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RESUMO 

Proteinúria associada ao exercício fisico è um fenômeno 

muito conhecido em humanos. Entretanto, os mecanismos que 

contribuem para sua ocorrência não estão completamente 

esclarecidos. A origem das modificações renais que permitem o 

surgimento da proteinúria è mista, do tipo glomerular e tubular, 

jà que ocorre um aumento da excreção de macromolèculas como a 

albumina e micromolèculas como a lisozima e beta2-niicroglobulina. 

Á excreção urinària de albumina induzida pelo exercício 

relaciona-se com a intensidade de esforço e, particularmente, com 

a concentração de lactato sangüíneo. Contudo, não está claro em 

que intensidade de exercício ocorre um aumento significativo da 

excreção urinària de albumina. Nestes últimos anos, têm se 

utilizado os limiares de lactato como referencial individual de 

intensidade de exercício. Este estudo foi realizado para testar a 

hipótese de que a excrecão urinària de albumina será maior quanto 

mais intenso o exercício, em especial, após o segundo limiar de 

lactato. Para testar a hipótese, dez indivíduos saudáveis 

realizaram quatro testes de esforço em cicloergômetro. A primeira 

avaliação constou de um teste máximo progressivo, com aumentos de 

trinta watts e coleta de lactato sangüíneo a cada três minutos, 

com o objetivo de determinar a intensidade correspondente aos 

dois pontos de inflexão da curva de lactiacidemia (primeiro 

limiar e segundo limiar). Nos três testes subsequentes, os 

indivíduos exercitavam-se durante vinte minutos a intensidades 
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correspondentes a 90% do primeiro limiar, 90% do segundo limiar e 

um teste máximo adaptado ao tempo. Os testes eram precedidos por 

um periodo de hidratapSo de 120 minutos, com o objetivo de manter 

o fluxo urinàrio constante. Amostras de urina eram coletadas 

antes, imediatamente apôs e a sessenta minutos do final do 

exercido. A excrepão urinâria de albumina foi medida pela 

técnica de eletroimunoensaio. Microamostras de sangue 

arterializado foram analisadas pelo método ensimàtico para 

determinação da concentração de lactato sangüíneo. Os resultados 

mostraram que a comparação da excreção urinària do teste a 90% do 

primeiro limiar de lactato (10,6+2,1 ug.min-^-) e a 90% do segundo 

limiar de lactato (20,3+3,5 ug.min-^) não foi diferente, apenas a 

excreção urinària de albumina do teste máximo (80,6+20,1 ug. 

min-^) foi significativamente maior (p/0,05). 

Houve uma correlação significativa (r=0,61;pZ0,01) entre o 

débito da excreção urinària de albumina e a concentração de 

lactato sangüíneo. Também foi significativa a correlação (r=0,68; 

p/O,01) entre albuminúria e freqüência cardíaca. Portanto, a 

excreção urinària de albumina induzida pelo exercício è um 

fenômeno relacionado com a intensidade de exercício, sendo mais 

intenso quando esta ultrapassa o segundo limiar de lactato. As 

correlações encontradas sugerem o uso destas variáveis, em 

especial a freqüência cardíaca pelo seu baixo custo, como 

parâmetros referenciais de esforço submàximo para o estudo da 

excreção urinària de albumina. 



9 

ABSTRACT 

Proteinuria associated to physical exercise is a well-known 

phenomenon in humans. However, the mechanisms contribuing to its 

ocurrence have not yet been completely clarified. The origin of 

the renal modifications that allow the appearence of proteinuria 

is of mixed type, glomerular and tubular, since there is an 

increased excretion of high-molecular-weight protein as albumin 

and 1ow-mo1ecu1ar-we ight protein as lysozyme and beta2- 

microglobulin. The urinary excretion of albumin induced by 

exercise is related to its intensity and, particularly, with 

blood lactate accumulation. Nevertheless, it is not clear at 

which exercise intensity there is a significant increase of 

1 rinary albumin excretion. Over the last years, blood lactate 

thresholds have been used as points of reference for submaximal 

exercise. This study was conducted to test the hypothesis that 

the urinary albumin excretion will be greater as more intense the 

exercise, especially after the second lactate threshold. Ten 

healthy subjects performed four exercise tests on a cycle 

ergometer. The first evaluation was a progressive test, with 

increments of 30 W every three minutes, for determination of two 

lactate threshold. In the other exercise tests, the subjects 

exercised during 20 minutes at intensities corresponding to 90% 

of the first threshold, 90% of the second threshold and a maximal 

exercise adapted to 20 minutes. The tests were preceded by a 

period of hydratation of 120 minutes, in order to maintain a 
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constant urinary flow. ürinary samples were collected before, 

immediately after and sixty minutes after the exercise test. The 

urinary albumin excretion was analysed by eletroimunoassay. 

Microsamples of arterialized blood were analysed by enzimatic 

method to determine blood lactate concentration. The results 

showed that comparing the urinary albumin excretion of the test 

at 90% of the first lactate threshold (10,6+2, lug.min-1) and 90% 

of the second threshold (20,3+3,5 ug.min-1) were not different, 

only the maximal test (80,6+20,1 ug.min-was significantly 

greater (p/0,05). 

There was a significative correlation (r=0.61; p/O,01) 

between the urinary albumin output and the concentration of blood 

lactate. Likewise, there was significant correlation (r=0,68; 

p/0,01) between albuminuria and heart rate. Therefore, the 

urinary albumin excretion induced by exercise is a phenomenon 

related with the intensity of exercise, being more intense when 

the intensity exceed the second lactate threshold. The 

correlations suggest the use of these variables, especially heart 

rate, as reference points of submaximal exercise intensity for 

the study of urinary albumin excretion. 
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CAPITULO I 

INTRODUÇÃO: 

O exercido Tisico è associado com o surfíimecfco de 

quantidades significativas de cilindros, hemàcias e proteínas na 

urina (Coye e Rosandish 1960, Gardner 1956, Siltanen e Kekki 

1959), especialmente quando o exercido è intenso e prolongado 

(Gilli e col. 1984, Wade e col. 1982). Atè recentemente, a 

cilindrúria, hematúria e proteindria secundárias ao exercício 

eram atribuídas a trauma renal (Castenfors 1967). Entretanto, 

estes mesmos achados podem ser identificados em exercidos não 

traumáticos e, assim, podem refletir a combinação de outros 

mecanismos. 

A origem das modificações renais que permitem o surgimento 

da proteindria do exercício è mista, do tipo glomerular e 

tubular (Poortmans e col. 1988). 0 sedimento pseudonefritico, com 

preponderância de macromolèculas na urina pòs-exercicio, indica a 

origem glomerular de parte das modificações renais que ocorrem. 

Já foram testadas várias hipóteses para explicar o aumento da 

permeabilidade glomerular. Alterações hemodinâmicas e hormonais a 

nivel renal, modificações do equilíbrio ácido-base e atè perda de 

cargas negativas fixas da parede glomerular parecem estar 

envolvidas (Bohrer e col. 1977, Masumara e col. 1970, Poortmans 

1977, Poortmans 1984, Zambraski e col. 1981, Zambraski e col. 



12 

1988). A medida que a intensidade de esforço aumenta, o conteüdo 

de proteínas menores na urina torna-se mais significativo, 

sugerindo um impedimento da reabsorção tubular, a qual em 

repouso e exercidos menos intensos è responsável pela retirada 

destas proteínas do filtrado glomerular (Kaysen e col. 1986, 

Poortmans e col. 1988). 

Vários estudos tem identificado um significativo aumento da 

excreção urinària de macromolèculas como a albumina em situações 

patológicas como hipertensão arterial sistêmica e diabete melito, 

mesmo nas fases mais precoces das doenças (Kannel e col. 1984, 

Mogensen e Christensen 1984, Pedersen e col. 1976, Parving e col. 

1974, Viberti e col. 1982). Nestas situações patológicas, 

observou-se também, que o exercido fisico pode ser uma maneira 

mais precoce de demonstrar anormalidades da excreção urinària de 

proteínas (Pedersen e col. 1981, Viberti e col. 1978). 

Entretanto, nos estudos da relação entre proteinória e exercício 

fisico nas condições patológicas, foram utilisadas cargas fixas 

de trabalho em cicloergômetro para diferentes indivíduos. A 

utilização de cargas fixas pode tornar-se um fator de confusão 

nestes trabalhos, se considerarmos que cada indivíduo pode 

responder diferentemente do ponto de vista metabôlico conforme 

sua condição física (Londeree e Ames 1975, McDougall 1977, Mader 

e col. 1976, Wasserman e col. 1973). 

Muitos investigadores, nestes últimos anos, tem utilizado 

diferentes abordagens para identificar uma intensidade submàxima 

de exercício que represente a transição entre um exercício 

predominantemente aerôbico e intensidades que exigem maior 
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participação do metabolismo anaeròbico (Hollmann 1985, Kindermann 

e col. 1979, Reybrough e col. 1983, Wasserman e col. 1973, Walsh 

e Banister 1988). 0 lactato sânguineo è um marcador indireto do 

metabolismo celular e aumenta sua concentração de forma 

exponencial com intensidades progressivas de exercício físico 

(Yeh e col. 1983). Em um estudo de Poortmans e col. (1988) onde 

indivíduos exercitavam—se em velocidade máxima de corrida por 

três distâncias diferentes, foi observada uma correlação 

significativa entre a excreção urinària de albumina e o lactato 

sangüíneo. Neste trabalho, no entanto, não houve controle da 

intensidade de esforço realisada por cada indivíduo segundo a sua 

capacidade física. 

A resposta exponencial que o lactato descreve ao exercício 

com aumento progressivo de cargas pode ser representada por três 

retas que identificam duas quebras. Os dois pontos de inflexão 

podem ser denominados primeiro limiar e segundo limiar de 

lactato. A carga de trabalho que corresponde aos limiares de 

lactato difere conforme a capacidade funcional de cada indivíduo. 

Por isso, muitos pesquisadores tem usado os limiares de lactato 

como pontos de referência para intensidades submàximas 

(Kindermann e col. 1979, Simon e col. 1983, Skinner e McLellan 

1980). 

Considerando que existem poucos estudos sobre a relação 

entre intensidade de exercício e excreção urinària de proteínas, 

consideramos essencial a investigação desta relação controlando o 

fator intensidade através dos limiares de lactato. Este trabalho 

foi planejado para observar o débito urinàrio de albumina em três 
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intensidades de exercício: 90% do primeiro limiar de lactato, 80% 

do segundo limiar de lactato e acima destes, através de um teste 

máximo. 

OBJETIVO 

0 objetivo básico deste estudo è testar a hipótese de que o 

débito urinàrio de albumina se relaciona com a intensidade de 

exercício, particularmente em intensidades maiores que o segundo 

limiar de lactato quando as alterações metabòlicas sao mais 

intensas independentemante do valor absoluto da carga de trabalho 

ou concentrapâo de lactato individuais. 
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CAPITULO II 

REVISÃO DA LITERATURA 

Consumo Máximo de Oxigênio 

Hà muitos anos, o consumo máximo de oxigênio tem sido 

utilizado como indicador de capacidade fisica para exercícios 

prolongados (Astrand e Rodahl 1977, Shephard 1982). 0 consumo 

máximo de oxigênio pode ser definido como o ponto onde o consumo 

de oxigênio alcança um platô e não mostra, praticamente, aumentos 

subsequentes em exercício envolvendo grandes grupos musculares 

com aumento progressivo de cargas. E um valor reproduzivel, 

determinado em grande parte geneticamente (Klissouras 1971), e 

que pode aumentar ou diminuir de acordo com o grau de 

condicionamento fisico (Astrand e Rodahl 1977). A capacidade para 

tolerar exercidos prolongados depende da habilidade em tolerar 

intensidades submàximas de exercido numa alta percentagem do 

consumo máximo de oxigênio individual. Durante exercido 

dinâmico, o consumo de oxigênio aumenta linearmente com os 

aumentos da carga. Entretanto, o lactato sanguineo sò comeca a 

aumentar entre 40 e 70% do consumo máximo de oxigênio. O acúmulo 

de lactato seria um indicador da maior participação do 

metabolismo anaeròbico e, entre atletas condicionados 

aerobicamente, o aumento da concentração de lactato começa em 

percentagens mais elevadas do consumo máximo de oxigênio, com um 

melhor desempenho submàximo que pessoas destreinadas. Esta 
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observação levou alguns pesquisadores a usar valores individuais 

de limiares de lactato como Índices de capacidade para exercícios 

submàximos prolongados (Madér e col. 1976, Wasserman e col. 

1973), jà, que o consumo máximo de oxigênio explica apenas 

parcialmente a tolerância para exercícios prolongados. 

Resposta do Lactato Sangüíneo ao Exercício Fisico 

Metabolismo do Lactato: 

Entende-se por glicòlise a degradação da glicose. No müsculo 

esquelético, costuma-se dividir a glicòlise em anaeròbica e 

aeròbica porque a célula muscular se utiliza do metabolismo 

anaeròbico em contração vigorosa {Lehninger 1989). A glicòlise 

anaeròbica tem como produto final o lactato. Na via glícolitica, 

a glicose è fosforilada no carbono-6 pela hexoquinase em uma 

reação irreversível. A glicose-6P è metabolizada, podendo ser 

armazenada como glicogênio ou desdobrada num conjunto de reações 

produzindo duas moléculas de ATP, duas moléculas de ãcido 

piròvico e NAD+H+. Em situações nas quais o ion hidrogênio não è 

oxidado pela cadeia respiratória, ocorre uma reação reversível 

catalisada pela desidrogenase làtica onde pares de hidrogênio em 

excesso se combinam com o ácido piràvico e formam ácido làtico. 0 

ácido làtico se dissocia em ions lactato" e H+ que rapidamente se 

difundem para o sangue e este è o principal meio de remoção de 

ion Hidrogênio em excesso do citoplasma. 0 ácido làtico produzido 

pode participar de outras rotas metabôlicas no figado e ser 
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utilizado, através do ciclo de Cori, na gliconeogênese. Por outro 

lado, o ácido làtico pode ser novamente convertido em ácido 

pirúvico quando o ion hidrogênio è captado pelo NAD e oxidado na 

musculatura esquelética ou cardiaca (Graham 1988). 

Vários mecanismos colaboraram para a produção e o acámulo de 

lactato sangüíneo. Este acúmulo não depende apenas da produção 

intramuscular mas, também, do efluxo celular, distribuição e 

eliminação do lactato (Graham 1978). 

Durante anos, muitos investigadores acreditavam que o 

acúmulo da concentração de lactato era o resultado da perfusão 

muscular inadequada, isto è, um desequilíbrio entre o 

fornecimento e a demanda de oxigênio ás fibras musculares 

esqueléticas recrutadas (Gollnick e Hermanssem 1973). Wasserman e 

col. (1984,1986,1987) ainda acreditam que a hipòxia tecidual 

representa o maior determinante deste acúmulo. Estes 

pesquisadores postulam que, enquanto o suprimento de oxigênio não 

è limitado, o ATP produzido para o trabalho muscular è o 

resultado do metabolismo aeròbico. Com o aumento da demanda 

energética, o suprimento de oxigênio torna-se insuficiente e o 

ATP adicional produzido dependerá de metabolismo anaeròbico. Este 

momento è indicado pelo ponto onde a concentração de lactato 

aumenta e corresponde a uma intensidade de esforço de 40-70% do 

consumo máximo de oxigênio (Wasserman 1987). üma das evidências è 

que a razão arterial de lactato-piruvato aumenta e que a mesma 

seria o reflexo da diminuição do estado redox da célula, ou 
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seja, diminuição do NAD ou um aumento do NADH (Graham 1978, 

Sahlin 1985). Entretanto, è dificil extrapolar as concentrações 

arteriais de lactato, NAD, NADH para a célula sem considerar a 

complexidade dos mecanismos envolvidos que determinam a liberação 

celular destes produtos da glicòlise (Graham 1988). 

