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RESUMO

Objetivo
Avaliar os niveis de L-carnitina livre no plasma, o estado nutricional, a funcdo pulmonar e a tolerancia ao

exercicio em pacientes com doenca pulmonar obstrutiva cronica e verificar as correlagdes entre a composicao
corporal e as fragdes de L-carnitina no plasma.

Métodos

Quarenta pacientes entre 66,2+9 anos, com diagnoéstico clinico de doenca pulmonar obstrutiva crénica,
foram divididos em dois grupos: G1, com indice de massa corporal menor que 20kg/m2, e G2, com indice de
massa corporal maior que 20kg/m2. Foram mensurados os parametros espirométricos, a tolerancia ao exercicio
no teste de caminhada, a forca muscular respiratéria, a composicao corporal por meio da impedancia bioelétrica
e as dosagens da L-carnitina plasmatica, através de amostras de sangue.

1 Artigo elaborado a partir de dissertacio de A.BORGHI e SILVA, intitulada “L-carnitina plasmatica e composi¢do corporal em
pacientes com Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica: relacio com a funcio pulmonar, a forca muscular respiratéria e a
tolerancia ao exercicio”. Araraquara: Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita
Filho, 2003.
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Resultados

Foram observados menores valores das varidveis espirométricas (p<0,01), da forca muscular respiratéria e dos
niveis de L-carnitina nos pacientes do G1; porém, nao houve diferenca entre os grupos quanto a capacidade
de realizar exercicio fisico dinamico de baixa intensidade. Correlacbes significativas entre o percentual de
gordura e os niveis de L-carnitina plasmatica foram observadas nos pacientes (r=0,53 com p<0,002); sendo
gue, nos pacientes com indice de massa corporal menor que 18kg/m?, essa relacédo aumentou (r<0,73 com
p<0,01).

Conclusao

Na doenca pulmonar obstrutiva crénica, a desnutricao esta associada tanto aos prejuizos da funcao pulmonar
e da forca muscular respiratéria, quanto aos baixos niveis de L-Carnitina plasmatica.

Termos de indexacao: composicdo corporal, desnutricdo, doenca pulmonar obstrutiva crénica, impedancia
elétrica, L-carnitina.

ABSTRACT

Objective

The objective of this study was to evaluate the levels of free L-carnitine in the plasma, the nutritional condition,
the pulmonary function, and the tolerance to exercising in patients with chronic obstructive pulmonary
Disease, in order to verify the correlations between body composition and L-carnitine levels in the plasma.

Methods

Forty patients between 66.2+9 years of age, with clinical diagnostics of chronic obstructive pulmonary disease,
were divided in two groups: G1, patients with body mass index of less than 20 kg/m? and G2, with Body Mass
Index of more than 20 kg/m?. There were evaluations of the spirometric variables, the exercise tolerance,
through a six-minute walking test, the respiratory muscle strength, the body composition, through the
bioelectric impedance, and the free L-carnitine levels in the plasma, through blood exams.

Results

The results showed lower values in G1 patients, for the spirometric variables (p<0.01), the respiratory muscle
strength, and the L-carnitine levels; however, no difference between the groups was observed regarding the
capability to perform low-intensity dynamic physical exercise. There were significant correlations between the
fat percentages and the levels of L-carnitine in the plasma (r=0.3 and p<0.002); furthermore, in patients who
presented body mass index less than 18kg/m?, this relationship was increased (r<0,73 with p<0,01).

Conclusion

In patients diagnosed with chronic obstructive pulmonary disease, the malnutrition is associated with damage
of pulmonary function and reduction of respiratory muscle strength, as well as with lower levels of free
plasmatic L-carnitine.

Indexing Terms: body composition, malnutrition, pulmonary disease, chronic obstructive, electric impedance,
L-carnitine.

INTRODUCAO predominantemente expiratéria. Esses eventos

conduzem a hiperinsuflacdo pulmonar, alterando

A doenca pulmonar obstrutiva cronica 3 mecanica respiratéria2. A dispnéia, de carater
(DPOC) é definida como um conjunto de

alteracdes clinicas, radioldgicas, funcionais e
patoldgicas do pulméo, que abrange a bronquite
cronica e o enfisema pulmonar, doencas
caracterizadas pela limitacdo crénica ao fluxo
aéreo' devido ao aumento da resisténcia das vias
aéreas e aprisionamento anormal de gas Além das alteracdes pulmonares comu-
intratoracico, traduzido por uma dificuldade  mente observadas em pacientes com DPOC, ha

progressivo, é comumente observada nos
pacientes durante a evolucado da doenca, sendo
um fator limitante da capacidade aos esforcos,
levando esses individuos a uma intolerancia ao
exercicio fisico®.
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também a perda de peso, que contribui para um
mau prognostico. Embora ainda inconclusivos, os
estudos sobre 0s mecanismos mais provaveis sobre
a relacdo entre a DPOC e a desnutricao se deve
ao quadro de hipermetabolismo?, ocorrendo um
maior consumo de oxigénio pelos musculos
respiratorios devido a um aumento da resisténcia
ao fluxo aéreo e a diminuicdo da eficiéncia
mecanica dos musculos respiratorios.

