






















Introdução ao
Metabolismo

“…em geral, a respiração nada mais é do 
que uma combustão lenta de carbono e 
hidrogênio, semelhante à que ocorre em

uma vela acesa…..
Portanto, pode-se dizer que a tocha da vida
inflama-se a si mesma no momento em que 

a criança respira pela primeira vez, não
extinguindo-se a não ser na morte”

Antoine Lavoisier
1743 - 1794
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Map of the major metabolic pathways in a typical cell







Mitochondrion



The structure of ATP indicating its 
relationship to ADP, AMP, and adenosine

Pa
ge

 5
66



Obtenção 
Aeróbia de ATP
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A mitocôndria oxida combustíveis para gerar energia, em analogia ao
processo pelo qual as usinas de força utilizam os combustíveis para 
Gerar energia elétrica
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Complexo da 
Piruvato Desidrogenase



Cinco coenzimas

1- Tiamina pirofosfato (TPP)-

2- Coenzima A (CoA)

3- NAD+

4- FAD

5-ácido lipóico (uma vitamina)

• Coenzima • derivada da 
vitamina

• Tiamina (B1)

• Ácido pantotênico
• Nicotinamida
• Riboflavina



A oxidação completa da glicose:

C6H12O6 +  6 O2 6 CO2 + 6 H2O





•São substâncias orgânicas essenciais (não sintetizadas pelo 
organismo) encontradas no reino vegetal e animal.

Vitaminas

•atuam em pequenas quantidades como coenzimas ou cofatores 
em várias reações enzimáticas do metabolismo de carboidratos, 
proteínas e lipídios. 

•Regulam a síntese de vários componentes corpóreos como ossos, 
pele, etc.

•Agem como antioxidantes e combatem o estresse oxidativo.

® Vitaminas hidrossolúveis

® Vitamina C, E e carotenóides



OTHER IMPORTANT MICRONUTRIENTS



Vit. Complexo B

Vitamina C (Ac. Ascórbico)

Vitamina A (retinóis)

Vitamina D (calciferóis)

Vitamina E (tocoferóis)

Vitamina K (quinonas)

- Tiamina (B1)
- Riboflavina (B1)
- Niacina
- Ac. Pantotênico
- Biotina
- Piridoxina （B6)
- Ac.Fólico
- Cianocobalamina（B12)

Vitaminas
Hidrossolúveis

Vitaminas
Lipossolúveis



Lipídios Carboidratos Proteínas

Ac. graxos+ Glicerol Glicose/Glicogênio Aminoácidos

AcetilCoA

Piruvato

ATPATP Cadeia de Transporte de Elétrons

Desaminação

Amônia

Uréia

Urina

Lactato

Niacina Vit.B6 Vit.C, B6, B12, Niacina

Ac.Pantotênico
Vit. B1
Biotina
Niacina

Vit. B1, Niacina, 
Biotina, Ac. Pantotênico

Vit.B6Niacina

Vit. B1, Niacina, 
Biotina, Ac. Pantotênico

Niacina

Vit B6
Vit B12

Vit.B6
Niacina

Riboflavina
Ac. Pantotênico

Vit B12
Folato

Vit.C, B6, B12, Niacina, Folato

Vitaminas Hidrossolúveis e Metabolismo Energético

Katch e MacArdle 1993, pag105

NADH + H+

FADH2

Folato



Função NeurológicaCoenzimas e Cofatores

Formação de 
Hemoglobina

Deficiência no esporte 

Devido a inter-relação íntima entre as várias vitaminas do complexo B, a ingestão 
inadequada de uma pode aumentar a utilização de outras. 
Dietas deficientes em B1,B2, B6, C ® ò capacidade aeróbia

B6 Folato

Complexo B 
(B1, B2, B6, B12, Niacina, Ac.Pantotênico …)



Deficiência de Vitaminas Hidrossolúveis

Tiamina (B1)

Deficiencia(Sinais e Sintomas)