Outro mecanismo è postulado por Brooks e col. (1985). Estes 

investigadores propõem que a concentração de lactato sangüíneo 

seja o resultado de um balanço entre sua produção e remoção. 0 

lactato seria produzido constantemente durante o exercício e o 

seu aumento à nivel arterial em intensidades maiores que 40-70% 

do consumo máximo de oxigênio seria a conseqüência da redução do 

fluxo sangüíneo para tecidos que o removem ativamente da 

circulação, em especial a nivel hepàtico (Brooks e Donavan 1983, 

Saltin e Gollnick 1983). 

Existe consenso, na literatura, de que o admento do lactato 

corresponde a um desequilíbrio entre a glicòlise anaerôbica e a 

oxidação mitocondrial. Entretanto, a proposta de que a hipòxia 

tecidual limita a regeneração de NAD a nivel mitocondrial è 

controversa, já que existem evidências que mesmo em condições 

aerõbicas, em intensidades menores que 50% do consumo máximo de 

oxigênio, existe acúmulo de lactato em humanos e que em sujeitos 

treinados a concentração de lactato è menor sem alteração 

significativa do consumo de oxigênio para uma mesma intensidade 

(Skinner e McLellan 1980). De modo simplificado, pode-se dizer 

que a produção de lactato tem como papel fornecer parte da 

energia contida na molécula de glicose, produzindo ATP e em 

situações que o consumo de oxigênio è alto ela è suplementar â 
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ressintese aeròbica de ATP (Gollnick e col. 1986). 

Um terceiro mecanismo parece estar envolvido no aumento da 

concentrapão de lactato durante o exercício: padrão de 

recrutamento das fibras musculares esqueléticas. Os músculos 

esqueléticos são compostos por uma mistura de dois tipos 

principais de fibras (tipo I e II) com diferentes potenciais 

(Ribeiro e De Rose 1977, Saltin e Gollnick 1983). As fibras tipo 

I, ou de contrapão lenta, são circundadas por um número grande de 

capilares, possuem maior capacidade oxidativa e uma densidade 

mitocondrial aumentada. As fibras tipo II, ou de contrapão 

rápida, possuem grande atividade glicolitica, uma atividade 

aumentada da isoenzima M da desidrogenase làtica, que facilita a 

redução do piruvato à lactato. As fibras tipo I são recrutadas em 

intensidades de esforpo menores, predominantemente aeròbicas e as 

fibras tipo II são utilizadas em situações de atividade fisioa 

rápida e de exercicio intenso que dependem em parte de 

metabolismo anaerôbico. Várias considerações teóricas em torno 

do metabolismo do músculo esquelético estão confirmadas 

experimentalmente. índices de acúmulo de lactato durante o 

exercicio correlacionam com a capacidade da musculatura em 

oxigenar piruvato (Ivy e col. 1980), com a percentagem de fibras 

tipo I (Ivy e col. 1980), com a área muscular relativa ocupada 

por fibras tipo I e com a densidade capilar do músculo (Tesh e 

col. 1981). Assim, considerando estas características, parece que 

um dos determinantes do acúmulo de lactato seja a capacidade 

oxidativa do músculo esquelético. 
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Durarrbe os õltimos 25 anos, muitos investigadores têm 

utilizado diferentes abordagens para identificar uma intensidade 

submàxima de exercício que represente a transição entre um 

metabolismo quase que exclusivamente aeròbico e intensidades que 

exigem uma maior participação do metabolismo anaerõbico. 

0 lactato sangüíneo è o metabòlito que ocupa a posição 

central no estudo da atividade muscular. A resposta da 

concentração deste metabòlito ao exercício progressivo apresenta 

um padrão em que não hà, praticamente, aumento atè 

aproximadamente 50% do consumo máximo de oxigênio, quando, então, 

ocorre um aumento sistemático da concentração sangüínea havendo 

novo incremento em torno de 80% do consumo máximo de oxigênio, 

desenhando assim uma curva de resposta exponencial. A 

concentrapão de lactato sangüíneo continua a aumentar após o 

final do exercício, expressando a liberação de lactato muscular 

para a circulapão {Stanley e col. 1985). 

A resposta exponencial do lactato pode ser representada por 

três retas marcadas por dois limiares (Yeh e col. 1983). Os dois 

pontos de inflexão na curva exponencial de lactato em função da 

intensidade de exercício são identificados como o primeiro limiar 

e segundo limiar de lactato. O primeiro limiar corresponde ao 

ponto no qual o lactato sangüíneo aumenta sistematicamente acima 

dos valores de repouso e o segundo limiar pode ser definido como 

o segundo ponto de quebra da curva, imediatamente antes do 

aumento rápido do lactato. 0 primeiro limiar costuma ocorrer em 

torno de 2 mmol. l-1 de concentração de lactato sangüíneo e è 
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acompanhado por um aumento desproporcional do volume ventilatôrio 

minuto em relapão ao consumo de oxigênio (Ribeiro e col. 1985). 0 

comportamento dos limiares difere conforme a capacidade funcional 

de cada indivíduo, pois, em sedentários, o primeiro limiar 

costuma ocorrer em torno de 40-603^ do consumo máximo de oxigênio 

e em atletas treinados aerobicamente ele pode ocorrer em torno de 

70—80% do consumo máximo de oxigênio (Davis e col. 1979). O 

segundo limiar de lactato em sedentários è identificado em torno 

de 60—75% do consumo máximo de oxigênio e em atletas varia de 75 

a 90% do consumo máximo de oxigênio. Vários mecanismos estão 

envolvidos nos diferentes padrões do metabolismo do lactato entre 

atletas e sedentários; diferenças genéticas quanto ao tipo de 

fibra muscular, modificações enzimàticas com menor produção de 

lactato, maior capacidade oxidativa, maior densidade capilar, 

maior número de mitocôndrias e maior capacidade de remoção do 

lactato (Brooks 1985, Davis e col. 1979). 

0 padrão de aumento do lactato no sangue em diferentes 

intensidades de exercício relativas aos limiares foi descrito por 

Ribeiro e col. (1986). Para intensidades abaixo do segundo limiar 
i 

o lactato não se acumula, excetuando-se nos primeiros minutos, 

mantendo uma concentração estável que è maior ou menor de acordo 

com o esforço exigido (Ribeiro e col. 1986, Wasserman e col. 

1986). Em intensidades acima do segundo limiar observa-se um 

aumento progressivo da concentração de lactato até ocorrer a 
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fadiga. O aumento do lactato acima dos niveis basais depende do 

balanço entre sua produção pela musculatura esquelética, sua 

remoção através da gliconeogênese hepàtica e sua utiliaação por 

outros tecidos. Abaixo do segundo limiar a produção e a 

utilização do lactato são equivalentes permitindo a manutenção de 

uma concentração estável. Nesta situação, a produção de energia 

pala glicòlise anaeròbica não è significativa. Acima cio segundo 

limiar, o acômulo continuo de lactato indica que a produção 

torna-se maior que a sua remoção e a contribuição da glicòlise 

torna-se proporcionalmente maior (Brooks e col. 1984). 

A utilização dos limiares de lactato como referência para 

prescrição de exercícios submàximos foi proposta por Kindermann e 

col. (1979), já que a utilização de intensidades de exercício 

relativas a um percentual de consumo máximo de oxigênio 

individual è sujeita a erros. Mader e col. (1976) propuseram que 

ocorreria um limiar de lactato á uma concentração de 4 mmol.l-1 e 

que se o exercício continuasse um acúmulo continuo ocorreria. 

Entretanto, a literatura mais recente não confirma estes achados 

e concentrações de lactato muito mais elevadas podem ser mantidas 

constantes por muitos indivíduos utilizando-se como referência o 

segundo limiar individual (Ribeiro e col. 1986, Stegmann e 

Kindermann 1982). 
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Eelação entre a Concentração de Lactato no Exercício e outras 

Variáveis Metabòlicas 

Catecolaminas: 

0 sistema simpático è importante para o suprimento adequado 

de substrato energético á musculatura em contrapão. Sua atividade 

pode ser avaliada pela determinação das catecolaminas 

circulantes. 0 aumento da adrenalina e noradrenalina durante o 

exercício em indivíduos normais pode chegar até 10 vezes do seu 

valor em repouso. Em pessoas treinadas, as concentrações são 

menores que em sedentários para os mesmos niveis submàximos 

absolutos de exercício. A curva das catecolaminas plasmàticas em 

exercido progressivo aumenta lentamente. Este acúmulo se inicia 

acima de 40-60% do consumo máximo de oxigênio, correspondendo ao 

primeiro limiar e segue um paralelismo muito semelhante a curva 

do lactato sangüíneo (Lehman e col. 1981). 

As catecolaminas atuam sobre dois tipos de receptores 

periféricos: alfa e beta. Os receptores alfa encontram-se nos 

vasos de capacitância e resistência presentes na circulação 

esplâncnica e a nivel coronariano (receptores alfa 2) e sua 

ativação resulta em vasoconstriccão. Os receptores beta atuam 

aumentando a contratilidade do miocàrdio (receptores beta 1), 
í 

aumentando o fluxo coronariano (receptores beta 2-vasodilatadores 

coronarianos) e dilatando os capilares da musculatura 

esquelética. Todas estas adaptações visam manter um débito 

cardíaco adequado as necessidades metabòlicas do exercido e um 

fluxo sangüíneo aumentado á musculatura que está contraindo 
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(Schlant e Sonnenblick 1986). 

E conhecida a participação das catecolaminas no metabolismo 

do lactato em tecidos não contràteis. Em repouso, a infusão de 

catecolaminas sistemicamente ou em preparações de másculo isolado 

aumenta a produção de lactato através da glicogenòlise (Stainby e 

col. 1985). Na musculatura que está em contração, o efeito das 

catecolaminas è similar. Entretanto, as razões para a produção do 

lactato são diferentes. 0 lactato produzido por fibras musculares 

não recrutadas, provavelmente tem como objetivo servir como uma 

fonte de carboidrato suplementar para as necessidades energéticas 

aumentadas. A produção a nivel da musculatura ativa tem três 

benefícios: regeneração do NAD permitindo a continuidade da 

glicòlise; remoção de protons do citosol com diminuição da 

progressão da acidose; metabolização do glicogênio a lactato que 

è um sistema de fornecimento de energia mais poderoso que a 

oxidação completa de gordura e carboidrato (Walsh e Banister 

1988). As catecolaminas também aumentam a liberação de lactato 

muscular e este mecanismo poderia explicar a relação entre as 

curvas destes e seus limiares (Clancy e col. 1976). 

Renina: 

Foram Wade e Claybaugh (1981) os primeiros a observar o 

comportamento da renina plasmètica em relação á percentagem do 

consumo máximo de oxigênio. Estes investigadores identificaram 

que a atividade da renina tinha um aumento significativo em 

exercicos que demandaram cerca de 70% do consumo máximo de 

oxigênio. Gleim e col. (1984) em face desta observação. 
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levantaram a hipótese da correlapão entre limiar de lactato e 

concentrapão de renina e demonstraram uma correlapão estreita 

entre estas variáveis. Foi observado neste mesmo trabalho que, 

após o primeiro limiar, ocorre um aumento da osmolaridade 

plasmàtica e diminuipão do volume plasmàtico, mas não foi 

possível constatar uma boa correlapão destes com a renina 

plasmàtica, ainda que parepam ser mediadores óbvios da liberapão 

deste hormônio. E possível que o sistema simpático exerpa 

considerável influência no comportamento da renina, uma ves que 

as catecolaminas, como já foi descrito, apresentam uma resposta 

muito semelhante ao lactato (Gleim e col. 1984). 

Relação entre Variáveis Cardiovasculares e a Concentrapão de 

Lactato no Exercício Dinâmico 

Freqüência Cardi 

A freqüência cardíaca em exercício progressivo apresenta um 

comportamento linear ao esforpo exigido atè aproximadamente 80% 

do consumo máximo de oxigênio (Bates 1967), quando apresenta uma 

tendência a estabilizar. Conconi e col. (1982) propuseram que 

este ponto corresponderia ao primeiro limiar de lactato. Contudo, 

naquele estudo, foi utilizado um protocolo de exercício 

intermitente, onde as determinações sèricas eram realizadas cinco 

minutos após cada carga de trabalho. Segundo Ribeiro e col. 

(1985) esta técnica permite que a concentrapão sèrica do lactato 

possa retornar a valores próximos do repouso e dificulta a 

análise da curva e a comparapão dos resultados com outros 
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trabalhos que identificam limiares de lactato através de coletas 

de sangue apôs 30 segundos de cada carga de exercício. No estudo 

realizado por esses pesquisadores, foi demonstrada, através de 

protocolo de exercício progressivo e dosagens de lactato a cada 

minuto, que o ponto de quebra no aumento da freqüência cardíaca 

correspondeu melhor ao segundo limiar de lactato, ainda que o 

ponto de quebra não tenha sido identificado em vários indivíduos, 

determinando uma baixa reprodutibilidade. Assim, até o momento, a 

relação entre metabolismo anaeròbico e a quebra da freqüência 

cardíaca não pode ser claramente estabelecida. 

Pressão Arterial: 

A pressão arterial sistòlica e média apresentam um aumento 

linear em relação ao consumo de oxigênio e aumentos da carga de 

trabalho (Astrand e Rodahl 1977). Contudo, a relação entre a 

pressão arterial e acúmulo de lactato não está esclarecida. Gleim 

e col. (1984) estudaram a relação da renina e o primeiro limiar 

de lactato e observaram o comportamento da pressão arterial. 

Mesmo com um continuo aumento da renina, do lactato sangüíneo, 

freqüência cardíaca e carga de trabalho acima do primeiro limiar 

a pressão arterial média não aumentou na mesma proporção. Spence 

e col. (1987) relataram um trabalho onde observaram uma resposta 

mais intensa da pressão sistòlica acima do primeiro limiar e um 

incremento menor da pressão diastòlica. Os dois trabalhos usaram 

protocolos diferentes e amostras com características diferentes, 

impedindo melhor comparação dos resultados. Spence e col. ainda 

destacam que utilizaram voluntários com respostas hipertensivas 
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em teste de exercicio progressivo prévio e este comportamento 

pressòrico poderia explicar em parte a resposta mais intensa após 

o primeiro limiar (Spence 1988). 

Proteinúria Fisiológica em Repouso 

Permeabilidade seletiva da membrana glomerular: 

A parede capilar glomerular normal è extraordinariamente 

permeável à água e pequenos solutos e, apesar de filtrar atè 40% 

do plasma que entra nos glomèrulos, è uma excelente barreira à 

passagem de proteínas plasmàticas. A permeabilidade do filtro 

glomerular depende basicamente da relação do tamanho, carga e 

forma molecular com as propriedades fisicas dos poros da membrana 

glomerular e, também, de determinantes hemodinâmicos da filtraçaõ 

glomerular, em especial, do gradiente pressòrico transglomerular. 