Vérios trabalhos demonstram que a
ingestao energético-protéica é insuficiente nesses
pacientes, afetando a resposta imunoldgica®,
estrutural e a funcdo parenquimatosa em
conseqiéncia do gasto energético aumentado®.
A desnutricdo tem como conseqiiéncia uma
deplecdo das proteinas musculares para serem
utilizadas como substrato energético, ja que as
reservas de gordura estdo reduzidas. Essas
alteracbes afetam os musculos envolvidos no
processo ventilatério, reduzindo sua massa®’.
Além disso, a desnutricdo na DPOC foi associada
a reducdo de varios aminoacidos no plasmag,
embora nao se tenha confirmacdo a este
respeito®.

A carnitina é um constituinte natural do
organismo cuja funcdo primaria é facilitar a
entrada de acidos graxos de cadeia longa para a
membrana interna da mitocondria, transportando
a gordura para a beta-oxidacdo™. Para a sua
sintese necessita de um aporte de aminoacidos
essenciais, principalmente lisina e metionina além
de 4cido ascorbico, niacina, piridoxina e ferro''2,
Esse composto é encontrado em altos niveis nos
musculos esquelético e cardiaco e em pequenas
guantidades no soro, rim, figado e cérebro. Para
gue haja uma utilizacdo adequada dos substratos
para a formacado do ATP (trifosfato de adenosina)
pelo musculo esquelético durante o exercicio
fisico, é necessario um adequado estoque de
carnitina™.

A L-carnitina tem sido avaliada princi-
palmente como suplemento alimentar em varias
situacdes clinicas que levam a intolerancia aos
esforcos fisicos, a reducédo da forca muscular e a
fadiga muscular esquelética. No entanto, no
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guadro particular de DPOC, sdo escassas as
informacdes cientificas que correlacionam a
nutricdo desses pacientes aos parametros de forca
muscular, a capacidade ao exercicio, a funcao
pulmonar e aos niveis de L-carnitina plasmatica.

Dessa maneira, os objetivos deste estudo
foram avaliar os niveis de L-carnitina plasmatica
e o estado nutricional por meio da composicdo
corporal obtida pela impedancia bioelétrica, a
funcédo pulmonar e a tolerancia ao exercicio em
pacientes com DPOC, classificados pelo indice de
massa corporal (IMC), e verificar o relacionamento
das taxas de L-carnitina livre no plasma com
parametros obtidos pela composicdo corporal e
com a fungdo pulmonar.

METODOS

Foram incluidos neste estudo 40 pacientes
com diagnostico clinico e espirométrico de DPOC,
estaveis e com idade superior aos 50 anos, dos
68 que foram avaliados. Pacientes com cardiopa-
tias graves ou seqUelas neurolégicas associadas,
problemas ortopédicos que impedissem os testes
propostos ou dificuldade de compreensao foram
excluidos do estudo. Participaram os pacientes
com diagndstico clinico e espirométrico de DPOC,
estaveis clinicamente, com idade superior a 50
anos e sedentarios. Este estudo foi desenvolvido
na Unidade de Fisioterapia Respiratéria da
Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCar), apds
aprovacéo pelo Comité de Etica da Instituicdo.

Os pacientes foram separados em dois
grupos de estudo de acordo com o IMC". O grupo
1 (G1) foi composto de 20 pacientes com IMC
menor que 20kg/m?2 e o grupo 2, de 20 pacientes
com IMC maior que 20kg/m2.

Apds as medidas de altura e peso, realizou-
-se a espirometria com um espirdmetro da marca
Vitalograph modelo Hand Held 2021 (Ennis,
Ireland). Durante os testes, os pacientes
permaneceram sentados em uma sala climatizada
a 24°C, onde foram realizadas as manobras de
capacidade vital lenta (CVL), capacidade vital
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forcada (CVF) e ventilacdo voluntaria maxima
(VWM). Os procedimentos técnicos, critérios de
aceitabilidade e reprodutibilidade foram realizados
segundo as normas recomendadas pela American
Thoracic Society™. Os valores de referéncia
utilizados foram os de Knudson et al.”. Foram
obtidas trés curvas expiratorias forcadas
tecnicamente aceitaveis para medidas da CVF e
VEF,, e a VVM foi obtida diretamente por meio
de trés manobras de expiracdo maxima durante
quinze segundos. Os resultados obtidos foram
expressos em condicdes Body Temperature and
Plessure Saturated (BTPS). Os disturbios ventila-
térios foram classificados em leve, moderado e
grave.

