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Resumo

Atualmente, os cées sdo considerados como verdadeiros membros da familia, e
isso tem feito com que 0s nutricionistas pesquisem ingredientes e alimentos funcionais,
com o objetivo de atender as necessidades das diferentes racas e fases de vida com o
intuito de melhorar o crescimento, a eficiéncia na producédo e a imunidade, além de buscar
longevidade e bem-estar desses animais. A glutamina é um aminoacido incluido no grupo
dos aminoacidos dieteticamente ndo essenciais, mas estudos recentes evidenciaram que
pode ser considerada "condicionalmente essencial” durante processos inflamatorios e
situacdes de estresse. A glutamina é essencial para células de proliferacdo rapida, tais
como celulas intestinais e linfocitos ativos. Trabalhos relacionados com a inclusdo de
glutamina na dieta de monogastricos apontam melhorias no estado imunoldgico,
desenvolvimento de células intestinais, formacdo de tecido proteico e recuperacdo de
outros tecidos (intestinal e hepético). O objetivo deste trabalho foi, realizar uma revisao
de literatura sobre os efeitos da suplementacdo de glutamina e glutamato na alimentacéo

de caes.

Palavras-chave: aminoacidos, suplementacdo, nutri¢cdo, alimentos funcionais.



Abstract

Currently, dogs are considered as true members of the family, and this has led nutritionists
to research ingredients and functional foods, with the aim of meeting the needs of
different breeds and stages of life in order to improve growth, efficiency in production
and immunity, in addition to seeking longevity and welfare of these animals. Glutamine
is an amino acid included in the group of non-essential dietary amino acids, but recent
studies have shown that it can be considered "conditionally essential” during
inflammatory processes and stress situations. Glutamine is essential for rapidly
proliferating cells, such as intestinal cells and active lymphocytes. Studies related to the
inclusion of glutamine in the diet of monogastrics indicate improvements in the immune
status, development of intestinal cells, formation of protein tissue and recovery of other
tissues (intestinal and hepatic). The aim of this work was to carry out a literature review

on the effects of glutamine and glutamate supplementation on dog food.

Key words: amino acids, supplementation, nutrition, functional foods.



1. INTRODUCAO

A domesticacdo do céo iniciou no continente europeu ha cerca de 18 mil anos e,
desde entdo, a espécie tornou-se uma das mais bem adaptadas a convivéncia direta com
0 ser humano. Durante o processo de domesticacdo, 0s humanos selecionaram o0s cées
mais doceis e adaptaveis para servir como animais de trabalho (THALMANN et al.,
2013), e com o surgimento de uma relacdo afetiva entre os cdes e seres humanos, estes
passaram a se preocupar com a saude e longevidade desses animais (COELHO,
STASIENIUK e FERREIRA, 2011).

A melhoria na eficiéncia de utilizagdo dos nutrientes da dieta é de grande
importancia para o sucesso da producdo animal e saude dos animais de companhia. O
avanco no mercado de racOes e suplementos para esses animais, principalmente cées, tem
feito com que os nutricionistas pesquisem ingredientes e alimentos funcionais, para
atender as necessidades das diferentes ragas e fases de vida com o intuito de melhorar o
crescimento, a eficiéncia na producdo e a imunidade, além de buscar longevidade e o
bem-estar desses animais (FELIX, OLIVEIRA, e MAIORKA, 2012).

A glutamina € um aminoacido ndo essencial para a maioria das espécies, contudo
pode se tornar condicionalmente essencial, pois pode ser requerida na dieta em alguns
casos especificos em que o animal ndo consegue sintetiza-la em quantidade suficiente
para suprir sua necessidade (ABREU et al., 2010). A glutamina também é considerada
como aminoacido funcional, pois possui acdo direta sobre as funcdes fisioldégicas com
destaques para o sistema inume e intestino, melhorando o desempenho produtivo,
crescimento, lactagéo e reproducdo dos organismos (KIM, et al., 2007; WU, 2010). De
acordo com Wu et al. (2011), a glutamina é o aminoacido livre mais abundante no plasma,
musculo esquelético, fluido fetal e no leite, onde a glutamina e o glutamato livres estdo
presentes em razdes elevadas.