Tamanho molecular: A permeabilidade seletiva è reconhecida 

observando-se a discriminação que a membrana glomerular faz entre 

moléculas de diferentes tamanhos. O tamanho molecular determina 

diferentes coeficientes de filtraçaõ (concentração fluido 

glomerular/concentração plasmàtica) para várias moléculas. A 

seletividade glomerular baseada no tamanho molecular tem sido 

estudada nos últimos anos utilizando proteínas endògenas, como 

albumina e transferrina, exògenas e, também, uma variedade de 
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polímeros como o dextran. A partir destes estudos foi concluído 

que a membrana glomerular pode ser comparada ét uma membrana 

artificial com poros cilíndricos de 5,0 nm de raio. O efeito 

"peneira" torna-se perceptível para moléculas com peso acima de 

7000 daltons. Moléculas do tamanho da imalina (5200 daltons) 

ultrapassam a barreira glomerular livremente como água, mas a 

permeabilidade diminui progressivamente com moléculas maiores 

(Skorecki e col. 1986). 0 coeficiente de filtração de diversas 

proteínas foi medido em humanos, variando de 0 a 1 e indicando se 

a substância è completamente rejeitada ou se passa livremente 

atingindo no filtrado glomerular concentração igual è plasmàtica 

(Tabela 1). 

TABELA 1 - Coeficiente de Filtrapão Glomerular (CFG): 

Proteína Peso Molecular Raio Molecular CFG 

lisozima 14000 19,0 0.75 

mioglobina 16900 18.8 0,75 

insulina 5800 16,0 0.86 t 

albumina 69000 36,0 0,006 

Dados compilados de Soares, 1983. 

k 
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Carga molecular: Além do tamanho molecular, a carga das 

moléculas influencia as taxas de filtrapão de proteínas. Chang e 

col. (1975) foram os primeiros a testar o efeito da carga 

molecular pelo exame das características de filtrapão do dextran 

sulfato, um derivado aniônico do dextran. Eles demonstraram em 

ratos que o clearence do dextran sulfato foi menor em comparapão 

ao dextran neutro para qualquer raio molecular. Deen e col.(1981) 

incorporaram o conceito de que a parede capilar glomerular pode 

ser representada como uma barreira contendo uma concentração 

uniforme de cargas negativas. A importância do potencial negativo 

da membrana restringindo a passagem de ânions e facilitando a 

entrada de càtions foi inicialmenmte demonstrada por Rennke e 

col.(1977), Eles sugeriram que os elementos responsáveis pela 

restrição especifica de poliânions e o transporte facilitado de 

policàtions são glicoproteinas ricas em grupos carboxila 

encontrados em vários componentes da membrana glomerular. 

Posteriormente, outros estudos identificaram uma outra categoria 

de substância envolvida, que são os proteoglicanos ricos em 

grupos sulfato (Kanwar e Farquhar 1979). 0 efeito de retenção 

elétrica foi demonstrado em ratos utilizando polímeros sintéticos 

neutros, aniônicos e catiônicos, observando-se diferentes 

coeficientes de filtrapão para moléculas de diferentes tamanhos i 

(Brenner e col. 1978, Skorecki e col. 1986) . A presença de 

substâncias com cargas elétricas negativas na parede glomerular 

está demonstrada morfologicamente através de estudos 

histoquimicos onde se observa a ligação de moléculas catiônicas a 

várias estruturas que compoem a membrana glomerular (Mohos e 



30 

Skoza 1970, Skorecki e col. 1986). Em diabéticos, foi observado 

que a albumina glicosilada, uma forma mais catiônica que a 

proteina nativa, è um dos determinantes da excrepao urinària 

aumentada desta proteina (Ghiggeri e col. 1985). 

Configuração molecular: A forma molecular è um terceiro fator a 

ser considerado. Em um estudo, Rennke e col. (1978) compararam o 

clearence fracional de uma proteina de pH semelhante ao plasma e 

um dextran neutro, ambas com um raio semelhante. 0 clearence 

fracional foi oito vezes menor para a proteina, sugerindo a 

influência da configuração molecular. Entretanto, são poucos os 

estudos e estes não permitiram formular um modelo teórico para 

explicar sua influência (Skorecki e col. 1986) 

A formação do ultrafiltrado não è influenciada apenas pelas 

propriedades intrínsecas da membrana glomerular que determina o 

coeficiente de filtraçâo. A taxa de filtracão modifica-se com 

alterações do fluxo plasmàtico renal, da pressão hidrostàtica 

transglomerular e concentração de proteínas plasmàticas ao nivel 

do glomèrulo. 

Fluxo Plasmàtico Renal: 0 fluxo plasmàtico renal è controlado 

pela resistência das arteriolas glomerulares aferentes e 

eferentes. Ele parece ser o principal determinante da filtracão 

glomerular (Brenner e col. 1982). Esta dependência è demonstrada 

quando a expansão de volume com coloides determina um aumento do 

fluxo plasmàtico renal e da filtracão glomerular (Blantz 1974). 
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Já em cães, aumentos de volume semelhantes não foram capases de 

alterar significativamente a filtrapão glomerular (Knox e col. 

1975). Utilizando outras formas de perturbação fisiológica no 

cão, como ingesta protèica e denervapão renal, foi possível 

demonstrar certo paralelismo entre fluxo plasmàtico renal e 

filtração glomerular (Kamm e Levinky 1965, 0'Connor e Summerhill 

1976). 

Pressão hidrostàtica transglomerular: A pressão hidrostàtica 

transglomerular corresponde à diferença entre a pressão 

hidrostàtica capilar glomerular e a pressão hidrostàtica da 

cápsula de Bowman. A pressão hidráulica a nivel capilar 

glomerular foi medida em alguns animais (Brenner e Humes 1977). 

Os valores encontrados eqüivalem a 40% da pressão média a nivel 

da aorta. Em ratos e macacos, normalmente hidratados, a pressão a 

nivel capilar è em torno de 35 mmHg. A nivel do espaço de Bowman, 

a pressão è de apenas 10-12 mmHg, determinando um gradiente de 

pressão que favorece a ultrafiltracâo. Infelismente, não existem 

dados de medida direta desta variavel em humanos. 

Concentração Plasmàtica de Proteínas: Os efeitos da concentração 

de proteínas plasmàticas na quantidade de macromolèculas 

filtradas são mais difíceis de se entender. Ao contrário da 

pressão hidrostàtica transglomerular, a pressão oncòtica 

sistêmica estimada pela concentração plasmàtica das proteínas se 

opSe à ultrafiltracâo (Deen e col. 1981, Brenner e Humes 1977). A 

concentração dessas proteínas aumenta ao longo do capilar 

BIBLIOTECA | 
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glomerular a medida que a ultrafiltração se processa, jà que o o 

filtrado a nivel do espaço de Bowman è praticamente livre de 

proteínas. Ao final da rede eferente de capilares, a pressão de 

ultrafiltração è aproximadamente sero, ocorrendo o equilíbrio 

entre a pressão hidrostàtica transglomerular e a pressão 

oncòtica. Por outro lado, o aumento da concentração plasmàtica de 

proteínas em várias situações indus proteinúria, sejam 

transfusões maciças de plasma (Aranda e col. 1983) ou como no 

caso da proteindria de Bence-Jones, observada em pacientes com 

mieloma múltiplo (Harrison e col. 1966). 

[■Pigji I H I —n IIM 

Os glomèrulos apresentam receptores para vários hormônios; 

angiotensina II, insulina, arginina, lisina-vasopressina, 

norepinefrina, bradicinina, acetilcolina, glicocorticoides, 

hormônio antidiurètico, paratormônio, prostaglandinas, histamina, 

serotonina e dopamina. As substâncias vasoativas e esses fatores 

hormonais exercem influência sobre a filtração glomerular, 

provavelmente de forma equilibrada, para a manutenção da melhor 

taxa de filtração glomerular (Dworkin e col. 1983). 

0 sistema das prostaglandinas è responsável por 

vasodilatação arteriolar do rim, produzindo um aumento do fluxo 

plasmàtico renal, ainda que sem um aumento significativo da taxa 

de filtração glomerular em humanos normais. As prostaglandinas 

também agem como moduladores locais da microcirculação 

glomerular, especialmente ao nivel do còrtex renal {Ichikawa e 
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Brenner 1979) . Em diabéticos, por exemplo, existem evidências de 

predominância do sistema vasodilatador das prostaglandinas, que 

seria parcialmente responsável pela hiperfiltracão que ocorre 

nestes pacientes (Esmatjes e col. 1985, Hommel e col. 1986, 

1987). Além das prostaglandinas outras substâncias são 

vasodilatadoras como os glicocorticòides, a bradicinina e a 

acetilcolina (Dworkin e col 1983). 

A angiotensina II e a norepinefrina provocam uma 

vasoconstricpão sistêmica com diminuição do fluxo plasmàtico 

renal e vasoconstricção ao nivel do capilar glomerular, 

aumentando a pressão hidrostàtica transglomerular e 

consequentemente o gradiente de pressão. O efeito final resulta 

em maior carga de proteínas filtradas e conseqüente aumento de 

excrepaõ de proteínas na urina \{Bohrer e col. 1977). 

Peptldeos antidiurèticos podem influenciar a dinâmica 

glomerular. Algumas evidências sugerem atè uma resposta contràtil 

ao hormônio antidiurètico das células mesangiais glomerulares. A 

apão deste hormônio na hemodinâmica glomerular è explicada 

através da diminuição da pressão hidrostàtica no espaço de Bowman 

e aumento da osmolaridade urinária. 0 resultado seria um aumento 

da diferença de pressão hidráulica transcapilar e da taxa de 

filtrapão glomerular. Entretanto, esta última não ocorre, pois o 

hormônio antidiurètico tem um efeito direto e oposto no glomèrulo 

que è a diminuição do coeficiente de filtracão {Dworkin e col. 

1983). 
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Reabsorcão tubular de proteínas: 

A combinapão de bodos os determinarrbes da filbrapão 

glomerular garante que em condições fisiológicas apenas pequenas 

quantidades de proteínas plasmàticas passem através do filtro e 

entrem no espaço de Bowman para percorrerem o nefron. A 

quantidade filtrada atinge quase 800 mg por dia, mas apenas 20-40 

mg de proteínas plasmàticas são excretadas. Logo, a reabsorção 

tubular è um mecanismo muito eficiente, removendo até 90% da 

proteína filtrada do fluido tubular (Poortmans 19Õ4, Skorecki e 

col. 1986). 0 principal local de absorção de todas proteínas è o 

túbulo proximal que apresenta um proeminente e bem desenvolvido 

aparelho endocitòtico. As proteínas são digeridas no interior da 

célula, e seus produtos retornam à circulação sob a forma de 

aminoàcidos e poucos fragmentos de peptideos (Kaisen e col. 

1986). A absorção de proteínas apresenta, segundo algumas 

evidências, algum grau de seletividade. A ligação à membrana 

tubular è influenciada pela sua arquitetura, que contem muitos 

sitios aniônicos e pela estrutura das proteínas (Kaysen e col. 

1986). Vários trabalhos demonstraram o efeito da carga na 

absorção da proteína (Christensen e col. 1981, 1983). Christensen 

e col. (1983) compararam a absorção da albumina aniônica nativa 

com ,a absorção da albumina catiônica. A absorção da albumina 

catiônica foi cinco vezes maior. Entretanto, a carga não parece 

ser a única explicação para a seletividade. Estudos com proteínas 

com quantidade e distribuição de carga semelhante apresentaram 

magnitudes diferentes de absorção (Kaysen e col. 1986). Alguns 

investigadores descreveram receptores específicos na membrana 
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tubular para determinadas proteínas como a insulina e calcitonina 

(Kaysen e col. 1986). 

Proteinària Fisiológica do Exercício 

üma variedade de alterações urinàxias como proteinüria, 

cilindrària e hematária são associadas a exercicio fisico intenso 

e prolongado. Este quadro foi chamado por Gardner em 1956, de 

"Pseudonefrite do atleta", jà que as alterações eram benignas, 

transitórias e reversíveis. Foi Loube em 1878, o primeiro a 

reconhecer o excesso de proteínas na urina de indivíduos normais, 

quando observou que entre 119 soldados, cuja urina matinal era 

livre de albumina, alguns demonstraram proteindria após marchas 

intensas ou exercícios de batalha. São poucos os trabalhos que se 

seguiram demonstrando o excesso de proteínas na urina após 

exercicio {Kachadorian e col. 1970, Perlman e col. 1970). Mas a 

maior parte deles usou testes qualitativos como Albustix ou 

Occultest e, consequentemante, a verdadeira excreção de proteínas 

não foi medida, pois o débito urinàrio não foi utilisado para a 

correção do fator concentração (Poortmans 1984). 

tT % »i-j m e »«I-X %'í L'T-■»t»» % n-\ "T %'< - t-10 3 «im t - 

0 exercicio fisico resulta em modificações da hemodinãmica 

renal e na excreção de eletrôlitos e proteínas. 0 conteüdo 

proteico da urina sofre alterações na quantidade e na qualidade. 
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A quantidade excretada è muito variável e depende do tipo de 

exercício e da intensidade exigida, com valores variando de 30ug. 

min"1 à SOOOug.min"1 (McKay e Slater 1962, Poortmans 1969). 0 

padrão proteico da urina pòs-exercicio mostra, através de estudos 

imuno e eletroforèticos, que a maior parte das proteínas 

encontradas são originárias do plasma (McKay e Slater 1962, 

Poortmans e Van Kerchove 1962). A excreção de proteínas 

plasmàticas representa 52% do total excretado em repouso, 

aumentando sua participação para 82% após um exercido. Na urina 

de repouso, encontramos proteínas plasmàticas que na sua maioria 

(95%) variam de 40000 a 60000 daltons no seu peso molecular, 

diferente da proteindria pôs—exercido onde se observam proteínas 

menores e até macromolèculas. Entretanto, a proporção dessas 

proteínas plasmàticas è diferente da encontrada na sindrome 

nefròtica, especialmente pela presença do pico de albumina na 

urina, o que indica a participação de fatores diferentes e 

específicos do exercido na excreção protèica (Poortmans e 

Jeanloz 1968). Vários estudos demonstraram que estas alterações 

qualitativas seriam do tipo misto glomerular e tubular. Em 

exercidos menos intensos, a maior parte das proteinas são de 

grande peso molecular, sugerindo um predomínio de alterações 

glomerulares. A medida que a intensidade exigida aumenta, o 

conteúdo de proteinas menores torna-se mais significativo, 

sugerindo um impedimento da reabsorção tubular que no repouso 

limpa o filtrado glomerular destas proteinas (Poortmans e col. 

1988). 
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Âumento da permeabilidade fflomerular: 0 sedimento 

pseudonefritico, com preponderância de macromolèculas na urina 

pòs-exercicio, indica a origem glomerular de parte das 

modificacSes renais que ocorrem, E um mecanismo reversível, mas 

atè o momento, não hà explicação cientifica satisfatória dos 

mecanismos envolvidos nesta reversibilidade (Gilli e col. 1984, 

Poortmans 1985, Wade e col. 1982), 

Equilíbrio àcido-base: Hà muitos anos, pesquisadores 

discutem a participação da acidose metabòlica produzida em 

exercício intenso e sua relação com aumento da permeabilidade 

glomerular (Javitt 1952). Em trabalhos experimentais com animais, 

a administração de ácido clorídrico endovenoso com produção de 

acidose metabòlica produziu proteinòria (Poortmans 1984). Estudos 

em ratos demonstraram que a acidose metabòlica aumenta a excreção 

de proteínas na urina e que o mecanismo envolvido estaria 

relacionado com alterações da filtracão e não da reabsorcão 

tubular (Castenfors 1967). A administração de bicarbonato de 

sódio endovenoso tanto em cães como em humanos submetidos à 

exercício fisico diminui o grau de acidose metabòlica e da 

proteinària (Joles 1984). 