Fraqueza, diminuicao da resistencia depressao e perda de peso

Riboflavina (B2) Alteracoes na pele e mucosas e nas funcoes nervosas

Niacina Irritabilidade, diarreia, perda de peso, perda de vigor
Piridoxina (B6) Dermatite, convulsoes, anemia, depressao

Ref. (1) Lukaski, H.C. (2004) Nutrition 20, 632. (2)Wolinsky & Hickson 1996

Cianocobalamina (B12) Anemia, sintomas neurologicos, fraqueza, fadiga
Acido folico Anemia, fadiga

Acido ascorbico (C) Fadiga,  perda de apetite, dificuldade de recuperacao de injurias

Acido pantotenico Anemia, sintomas neurologicos, fraqueza muscular, fadiga
Colina Anemia, sintomas neurologicos



Vitamina C 
(Acido Ascorbico) 

RDA: 60 mg/dia

Deficiência: 
- Fadiga, fraqueza muscular, anemia, câimbra

- Danos em tecidos conectivos * dor nas juntas, hemorragia
- Infecções

- Escorbuto

Síntese de colágenoAntioxidante

Absorção
 de Ferro

Acerola

Camu-camu

Frutas citricas

Regenera a  Vit. E



Vitamina A (retinóis)

Vitamina D (calciferóis)

Vitamina E (tocoferóis)

Vitamina K (quinonas)

Vitaminas
Lipossolúveis

•Não funcionam como coenzimas.

•Atuam como componentes semelhantes a hormônios ou atuam 
como antioxidantes.

•Não estão envolvidos diretamente com o metabolismo energético 
e portanto a suplementação não aumentaria o desempenho. 



Vitamina K Coagulação

Vitamina D
(colecalciferol) 

Formação dos ossos



Vitamina A
(retinóides) 

Visao

Pró-Vitamina A

Sistema Imune

Carotenóides 

Retinóides:Vitamina A

Pró-Vitamina A

Rodopsina

Retinal

Epitélios, Nervos e Ossos

Antioxidante



Over 120 million 
children worldwide 
are deficient in 
vitamin A. Rice has 
been engineered to 
accumulate b-
carotene, which is 
converted to vitamin A 
in the body. 
Incorporation of this 
trait into rice cultivars 
and widespread 
distribution could 
prevent 1 to 2 million 
deaths each year. 

Increased b-Carotene in Rice Grains

(bacteria)

(daffodil)

Normal rice

“Golden” rice

(daffodil)

Introduced 
enzyme
(source)

Ye et al. (2000) Science 287: 303-305.

UCDAVIS



• Tomates enriquecidos 
com flavonoides?

• Oleo de soja e de 
canola enriquecidos 
com vitamina E

• Arroz enriquecido com 
vitamina A, Ferro, ...

• Café descafeinado

Maior valor nutricional – 
Alimentos Funcionais

• Soja com maior conteudo de 
acido oleico



Arroz Normal

Arroz dourado

II. Alimentos com maior valor nutricional – 
Alimentos Funcionais

Swiss Federal Institute of Technology & University of Freiburg in Germany

Ye et al. (2000) Science 287:303

Golden Rice = Arroz Dourado

O arroz dourado foi 
geneticamente 
modificado para produzir 
mais b-caroteno. Este 
carotenóide origina a 
vitamina A no organismo



Vitamina E 
(Tocoferóis)

Sistema Nervoso e 
Sistema Imune

Metabolismo de Fe

Deficiência: Rara em indivíduos normais
Anemia Hemolítica (Anomalias genéticas, Síndrome Mal-absorção de gorduras

A Vitamina E protege as membranas 
celulares contra os radicais livres 

Radicais
Livres
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Formas
Vitamina E Natural: d-a-tocopherol  (forma biodisponível)
Vitamina E Sintética: dl-a-tocopherol (normalmente utilizada em suplementos)

RD 15 mg/dia d-alpha-tocopherol
(22 UI Natural e 33 UI Sintético) 

Antioxidante



Peroxidação Lipídica

Vitamina C
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Vitamina E 
(Tocoferóis) Antioxidante presente nas membranas celulares

Radicais
Livres
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üQual o oxidante responsável?