O Glutamato ¢ um aminoacido ndo-essencial, que pode ser proveniente da
corrente sanguinea, do catabolismo das proteinas musculares ou da transaminacédo dos
aminoacidos de cadeia ramificada. Além disso, o glutamato pode ser utilizado para sintese
de glutamina por meio da enzima glutamina sintetase; pode ser transaminado a alanina,
pela enzima alanina aminotransferase; ou ao aspartato pela enzima aspartato
aminotransferase (LEHNINGER, NELSON E COX, 2011).
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A suplementacdo de glutamina é uma estratégia utilizada em situacdes onde ha
intenso catabolismo, tal como em exercicios prolongados e intensos. Além disso, em
condigdes em que o consumo da glutamina excede a sua sintese, varios 6rgdos séo
afetados, principalmente os que estdo envolvidos na sintese e liberacdo deste amino&cido,
tais como o musculo esquelético, pulmdes, figado e cérebro (NOVELLI et al, 2007).
Diante da sua importancia metabolica, € fundamental que haja constante fornecimento de

glutamina a estes tecidos.

2. OBJETIVOS
2.1.Geral

O objetivo deste trabalho foi realizar uma reviséo de literatura sobre os efeitos da

suplementacdo de glutamina e glutamato na alimentagéo de cées.

2.2.Especificos

Demonstrar os efeitos da suplementagdo de glutamina e glutamato na alimentagéo

de cdes em seus diferentes estados fisiologicos.

3. ASPECTOS DA NUTRICAO DOS CAES MODERNOS

Cées (Canis familiaris) sdo animais pertencentes a Classe Mammalia e a ordem
Carnivora da super familia Canoidea, a qual possui familias com habitos alimentares
distintos, a Ursidae (ursos) e a Procionidae (texugos) sdo onivoras, a Aluridae (pandas)
sdo estritamente herbivoras e as carnivoras incluem a Canidae (cdes) e a Mustelidae
(doninhas) (FELIX, OLIVEIRA E MAIORKA, 2012). Apresentam dentes caninos muito
desenvolvidos, sistema gastrintestinal relativamente simples e curto, com sua fungéo
voltada para a apreensdo e digestdo principalmente enzimatica, com minima digestdo
microbiana, com agdo digestiva orientada principalmente para digestdo de proteinas e
gorduras (CASE et al., 2011)

Ao longo do tempo, os cdes passaram por maior adaptacdo devido a diversidade
de alimentos de origem animal e vegetal, aproximando-se mais das caracteristicas de um
animal onivoro. Assim, os cdes domésticos podem ser considerados carnivoros nédo-

estritos. Os ancestrais dos cées eram animais que cagavam em grupos e apresentavam
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principalmente habitos diurnos. Os principais constituintes nutricionais de sua dieta, na
natureza, eram proteinas e lipideos, os quais eram obtidos por meio da carne de presas.
Porém, esses animais também apresentavam certo consumo de carboidratos e fibras, pois
quando ingeriam suas presas abatidas consumiam também o conteldo do sistema
gastrintestinal das mesmas, além de frutas e algumas partes de plantas (FELIX,
OLIVEIRA E MAIORKA, 2012). Ao serem domesticados, passaram a viver juntamente
da sociedade humana, modificando bastante a sua alimentacdo ao longo dos séculos. Com
o advento da agricultura, quantidades crescentes de cereais passaram a fazer parte também
da dieta dos cdes (TARDIN, 2002).

O aparelho digestivo do cdo esta totalmente voltado para a digestdo dos alimentos
(lipidios, proteinas e carboidratos) e a absorcao dos nutrientes. O cdo ingere os alimentos
apanhando-os com a boca e nela, se encontram dentes especializados para a funcéo da
mastigacdo, no entanto, hoje em dia devido as mudangas na alimentacdo é necessario
apenas ao animal engolir sem praticamente mastigar o alimento. Estes animais presentam
0 estbmago como o principal compartimento do trato digestorio. Seu volume é grande em
relacdo ao intestino, devido a alimentacdo carnivora do cdo. Porém, assim que o cdo
termina a refeicdo, seu volume aumenta e, quando totalmente distendido, pode ocupar a
metade da cavidade abdominal (NUNES, 2009).