Alterações hemodinâmicas: O exercício provoca uma 

diminuição do fluxo plasmàtico renal que è proporcional à 

intensidade do esforço (Castenfors 1967, Sanders e col. 1976). 

A diminuição do fluxo plasmàtico renal está associada à 

proteinôria tanto em homens quanto em animais. Em cães, esta 

associação è muito bem demonstrada, especialmente quando 
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submetemos animais espleneotomisados â exerelolo, onde ocorre 

uma diminuição do fluxo plasmàtioo renal de atè 39% (Huisman 

e ool. 1982, Joles e ool.l984). 0 fluxo sangüíneo lento no 

glomèrulo permitiria um aumento da fração de filtraeão como um 

reflexo do aumento da pressão intraglomerular e. 

consequentemente, uma maior difusão de maoromolèoulas para o 

túbulo (Deen e Satvat 1981. Grimby 1985, Poortmans 1984). 

Alterações hormonais: Vários trabalhos demonstraram que a 

diminuição do fluxo plasmàtioo renal está associada a um aumento 

da adrenalina e noradrenalina e, a infusão destes hormônios em 

repouso resultou em um aumento de atè 20 veses a proteinüria de 

humanos. A participação das oateoolaminas produziria uma 

vasooonstricção das arterlolas renais oom um aumento maior do 

tônus da arterlola eferente com conseqüente aumento da pressão 

intraglomerular' (Poortmans 1977, Poortmans 1984). 

0 sistema renina-angiotensina também está envolvido nos 

mecanismos de formação da proteinérla. 0 exercício produz 

estimulaçâo simpática do aparelho juxta glomerular que ativa o 

sistema renina-angiotensina, provocando uma diminuição do fluxo 

Plasmàtioo a nível do capilar glomerular; o mediador deste efeito 

è o octapeptideo angiotensina 11 (Bohrer e ool. 1977). Outro 

sistema enzimàtloo envolvido no aumento da permeabilidade t 

glomerular è o complexo cinina-calicreina. Este sistema constitui 

um mecanismo local hormonal envolvido na regulação do fluxo 

sangüíneo renal e excreção de sódio. A administração da peptidase 

calicreina induz formação de proteinúria e, na urina pòs- 

exercicio, encontramos uma série de enzimas liberadoras da cinina 
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(Masumara e col. 1970). Prostaglandinas renais atenuam a 

proteinõria em repouso e em exercício. 0 exato mecanismo não è 

conhecido, mas sabe-se que as prostaglandinas diminuem a 

vasoconstricpão renal mediada pela angiotensina II e 

vasopressina, alterando a permeabilidade glomerular (Zambraski e 

col. 1988). 

Perda das cargas negativas da membrana glomerular: Além das 

adaptações hemodinâmicas e hormonais, trabalhos experimentais 

tentam demonstrar se a perda de cargas negativas fixas da parede 

capilar glomerular não participa deste processo (Deen e Satvat 

1981). Ainda que em humanos este efeito não tenha sido 

demonstrado, em cães submetidos A corrida ficou demonstrada 

diminuição da barreira eletrostàtica glomerular através do 

aumento de ácidos siàlicos da còrtex renal e diminuição da 

oxidapão do ferro colôide (Zambraski e col. 1981). 

Limitação da Reabsorpão Tubular: 

A resposta tubular a um aumento da quantidade de proteína 

filtrada depende da natureza da proteína em excesso. Im geral, 

proteínas de baixo peso molecular não saturam o processo 

absortivo, mesmo em grandes concentrações no filtrado glomerular. 

A absorção de pequenas moléculas aumenta linearmente com o 

exercício e, como exemplo, temos a depuração da beta2- 

microglobulina que aumenta até 160 vezes. Apenas em exercício 

extenuante a presença de pequenas proteínas torna-èe 

significativa. Os mecanismos envolvidos são obscuros, mas 

evidências sugerem a interferência de certos aminoàcidos 
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catiônicos (arginina, lisina), que competem por sítios aniônicos 

do epitèlio tubular e inibem parcial ou totalmente a absorpão, 

não se explicando a presença destas proteínas pelo esgotamento 

do processo endocitõtico (Kaysen e col. 1886, Poortmans 1984, 

Poortmans e col. 1988). 

A resposta tubular às macromolèculas è diferente. Em 

condipSes normais, apenas quantidades muito pequenas de albumina 

tem acesso ao espaço de Bowman. Consequentemente, a reabsoreão 

tubular de albumina comeca a ter significado quando a oferta 

tubular desta proteína aumenta com o exercício. A excrepão de 

albumina na urina aumenta a medida que o exercício permite a 

maior filtrapão desta macromolècula, mas, ao mesmo tempo, as 

taxas de absorpão aumentam e a depurapão da albumina pode atingir 

30 vezes o valor normal de repouso. As evidências mostram que a 

reabsorpão tubular satura para albumina, mas os mecanismos exatos 

não são conhecidos. Parte das alterapões são as mesmas para as 

proteínas de baixo e alto peso molecular, jà que a injepão de 

lisina provoca aumento da excrepão de albumina e beta2- 

microglobulina (Kaysen e col. 1986, Poortmans 1984, Poortmans e 

col. 1988). 

Hemoooncentrapão e proteintiria; 

Além das alterações de permeabilidade glomerular e limitação 

da reabsorpão tubular, a hemoconcentrapão induzida pelo exercício 

intenso deve ter um papel na excrepão aumentada de proteínas na 

urina. No exercício físico, a concentrapão de proteínas 

plasmàticas pode aumentar atè 13% e, associada à diminuição do 
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fluxo plasmàtico renal, a quantidade de proteínas filtradas 

aumenta ainda mais (Poortmans,1971). 

» r. » t. o » a« t«* w mi 

A proteinúria pode ser observada por muitas horas após 

exercícios intensos (Coye e Rosandish 1960, Poortmans e Jeanloz 

1968). Entretanto, não hà evidências de que qualquer anormalidade 

na função glomerular ou tubular decorra de exercícios intensos, 

prolongados e freqüentes (Gilli e col. 1984, Wade e col. 1982). 

A importância da proteindria no periodo de recuperação de um 

exercício progressivo foi estudada por Poortmans e col (1983), 

sendo observado que a taxa de excreção protèica foi máxima 20 a 

30 minutos após o exercício, formando uma curva exponencial de 

declínio com uma meia vida de 54 min. 

'rotei 

Poortmans e col.(1988) demostraram uma relação entre 

proteindria pòs-exercicio e a intensidade do exercício avaliada 

pelos níveis do lactato venoso. Este trabalho foi realiBado com 

15 homens que correram distâncias de lOOm, 400m e 3000m em 

velocidade máxima. Os valores de lactato foram mais altos no 

percurso de 400m, assim como a excreção protèica, indicando uma 

relação com a intensidade de esforço e não com sua duração. 

Em outro trabalho, Poortmans e col.(1982) mostraram a 

influência de diferentes tipos de atividade na proteindria pós- 

exercicio. Voluntários submetidos a exercícios máximos de curta 
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duração excretaram maior quantidade de proteínas correndo do que 

nadando ou pedalando, mesmo com níveis similares de lactato. O 

trabalho indica que, além da intensidade , a posição do corpo 

influencia a excreção renal de proteínas e que se existe uma 

relação com o lactato sangüíneo esta não è completa. Na verdade, 

a injeção de ácido làtico ou NH4CI em homens não alterou a 

proteinària em repouso (Poortmans 1984,1988). Estes estudos 

indicam a participação dos outros mecanismos já descritos. 

Não há, no entanto, estudos utilizando intensidades de 

esforço controladas por algum parâmetro fisiológico individual 

como os limiares de lactato e sua relação com a excreção urinària 

de proteínas. Ainda que o trabalho de Poortmans e col. (1988) 

indique uma relação da proteinária com intensidade de esforço 

medida pela concentração sangüínea de lactato, não houve controle 

da mesma e as provas tiveram durações diferentes. 

Microalbuminária do Exercício Fisico 

Os estudos sobre proteinária e doença têm sido realizados em 

grande parte em pacientes diabéticos (Yiberti e Wiseman 1984). 

Nestes, o aparecimento da proteinúria è reconhecida como o 

"marcador" mais precoce da instalação de nefropatia diabética 

(Viberti e Reen 1983). Houve época em que se acreditava que a 

albuminúria detectada por métodos clínicos de rotina fosse um 

evento súbito, precedido por anos de excreção normal, tal 
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conceito, no entanto, foi modificado (Mogensen 1987). Entre a 

faixa da normalidade e o nivel de albuminòria detectado por 

métodos convencionais, existe um nivel intermediário de 

concentração de albumina na urina, hoje reconhecido como 

microalbuminúria. Acreditava-se ser ela um marcador glomerular de 

nefropatia diabética em fase incipiente. Entretanto, a tendência 

atual è considerar-se a microalbuminúria como um achado próprio 

das fases precoces do processo nefropàtico de comprometimento 

glomerular inespeclfico, e não uma entidade peculiar ao diabetes 

(Viberti e Wiseman 1983). A excreção urinària de albumina è 

definida em três niveis: normoalbuminúria (2,5 a 26 mg/24h), 

microalbuminúria (26 a 250 mg/24h) e macroalbuminúria (acima de 

250 mg/24h) (Viberti e Keen 1984). Considera-se que o fenômeno 

hiperfluxo-hiperpressão, provavelmente associado a outros 

fatores, lesa o glomèrulo, sendo a microalbuminúria a expressão 

desse dano glomerular. 

Em 1982, Hostettter e col. (1982), estudando a 

fisiopatologia da progressão da glomerulopatia diabética, 

sugeriram que fatores hemodinâmicos poderiam estar envolvidos no 

inicio e no desenvolvimento da nefropatia. 0 aumento da pressão 

transcapilar poderia decorrer de fatores como expansão de fluido 

induzida pela hiperglicemia (Viberti e col. 1982), hipertrofia 

estrutural do rim ou ação hormonal. 0 significado da 

microalbuminúria como achado preditivo do desenvolvimento da 

nefropatia diabética tem sido avaliado por diversos autores 

(Feldt-Rasmussen e col. 1985, Mathiesen e col. 1984, Mogensen e 

col. 1979, Mogensen 1987, Viberti e Keen 1983). A tendência dos 

faculdade de medicina 
UFRQS HCPA 
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pacientes com microalbuminúria desenvolverem nefropatia diabética 

foi amplamente confirmada (Mogensen 1984, Mogensen e Christensen 

1984, Parving e col. 1983, Viberti e col. 1982, Viberti e Keen 

1983). 0 nível considerado de risco para a nefropatia mostrou-se 

variável, provavelmente conforme o período de coleta da urina 

utilizada para a dosagem (Mogensen 1987): 15 ug.min""^- (Mogensen e 

Christensen 1984), 30 ug.min-^ (Mogensen 1984) e 70 ug.min-1 

(Mathiesen e col. 1984). 

Os trabalhos clínicos e experimentais sugerem que a 

microalbumindria possa ser a evidência precoce de um dano 

glomerular incipiente. Apesar de haver sido mais extensamente 

estudada no diabete melito, também há referência de seu 

envolvimento na hipertensão arterial sistêmica (Parving e col. 

1974, Pedersen e col. 1976), em prè-eclâmpsia (Pedersen e col. 

1981) e algumas patologias sistêmicas, como dermopatias, 

acromegalia ou mononucleose infecciosa (Mogensen 1987). 

Um importante passo no diagnóstico de fases iniciais da 

nwefropatia seria o desenvolvimento de métodos mais sensíveis 

para a detecpão de excrepão minima de proteínas em estágio de 

disfunpão renal que preceda o dano irreversível. Em diabéticos, 

as alterações morfofuncionais iniciais são reversíveis com o 

controle metabôlico rigido do diabete melito (Christiansen e col, 

1981, Mogensen 1975, Mogensen e col. 1983, Wiseman e col. 1985), 

ocorrendo diminuição da filtracâo e tardiamente do volume renal. 

Em 1975, Mogensen e Vitinghus proposeram um teste com 

exercício fisico para discriminar pacientes diabéticos com 

excrepão protèica normal em repouso. Eles acreditavam que 
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defeitos morfo-funcionais na membrana glomerular poderiam 

determinar uma maior filtrapao de albumina quando o rim fosse 

submetido a uma sobrecarga de pressão intraglomerular que ocorre 

em exercício. Esses e outros autores sugerem que um exercício 

físico leve seja capas de discriminar anormalidades renais 

precocemente no curso do diabete {Mogensen 1979, Vittinghus e 

Mogensen 1981, Viberti e col. 1978). Entretanto, esta resposta 

não foi confirmada por vários pesquisadores (Feldt-Rasmussen 

1985, Torvitt 1987, Poortmans 1976.), mesmo alguns deles 

utilizando exercícios de grande intensidade. 
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CAPITULO III 

MATERIAL E MÉTODOS 

Amostra 

Foram estudados 10 indivíduos voluntários do sexo masculino, 

saudáveis, sedentários, não obesos, normotensos e sem história de 

diabete melito ou nefropatias. A idade média era de 26,9 + 3,8 

anos, altura média era 176,6 ±7,2 cm, peso médio era 69,6 ±3,6 

kg, indice de massa corporal era 22,5+2,4 kg.m-^ (Tabela 2). 

Uma ves satisfeito os critérios iniciais, os voluntários 

foram submetidos à anamnese e exame fisico e aos seguintes exames 

laboratoriais: glicose plasmàtica em jejum, exame qualitativo de 

urina , urinocultura, creatinina sèrica, excreção urinària de 

albumina noturna, eletrocardiograma em repouso e esforpo. A 

realização dos exames teve como objetivo diminuir a possibilidade 

de incluirmos indivíduos com diabete melito, doença renal e 

cardíaca ou outra que pudesse interferir com o estudo. 

Os critérios para exclusão no estudo foram: glicemia de 

jejum maior que 110 mg.dl-1; presença de infeccão urinària; 

creatinina sèrica maior que 1,2 mg.dl"^-; sedimento urinàrio 

anormal; excreção urinària de albumina basal média (duas 
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amostras) maior que 15 ug.min-1; eletrocardiograma em repouso e 

em esforpo normais. A glicemia de jejum média foi de 89,7+10,2 

mg.dl"^, creatinina sèrica média de 0,9+0,18 mg.dl ^ e a excrepão 

urinària de albumina noturna média examinada em três ocasiões foi 

de 9,9+1,7 ug.min-^- (Tabela 2). 

TABELA 2 - Características fisicas e excreção urinària de 

albumina noturna. 

Ident Idade Altura Peso I.M.C. Álbum. 

