividades do trato gastrointestinal (exemplo: o processo de motilidade é
reduzido, sua capacidade de sinteses de enzimas e acido cloridrico é reduzida em propor¢oes
com mais destaque) dificultando o processo digestivo e absortivo; sua capacidade de
mastigacdo e degluticdo também ¢é reduzida podendo levar ao comprometimento alimentar e
nutricional desse individuo. (GALERA et al., 2013)

O aumento na sintese de citocinas que desencadeiam o catabolismo é observado como
uma disfuncdo na capacidade imunologica. Isso potencializa ainda mais a redugdo de massa
muscular e de neurotransmissores musculares em idosos, ocasionando dificuldades em sua
locomogéo e também determinando estimulos para a propagacdo da fase fragil do idoso que é
retratada como evidéncias de perda de peso néo intencional, fraqueza muscular, velocidade de

marcha lenta, baixa atividade fisica, e exaustdo, vulnerabilidade de um individuo ao
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desenvolvimento de um aumento de dependéncia e/ou mortalidade quando expostos a um
estressor (CRUZ-JENTOFT et al., 2017).

Esse somatdrio leva ao aparecimento da sarcopenia e dificuldades na capacidade de
regulacdo neuroenddcrina (acarretando em uma dificuldade na regulacdo do eixo hormonal,
como o eixo adrenal, esterdides sexuais e hormonio do crescimento). (WANG et al., 2017)

A sarcopenia em idosos possui uma alta prevaléncia, sendo de 31,6% em mulheres e
17,4% em homens com 80 anos sdo acometidos por essa condi¢do. A sarcopenia identificada
pelos critérios do Grupo de Trabalho Europeu sobre Sarcopenia em Pessoas Idosas € uma
condicdo comum em octogenarios italianos, e sua prevaléncia aumenta com o0
envelhecimento. (VOLPATO et al., 2013)

A prevaléncia de sarcopenia € alta em homens com 80 anos ou mais velhos. Quando
avaliada a obesidade sarcopénica (SO), estudos tém mostrado uma maior presenca e uma
maior facilidade para o desenvolvimento de SO e também o desenvolvimento de uma baixa na
forca e na mobilidade nesses idosos. As formas de avaliacdo utilizadas como parametros
foram a mensuracdo de medidas antropométricas, forca de preensdo e velocidade da marcha.
(MARTINEZ et al., 2015)

Essas baixas na massa muscular estdo bem associadas com as baixas nas vias
hormonais ao passar dos tempos €& notério o declinio, quando ocorre esse declinio a
capacidade de catabolismo diminui e a reserva lipidica aumenta em processo inverso,
principalmente pela perca da massa magra quando ha uma reducdo da taxa metabdlica do
idoso. Esse aumento de reserva lipidica torna o metabolismo mais lento também, reduzindo a
sintese de hormonios tireoideanos em destaque a conversdo do T4 em T3. Como mecanismo
adaptativo, o organismo, ao perceber a diminuicdo da conversdo de T4 em T3, ativos
mecanismos de acdo protetora contra o catabolismo, reduzindo ainda mais o funcionamento
do metabolismo basal. (BATSIS et al, 2016)

Somando-se a ideia de declinio fisiol6gico hormonal e do metabolismo basal, nota-se a
reducdo tambem do horménio do crescimento (GH), um dos principais horménios ligados a
sintese, crescimento e diferenciagdo de proteinas musculares, ou seja, a importancia de um
funcionamento desse horménio € fundamental para o desenvolvimento muscular do
individuo. Entretanto, quando niveis altos de acidos graxos livres (AGL) estdo presentes, uma
reducdo do GH e também do fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1) que é
semelhante ao GH quanto a fungéo de crescimento e desenvolvimento celulares. Esses AGL

em excesso promovem reagOes adversas estimulando
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a reacao inflamatéria, que se associa a sarcopenia e tende a depletar o tecido muscular.
(WANG et al, 2017) A inflamacdo propagando-se, interagi com o metabolismo das proteinas
musculares, e 0s mediadores da inflamacdo irdo atuar na regularizacdo das vias de proteolise.
(DALLE ET AL., 2017)

A sintese inadequada de mediadores inflamatorios pode ser disparada por uma lesao,
por espécies reativas de oxigénio ou por niveis anormais de um componente corporal tal
como glicose ou tecido adiposo visceral. O tratamento com acidos graxos ®-3 esta associado
a reducdes no TNF-a e¢ na IL-1B em individuos saudaveis ¢ a redu¢do de TNF-o em
individuos com diabetes. Em individuos com gordura visceral, ocorre também, a estimulagéo
da inflamacg&o pelo aumento da quantidade de &cidos graxos livres circulantes e quantidades
altas de radicais livres. Condic6es inflamatorias disparam a resposta imunoldgica para liberar
0s eicosanoides e as citocinas, que mobilizam os nutrientes necessarios para sintetizar as
proteinas da fase aguda positiva e os leucocitos. As citocinas interleucina 18 (IL-1p), fator de
necrose tumoral-o (TNF-a), interleucina-6 (IL-6) e 0s eicosandides (prostaglandina E2
(PGE2) influenciam o metabolismo do corpo todo, a composicdo corporal e o estado
nutricional. As citocinas reorientam a sintese hepatica de proteinas plasmaticas e aumentam a
protedlise muscular para atingir a demanda de proteina e energia durante a resposta
inflamatéria. (VEIGA, 2013)