Os caes apresentam uma elevada capacidade de percepcao de “flavors” com alta
capacidade olfativa e gustativa sendo, aproximadamente, 1700 papilas gustativas
(LEVESQUE, 1997), em funcdo da sua dieta mais diversificada (alimentos carneos e
vegetais), com maior variabilidade de sabores, também sdo sensiveis aos sabores acidos
e umami e ainda sdo capazes de reconhecer o sabor doce. (BOUDREAU et al., 1985).
Provavelmente a capacidade perceptiva do sabor doce nos cées seja caracteristica do seu
habito alimentar mais onivoro, sendo importante para reconhecer frutas maduras na
natureza. Ja a falta de percepcao de sabor salgado, é caracteristica de animais carnivoros,
uma vez que os gatos também ndo possuem tal percepcdo, ambas as espécies dificilmente
apresentariam deficiéncia de sais minerais na dieta, sendo forcados a procurar fontes
destes nutrientes (FELIX, OLIVEIRA E MAIORKA, 2012).

3.1.Glutamina e Glutamato

3.1.1 Importéncia da glutamina e glutamato na alimentagao
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A glutamina é o aminoacido livre mais abundante no fluido extracelular (em torno
de 25% do total dos aminoacidos) e em relagdo aos aminoacidos livres no corpo (mais de
60% do total de aminoacidos livres no muasculo esquelético) (PIVA et al., 2001). Este
aminodcido se encontra em elevada concentragao no sangue por ser uma forma néo toxica
de se transportar amoénia (LEHNINGER, NELSON e COX, 2011).

Além de participar na composic¢éo estrutural de proteinas e peptideos, a glutamina
é importante no processo de gliconeogénese, sintese de ureia, homeostase do pH,
neurotransmissdo, diferenciacdo e crescimento celular, sendo o principal substrato
energético de células de proliferacdo rapida, como enterdcitos intestinais e linfdcitos
ativos e ainda aumenta a resposta linfocitica em meio a adversidades (TAUDOU et al.,
1983).

Participa diretamente do metabolismo energético, onde ela estimula a sintese de
glicogénio, atuando diretamente na glicogénese, importante fonte energética para os
musculos devido a sua rapida utilizacdo pelos musculos esqueléticos. A glutamina tem a
capacidade de aumentar a atividade da enzima glicogénio sintetase favorecendo a
formag&o de glicogénio hepéatico (FORTI et al., 2003).

Este amino&cido também é essencial para a sintese de imunoglobulina A, que é
secretada no intestino (ALVERDY, 1990). No entanto, durante varios estados
catabolicos, como lactagdo, infeccdo, cirurgia, trauma, caquexia, queimaduras e acidose,
a homeostase da glutamina é colocado sob estresse, e reservas de glutamina,
principalmente no musculo esquelético, séo esgotadas (LACEY e WILMORE, 1990).

3.2. Metabolismo da Glutamina e Glutamato

O glutamato e a glutamina possuem via metabolica comum no enterécito (Figura
1), pois a glutamina é metabolizada em glutamato mais amonia pela acdo da glutaminase
e o glutamato também pode ser convertido a glutamina pela acdo da glutamina sintetase
(MAIORKA et al., 2000). Para retirar a amonia livre do corpo, € necessario que ela seja
convertida a um composto ndo téxico antes de ser exportada dos tecidos extra-hepaticos
para 0 sangue e transportada até o figado ou até os rins, onde através da combinacéo do
glutamato com a amonia livre, ocorre a producdo da glutamina pela agdo da enzima
glutamina sintetase. Essa acdo requer ATP e ocorre em duas etapas, onde primeiramente,

o glutamato e o ATP reagem parar formar um intermediario y-glutamil-fosfato, que reage
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com a amodnia, produzindo glutamina e fosfato inorganico (LEHNINGER, NELSON e
COX, 2011).

A glutamina que excede as necessidades de biossintesse € transportada pelo
sangue para o intestino, figado e os rins, para ser processada. Nesses tecidos, o nitrogénio
amidico é liberado como ion amonio na mitocdndria, onde a enzima glutaminase converte
glutamina em glutamato e ion aménio. O ion amonio do intestino e dos rins é transportado
no sangue para o figado, e I4, a amonia de todas essas fontes é utilizada na sintese da
ureia. Parte do glutamato produzido na rea¢do da glutaminase pode ser adicionalmente
processada no figado pela glutamato desidrogenase, liberando mais aménia e produzindo
esqueletos de carbono como combustivel (NEWSHOLME et al., 2003)

GLUTAMINA

\' ' s s AR X GLUTAMINA 4 Ac “

Slhicoproleinas

\' N
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nitina

Lréia
> =
—
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e
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Figura 1. Destinos e fungdes da glutamina. A partir da glutamina, o glutamato € sintetizado por
meio da agdo da enzima glutaminase (GA). O glutamato pode ser convertido no aminoacido y-
amino butirico (GABA), 2-oxaglutarato, glicose, ornitina, ureia, sintese de outros aminoacidos
(AAs) ou glutationa. Quando associado a aménia (NH3) e trifosfato de adenosina (ATP), sob a
acdo da enzima glutamina sintetase (GS), o glutamato converte-se novamente em glutamina.