(anos) (cm) (kg) (kg.m-^) (ug.min-1) 

1 22 175 58,8 19,2 10,2 

2 29 164 59,0 22,0 8,1 

3 22 182 72,5 21,9 9,3 

4 25 185 76, 1 22,4 12,7 

5 22 168 62,8 22,4 11,3 

6 30 184 77,8 23,0 9,1 

7 28 177 84,5 27,0 7,7 

8 30 172 58,2 19,7 9,8 

9 30 187 76, 5 21,9 12, 1 

10 31 172 70,0 23,6 8,9 

média 26,9 176,6 69,6 22,5 9, 9 

d.pad. 3,8 7,2 3,6 2,4 1,7 

indice de massa corporal; Álbum.- albuminària noturna. 
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Os participantes do estudo foram esclarecidos quanto è. 

natureza dos procedimentos, seus objetivos e riscos, sendo, 

então, firmado um termo de consentimento ( anexo ). 0 protocolo 

foi aprovado pela Comissão Cientifica do Hospital de Clinicas de 

Porto Alegre. 

Protocolo do Estudo 

Uma vez satisfeito os critérios de inclusão, os indivíduos 

foram submetidos a quatro testes de esforço. Na primeira 

avaliação, foi realisado um teste máximo progressivo em 

cicloergômetro Collins de frenagem eletromagnética, com o 

objetivo de determinar a intensidade de carga correspondente aos 

dois pontos de inflexão da curva de lactiacidemia (primeiro 

limiar e segundo limiar) e a carga máxima. Nos três testes 

subsequentes, nos quais foram coletadas amostras de urina para a 

determinação da excreção urinària de albumina, os indivíduos 

exercitavam—se durante vinte minutos 
intens idades 

correspondentes a 90% do primeiro limiar de lactato, 90% do 

segundo limiar de lactato e um teste máximo adaptado ao tempo 

estipulado em ordem randomizada. O intervalo minimo entre os 

testes era de 48 horas. 0 intervalo médio entre os testes foi de 

8,9+2 dias. Nas 24 horas que antecediam os testes, os indivíduos 

eram solicitados a não realizarem exercícios, não fumarem e não 

ingerirem bebidas que contenham cafeina. No dia do teste, 

realizado sempre pela manhã, era permitido um lanche padronizado 
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de 200 kcal e 200 ml de bebida sem cafeína. A "temperatura do 

ambiente era mantida entre 20-21 0C 

Os três testes utilizados para determinação do débito 

urinàrio de albumina foram precedidos por um período de 

hidratação de 120 minutos, onde o indivíduo permanecia sentado, 

com o objetivo de manter o fluxo urinàrio constante (Viberti e 

col. 1982). Amostras de urina foram coletadas antes, 

imediatamente apôs e 60 minutos após o final do exercício. 

Teste Máximo: Neste primeiro teste, foi utilizado um protocolo 

de exercício progressivo. Os indivíduos exercitavam-se com uma 

carga inicial de 30 W, com incremento a cada 3 minutos de 30 W, 

até que atingissem a exaustão ( incapacidade de pedalar à uma 

velocidade de 60 rpm ). Durante todo este período, os indivíduos 

respiravam através de uma válvula de três vias que dirigia o ar 

expirado para um gasômetro selado à água (Collins) para medida da 

ventilação nos trinta segundos finais de cada minuto. O 

eletrocardiograma teve monitorizacão continua por derivação CM5 

através de um monitor FUNBEC. 

Sangue para a dosagem de lactiacidemia foi obtido no ültimo 

minuto de cada estágio e no periodo de recuperação do primeiro, 

terceiro e quinto minuto, mediante coleta de microamostras de 20 

microlitros do lobo da orelha, arterializado previamente através 

do uso tópico do creme FINALG0Nr. Registro de pressão arterial e 

freqüência cardíaca (medida de três complexos QRS) foram obtidos 

durante o último minuto de cada carga, através de manguito de 
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pressão e de registrador eletrocardíogràfico FUNBEC. 

Determinaoão dos Limiares; 

Limiares Ventilatòrios: A ventilapão foi medida nos trinta 

segundos finais de cada minuto. Os limiares foram determinados 

pela inspepão visual das curvas da ventilapão em relapão a carga 

realizada por um investigador que não conhecia a identidade dos 

indivíduos. 0 primeiro limiar foi identificado como a primeira 

quebra da curva da ventilapão e o segundo limiar como a segunda 

quebra (Skinner e McLellan 1980) - Figura 1. 

Limiares de Lactato: As amostras de sangue foram obtidas 

em repouso e no último minuto de cada carga. Para a determinação 

dos limiares, outro investigador que não foi informado da 

identidade dos indivíduos, relacionou graficaménte os valores da 

lactiacidemia com a carga utilizada. Por inspepão visual, a curva 

era dividida em três segmentos que determinavam duas inflexões 

(Figura 1). A primeira inflexão foi definida como o primeiro 

limiar e a segunda como o segundo limiar (Ribeiro e col. 1986). 

Este método foi escolhido porque tem sido mais estudado em 

indivíduos normais (Caiozzo e col. 1982, Davis e col. 1983,Yeh e 

col. 1983, Ribeiro e col 1986). 0 método è limitado pela sua 

Bubãetividade mas, quando utilizado por pessoas experientes, tem 

boa reprodutibi1idade (Caiozzo e col. 1982) 
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— primeiro limiar; L2 — segundo limiar. 
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Testes Submàximos e Máximo Adaptado: Foram realizados três 

testes em ordem randomizada para a coleta de urina, todos com 

durapão de vinte minutos, üm teste submàximo em intensidade de 

exercício que requereu 90% do primeiro limiar de lactato, outro h 

90% do segundo limiar de lactato e um teceiro máximo, onde os 

incrementos de carga foram adaptados ao tempo estipulado. 

Chegando no laboratório, sempre pela manhã, os voluntários 

procediam conforme protocolo definido por Mogensen e col. 1979 

(Figura 2). Ingeriam 250ml de água a cada 20 minutos a partir do 

minuto zero atè o minuto 200 do teste. Permaneciam sentados, 

exceto para a coleta de urina e periodo de exercício. Os 

indivíduos esvaziavam a bexiga completamente nos minutos 0, 30, 

60, 90, 120, 140, 160 e 220, de modo a permitir a determinação do 

fluxo urinàrio (ml.min"1). As amostras de urina correspondentes 

aos intèrvalos 120-140, 140-160 e 160-220 foram identificadas 

como 1,2 e 3 respectivamente. O exercício era iniciado no minuto 

140, com a durapão de vinte minutos. Registros de freqüência 

cardíaca e pressão arterial foram obtidos nos minutos 0, 5, 10, 

15 e 20 dos testes submàximos e no «iitimo minuto de cada carga do 

teste máximo. Microamostras de sangue arterializado foram obtidas 

em repouso, aos 10 e 20 minutos de exercício, mediante a puncão 

por lanceta do lobo da orelha preparado com a aplicação do creme 

hiperemiante. A gota de sangue obtida era coletada por 

capilaridade coro o uso de uma micropipeta de vidro. 0 teste- 

máximo era adaptado ao tempo utilizando todas cargas do teste | 

máximo progressivo prévio desde que o indivíduo exercitasse no 

mínimo dois minutos de cada estágio. 
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Pre Exe 

30 60 90 120 140 160 220 (min) 

x x x x x 

a a a a a a a a 

Pre - periodo prè-exeroicio; ■ 

Exe - teste em cicloergômetro; 

Pos - período pòs-exercicio; 

x - medidas de freqüência cardíaca e pressão arterial a cada 5 

minutos; 

a - ingestão de 250ml de água a cada 20 minutos; 

u - urina para cálculo dó fluxo urinàrio e determinação de ex- 

creção de albumina. 

Fig. 2. - Protocolo utilizado nos testes submàximos e máximo 

adaptado. 
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Análise Laboratorial 

Método de Dosagem: Inicialmente, as microamostras de sangue (20 

ul) eram transferidas para cubetas de 1,5 ml (Ependorf^*) contendo 

200 ul de ácido perclòrico 0,6N, com o objetivo de 

desproteinizar o sangue. Após, estes tubos eram centrifugados à 

12000 rpm por cinco minutos. Para a dosagem, realizada sempre em 

duplicata, foi utilizada uma técnica enzimàtica, cujo principio 

consiste em medir, através de espectrofotometria, a concentrapão 

de NAD produzido pela oxidapão do lactato á piruvato mediada pela 

enzima desidrogenase làtica. Neste meio, è colocado o 

sobrenadante do sangue desproteinizado e centrifugado. Âpòs o 

preparo desta solupão, incuba-se o ensaio em banho marla a 26 

graus centígrados por 60 minutos. A leitura é realizada em 

espectrofotômetro a 364 nm. São utilizadas solupões controle ou 

padrão em que a amostra de sangue è substituída por ácido 

perclòrico no mesmo volume. Os resultados eram expressos em mmol. 

1-1 

Validação do Método: A fim de testar a reprodutibilidade da 

técnica de dosagem do lactato sangüíneo, foram coletadas duas 

amostras de sangue aos dez minutos do exercício sob a mesma carga 

de trabalho em quatro indivíduos. O coeficiente de variapâo 

intraindivíduo foi de 4,5% para as amostras em repouso e 5,1% 

para as amostras coletadas durante o esforpo. 
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Dosagem Kvorecan TlrinAnn ftlDVmma- 

Preparo do Material: Para a determinação da albuminárla, as 

amostras de urina foram preservadas em azida sôdioa 2%. de modo 

que a concentração final de azida na urina fosse de 0,01S6. As 

amostras eram aoondioionadas em frascos de 50 ml e armazenadas 

congeladas numa temperatura de -4 °C. Com o objetivo de aumentar 

a sensibilidade do método, as amostras de urina eram concentradas 

10-20 vezes em gradiente de saoarose, transferindo-se volumes 

conhecidos para sacos de diàlise (Marca Inlab, ood 133. mod. 

33x21mm), os quais eram colocados em soluoSo saturada de 

saoarose. A amostra a ser concentrada era mantida refrigerada à 4 

°C por 24 horas atè ter seu volume final determinado. 

Método de Dosagem: 0 método utilizado foi o eletroimunoensaio 

(Sohmid e ool. 1989). 0 principio se baseia em uma reacao 

antigeno-anticorpo entre a albumina humana encontrada na urina e 

um anticorpo especlfioo e purificado, anti-albumlna humana 

desenvolivido em cabra (Sigmar, Ref. A 1151). 

Inicialmente, 8,9 ml de agarose <Sigmar Ref. A 06877) eram 

fervidos e, apôs, mantidos aquecidos â 54-56 0C em banho maria 

por 2-3 minutos. Imediatamente eram adicionados 0,1 ml de 

anticorpo antialbumina diluido em água na proporção 1:8. A 

mistura era homogeinizada e o gel formado era rapidamente 

aplicado sobre uma lâmina de vidro de 7,5 x 7,5 cm. Apôs 15 

minutos, no gel endurecido, eram demarcados 11 orifícios com 

espaço de 0,5 cm entre os mesmos deixando uma distância de 1 cm 

lateralmente aos bordos da lâmina. Estes orifícios eram 
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produzidos através de uid tubo de alumínio de bordo cortante e 

aspirando—se o êel com o auxilio de uma pipeta Pasteur. Nos poços 

formados apôs a retirada do gel, aplicava—se 5 ul das amostras e 

de três padrões com concentrações de albumina humana conhecidas 

(Sigmar ref. A 8763, frapão V). A lâmina era posicionada em uma 

cuba de eletroforese com 2 compartimentos para a colocação de 200 

ml de tampão tris-acetato diluído em água na proporção 3:2. Dma 

corrente de 10 miliamperes era aplicada por 6 horas. Após 

secagem, a lâmina era lavada e corada com amido negro 1%. A 

proteína era identificada por uma área de precipitação corada e 

quantificada pela determinação da distância (mm) entre a origem 

junto ao orifício e sua linha de precipitação (Figura 3). 



m m m 
>. hUlI 'Ú. 

Fig. 3. - Ilustração de uma lâmina utilizada na dosagem de 

albumina pela técnica de eletroimunoensaio 
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Validarão do Método: 0 ooefloiente de variação intraensaio foi 

calculado utilizando-se três padrões e três aiaostras repetidas 

por três vezes no mesmo ensaio. 0 coeficiente de variacío 

intraensaio médio foi de 3,77* para os padrões e de 5,0% para as 

amostras. 

0 coeficiente de variapâo interensaio foi calculado através 

da dosagem de três amostras repetidas em três ensaios diferentes 

e de três padrões repetidos em onze ensaios diferentes. 0 

coeficiente de variapâo interensaio médio foi de 6.1% para as 

amostras e de 11,7% para os padrões. 

Média Ponderada das Amostras de Drina Pés- exercício: As amostras 

2 e 3, apés dosadas, eram submetidas a uma média ponderada em 

relação ao tempo de excrecao para a obtenpão de um valor único 

com o objetive de diminuir erros de dosagem da albumlnúria em 

volumes de urina muito pequenos e altamente concentrados apôs 

esforpo intenso; 

A2(ug.min"1)x20(min)+A3(ug.min 1)x60(min) 

Amostra pòs-exercicio= eõímin) 

onde A2 è a amostra 2 e A3 è a amostra 3. 

Outros_Ex?miPi::_La"hnra1:>pr:i 

Hemograma, exame qualitativo de urina e urocultura com teste 

seguiram métodos de rotina do laboratório do Hospital de Clinicas 

de Porto Alegre. A glicose plasmâtica foi medida em 

autoanalisador Centrifi-Chem System, de acordo com a técnica da 

hexose-hexoquinase (Trinder 1969). A creatinina foi quantificada 



59 

pelo método de Jaffè ( cinètico, picrato alcalino ) em 

autoanalisador (Fabiny e Ertingshausen 1971). 
\ . 

Análise Estatística 

Os dados descritivos estão expressos em média + desvio 

padrão para as variáveis com distribuição normal. As respostas 

das variáveis cardiovasculares e lactato sèrico foram comparadas 

através da análise de variância para dados repetidos, comparando 

dados obtidos em repouso, á 90% do primeiro limiar, á 80% do 

segundo limiar e exercício máximo. Nas situações em que foram 

identificadas diferenças significativas pela análise de 

variância', comparações múltiplas foram realisadas através do 

método de Duncan. Teste t para amostras emparelhadas foi 

utilizado para comparações dos valores de lactato sangüíneo, 

freqüência cardíaca e pressão arterial sistòlica entre os dois 

testes máximos no pico de exercício e para comparação destas 

variáveis aos 10 e 20 minutos dos testes submàximos e máximo 

adaptado. Os limiares de lactato e ventilatòrios foram comparados 

por um teste t para amostras emparelhadas e correlacionados pelo 

Índice de correlação linear de Pearson. O comportamento da 

pressão arterial sistòlica foi analisado em relação ao primeiro 

limiar, realizando-se a comparação das inclinações das linhas de 

regressão antes e depois do primeiro limiar de lactato durante o 

teste máximo progressivo através de um teste t para amostras 
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emparelhadas. . 

A excreção urinària de albumina não apresenta distribuição 

normal e os dados são descritos através de inèdia±erro padrão. 

Para comparação estatística entre a amostra prè-exercicio e a 

pòs—exercício para cada teste foi utilizado o teste U de Mann— 

Whitney. Para a comparação entre os três testes, utilizou—se a 

análise de variância de Kruskal—Wallis. 

Correlações entre o lactato sèrico, freqüência cardíaca e o 

débito urinàrio da albumina foram avaliadas através do Índice de 

correlação calculado pelo processo dos mínimos quadrados. 