O teste de caminhada de seis minutos
(TC6) foi realizado em um corredor plano de 30
metros de comprimento; os pacientes foram
monitorizados durante todo o teste através de
um oximetro de pulso portatil (Nonim 8500A,
Plymouth, Mn, USA), e foram questionados
guanto a dispnéia ao inicio e ao final do teste,
através da escala de percepcao de esforco de
Borg'.

Visando evitar interferéncia da aprendi-
zagem no teste, e procurando garantir maior
fidedignidade aos resultados, foram realizados dois
TC6 em dias alternados, sendo que o maior valor
foi utilizado para andlise estatistica dos dados. O
examinador orientava e incentivava os pacientes
no inicio e no decorrer do teste a caminhar o mais
rapido possivel, sendo que o encorajamento foi
padronizado'. Os valores de saturacdo da
oxiemoglobina (Sa0,) foram monitorados durante
0 TC6, bem como a escala de Borg'®.

A forca muscular respiratoria foi avaliada
pela medida das pressoes inspiratorias (Pl ) e
expiratérias maximas (PE__), a partir do volume
residual e da capacidade pulmonar total respecti-
vamente, com um manovacuémetro escalonado
em -300 a +300cmH, O de acordo com
metodologia proposta por Black & Hyatt®. Os
pacientes foram instruidos a realizar trés esforcos
maximos durante no minimo um segundo, contra
uma via ocluida com um pequeno orificio de

escape para prevenir que os pacientes manti-
vessem a glote aberta, evitando a acdo dos
musculos da parede da boca. A manobra foi
realizada trés vezes com o uso de um clipe nasal.
Para efeito de andlise, foi considerada a média
das trés manobras.

Para a analise da composicao corporal, os
pacientes foram pesados em uma balanca de
Impedancia Bioelétrica (IB) da marca Tanita 300,
com roupas intimas e descalcos, no periodo da
manha. Para analise dos dados, foram registrados
os valores de IMC, massa gorda, massa magra e
porcentagem de gordura corporea.

Foram coletadas amostras de 5mL de
sangue no inicio e no término do experimento
para determinacao da L-carnitina livre no plasma.
O sangue foi imediatamente centrifugado a
2500rpm e armazenado em freezer a -80°C. As
amostras foram estocadas em duplicata. A
determinacdo da L-carnitina no soro foi realizada
pelo método enzimatico em um espectrofo-
tdmetro UV Ultrospec C100 da marca Pharmacia
(Cambridge, England) com leitura em 412A.

Utilizando o pacote Statistica for Windows,
aplicaram-se analises comparativas entre os dois
grupos pelo teste de Mann-Witney; para observar
a existéncia ou nao de correlagdes entre as
variaveis nutricionais com as concentracoes
plasmaticas de L-carnitina no soro, aplicou-se o
teste de correlacdo de Sperman. O nivel de
significancia foi de p<0,05.

RESULTADOS

Nao foram constatadas diferencas
significativas em relacdo a idade e a altura entre
0s grupos estudados (Tabela 1).

Os valores espirométricos (Tabela 2)
apresentaram diferencas significativas entre 0 G1
e 0 G2, respectivamente, para os percentuais de
capacidade vital lenta (49,8+12,3 e 64,1£11,5),
capacidade vital forcada (58,4+14,8 e 72,1+13,2),
volume expiratorio forcado no primeiro segundo
(33,3+15,6 e 46,8+14,0) e ventilacdo voluntaria
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maxima (33,3+17,2 e 45,7+26,5) com p<0,05.
Além disso, foi constatado que grande parte dos
pacientes do grupo 1 apresentava grau de
obstrucdo moderado e grave, enguanto que no
G2 o grau de obstrucao era moderado e leve.

Com relacao aos valores de forca muscular
respiratoria, também foram observadas diferencas
significativas entre o G1 e o G2 para a Pl__
(39,5+19,0 e 62,8+20,4) e para a PE__
(54,7+18,0e71,2+22,8cmH,0). Entretanto, para

X

Tabela 1. Caracteristicas dos individuos que compuseram os
grupos quanto ao sexo, idade, peso, altura e IMC.
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Tabela 2.Valores da funcdo pulmonar, da forca muscular
respiratéria e da tolerancia ao exercicio entre os grupos

estudados.