üQual o dano é causado?
(qual o alvo preferencial?)

üQual a correlação com 
determinada doença?

üQue intervenções podem ser feitas?

ü Dano pode ser usado como
potencial biomarcador? 

Entendendo a reação...



Lipid oxidation
Defined as “the oxidative deterioration of polyunsaturated fatty acids”
(A.L. Tappel)

Although general peroxidation mechanisms well characterized, highly variable 
range of products, due to:

- range of different biological lipid classes (phospholipids, cholesterol esters, 
triglycerides)

- variable unsaturated fatty acids (16:1, 18:2, 20:4, 22:5); generally, the more 
unsaturated, the more oxidizable

- non-enzymatic (e.g. hydroxyl radical, metal ion catalyzed) and enzymatic 
oxidation mechanisms (e.g. lipoxygenases, cyclooxygenases)

- variable endproducts depending on secondary reactions, effects of 
antioxidants and repair/turnover 





Alguns ácidos graxos de ocorrência natural

R - C = C - R

Iterações hidrofóbicas
Arranjos quase cristalinos



cis  versus  trans





HH

CH2(CH2)6COOH

HH

CH3(CH2)4

ácido linoleico

HH HH

CH3CH2

H

CH2(CH2)6COOH

H

ácido linolênico

HH HH H

CH2(CH2)2COOH

HHH

CH3(CH2)4

ácido araquidônico 20:4 (D5,8,11,14)



The chemical biology of inflammation.



Reactive intermediates generated from superoxide and nitric oxide (MPO is myeloperoxidase)

> Oxidation but also chlorination and nitration-nitrosation

.



O2
•¯

H2O2 HO•

DNA oxidation

Protein oxidation

Lipid oxidation

Fe/Cu



Rate constants for reaction

Rate constants for reaction of HO• with macromolecules: 

DNA 8 x 108 dm3 mol-1 s-1

RNA 1 x 109 dm3 mol-1 s-1

Hyaluronan 7 x 108 dm3 mol-1 s-1

Linoleic acid 9 x 109 dm3 mol-1 s-1

Collagen 4 x 1011 dm3 mol-1 s-1

Albumin 8 x 1010 dm3 mol-1 s-1

Antioxidants:
Ascorbate 1 x 1010 dm3 mol-1 s-1, 
GSH 1.4 x 1010 dm3 mol-1 s-1, 
Trolox C 6.9 x 109 dm3 mol-1 s-1

HO•



OH

..HO

OH  addition
.

-CH2-   +   OH -CH-   +   OH2
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.

+  L
.

ROOH  ROO
.+ RO

.
+ ROH  

ROOH  +  FeIII FeII   +   H+   +    ROO .
Cu II Cu I

Fe      Cu   /   ROOH /  ROO.



R2R1

HOO

R2R1

H2+OO

R2R1

+O

R2

O
R1 R1

O
H2+O

R2 R1

O
OH

R2

R2

OH

R1

H
O

R1

H
O O

R2

H

H+ -H2O

+ +H2O -H+

+ +

(34)
(58)(57)

(59) (60)

ROOH /  RC=O



O

R 2H

O

R 1 H

R 2R 1

O O

R 2R 1

OO

R 2R 1

R 2R 1

O O1O2
+D

3*
(35)

.
.

(62) (63)

(61)
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luz
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Peroxidação Lipídica

Produtos não

radicalares

Iniciação Propagação Terminação

LH

HO
.

H
2
O

L.
O2

LOO LOOH

LH L
.

Fe2+ Fe3+ + HO-

LO
.Fe3+Fe2+.

O
OH

trans-4-hidroxi-2-nonenal

O O

malonaldeído

O

crotonaldeído

O

acroleína

trans,trans-2,4-decadienal

O



Cholesterol



Vitaminas
e Esporte

•Deficiência  de vitaminas é relatado para atletas com restrição 
de peso.

Ginastas, dançarinos, lutadores…
Deficiência mais comum é de Vit. B6 (Clarkson, 1991)

•Suplementação vitamínica aumenta o desempenho físico de 
indivíduos já adequadamente nutridos?