Diferenças e correlações foram consideradas significativas 

para um nivel de probabilidade de 5%, 
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CAPITULO IV 

RESULTADOS 

Respostas Fisiológicas ao Teste Máximo Progressivo 

Em todos os indivíduos foi possível identificar os limiares, 

tanto através da curva de ventilação como dos níveis da 

concentração de lactato sangüíneo. Os resultados obtidos no pico 

do exercício são apresentados na tabela 3 e os resultados obtidos 

das curvas de ventilação e concentração de lactato na tabela 4. 

As intensidades de exercício determinadas pela inspeção da 

curva da concentração de lactato sangüíneo correspondente ao 

primeiro limiar {83+17 W) e segundo limiar (150,0+20,0 W), não 

foram estatisticamente diferentes dos valores do primeiro limiar 

(93±17 W) e do segundo limiar {153±17 W) obtidos pela curva da 

ventilação quando comparados por um teste t para amostras 

emparelhadas. Os limiares de lactato e ventilatòrios foram 

fortemente correlacionados com um r igual a 0,90. 
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TABELA 3 - Resultados no pico do exercício: teste máximo de 

determinação dos limiares. 
* 

Ident Tempo Carga Lact p Lact max FCmax PSmax Vgmax 

(min) (W) (mmol.l-1) (mmol.l"1 ) (bpm) (mmHg) (l.min"l) 

1 21,0 210 7,8 10,5 190 205 81 

2 18,0 180 9,5 8,9 194 165 107 

3 21,0 210 5,1 8,6 180 180 59 

4 15,0 150 8,2 9»? 198 175 96 

5 20,5 210 6,9 9,3 190 196 60 

6 22,0 240 7,9 9,6 200 210 70 

7 19,0 210 8,0 10,0 190 173 55 

8 18,0 180 9, 4 12,7 196 185 52 

9 22,0 240 9,1 11,7 190 180 69 

10 21.5 240 11,1 13,0 180 190 90 

média 19,8 207 8,3 10,4 191 186 74 

d. padrão 2,2 30 1,6 1,6 7 14 19 

Lact p - concentração de lactato sangüíneo no pico do 
exercício; 

Lact max - concentração máxima de lactato sanguineo 
obtido no 

» 

periodo de recuperação; VEmax - ventilação no 
ültimo minuto do 

exercício; FCmax - freqüência cardíaca máxima 
; PSmax - pressão 

sistòlica máxima 
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TABELA 4 - Resultados relativos aos Limiares Ventilatòrios e de 

Lactato. 

Ident VentilapEo Lactato 

Li L2 Li L2 

Carga Carga Lact Carga Lact Carga 

(W) (W) {mmol.l-^) (W) (mmol.l-^) (W) 

1 90 150 2,24 120 4,79 180 

2 90 150 2,39 90 3,89 150 

3 90 150 2,52 90 3,63 150 

4 90 150 2,02 90 3,82 120 

5 90 150 2.39 90 3,10 150 

6 120 180 2,20 90 5,62 180 

7 120 150 2,21- 120 4,76 150 

8 60 120 2,69 60 5,47 120 

9 90 160 2,12 90 2,72 160 

10 90 180 1,97 90 5,26 150 

média 93 153 2,27 93 4,3 150 

d.pad 17 17 0,22 17 1,0 20 

Li - primeiro limiar; L2 - segundo limiar. 
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A comparação estatistica das irrbensidades de exercicio 

referentes ao primeiro limiar, segundo limiar e teste m&ximo 

mostrou que os três valores eram diferentes entre si. A 

intensidade correspondente ao primeiro limiar foi de 93+17 W e 

eqüivalia à 46±10 % da carga máxima. 0 segundo limiar foi de 

150+20 W e eqüivalia à 73+8 % da carga máxima. 

A freqüência cardíaca máxima média foi de 191+7 bpm e 

correspondeu è 100±5 % da freqüência cardíaca esperada 

(freqüência cardíaca esperada = 220-idade ). Sete indivíduos 

demonstraram o ponto de quebra na freqüência cardiaca (ponto que 

corresponde graficamente a estabilização da freqüência cardiaca 

em exercicio progressivo) na freqüência (Tabela 5). A freqüência 

cardiaca média correspondente ao ponto de quebra foi de 178+7 bpm 

e eqüivalia á 92±4 % da freqüência cardiaca máxima. Daqueles 

indivíduos que apresentaram o ponto de quebra, o segundo limiar 

apresentou valores de carga de exercicio (154±21 W) que não foram 

significativamente diferentes dos valores do ponto de quebra 

(159±23 W). 

A pressão arterial sistôlica aumentou fisiologicamente em 

todos os indivíduos estudados e atingiu um valor máximo médio de 

186+14 mmHg. A figura 4 reflete o comportamento das linhas de 

regressão estimadas dos valores médios da pressão arterial 

sistôlica no tempo relativo ao primeiro limiar. A comparaoãô 

gráfica demonstra uma tendência de elevação da pressão sistôlica 

apôs o primeiro limiar e esta foi significativa quando as 

inclinações individuais das retas estimadas nas duas situações 

foi comparada por um teste t para amostras emparelhadas. 
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TABELA 5 - Resultados obtidos para o Ponto de Quebra (PQ) da 
■ 

freqüência cardíaca. 

Ident PQ PQ L2 

(bpm) (W) (W) 

1 185 180 180 

2 180 150 150 

3 "não identificado" 

4 189 120 120 

5 180 180 150 

6 170 150 180 

7 176 180 150 

8 "não identificado" 

9 170 160 150 

10 "não identificado" 

média 179 159 154 

d.padrão 7 23 21 

PQ - ponto de quebra na freqüência cardíaca; 1*2 ~ segundo limiar 

de 1aotato 



Minutos relativos ao 1E Limiar 

Fig. 4 - Estão representadas as linhas de regressão estimadas 

antes (PS1) e depois (PS2) do primeiro limiar utilizando-se -os 

valores médios de pressão arterial sistòlica medidos no tempo 

relativo ao primeiro limiar. 

Respostas Fisiológicas aos Testes Submàximos e Máximo Adaptado 

Frequê 

A Tabela 6 descreve os valores individuais da freqüência 

cardíaca e a Tabela 7 da pressão sistòlica medidas nas três 

intensidades. Todos os indivíduos foram capazes de terminar os 20 

minutos de exercício. Os indivíduos números 8 e 9 realizaram dois 

testes máximos adaptados porque não apresentaram excrepão 



67 

aumentada de albumina e decidiu-se repeti-los para eliminar a 

possibilidade de erro técnico. Os dados destes testes estão 

destacados através de asteriscos abaixo das tabelas. A freqüência 

cardiaca aumentou e atingiu o estado de equilíbrio para os testes 

â 90% do primeiro limiar e 90% do segundo limiar e foi 

significativamente diferente do repouso. Os valores médios em 

exercício foram 108±9 bpm (10 min) e 114±10 bpm (20 min) à 90% do 

primeiro limiar e foram, respectivamente, equivalentes & 56±5% e 

60±5% da freqüência cardíaca máxima. Para o teste á 90% do 

segundo limiar, os valores obtidos foram 142+19 bpm (lOmin) e 

148±15 bpm (20min), correspondendo á 75+9% e 78+9% da freqüência 

cardiaca máxima. No teste máximo adaptado, a freqüência cardiaca 

aumentou progressivamente apresentando um valor médio máximo de 

187+12 bpm correspondendo a 98±6 % da freqüência cardiaca 

esperada. que não foi significativamente diferente do valor 

obtido no teste máximo inicial. A comparação estatística da 

freqüência cardiaca em repouso dos três testes não foi diferente. 

Aos 10 minutos, a freqüência cardiaca do teste á 90% do primeiro 

limiar foi significativamente menor e ao final dos testes os três 

valores foram diferentes (Figura 5). 
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o 6 

Fig. 5. - Freqüência cardíaca dos ■testes submàximos (Lj-primeiro 

limiar, I^-segundo limiar) e máximo adaptado. 



69 

TABELA 6 - Resultados da Freqüência Cardiaca (bpm) para as 
três 

intensidades de esforço • 
* 

Ident 90% Li 90% L2 Max 

0 10 20 0 10 20 0 10 20 

(min) (min) (min) 

1 62 112 124 60 172 172 56 120 188 

2 56 116 128 60 172 164 56 164 196 

3 64 112 112 56 128 132 56 116 188 

4 64 96 120 64 140 160 66 100 200 

5 60 108 116 64 132 136 64 144 188 

6 56 116 116 52 160 158 60 140 205 

7 60 120 120 56 140 146 70 132 176 

8 56 • 104 112 60 136 144 64 128 180* 

9 56 92 96 56 120 124 51 108 164** 

10 60 100 100 60 124 142 64 108 190 

média 59 108 114 59 142 148 61 126 187 

d. pad. 3 9 10 4 19 15 6 20 12 

Ll " primeiro limiar de lactato; L2 " segundo limiar de 
' \ 

lactato; 

Max - Teste máximo adaptado. 

* FC do s egundo teste: 184 bpm 

** FC do s egundo teste; 178 bpm 
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A pressão sistòlica atingiu um platô nos testes submèximos 

e foi diferente do repouso. No teste a 90% primeiro limiar, os 
-' 

valores corresponderam nos 10 min. a 136+7 mmHg e nos 20 min. a 

140+9 mmHg; a 90% do segundo limiar os valores corresponderam á 

169+14 mmHg e 175+20 mmHg respectivamente (Tabela 7). A pressão 

do teste máximo adaptado aumentou fisiologicamente atingindo 

191+21 mmHg e não foi diferente do primeiro teste progressivo 

comparadas pelo teste t. A pressão arterial sistòlica em repouso 

não foi diferente para as três intensidades. Aos 10 minutos, o 

teste a 90% segundo limiar apresentou valores maiores de pressão 

sistòlica e, ao final do exercício, o teste a 90% do primeiro 

limiar apresentou niveis de pressão sistòlica estatisticamente 

menores (Figura 6). 
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TABELA 7 - Resultados para a Pressão Sistòlica (mmHg) para as 

três intensidades de esforço. 

Ident 90% Li 90% L2 Max 

0 10 20 0 10 20 0 10 20 

(min) (min) (min) 

1 108 134 142 110 165 170 100 155 194 

2 105 128 135 105 154 155 110 150 175 

3 110 138 140 110 170 180 110 145 184 

4 115 140 150 110 180 205 115 140 200 

5 115 135 150 105 170 170 120 165 190 

6 120 150 150 118 190 200 120 175 205 

7 120 140 140 120 180 190 100 140 175 

8 100 128 125 105 146 145 100 135 184* 

9 105 130 125 100 158 152 105 135 165** 

10 105 140 140 110 180 185 110 165 240 

média 110 136 140 109 169 175 109 150 191 

d. pad. 7 7 9 6 14 20 8 14 21 

Ll " primeiro limiar de lactato; L2 " segundo limiar de lactato; 

Max - ■teste máximo adaptado • 

* PS do s egundo teste: 190 mmHg 

** PS do s egundo teste: 175 mmHg 



SUBMAXIMO 
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10 15 20 

TEMPO (minutos) 

Fig. 6 - Pressão arterial sistòlica dos testes submàximos (Ll- 

primeiro limiar, L2-segundo limiar) e máximo adaptado. 
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A Tabela 8 e a figura 7 apresentam a resposta da 
% 

concentração de lactato a cada teste realizado. Para a 

intensidade a 90% do primeiro limiar e 90% do segundo limiar , a 

concentração aumentou significativamente em relação ao valores 

de repouso, atingindo um platô. 0 teste máximo apresentou 

aumentos progressivos das concentrações de lactato atè a 

exaustão. Os valores em repouso para os testes a 90% do primeiro 

limiar (1,4±0,6 mmol.l-^), 90% do segundo limiar (1,5+0.6 mmol. 

I"1) e máximo (1,6±0,5 romol.l-1) não foram diferentes. Aos 10 

minutos o valor de lactato (4,7+1,1 mmoi.l-^) obtido na 

intensidade a 90% do segundo limiar foi significativamente maior. 

No final do exercício, os valores encontrados para os três testes 

(2,5+0.9 mmol.l"1, 5,2+1,6 mmol.l"1, 8,3+1,3 mmol.l-1) foram 

estatisticamente diferentes. 0 valor da concentração de lactato 

aos 20 minutos do teste máximo adaptado não foi diferente do 

valor de pico do teste máximo progressivo para determinação dos 

limiares. 
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Fig. 7. - Conoen-brapão de lactato sangüíneo dos t-est-es submèximos 
i 

(L^-primeiro limiar, L2-segundo limiar) e máiximo adaptado. 
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TABELA 8 - Resultados da Concentração de Lactato sanguineo 

{mmol. 1 1) para as três intensidades de esforço. 

* 

Ident 90% Li 90% L2 Max 

0 10 20 0 10 20 0 10 20 

(min) (min) (min) 

1 1,8 1'4 1,0 2,7 4, 5 4,5 1,6 2.7 7,6 

2 0,7 2,7 2,7 1,4 4,6 5,8 1,0 2,2 5,9 

3 0, 5 1,6 1,7 1,0 6, 9 8,4 1,2 2,7 9,2 

4 1,2 4, 6 4,2 1,6 5, 1 6,2 1,6 6,2 9,2 

5 1.5 2,9 2,7 0,8 4,4 4,4 2,4 4,7 10,6 

6 1,3 2,2 2,2 2,3 3,1 3,5 2,0 2, 1 7,4 

7 1, 1 2,4 2,5 1,6 5,5 6,8 1,1 3,2 9,4 

8 2,8 3,3 2,9 1,1 5, 1 4,4 1,5 2,8 8,5* 

9 1,2 2,5 2,0 1,0 3,0 2,9 2,6 3,1 7,8** 

10 1,6 3,0 3,4 1,2 5,1 5,3 1,2 2.4 7, 5 

média 1,4 2,7 2,5 1,5 4,7 5,2 1,6 3,2 8,3 

d. pad. 0,6 0,9 0,9 0,6 1,1 1,6 0,5 1,3 1,3 

* Laotato do segundo teste : 9,2 mmol. 1" -1 

** Lactato 
' • ' Í ' 

de segundo teste : 8,1 mmol. 1 -1 
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O fluxo urinferio estabilizou, atingindo um platô nos tempos 

120 min. (13,5+3,7 ml.min-1) e 140 min. (13,3±3,7 ml.min-1) e não 

houve diferenpa entre os valôres observados nos testes nas três 

intensidades {figura 8). 

E 10 

Ê o 

x e 

30 00 90 120 140 TEMPO(mln) 

Fig. 8. - Média do fluxo urinàrio obtido nos tempos do protocolo 

de hidratapão prévios ao exercício. As barras verticais 

representam o desvio padrão da média. 
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A tabela 9 e a figura 9 relacionam os valores de albuminüria 
I 

(ug.min-1) obtidos nas três intensidades. Os valores das duas 

amostras coletadas imediatamente e 60 minutos apôs o término do 

exercício foram reunidos através de uma média ponderada para 

diminuir erro da técnica de dosagem da albumina urinéria em 

volumes de urina pequenos e altamente concentrados encontrados 

apôs esforço intenso. No teste a 90% do primeiro limiar, não 

houve diferença entre o valor prè-exercicio (11,7+2,1 ug.min-^-) e 

o pòs-exercicio (10,6+2,1 ug.min"1). Para o teste a 90% do 

segundo limiar, a albuminüria prè-exercicio (9,4+1,9 ug.min-1) 

foi significativamente menor que a excreção pòs-exercicio 

(20,3+3,5 ug.min"1). No teste máximo, a excreção pôs-exeroicio 

(80,6+20,1 ug.min-1) foi várias vezes maior que seu valor em 

repouso (10-,6±1,7 ug.min-1). Quando comparados estatisticamente, 

os valores prè-exercicio dos três testes não foram diferentes. 