G1 (IMC<20) G2 (IMC>20)
Valores

M + DP M =+ DP
CVL (%) 49,8 + 12,3 64,1+ 11,5
CVF (%) 58,4 + 14,8 72,1+ 13,2°
VEF, (%) 33,3 + 15,6 46,8+ 14,0
VVM (%) 33,3 + 17,2 45,7+ 26,5
PImax (cmH,0) 39,5 + 19,0 62,8+ 204"
PEmax (cmH,0) 54,7 + 18,0 71,2+ 22,8
Distancia percorrida (m) 312,7 + 162,4 334,0+125,8

"p <0,05-Mann-Witney.

o Grupo 1 (n=20) Grupo 2 (n=20) Tabela 3. Valores das variaveis obtidas pela impedancia bioelétrica
Caracteristicas e dos niveis de L-carnitina livre no plasma entre os
M + DP M £ DP P
grupos estudados.
Idade (anos) 67,70 = 7,90 64,80 = 10,70
Peso (kg) 50,24 + 5,00 71,40 + 9,90 G1 (IMC<20) G2 (IMC>20)
Altura (cm) 163,20 + 8,10 161,00 + 8,30 Valores
. M = DP M=+ DP
IMC (kg/m?) 18,80 + 1,30 27,50 + 2,90
5 G > (220) Gordura (%) 14,6+ 53 309+ 75
Sexo Grupo 1 (n=20) rupo < tn= Massa gorda (kg) 7.4+ 2,7 222+ 66
Masculino 16 12 Massa magra (kg) 42,4 + 6,2 49,2 + 8,0
Feminino 4 8 L-carnitina (uMol/L) 56,4 + 12,1 68,9 + 18,2*
Valores expressos em média + desvio padréo;”p <0,05-Mann-Witney. “p <0,05-Mann-Witney.
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Figura 1. Correlacdo entre os niveis plasmaticos de L-carnitina livre e percentual de gordura corpdrea em pacientes com DPOC. r=0,53

e p=0,002.

Rev. Nutr., Campinas, 18(3):349-356, maio/jun., 2005

Revista de Nutricdo



354

Revista de Nutricdo

A.BORGHI e SILVA et al.

os resultados da distancia percorrida no TC6
obtidos entre os grupos, nao foram constatadas
diferencas significativas.

Diferencas significativas entre o percentual
de gordura (14,6+5,3 e 30,9+7,5), massa gorda
(7,4+2,7 e 22,2+ 6,6kg) e massa magra (42,4+6,2
e 49,2+ 8,0kg) foram constatadas entre o0 G1 e
G2, respectivamente (Tabela 3). Com relacéo
aos niveis plasmaticos de L-carnitina livre no
plasma, foram constatadas diferencas estatisti-
camente significativas: os pacientes do G1
(56,4=12,1uMol/L) apresentaram menores
valores quando comparados aos do G2
(68,9+18,2uMol/L).

Foram também encontradas correlacdes
significativas entre percentual de gordura com
niveis de L-carnitina plasmatica nos pacientes com
DPOC (r=0,53 com p<0,002), porém, quando
comparados os pacientes mais depletados
(IMC<18), essa associacdo ficou mais forte,
apresentando um r= 0,73 com p< 0,01 (Figuras 1
e 2).
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DISCUSSAO

Pode-se constatar que a deplecado
nutricional estd relacionada a prejuizos da funcao
pulmonar, a forca e a endurance muscular, porém
neste estudo a tolerancia ao exercicio nao se
mostrou prejudicada.

Os pacientes com IMC menor que 20
(Grupo G1) apresentaram reducoes significativas
da funcao pulmonar, demonstradas pelas variaveis
espirométricas, indicando que a desnutricdo afeta
0 sistema respiratorio, resultados esses demonstra-
dos anteriormente por alguns autores>’2°. Embora
neste estudo os pacientes do G1 apresentassem,
em sua maioria, grau de obstrucdo moderado a
grave, nao foi constatada correlacdo entre as
variaveis de funcao pulmonar com os resultados
da impedancia bioelétrica. Tais resultados também
foram observados nos estudos de Godoy et al.?°.
Entretanto, alguns autores?’ tém demonstrado
previamente que a desnutricdo independe do grau
de obstrucédo ao fluxo aéreo nesses pacientes.