•A atividade física extenuante aumenta as necessidades 
vitamínicas?

Não. Grande parte dos estudos mostram que as vitaminas não aumentam a performance e 
nem a capacidade de treinamento.

Sim. Porém uma dieta balanceada supre as necessidades.





Macroelementos
(Mais de 100 mg por dia)

Ca 1000-1300 mg

P 700-1250 mg

Mg 420 mg/320 mg

Na 1100-3300 mg

Cl 700 mg

K 2000 mg

Microelementos

Fe 8 mg/ 15 mg

Zn 8 mg -12 mg
Cu 0.9-1.3 mg

Mn 1.6-2.6 mg

Se 0.070 mg/ 0.055 mg
Cr 0.020 - 0.050 mg

F 1.5 – 4.0 mg
I 150 mg



Catabolismo (Quebra)

Glicose

Ácidos Graxos

Aminoácidos

CO2 H2O+

+ Energia

Mg Cu
Mn Zn
Co S
K Fe
Ca

Anabolismo (Construção)

Glicogênio

Gordura

Proteína

Glicose

Ácidos Graxos

Aminoácidos

Mg K
Ca Cl
Mn

Katch, F. I e McArdle, W. D. 1993



Cálcio

Mineral mais abundante no organismo (1.5-2.0 % da massa corporea)

Combinado com o fósforo, constitui a hidroxiapatita (Ca10(PO4)6(OH)2), a 
estrutura cristalina dos ossos e dentes.

Deficiência:
-Osteoporose: para compensar a deficiência o organismo retira 
Ca das reservas nos ossos. Recomenda-se 1200-1500 mg para 
mulheres na menopausa.
-Exercício: ­ densidade óssea. A densidade óssea de quem 
pratica exercício físico é superior  comparado à pessoas 
sedentárias. 

Desempenha papel importante na:
-Contração Muscular
-Transmissão de impulsos nervosos
- Ativação de enzimas
- Coagulação sanguínea
- Movimento de fluídos através das membranas



Fósforo 

Combinado com o Ca, constitui a hidroxiapatita (Ca10(PO4)6(OH)2), a 
estrutura cristalina dos ossos e dentes.

Deficiência:
Rara

- DNA e RNA
-Tamponamento do fluído celular

Componente essencial de
- ATP e Creatina-P
- Fosfolipídeos



Sódio, Potássio, Cloro

Eletrólitos: modulam troca de fluidos entre os varios compartimentos do organismo.

Na, Cl: abundantes no plasma e no fluído extracelular

Excesso:
- Sódio: Hipertensão

K: abundantes no fluído intracelular

Potassio

Desempenha papel importante na:
- Estabelecimento do gradiente elétrico na membrana
-Transmissão de impulsos nervosos
- Estimulação e contracao dos músculos
- Manutenção da permeabilidade das membranas



Magnesio

Participa em mais de 300 reações enzimáticas
Ex. - quebra do glicogenio 

- oxidacao de gorduras
- sintese de proteinas
- sintese de ATP
- segundos mensageiros
- regulador fisiologico da estabilidade de membranas 
- esta envolvido em funcoes neuromusculares, 
cardiovasculares, imunes e hormonais.

­ Glicolise anaerobica: ­ da mobilizacao do plasma para os eritrocitos

Suplementacao > 500 mg/dia ® diarreia, perda de fosfato…

420 mg/dia (homens) e 320 mg/dia (mulheres)

Fontes: - vetais verdes e folhosos e graos
- aguas minerais 

Magnésio

60 % esta localizado nos musculos

: leite, cereais, vegetais verdes, frutas secas e carnes sao boas fontes

Magnésio Metabolismo energético
Transmissao nervosa
Contracao muscular

Fraqueza muscular
Nausea
Irritabilidade



Exercício Físico Intenso e Prolongado

Perda de água, sódio, cloro, cálcio, potássio, magnésio

Reidratação (0.1-0.2 % de solução salina)
Suco de laranja ou de tomate repõe o Ca, K, Mg perdido