Entretanto, o débito de albuminüria pòs-exercicio do teste máximo 

foi significativamente maior em relação aos testes sub-màxlmos 

quando comparados pelo teste de Rruskal-Wallis. Os indivíduos 

nümeros 8 e 9 não apresentaram aumento do débito urinàrio de 

albumina após õ teste máximo adaptado. Eles foram trazidos ao 

laboratório para realização de um novo teste e os resultados 
" . .. •• ... ' ' l 

foram semelhantes (tabela 9). 

i 
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TABELA 9 - Resultados da Excrepao urinària de Albumina para as 

tres intensidades de esforpo. 
% ' 

Idervt 90% Li 90% L2 Max 

Pré Pôs Pré Pòs Pré Pòs 

(ug.min -1) (ug.i min-^-) (ug.min 1) 

1 7,0 5,8 2,9 34,0 11,9 197,8 

2 19,6 19,4 8,6 27. 1 8,5 78,7 

3 6,6 9, 5 7,2 27, 5 20,0 180,4 

4 17,0 5,8 5,1 34,8 19,4 84,0 

5 10,3 11,8 16,4 19,9 2,7 68, 1 

6 6,5 23,3 v 1.9, 5 22,1 9,3 63,6 

7 8, 2 3, 5 12,6 15,4 6,7 77,5 

8 7,8 5,4 ' 2,7 2,8 8,9 6,4* 

9 26,1 14,2 12,0 14,2 15,3 9,8** 

10 8,2 7,1 4,7 5,6 2,7 39,4 

. " ■/ ■ 

média 11,7 10,6 9,4 20,3 10,6 80, 6 

e. pad. 2, 1 2,1 ' 1,9 3,5 1,7 20,1 

Li - primeiro limiar de lactato; L2 - segundo limiar de lactato; 

Max - teste máximo adaptado. 

* Albumindria de segundo teste: 7,2 ug.min 1 

** Albuminúria do segundo teste: 10,3 ug-min"1 
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Alburn 

( ng/min) 

•"ig. 9. Dèbi-bo urinàrio de albumina para os bestes submàximo 

Xi-primeiro limiar, L2-segundo limiar) e máximo adaptado nos dez 

indivíduos avaliados. A representapão gráfica mostra claramente o 

lumento do débito urinàrio de albumina após o segundo limiar de 

.actato. 
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Correlação entre a Albulnimaria, Lactato sangüíneo e Freqüência 

cardíaca 

A tabela 10 apresenta os Índices de correlapao entre o 

débito da albuminúria pòs-exercicio e as variáveis concentracao 

sangüínea de lactato e freqüência cardíaca de maior valor em cada 

teste {n=30). Estas variáveis foram fortemente correlacionados 

com o débito da albuminúria a um nivel de 0.01. Graficamente, a 

relapão destas variáveis com o débito de albuminúria è 

curvilinear (figura 10 e figura 11), chamando a atenção o grande 

aumento da velocidade de excreção urinària da albumina após o 

indivíduo atingir uma concentração sangüínea de lactato superior 

a 5 nunol. l-^. . . - 

TABELA 10 - índices de correlação do débito da albuminúria pòs- 

exercicio com o Lactato sangüíneo e Freqüência 

Cardíaca. 

Álbum, x Lactato {ramol-l"1) 0,61 

Álbum, x F.Cardíaca (bpm) 0,68 

0,01 

0,01 

Álbum. - débito da excreção urinària de albumina (ug.min-1) 



•« 

• • 



1,0 2.0 3,0 4,0 SP 6,0 7,0 8,0 9fi 10,0 HP 12.0 

LACTATO SANGÜÍNEO (mMol.l-l> 

11.- Representação gráfica da relação curvilinear entre a 

albuminória e o lactato sangüíneo. Na figura estão representados 

os resultados obtidos nos 10 indivíduos em 3 testes (90% Li, 90% 

L2, Max). 
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CAPITULO V 

DISCUSSÃO 

Respostas Fisiológicas 

Os limiares ventilatòrios medidos pela ventilação minuto e 

os limiares de lactato encontrados nos indivíduos estudados não 

foram diferentes. Ainda que os mecanismos sejam parcialmente 

interligados, não se pode inferir uma relação de causa e efeito. 

Existe alguma controvérsia na literatura sobre a concomitância 

dos limiares ventilatòrios e de lactato. Vários estudos suportam 

a idéia de que os limiares são concomitantes e que a 

hiperventilação è causada pelo tamponamento da acidose làtica 

{Caiozzo e col. 1982, Davis e col. 1976). Alguns trabalhos, 

demonstraram ser possível dissociar os limiares ventilatòrios dos 

limiares de lactato quando se utilizam indivíduos em treinamento, 

diferentes protocolos de exercício e outras intervenções (Gasser 

e col. 1985, Green e col 1983, Hughson e col. 1982, Ribeiro e 

col. 1986, Simon e col 1983, 1986). A complexidade que rege as 

adaptações ventilatòrias ao exercício indica a participação de 

outros fatores, sejam eles as catecolaminas (Lehman e col. 1981, 

Schnabel e col. 1982), temperatura corporal (Whipp e Wasserman 

1970) e mesmo a hipòxia (Wasserman 1984, 1986). Neste trabalho. 
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não houve diferenea significativa entre os limiares identificados 

pelas curvas ventilatõrias e de lactato sangüíneo. A correlapão 

foi fortemente significativa atingindo um valor de 0,90. 0 

protocolo foi considerado adequado, ainda que tenha-se optado 

pela inspeção visual das curvas e tenha-se utilizado incrementos 

de 30W a cada estágio, o que certamente diminui a precisão da 

identificação dos limiares. 

A freqüência cardíaca foi estudada em relação aos limiares 

de lactato. Conforme a observação de Ribeiro e col. (1985), 

utilizando um protocolo de exercício semelhante, a melhor relação 

da quebra da freqüência cardíaca se fez com o segundo limiar, mas 

não conseguimos identificar a quebra da freqüência cardíaca em 

três indivíduos, o que também aconteceu no estudo de Ribeiro e 

col. (1985). As freqüências cardíacas máximas não foram 

diferentes das esperadas, o que sugere termos atingido um esforpo 

máximo adequado. 

Da mesma forma que se tenta utilizar outros pontos 

referenciais para os limiares como a freqüência cardíaca, 

procura-se entender o comportamento da pressão arterial em 

relação a estes. Estudamos a pressão sistòlica de maneira 

semelhante a que Spence e col. (1982) fizeram. A curva de pressão 

sistòlica mostrou uma inclinação significativamente maior após o 

primeiro limiar. Este assunto estimulou controvérsia 

recentemente. Gleim (1988) analisando os dados de Spence e col 

(1982) e utilizando a pressão arterial média estimada, argumentou 

que não houve maior incremento da pressão após o primeiro limiar. 

Não nos parece adequada a análise desta maneira, pois a pressão 
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arterial média estimada è sujeita a erros de aferição e não 

corresponde ao verdadeiro comportamento pressòrico em exercício. 

Seria interessante a utilização da pressão intra-arterial para 

melhor estabelecer a relação desta com o limiar de lactato. 

As respostas fisiológicas dos testes submàximos foram 

compatíveis com o esperado (Ribeiro-e col. 1986). Entretanto, 

existem diferenças no protocolo utilizado neste trabalho e o 

utilizado por Ribeiro e col. (1986). Estes pesquisadores 

ajustaram as cargas de trabalho mantendo o consumo de oxigênio 

estável, enquanto neste trabalho os indivíduos exercitaram-se a 

mesma carga durante todo o período de 20 minutos. A freqüência 

cardíaca e a pressão arterial sistòlica estabilizaram a partir 

dos 10 mirtutos de'exercício para os testes a 90% do primeiro 

limiar e a 90% do segundo limiar. Os valores destas variáveis 

apresentaram uma tendência a aumento quando comparadas aos 10 e 

vinte minutos do teste a 90% do segundo limiar, entretanto não 

houve diferença significativa. Isto indica que nossos indivíduos 

foram exercitados adequadamente e em intensidades muito próximas 

do segundo limiar. 0 teste máximo adaptado ao tempo padronizado 

de vinte minutos, com o objetivo de eliminar a variavel duração 

de exercício, apresentou valores de freqüência cardíaca e pressão 

sistòlica progressivamente maiores e seus valores máximos não 

foram diferentes do teste para determinação dos limiares. Este 

dado demonstra que a adaptação não alterou as respostas 

fisiológicas, e nossos indivíduos foram levados a exaustão na 
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mesma intensidade que no teste anterior. 

Os niveis de lactiacidemia dos testes submàximos estão de 

acordo com as observações de outros (Ribeiro e col. 1986, 

Schnabel e col. 1982, Stegman e Kinderman 1983). Os valores do 

lactato sanguineo estabilizaram a partir dos 10 minutos de 

exercício. No teste a 90% do segundo limiar, observa-se uma 

tendência ao acúmulo de lactato sanguineo que não foi 

estatisticamente significativa. Utilizando-se a definição de 

segundo limiar como a segunda quebra na curva de lactiacidemia, 

exercitamos nossos indivíduos em estado de equilíbrio metabòlico 

com valores de lactato variando de 2,9 até 8,4 rmaol.!"1. Estes 

achados são consistentes com as observações de Stegman e 

Kinderman (1982) e de Ribeiro e col. (1986) e não são 

consistentes com a proposta de Mader e col. (1976). Estes 

pesquisadores sugerem o uso de uma concentração fixa de 4 mmol. 

1-1 de lactato sanguineo como o nivel, acima do qual, o acúmulo 

de lactato sanguineo deve ocorrer durante exercício continuo. 

Os niveis máximos de lactato sanguineo observados no teste 

máximo adaptado não foram diferentes do primeiro teste 

progressivo realizado. Aos 10 minutos, os valores de lactato 

foram menores que no teste à 90% do segundo limiar. Estes dois 

achados indicam que o teste foi levado a mesma intensidade que o 

primeiro teste progressivo e que os indivíduos sò foram 

exercitados em intensidade superior ao segundo limiar após a 

segunda metade do exercício. 
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Excreção Urinària de Albumina 

O método de eletroimunoensaio foi descrito por Laurell 

(1966) para a determinação de excreção urinària de albumina em 

ratos. 0 método tem sua sensibilidade aumentada em 10 veaes 

quando è utilizado um procedimento de concentração das amostras 

atingindo-se um limite de detecção de 1,2 ug.ml-1, equiparando-se 

ao radioimunoensaio (Schmid e Bertoluci 1989). 

Uma perda de concentração de albumina urinària da ordem de 

13% ( p/O,03 ) e 18% ( p/0,005 ) ocorre quando as dosagens sao 

realizadas respectivamente por 2 e 6 meses em amostras 

conservadas à -20 0C por até 2 semanas (Elving e col. 1989). 

Nossas dosagens foram realizadas entre uma e três semanas e foram 

conservadas entre -4 e -18 oc. Não hà razão para perdas 

significativas do poder de detecção do método que ocorre pela 

desnaturação da albumina em função do tempo de determinação das 

dosagens. 0 método è especifico, pois utiliza anticorpo para 

albumina humana puro e não deve ocorrer contaminação por outras 

proteínas urinàrias. A variabilidade encontrada nas dosagens 

realizadas não pareceu comprometer os resultados; o método foi 

adequado sempre que realizado palas mesmas pessoas e seguindo um 

protocolo preciso de dosagem. 
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inbilidade Bio. 

A variabilidade da excrepao urinària de albumina em 

condipões de repouso è grande, apresentando flutuapSes de atè dez 

vezes para o mesmo indivíduo. 0 coeficiente de variação è alto e 

situa-se em torno de 40% (Rowe e col. 1985). Entretanto, ainda 

assim a excrepão urinária è raramente superior a 15 ug.min"1. A 

coleta noturna foi escolhida baseada em relatos de diversos 

autores como o método preferido que determina o menor grau de 

variabilidade, uma vez que minimiza a influência da postura e do 

exercido diário (Rowe e col. 1985). 0 coeficiente de variação 

médio obtido à partir de 3 amostras noturnas foi de 47%, 

comparável A literatura. 

As variações do fluxo urinãrio podeto interferir na excreção 

urinária quando indivíduos normais são submetidos á sobrecarga 

hidrica (Viberti e col. 1982). Este efeito foi descrito e 

caracteriza-se pela ocorrência de um pico de excrepão de albumina 

60 á 90 minutos apôs o inicio de uma sobrecarga hidrica, 

retornando aos valores iniciais após 120 minutos do inicio da 

mesma, mantendo-se uma ingestão constante. 0 aumento do fluxo 

urinàrio secundário á sobrecarga remove proteínas tubulares ali 

depositadas e também pode ser responsável por um aumento 

transitório da filtrapão glomérular de albumina, já que a 

excreção de beta2-Diicroglobulina não se altera (Viberti e col. 

1982). Para controlar este possível fator de confusão, utilizou- 

se o protocolo de Mogensen e col. (1979) para a obtenção de um 
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fluxo urinàrio constante. Pelos resultados observados, o fluxo 

estabilizou-se após 120 minutos de hidratapão e não foi diferente 

do inicio do exercício, a 140 minutos. Eliminou-se uma possivel 

influência nos resultados atribuível a um fluxo urinàrio 

variável. 

Além do fluxo urinàrio, situapões patológicas podem aumentar 

a excrepão urinària de albumina. Tanto em estudos experimentais 

com ratos ( Purkerson e col. 1976), como em humanos (Parving e 

col. 1974), foi demonstrada associapão de microalbuminària com 

hipertensão arterial benigna. Parving e col. (1974), avaliando 

pacientes com hipertensão arterial benigna, observaram aumento da 

microalbuminària naqueles indivíduos com hipertensão não 

controlada, ocorrendo diminuição dos niveis após controle da 

pressão arterial. Na nossa amostra, utilizamos indivíduos 

normotensos e todos apresentavam valores de pressão arterial 

menores que os recomendados pela Organização Mundial da Saüde 

(WHO 1978). 

A insuficiência cardíaca está associada â elevações da 

excreção urinària de albumina (Mogensen 1987). A presença de 

insuficiência cardíaca esquerda foi excluída, considerando que os 

indivíduos estudados não apresentavam história sugestiva, exame 

clinico alterado e eletrocardiograma anormal. 

Infecção urinària pode determinar aumentos moderados da 

excrepão de albumina. A urocultura normal descarta este fator. 

A obesidade pode ter alguma influência na excreção urinària 
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de proteínas. Proteinúria nefrôtica jà foi descrita em paciente 

com obesidade maciça, que foi revertida com a perda ponderai 

(Wesson e col. 1985). Em ratos, a glomeruloesclerose está 

relacionada com obesidade (Shimamura 1982). Nos humanos, a 

obesidade pode determinar hiperfiltrapão glomerular (Kasiske e 

Napier 1985). Nossos indivíduos não eram obesos, nenhum 

apresentou um Índice de massa corporal superior a 30 kg.m2. 