Cruzat, Petry, e Tirapegui (2009).

3.3 Beneficios da glutamina e glutamato na alimentacéo

A glutamina pode ser sintetizada via glutamina sintetase, e também por outros
tecidos do organismo sendo os principais tecidos corporais produtores os musculos
esqueléticos, figado, tecido adiposo e cérebro que sdo responsaveis pela manutencao dos

niveis plasmaticos e por fornecer a outros tecidos esse aminoacido, enquanto a hidrdlise
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ocorre nos rins, linfonodos, macrofagos, trato gastrintestinal e tecido adiposo (LACEY e
WILMORE, 1990). O tecido muscular esquelético, quantitativamente, caracteriza-se no
principal tecido de sintese, estoque e liberacdo de glutamina (VAN DE POLL et al.,
2004).

Em casos de jejum prolongado a glicose pode ser obtida pelos organismos através
da gliconeogénese utilizando lipideos e aminoacidos, como a glutamina para o
fornecimento de energia. Lehninger, Nelson e Cox (2011) afirmam que, a glutamina é
considerada um aminoacido glicogénico, pois este aminoacido é degradado em alfa-
cetoglutarato, um composto intermediario do ciclo do &cido citrico que pode sofrer
oxidacdo a oxaloacetato. Além disso, a glutamina juntamente com a alanina séo as
principais moléculas que transportam grupos amino de tecidos extra-hepaticos até o
figado. Apds a retirada de seu grupo amino da mitocéndria dos hepatdcitos, forma-se o
piruvato e o alfa-cetoglutarato, os quais participam da gliconeogénese.

3.3.1. Efeito da glutamina sobre a mucosa intestinal

Diversos trabalhos apontam para o beneficio da glutamina sobre as células
intestinas. Pesquisas desenvolvidas por Hung et al. (1996) avaliaram os efeitos da L-
glutamina em lesbes da mucosa géastrica em caes sem raca definida, induzida por acido
acetilsalicilico (ASA). Foi confirmado que quando ingerido por via oral ASA em 1.0 ou
2,0 g por cdo dado em duas doses divididas, h& severa e consistente dose-dependente
lesdo da mucosa na porcdo glandular do estbmago em cdes em jejum. Contudo, quando
L-glutamina 2,0 ou 4,0 g por cdo em duas doses divididas é administrada juntamente com
acido acetilsalicilico 2,0 g por cdo por cdo por via oral, a irritacdo gastrica é
significativamente inibida.

Foi estudado o efeito da utilizacdo de mel, glutamina e mel+glutamina no
processo de cura e adaptacdo do intestino ap0s a resseccdo intestinal macica. Eyarefe,
et al. (2012) avaliaram cdes de sexos mistos por meio da pesagem dos animais e de
amostras de bidpsia intestinal pré e pds-tratamento, que foram obtidas e processadas
para avaliagdo morfométrica. Os cdes foram distribuidos em quatro grupos de tratamento
(glutamina, glutamina+mel, mel e o controle). O tratamento que recebeu glutamina+mel
mostrou o melhor efeito geral baseado no ganho de peso corporal, crescimento e
adaptacdo da mucosa intestinal (altura, largura, densidade e peso de villi, e profundidade

de cripta) em comparacdo aos demais tratamentos, pois 0 mel é um produto natural com
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efetiva acdo no tratamento de lesdes gastrointestinais e que combinado com a glutamina
que tambeém atua na manutencdo da saude da mucosa intestinal, foram o melhor
tratamento para severas ressecagdes intestinais.

A suplementacgéo de 0,8% de glutamina em dietas a base de milho e farelo de soja
para leitbes desmamados precocemente, aos 14 dias de idade apresentou efeito
significativo, pois aumentou o ganho de peso corporal do intestino delgado e o
crescimento de outros érgaos viscerais (LACKEYRAM et al., 2001).