Outro relato apresentou dados nos quais individuos obesos (IMC 30 kg / m?)
apresentaram significativamente hipermetilacdo aumentada do gene da IL-6 (Interleucina-6)
comparado com individuos com peso normal (IMC <23 kg / m?) e aqueles com excesso de
peso (IMC 25 e 29,9 kg / m?), corroborando que a metilagdo da IL-6 gene pode ser um dos
mecanismos na obesidade sarcopénica. Portanto, a expressdo do gene da IL-6 aumenta em
obesos sarcopénicos (SO), particularmente em individuos idosos. O nivel plasmatico de IL-6
foi significativamente maior apés exercicio. (DALLE et al., 2017)

Dentro desse contexto, do desenvolvimento biolégico do envelhecimento, as células
satélites, que sdo células tronco musculares, desempenham um papel importante no
crescimento e reparagdo muscular. O menor potencial regenerativo dos musculos no processo
de envelhecimento pode ser explicado por uma deterioracdo na diferenciagdo de células
satélites e com uma reducédo de celulas-tronco miogénicas. Além disso, evidéncias recentes
sugerem que muitas células satélites envelhecidas mudam do estado quiescente a um estado
de senescéncia irreversivel, e deixam de ativar e expandir. A reducdo das funcfes das células

satélites com o envelhecimento pode ser devido a
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alteracdo sistémica, fatores que afetam a atividade e diferenciacdo dessas células satélites e
que estariam associadas as alteragdes advindas do metabolismo (DALLE et al., 2017).

O processo de envelhecimento esta associado a processos de oxidacgdo pelas moléculas
de EROs, uma grande variedade é produzida no curso do metabolismo normal nos sistemas
bioldgicos e tem importancia fundamental em fungbes fisiologicas. As espécies reativas
produzidas podem causar danos oxidativos que levam ao aumento do processo de peroxidagédo
de lipidios, a diminuicdo da fluidez da membrana e da quantidade de DNA celular,
diminuicdo do numero das mitocondrias e alterando a atividade de suas enzimas.

A peroxidacdo lipidica pode ser definida como uma cascata de eventos bioquimicos
resultantes da acdo das espécies reativas sobre os lipidios insaturados das membranas
celulares, levando a destruicdo de sua estrutura, faléncia dos mecanismos de troca de
metabolitos e, em uma condi¢cdo extrema, a morte celular. No processo de envelhecimento
normal, sdo observadas alteracBes bioldgicas e funcionais que interferem na alimentagdo e
nutricdo do idos. O aumento e a acumulacdo de EROs leva a um incremento da mobilizacéo
muscular através das calpainas (GALERA et al., 2013).

A calpainas estdo envolvidas no processo de sarcopenia por influenciarem na
protedlise de varios substratos, principalmente proteinas de membrana. As calpainas sao
reguladas por célcio. Percebendo-se quantidades alteradas de espécies reativas de oxigénio
(EROs), é ativada a protedlise via calpainas. Além disso, quantidades altas de EROs podem
ativar as calpainas de modo indireto estimulando célcio em conjunto com o reticulo
endoplasmatico ou na oxidacdo de suas vias dependentes. Calpainas ativadas podem acelerar
0 processo de envelhecimento (KALINKOVICH; LIVSHITS, 2017).

Estudos em individuos obesos (IMC 30 kg / m?), verificou a significativa
hipermetilacdo do gene da IL-6 (Interleucina-6) comparado com individuos com peso normal
(IMC <23 kg / m?) e comaqueles com excesso de peso (IMC 25 a 29,9 kg / m?), implicando
que a metilagdo da IL-6 gene pode ser um dos mecanismos na obesidade sarcopénica.
Portanto, a expressao do gene da IL-6 aumenta em Obesos sarcopénicos (SO) pacientes,
particularmente em individuos obesos. O nivel plasmatico de IL-6 foi significativamente
maior apos exercicio (DALLE et al., 2017).

Essa sequéncia de fatos pode culminar na mobilizacdo das proteinas musculares, que
junto ao processo de envelhecimento, leva a obesidade sarcopénica e na fase de fragilidade em
idosos citada anteriormente (CRUZ-JENTOFT et al., 2017).
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4. CONCLUSAO

A obesidade sarcopénica é associada a um aumento de DCTN’s, seja no auxilio do
desenvolvimento dessas doencas e/ou seja por ser considerada em si uma DCTN. O processo
de envelhecimento estd associado a um aumento do estresse oxidativo, que predispbe a
alteracbes biogquimicas e que influencia no ja em declinio controle fisiologico hormonal.
Levando a alteracfes na taxa metabolica basal. Com aumento de mediadores inflamatorios,
decorrentes do aumento de EROs, ha um incremento da mobilizacdo proteica e uma maior
predisposicdo ao desenvolvimento da obesidade sarcopénica. Esse processo pode culminar na
fragilidade do idoso. O cuidado com a salde preventiva via equipe multidisciplinar atua de
maneira preventiva para que todas essas alteracGes ndo contribuam ainda mais para as

alteracdes inerentes do processo de senescéncia
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