Gordura (%)

Figura 2. Correlacdo entre os niveis plasmaticos de L-carnitina livre percentual de gordura corpérea em pacientes com DPOC com

IMC<18. r=0,73 e p=0,01.
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Também nos pacientes do grupo G
observamos que a perda de peso contribuiu
para a reducdo da forca muscular respiratéria
(Tabela 2). Segundo Arora & Rochester’, a reducéo
da forca muscular respiratéria é devida a
diminuicdo da massa muscular diafragmatica de
individuos desnutridos. Além disso, a reducao da
forca muscular respiratéria apresentou relacdo
positiva com o peso corpdreo e a massa magra
em estudos prévios???3,

Curiosamente o TC6 utilizado para avaliar
a tolerancia ao exercicio fisico ndo demonstrou
diferencas significativas entre os dois grupos
estudados, contrariando resultados alcancados por
Palange et al.”®, que, utilizando metodologia
diferente (teste maximo e submaéaximo em
cicloergbmetro), observaram que a desnutricao
apresenta uma influéncia negativa na capacidade
ao exercicio. Pelo fato de o TC6 nao avaliar a
tolerancia maxima ao exercicio, nos pacientes
do G2 - que poderiam ter atingido maiores niveis
de esforco reproduzidos, por exemplo, em um
trote ou corrida - esse teste impossibilitou uma
analise mais fiel da capacidade ao exercicio.

Os resultados da avaliacdo nutricional de
pacientes com DPOC pela impedancia bioelétrica
(Tabela 3) mostraram diferencas significativas dos
valores de percentual de gordura e massa magra
entre o G1 e o G2, confirmando a deplecéo
nutricional esperada nos pacientes do G1.

As diferencas significativas das concentra-
ces plasmaticas encontradas para os valores de
L-carnitina possivelmente possam estar rela-
cionadas a diminuicdo da sintese endégena nos
pacientes de baixo peso, além da possivel
diminuicao plasmatica de lisina e methionina™.
Nao foram encontradas correlaces entre os niveis
de L-carnitina plasmatica e os parametros de forca
muscular, pois no estudo nao foi mensurada a
L-carnitina no musculo esquelético.

Uma correlacdo positiva entre a L-carnitina
plasmatica e os niveis de gordura corpérea (Figuras
1 e 2) pode ser explicada pela propria funcdo
primaria da L-carnitina como transportadora de
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acidos graxos para o interior da mitocondria e
dessa maneira favorecendo a -oxidacdo. Sendo
assim, nos pacientes com grau de desnutricdo
elevado, ndo havendo substrato metabdlico,
possivelmente os niveis de L-carnitina também
estejam reduzidos.

Fato interessante foi notar uma correlacao
positiva entre a L-carnitina no plasma com o
percentual de gordura corpdrea (r=0,53), porém,
guando analisados os pacientes mais depletados
(IMC<18), essa correlacdo foi maior (r=0,73).
Provavelmente, na reducdo desse substrato
metabolico (estoques de gordura), os niveis
plasmaticos de L-carnitina livre podem também
estar reduzidos. Outros autores observaram que a
deplecdo nutricional leva a reducdo dos valores
de L-carnitina livre no plasma na presenca de
doencas cronicas?.

Esse fato também pode ser explicado por
uma estabilizacdo dos valores de L-carnitina
na vigéncia de IMC maior que 18kg/m2. Harper
et al.? observaram valores semelhantes de
L-carnitina em mulheres obesas quando compa-
radas com eutrdéficas, demonstrando que, mesmo
na presenca de altos niveis do substrato, ha uma
estabilizacdo dos valores de L-carnitina no plasma.

Algumas limitacdes deste estudo, como
medidas mais precisas de capacidade méaxima ao
exercicio, devem ser exploradas em estudos
futuros. Além disso, ndo foram avaliadas as fracbes
de L-carnitina no musculo, que poderiam melhor
esclarecer possiveis correlagdes entre as variaveis
de forca muscular e capacidade para o exercicio,
embora ensaios dessa natureza sejam invasivos e
apresentem ainda pequena aplicacdo para a
pratica clinica.

CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo indicam
gue nos pacientes com DPOC a perda de peso é
uma condicdo que afeta sobremaneira os
parametros de funcdo pulmonar, a forca e a
endurance muscular respiratéria. Além disso, o
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percentual de gordura corporea apresentou relacao
positiva com as fracdes de L-carnitina livre
plasmatica de pacientes com DPOC, indicando
gue na reducdo desse substrato metabdlico, os
niveis plasmaticos de L-carnitina livre possam
também estar reduzidos. Nesse sentido, a
deplecao nutricional nesses pacientes pode
acarretar possiveis prejuizos sobre a capacidade
oxidativa celular.
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