MACROELEMENTOS

Resumo 1



Ferro

Elemento chave para o transporte de oxigênio 

Exemplos e enzimas contendo Fe: 

- Hemoglobina: transporte de O2 no sangue 

- Mioglobina: estocagem e transporte de O2 no músculo

- Citocromos: cadeia de transporte de elétrons
- Outros…

8 mg/dia (homens) e 18 mg/dia (mulheres)

Fontes: - Nao-Heme: vegetais e graos
- Heme: carnes (mioglobina)

2-20 % absorvido

5-35 % absorvido

Ferro

“Anemia do Atleta”
Perdas de Fe no suor e urina (mínima)
Hemólise por impacto
Hemodiluição

80 % do ferro no organismo faz parte do 
grupo heme

20 % do ferro no organismo estocado na 
forma de hemosiderina e ferritina no 
figado, medula ossea e baco

“Fe pode catalisar a formação de radicais 
livres”

Fe2+ +  H2O2 ® Fe3+ + OH- + •OH



Zinco

Funções catalíticas e estruturais em  mais de 200 enzimas

Exemplos e enzimas contendo Zn: 
- anidrase carbônica
- lactato desidrogenase

- superóxido dismutase 

Suplementação com Zn parece aumentar a performance em exercícios que as fibras 
rápidas são usadas.
Suplementação > 15-100 mg/dia ® deficiência de Cu

¯HDL-colesterol * ­ arterosclerose

11 mg/dia (homens) e 8 mg/dia (mulheres)

Zn e importante para: - a síntese de ácidos nucleicos e proteínas
- a diferenciação celular e replicação
- a secreção de insulina

Fontes:
Zinco 

Antioxidante

Carnes, produtos do mar e aves

Zn em atletas:
- Estudos mostram que atletas possuem níveis baixos de Zn
- Motivos – baixa ingestão, perda pelo suor, expansao do volume plasmático, 
redistribuição para eritrócito ou fígado.

Glicólise anaeróbia



Cromo

* Assunto de crescente interesse na comunidade científica e pública

- Elemento importante na manutenção metabolismo balanceado da 
glicose.

- Acao “insulinogênica”    ®®® anabólica?
­ massa muscular magra?

25-35 µg/dia

Suplementação > 180 µg de picolinato de Cr /dia ® ¯ 28 % saturação da 
transferrina 

Fontes: - vegetais, frutos e graos

Vicent, JB. (2000) J. Nutr. 130,715.

Cromo

Clarkson, PM. (1991) Int. J. Sport Nutr. 1,289.



Cobre

Enzimas contendo Cu: 

Fontes:

- Citocromo oxidase 
- Superoxido Dismutase Antioxidante

Cadeia de Transp de Eletrons

Estudos relatam aumentos da SOD durante os treinos de natacao 

Manganes



Funcoes Atividade Fisica

Ferro Síntese de hemoglobina Anemia do atleta

Zinco Superóxido Dismutase
Glicólise
Remoção de CO

Antioxidante

Cromo Metabolismo da glicose Insulinogênica, Anabolica?

Lukaski, H.C. (2004) Nutrition 20, 632.

MICROELEMENTOS

Resumo 2

Cobre
Manganes

Superóxido Dismutase Antioxidante



Estresse Oxidativo

Nutrição



Paracelsus
(1493-1541)

“The dose makes the poison”

“A dose faz o veneno”

Moderado

Intenso
²­ Produção de Radicais Livres
²Dano tecidual
²Inflamação
²Lesões

²Melhora do sistema cardiovascular
²Mantem a saúde dos músculos 
²Reduz a gordura abdominal
²­ sensibilidade insulina 



Condicoes Normais 

OxidantesAntioxidantes

Radicais livres ou
Espécies Reativas de Oxigênio 

e Nitrogênio

Antioxidantes Enzimáticos e
Não-Enzimáticos



Estresse Oxidativo

Antioxidantes
Oxidantes

Radicais livres ou
Espécies Reativas de Oxigênio 

e Nitrogênio

Antioxidantes Enzimáticos e
Não-Enzimáticos



O que são radicais livres ou espécies reativas de oxigênio?