Assim como, Abreu et al. (2010) em seu estudo com leitdes, obteve resultados
positivos na manutencdo da estrutura do intestino ao desmame, tendo em vista a acao
direta sobre a epitélio intestinal, contribuindo para a sua integridade. Essas caracteristicas
conferem a glutamina um potencializador da qualidade do leite, servindo para o
desenvolvimento inicial da mucosa intestinal absortiva e para a maturagdo do sistema
imunoldgico dos leitdes.

Caldara et al. (2008), trabalhando com leitdes pds-desmamados até 46 dias e
suplementados com 1% de glutamina, também observaram que a glutamina proporcionou
efeito positivo na aceleracdo do turnover do carbono muscular, pancreatico e hepatico,
indicando estimulo ao anabolismo nestes tecidos. Uma vez que o trato gastrintestinal dos
leitGes encontra-se imaturo ao desmame e que seu desenvolvimento é primordial para que
0s animais possam expressar seu elevado potencial genético, um possivel efeito anabdlico
da glutamina sobre Orgdos do sistema digestério poderia acarretar aumento na
funcionalidade destes e, consequentemente, melhorias nos processos de digestdo e
absorcdo de nutrientes no periodo.

Lopes (2008) ao desafiar frangos de corte com Eimeria sp notou melhor
recuperacdo dos animais quando foram suplementados com glutamina nas primeiras
semanas de vida. Demonstrando que a glutamina tem acdo sobre a mucosa intestinal,
aumentando a capacidade funcional do mesmo, melhorando o desempenho das aves por
meio do aumento da capacidade de digerir e absorver os nutrientes da dieta,
consequentemente melhorando a saldde das aves.

Zhu-ming jiang et al. (1993) compararam os efeitos da I-glutamina com
dipeptideos de glutamina, em 8 cdes e 60 ratos onde no estudo dos cées, foram ofertados
trés solucbes de aminoacidos que foram comparados: solucdo comercial padrdo de
aminoéacidos (controle), solucédo enriquecida com dipeptideo de alanina-glutamina (3,4%
de glutamina) e solugdo enriquecida com dipeptideo glicina-glutamina (3,6% de
glutamina) avaliados por meio de amostras arteriais e venosas coletadas. Enquanto que
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no estudo dos ratos, foram realizados dois estudos: os ratos do grupo 1 foram submetidos
apenas a cateterismo venoso central; ja os ratos do grupo 2 foram submetidos a
cateterismo venoso central e uma resseccdo intestinal de 50%, e ambos 0s grupos
receberam trés solucdes diferentes: solugdo de aminoacidos padrédo (controle), solugdo
enriquecida com glutamina (1,5% de glutamina), e Solucéo enriquecida com dipeptideo
de glutamina (1% de glutamina). Depois dos 7 dias de nutricdo parenteral, amostras de
intestino, sangue e musculo foram coletados.

Quando as solucBes de glutamina ou de dipeptideo de glutamina foram
administradas, os cdes mostraram concentragdes crescentes de glutamina no soro e
aumento na captacdo de glutamina através do masculo da perna traseira. Da mesma
forma, ambos os grupos de Ratos demonstraram diferencas significativas nos niveis de
glutamina sérica, balanco de nitrogénio, espessura da mucosa intestinal e area de
vilosidade, resultados que comprovam os efeitos da glutamina e das solu¢des em regides

especificas nos tecidos.

3.3.2 Efeito da glutamina sobre o estresse oxidativo

Para determinar se a glutamina afeta a glutationa (GSH) que desempenha um
papel importante na defesa contra estresse oxidativo, processo de desintoxicacao de
xenobidticos, transporte de aminoécidos e na sintese de proteinas, Humbert et al. (2007)
avaliaram o metabolismo de cdes da raca Beagle saudaveis que receberam infusdes de
glutamato e leucina ap6s um jejum de 3 dias. Foram obtidas trés amostras de sangue
cronometradas em intervalo de 5 minutos, e a bidpsia duodenal cirurgica foi realizada
apos 6 horas de infusdo dos is6topos.