Em indivíduos normais, uma sobrecarga aguda de proteínas de 

4 a 7, 5g de carne/kg de peso corporal não altera a excreção 

urinària de albumina, apesar de elevar a filtração glomerular em 

10% e o fluxo plasmàtico em 18% (Solling e col. 1986). Ainda 

assim, a ingesta de proteínas foi controlada através de um lanche 

padrão prévio a cada sessão de exercício. 

A diabete è a situação mais estudada onde ocorre aumento de 

albumina. Existem muitas evidênoilas da relação entre 

microalbumindria e hiperfluxo capilar glomerular (Mathiesen e 

col. 1984, Mogensen e col. 1979,1984). A possibilidade de diabete 

melito foi afastada através de uma glicemia de jejum normal, de 

um exame clinico normal e história familiar negativa para 

diabete. 

Intensid 

Na literatura revisada, não hà qualquer estudo sobre 

proteinúria e intensidades de esforço relativas aos limiares de 

lactato. Alguns estudos utilizaram, tanto em animais como em 

humanos, concentração de lactato sangüíneo como um indicador de 

intensidade de exercício (Poortmans e col. 1981, 1982, 1988). 0 
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trabalho de Poortmans e col. (1988) demonstrou uma relapão 

exponencial entre proteinúria pòs-exercicio e lactato venoso, 

indicando que a intensidade de esforpo era mais importante que a 

sua durapão. Nosso estudo suporta a mesma observapão, embora com 

uma diferenpa fundamental. No trabalho de Poortmans e col. 

(1988), a intensidade não foi controlada, todos os indivíduos 

realizaram corridas em velocidade máxima e por três distâncias 

diferentes o que consequentemente determinou durapões variáveis 

das provas. No presente trabalho, todos os indivíduos foram 

exercitados por 20 minutos a cada teste, padronizando o fator 

tempo. As intensidades foram controladas tendo em conta os 

limiares de lactato de cada indivíduo. Quando as três 

intensidades de exercício foram comparadas quanto à excrepão 

urinària pòs-exercicio, apenas o teste máximo apresentou um 

aumento significativo. Destacamos, ainda, o fato de que os 

indivíduos atingiram, neste teste, intensidades acima do segundo 

limiar apôs 10 ou mais minutos de exercício, medida através da 

concentrapão de lactato, e apresentaram um valor médio quatro 

vezes maior de albuminària do que em intensidade à 90% do segundo 

limiar. Os indivíduos 8 e 9 apresentaram um comportamento 

diferente quanto a excrepão urinària de albumina. Não temos 

explicação para tal achado e os testes foram repetidos para a 

confirmação dos resultados. Poortmans e col. (1988) utilizaram um 

protocolo diferente e obtiveram valores de débito urinàrio de 

albumina normais para o repouso, ainda que os indivíduos 

estudados tenham corrido em velocidade máxima e atingido 

concentrapbes de lactato sangüíneo em tomo de 8 mrnol.l"1. 
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Entretanto, não se deve inferir uma relapão de causa e 

efeito entre excreção urinãria protèica e o lactato sangüíneo. 

Sabe-se que outros fatores participam da gênese do fenômeno. 

Fatores hemodinâmicos e hormonais são responsáveis por parte das 

alterações da filtração glomerular que ocorrem em exercício, O 

exercido físico provoca uma diminuipSo do fluxo plasmàtico renal 

que è proporcional à intensidade do exercício, aumentando a 

fração de filtração com maior difusão de macromolèculas para o 

túbulo, provavelmente como conseqüência do aumento do gradiente 

pressòrico trans-glomerular. A diminuição do fluxo plasmàtico 

renal também está associada a aumentos das catecolaminas (Deen e 

Satvat 1981,Poortmans 1984, 1985). 0 estimulo simpático ativa o 

sistema renina-angiotensina que participa da diminuição do fluxo 

plasmàtico a nivel capilar glomerular (Bohrer e col. 1977, 

Bozovic e col. 1967). A administração de renina e angiotensina 

induz proteinúria no rato (Eizenbach e col. 1975). Lehman e col. 

(1981) demonstraram claramente um paralelismo da curva de 

adrenalina e noradrenalina à de lactato sangüíneo em exercício 

progressivo. Gleim e col. (1984) mostraram uma relação entre 

limiar de lactato e concentração de renina. Neste mesmo trabalho, 

foi observado que após o primeiro limiar ocorre um aumento da 

osmolaridade plasmàtica e diminuição do volume plasmàtico. A 

hemoconcentração que ocorre nestas situações de exercício intenso 

aumenta a quantidade de proteína filtrada (Poortmans 1871). 

Todos estes fatores são concomitantes e parcialmente interligados 

e explicam em parte porque a excreção urinària foi muito mais 

intensa no teste máximo, provavelmente ligados ao grande aumento 



93 

dessas variáveis após o segundo limiar. 

A participação da acidose metabòlica induzida pelo exercicio 

físico aumentando a permeabilidade glomerular já foi bem estudada 

(Javitt 1952, Joles e col. 1982). A diminuição do pH contribuiria 

para a proteinúria já que existem evidências sobre influência da 

acidose metabòlica sobre a carga de proteínas aniônicas como a 

albumina e da membrana glomerular (Deen e Satvat 1981, Poortmans 

e col. 1988). Pouco se sabe sobre as respostas metabôlicas ao 

exercicio submàximo prolongado. 0 aumento da concentração de 

ácido làtico è acompanhada de um aumento equimolar do ion 

hidrogênio que deve ser imediatamente tamponado (Wasserman e col. 

1986). Wasserman e col. (1967) estudaram o lactato sangüíneo e as 

respostas ventilatòrias e do equilíbrio àcido-base ao exercicio 

prolongado em relação ao primeiro limiar. Eles observaram que 

acima do primeiro limiar a acidose làtica ocorria e era tamponada 

pelo bicarbonato, produzindo diòxido de carbono com hiperpnèia. 

Mas o segundo limiar não foi usado como referência. Reybrouck e 

col. (1983) estudaram as mesmas respostas em intensidades 

relativas ao segundo limiar. Abaixo do segundo limiar a 

concentração de lactato e a ventilação se mantinham estáveis, 

aumentando progressivamente acima deste. 

Em um teste progressivo, em intensidades abaixo do primeiro 

limiar, o lactato sangüíneo varia pouco (Skinner e McLellan 198G, 

Wasserman 1981, Whipp e Ward 1980), enquanto a produção de 

diòxido de carbono e a ventilação aumentam linearmente com o 

consumo de oxigênio. A medida que o exercicio aumenta de 

intensidade, o primeiro limiar è atingido e o lactato aumenta 
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sistematicamente, e a ventilação e a produção de diòxido de 

carbono continuam a aumentar proporcionalmente, mas mais 

intensamente que o consumo de oxigênio. Wasserman e col. (1977) 

chamaram esta fase de tamponamento isocàpnico. Em intensidades 

maiores, o segundo limiar è atingido e o lactato aumenta muito 

rapidamente e a ventilação aumenta mais que a produção de diòxido 

de carbono, talvez estimulada em parte pela acidose metabòlica 

mais intensa que ocorre nesta fase (Whipp e Ward 1980), O acümulo 

progressivo de ácido làtico, que ocorre em intensidades acima do 

segundo limiar em exercícios submàximos ou progressivos, 

produziria uma acidose metabòlica intensa o suficiente para 

contribuir para uma excreção aumentada de proteínas que 

encontramos no teste máximo adaptado. 

Toda a argumentação anterior visa explicar a necessidade de 

se realizar exercícios submàximos baseados em algum parâmetro 

fisiológico individual de esforço para o estudo da proteinüria do 

exercício. O fato que os poucos trabalhos de fisiologia nesta 

área e, mais importante, estudos clínicos com diabéticos (Feldt e 

col. 1985, Mogensen e col. 1979, Viberti e col. 1978) e 

hipertensos (Pedersen e col. 1981) sempre utilizaram cargas fixas 

para diferentes indivíduos, pode ter acrescentado algum grau de 

erro nos resultados. A explicação para tal è decorrente de que 
i 

alguns destes indivíduos ou pacientes podem ter sido exercitados 

em intensidades de esforço que determinaram diferentes respostas 

hemodinâmicas ou metabòlicas de acordo com a capacidade fisica 

individual, quem sabe atè acima do segundo limiar. Sabe-se, por 

exemplo, que quando pacientes com insuficiência cardíaca são 



95 

avaliados num teste progressivo, pontos de quebra de lactato são 

claramente identificados, e o paciente vai a exaustão em 

intensidades baixas de esforpo e muitos não atingem concentrações 

de lactato de 4 mmol.l"! (Weber e col. 1982). Em diabéticos, o 

exercício tem sido usado como uma forma de identificar nefropatia 

inicial através da indução de microalbuminúria. Mogensen e col. 

(1975, 1979, 1981, 1982) e Viberti e col. (1978) utilizaram 

cargas fixas de exercício e demonstraram maior excrepão protèica 

na urina de diabéticos em relação aos normais. Johansson e col. 

(1987) jà utilizaram intensidade de exercício baseada em 

percentagem da freqüência cardíaca máxima e não encontraram 

diferenças entre diabéticos e o grupo controle. 
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Correlapão entre a álbuminúria e as variáveis fisiológicas 

Semelhante ao que Poortmans e col. (1988) já haviam 

relatado, encontramos uma forte correlação curvilinear entre 

concentração sangüínea lactato e albumintiria, Muito importante 

foi observação de que há correlação entre freqüência cardíaca e 

albuminària também curvilinear. 0 trabalho de Johanson e col. 

(1987) pode ser justificado pela relação que encontramos; 

exercitando-se diabéticos sem nefropatia evidente e normais numa 

freqüência cardíaca que correspondia a um valor individualisado 

de esforço não foi possível identificar diferenças na excreção 

urinària protèica, especialmente se os indivíduos estudados foram 

exercitados numa freqüência cardíaca abaixo do segundo limiar. 

Este dado merece estudo, jà que em "termos práticos e- até de 

pesquisa, a freqüência cardíaca è um dos Índices de intensidade 

mais utilizados para avaliações e prescrição de exercícios. A 

determinação de freqüência cardíaca tem um custo muito baixo 

quando comparado com a dosagem de lactato sangüíneo. A medida 

deste metabòlito implica em coleta de sangue, laboratório 

equipado e reagentes de custo elevado. A freqüência cardíaca, 

entretanto, pode ser medida pela simples palpação do pulso 

arterial ou através de registro eletrocardiogràfico. As 

correlações encontradas entre as duas variáveis medidas e 

albuminària podem ser explicadas pela homogeneidade da amostra 

utilizada. Não se deve, portanto, inferir qualquer relação de 

dependência entre estas variáveis. Infusões de lactato de até 15 
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mmol.l-1 não foram capazes de alterar a excrepão urinària de 

albumina em repouso (Cantone e Ceretelli 1960). Os achados 

permitem estabelecer uma relapão com a intensidade de exercício e 

eventualmente com o componente anaeròbico do exercício. Seria 

adequado para um próximo estudo a utilização de indivíduos com 

níveis diferentes de condicionamento para o melhor entendimento 

desses achados. 
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CAPITULO VI 

CONCLUSÕES 

1. O débito urinàrio de albumina indusidò pelo exercício è um 

fenômeno relacionado com a intensidade do esforço, 

particularmente após o segundo limiar de lactato quando as 

alterações hemodinâmicas e metabòlicas são mais intensas 

independentemente do valor absoluto da carga de trabalho ou 

concentração de lactato sangüíneo individuais. 

2. A forte correlação encontrada en^re o débito urinàrio de 

albumina e lactato sanguineo e entre o débito urinàrio de 

albumina e freqüência cardíaca sugere o uso destas variáveis, em 

especial a freqüência cardíaca pelo seu baixo custo, como 

parâmetros referenciais de esforço submàximo para o estudo da 

excreção urinària de albumina. 
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ANEXO 



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RH» GRANDE DD SUL 

CURSO DE PÓS GRADUAÇÃO EK MEDICINA 

SERVIÇO DE CARDIOLOGIA E ENDOCRINOLOGIA DO H.C.P.A. 

de coasent-imento de Particlpaçio em Protocolo de Pesquisa 

Título: Efeito do Exercício FÍbíco sobre as taxas de Microaibuminúria de 

indivíduos normais. 

Pesquisadores responsáveis: Gilberto Friedman 

Marcelo Bertolucci 

Helena Schmid 

Jorge Pinto Ribeiro 

Data: / /  

Você está sendo convidado a participar de uma pesquisa que obje- 

tiva estudar o aparecimento de proteína n. urina (microaibuminúria) duran- ^ 

te o exercido físico. Para tanto, você realltará 5 testes de esforce em 

bicicleta ergométrica. No primeiro, você realltará um teste de esforço má- 

ximo em que mediremos o volume expirado minuto a minute. Nos outros testes 

você exercitará durante vinte minutos realizando -esforços baseados no seu 

primeiro teste. Durante ostestes coletaremos amostras de sangue do lobulo 

da orelha para determinar as conc.ntraçêes dé ácido látlco que você produ- 

zir durante o exercício. Também serão coletadas amostras de urina previa e 

posteriormente ao exercido físico para exame laboratorial. 

Antes do início dos testes, você será avaliado clinicamente e a- 

travês de eletrocardlograma de repouso. Se for encontrada alguma anomall- 

dade clínica você não participara dos experimentos. 

Nas 24b que antecedem aos testes, você naê deverá Ingerir bebidas 

que contenham cafeína (café. chá ou refrigerantes como Coca-Cola). Os lnveS 

tlgsdores estarão a disposição para qualquer dúvida que possa surgir atra- 

vês do telefone; 31 66 99 ramal: 2342 ou 2246 

Possíveis riscosJ 

Risco da realização do teste de esforço: o risco d. reallzaçao de 

um teste d. esforço em um Indivíduo sadio é praticamente nulo. quando rea ' 

llzado nas condlçães de segurança de nosso protocolo. Na realidade, multas 

pessoas sadias fazem teste de esforço pelo valor que ele tem na determina- 

ção de fatores de risco para doenças do coração. 

Coleta de material para exames laboratoriais; poderá haver peque 



nc desconforto da punção da veia para coleta de sangue e a formação de pe- 

queno hematoma na área. Além disso, antecipa-se, também, o desconforto da 

coleta de gotas de sangue do lóbulo da orelha para dosagem do ácido lático. 

Benefícios esperados: 

0 único benefício que você terá na participação neste protocolo 

será o conhecimento de sua capacidade funcional e avaliação laboratorial 

do sangue e urina. -As informações obtidas neste estudo serão de interesse 

puramente científico e você poderá se retirar-se do estudo a qualquer mo- 

mento que Julgue adequado, sem qualquer prejuízo ao seu relacionamento com 

os membros da equipe de investigação. É importante realçar que você poderi^ 

a obter as informações sobre sua capacidade funcional a axames laboratori- 

ais sem participar dos experimentos. Você tampouco receberá tjualquer soma 

em dinheiro para participar no projeto e sua atuação será voluntária. 

As informações obtidas neste irabalho aerão confidencias, fican- 

do sua identidade protegida quando da divulgação dos resultados do grupo. 

Expliquei a a nàtureza, os pro- 

pósitos e riscos dos procedimentos envolvidos na participação deste proje- 

to de pesquisa. Respondi a todas -as dúvidas do voluntário e entendo que o 

voluntário está livre para RECUSAR sua participação «em qualquer momento. 

Investigador 