Como eles podem ser gerados durante o exercício? 

O que são antioxidantes ?

OxidantesAntioxidantes

Radicais livres ou
Especies Reativas de 
Oxigenio e Nitrogenio

Antioxidantes Enzimaticos e
Nao-Enzimaticos

Quais são os danos causados pelos radicais livres?

Como eles protegem o organismo contra os radicais livres?

Quais os antioxidantes obtidos da dieta?



O que são Radicais Livres?
Radicais livres são moleculas de coexistência independente  que 
contêm um ou mais elétrons desemparelhados na camada de 
valência, representado com um sinal [•].

O2 ® O2.– ® H2O2   ® HO. ® H2O

¨ ¨
O—O¨ ¨. .

¨
Ö.. .H

¨ ¨
O—O¨ ¨.. ..H H

¨ ¨
O—O¨ ¨. ..

Oxigênio
Molecular

Tem dois
e- desemparelhados

É um diradical

Anion 
Superóxido

Tem um
e- desemparelhado

É um radical

Peróxido de
Hidrogenio

Nao tem
e- desemparelhados
Nao é um radical

Radical 
Hidroxila

Tem um 
e- desemparelhado

É um  radical



•OH,  O2
•-

LOO•

1O2, H2O2
LOOH 

•NO
•NO2

ONOO-

Espécies Reativas de Oxigênio
(ERO ou ROS)

Espécies Reativas de Nitrogênio
(ERN ou RNS)

Radicais Livres



Como os radicais podem 
ser gerados durante o 

exercício?

Célula Endotelial

Célula Muscular

Neutrófilos/Macrófagos

Nucleo

Xantina
Oxidase

O2

Mitocôndria

NADPH
oxidase

O2

O2
•-

H2O
2

O2
•-

O2
•-



Membrana
Mitocondrial

Externa

Membrana
Mitocondrial

Interna Matriz
Mitocondrial

CITOSOL

Cadeia de Transporte de Elétrons

ATP

O2 + 4 e- + 4 H+ ® 2 H2O

e-
e-

e-

H+ H+

H+ H+  H+

H+     H+ H+

H+

H+

Produção de Radicais Livres na Mitocôndria

O oxigênio atua num processo que é vital para organismo agindo como aceptor 
final de elétrons durante a cadeia respiratória. 
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Produção de Radicais Livres na Mitocôndria
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Lesões em DNA

Quais são os danos causados pelos radicais livres?

Peroxidação LipídicaLesões em Proteínas
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O que são antioxidantes ?

Antioxidantes são compostos que interceptam radicais livres inibindo 
a oxidação.

Antioxidantes Não-Enzimáticos

Vitamina E

Vitamina C

Carotenóides

Flavonóides

Glutationa

Antioxidantes Enzimáticos

Superóxido Dismutase

Catalase

Glutationa Peroxidase



C and E as Co-Antioxidants (2)
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Buettner GR. (1993) 
Arch Biochem Biophys.
300:535-543.

Lipid

Vitamin E

1) Vitamin E remove o radical
peroxila;

2) Ascorbato regenera a Vit. E;

3) Enzimas fazem o reparo
removendo o ácido graxo
danificado, inserindo um novo.
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Vitamina E

GSH

Carotenóides
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— Antioxidantes Enzimáticos —

l Superoxido Dismutase (SOD)
O2

.– +  O2
.– +  2H+  H2O2   + O2

Cu,Zn–SOD citosol
Mn–SOD mitocôndria
Cu,Zn–SOD extracelular

•Glutathione peroxidase (GPX) — citosol, mitocôndria
H2O2 + 2GSH                 H2O +  GSSG
ROOH + 2GSH                 ROH +  GSSG

• Catalase (CAT) — peroxisomos

H2O2 + H2O2 2 H2O + O2





* Indica diferença significativa (p<0.05)
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Adaptação Lesões em 
biomoléculas

Indução de enzimas 
antioxidantes

e outras defesas

Estresse Oxidativo
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ameno severo

Dano Tecidual
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