Com isso, foi demonstrado que a disponibilidade de glutamina ndo afetou a
glutationa no sangue, em contrapartida, no duodeno, o pool de glutationa foi preservado,
juntamente com umataxa de sintese reduzida, diminuindo agudamente a utilizacdo da
glutationa pelo corpo. Os resultados do trabalho, portanto, apoiam um papel para a
glutamina na preservagéo de glutationa reduzida no intestino sob condigdes que simulam

diminuicdo da ingestéo alimentar e também doencas graves.

3.3.3. Regeneracao de tecidos e respostas plasmaticas



17

A glutamina mostrou-se benéfica para a regeneracdo hepética por meio da maior
contagem dos nucleos antigeno nuclear de proliferacdo celular (PCNA) positivos nos
cortes dos figados de ratos que receberam 50 pg de glutamina/dia, via oral, diluido em 1
ml de 4gua destilada, administrados por sondagem orogéstrica diaria (BIONDO-SIMOES
etal., 2007) .

Além disso, a glutamina tem potencial benéfico durante situacdes clinicas
associadas a resisténcia a insulina como foi demonstrado por Borel et al. (1996) que
utilizaram glutamina na dieta de cées apds sofrerem jejum e observaram que 0 aumento
da disponibilidade de glutamina diminuiu a agédo da insulina na producdo e na utilizacdo
da glicose.

Rogero et al. (2004) avaliaram em ratos sedentarios o efeito da suplementacéo
oral aguda (os animais foram suplementados apenas no dia do teste cinético da resposta
da concentragdo plasmatica de Glutamina apds um jejum de 14 horas), em 9 grupos (10,
15, 20, 30, 45, 60, 90, 120 e 180 minutos ap6s a suplementacdo) com glutamina e
avaliaram também em 9 grupos nos mesmos minutos decorridos com dipeptideo L-alanil-
L-glutamina, e ainda um grupo né&o suplementado (grupo de controle) foi sacrificado para
a determinacéo dos valores basais no estudo da suplementacdo aguda.

No trabalho também avaliaram o efeito da suplementacdo crénica (0s animais
foram suplementados por 21 dias) sobre as concentra¢des plasmatica, muscular e hepatica
de glutamina em ratos que foram colocados em trés grupos: o grupo controle, o
suplementado com Glutamina e o grupo suplementado com Alanina-Glutamina.

A suplementacdo oral aguda de Alanina-Glutamina promoveu um maior aumento
na concentracdo plasmatica de glutamina 30 minutos ap6s o fornecimento desse
aminoacido, enquanto que a suplementacdo cronica com o dipeptideo, contudo,
aumentaram os estoques de Glutamina muscular e hepatica, indicando que esta
intervencdo nutricional é eficiente no fornecimento de glutamina para os 6rgdos
periféricos apesar do uso extensivo deste aminoacido pelos 6rgaos viscerais.

O estoque de Glutamina é importante pois este aminoacido € um precursor para a
sintese de proteinas, peptideos, purinas e pirimidinas (resultando na sintese de &cidos
nucléicos e nucleotideos) além de prover carbonos para a formacao de ATP via ciclo do

acido citrico (ou ciclo de Krebs).

3.4. Efeito da Glutamina e glutamato em situacéo de estresse
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Cées enfermos, com cancer e doadores de sangue, apresentam elevada degradacéo
Glutamina, o que pode comprometer a disponibilidade desse nutriente para os tecidos
consumidores durante a evolugdo das enfermidades e pode dificultar a recuperacéo e
interferir no intervalo de tempo entre uma doagéo e outra. A suplementacao de glutamina

nessas condi¢Bes podera ser um importante suporte nutricional (DE ALMEIDA, 2012).

3.4.1. Lactacéo

Marras lactantes suplementadas com Aminogut na dieta fornecida de 30 dias antes
da parturicdo até 21 dias pds-parto apresentaram aumento do teor de glutamina de leite a
partir do dia 21 de lactacdo, enquanto as marrés do grupo controle ndo demonstraram tal
aumento (Manso et al., 2012). O estudo demonstrou que a suplementacdo de glutamina
dietética pode aliviar a queda no teor de glutamina intramuscular durante a lactacdo em
marras lactantes, e pode aliviar alguns dos efeitos catabdlicos da lactacdo. Além disso, o
aumento do teor de glutamina de leite nas marras suplementadas pode fornecer uma
nutricdo adequada para o desenvolvimento de leitdes.

A suplementagdo de glutamina e glutamato (AminoGut) em leitoas em lactacéo
foram avaliadas por Aquino (2014). As leitoas receberam uma dieta convencional com
ou sem 1,5% de AminoGut de uma semana antes do parto até o final da lactacdo (dia 21).
Em comparagdo com a suplementacéo de leitoas de controle com AminoGut resultaram
em 60% maior teor de gordura no colostro, assim como também resultaram em 33% maior
0 teor de gordura no leite nas leitoas suplementadas no 21° dia de lactagdo. Em dia 7 de
lactacdo, a a contagem de células somaticas foi aproximadamente 55% maior no leite das
leitoas suplementadas com quando comparados com os leitoas de controle. No leite das
leitoas de controle, a contagem de células somaticas caiu entre os dias 7 e 21 da lactagéo,
mas permaneceu elevada no leite de leitoas suplementadas com AminoGut durante a
lactacdo.

O contetdo de glutamina no leite foi maior em leitoas suplementados com
AminoGut durante a lactacdo e portanto a suplementacdo com glutamina e glutamato as
fémeas resultaram em grandes diferencas na glutamina e no teor de lipidios do leite,
ambos 0s quais seriam considerados benéficos ao leitdo lactente, especialmente no
momento do desmame abrupto pois a glutamina e o glutamato sdo os aminoacidos mais
abundantes no leite e desempenham papéis importantes no desenvolvimento e

crescimento neonatal.
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3.4.2. Animais em exercicio

A interacdo da disponibilidade de glutamina e da homeostase de glicose durante
e apos o exercicio foi investigada por lwashita et al. (2005) em cdes onde foram
estudados duas vezes em ordem de tratamento aleatorio sendo uma vez com glutamina
e uma vez com soro fisioldgico infundido por via intravenosa durante e ap06s o
exercicio.

As principais descobertas durante o exercicio foram que a glutamina estimulou
ainda mais a producao e utilizacédo da glicose em todo o corpo em cerca de 24% acima de
uma resposta normal no exercicio, além de proporcionar maior absor¢do hepatica de
precursores gluconeogénicos (glutamina e alanina), e também um aumento de sete vezes
na producdo liquida de glicose hepatica durante o exercicio. Enquanto os resultados
obtidos durante um periodo de 150 min de pds-exercicio demonstraram que a producéo
de glicose diminuiu para quase zero com soro fisiologico, mas ndo diminuiu abaixo dos
niveis basais no tratamento com glutamina.

Além disso, a glutamina proporcionou aumento na utilizacdo de glicose em 16%
em comparacdo com soro fisioldgico ap6s o exercicio e ainda influenciou na captacédo
hepatica liquida aumentando em trés vezes comparado ao soro fisioldgico.

Os resultados do trabalho sugerem que para cées atletas por exemplo, a
disponibilidade de glutamina via suplemento modula a homeostase de glicose durante
e apos o exercicio, através da reducdo do catabolismo, principalmente no musculo

esquelético, e assim interferindo na recuperacdo pds-exercicio,

4. GLUTAMINA E FUNCAO IMUNE

O sistema imune atua por meio de diversas células e barreira fisica para propiciar
defesa ao organismo, e para isso contam com alguns nutrientes como glutamina, arginina,
nucleotideos, acidos graxos e fibra dietética, que sdo necessarios para 0 crescimento,
desenvolvimento e funcdo das células da mucosa intestinal, e também das células
linfoides associadas a ela, para que possam atuar na defesa contra patdgenos
(MCCOWEN e BISTRAIN, 2003)
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A imunidade inata e a adquirida sdo reguladas por diversas células que sao
produtoras de antigenos, imunoglobulinas e citocinas (CALDER, 2006). O sistema
imunoldgico é dependente de uma disponibilidade adequada de aminoécidos para a
sintese de proteinas e outras moléculas com relevancia biolégica (KIM et al., 2007).

Estudos realizados com a glutamina mostram que a mesma afeta varios
componentes de resposta do sistema imunologico, € um aminoacido necessario para a
proliferacdo de linfécitos em resposta a estimulacdo de células T (PARRY -BILLING et
al., 1990; WU, FIELD e MARLISS, 1991). A glutamina quando se encontra em niveis
normais para a espécie, acaba por modular a producdo de citocinas por mondcitos e
macréfagos (SPITTLER et al.,, 1997). Além disso, a fagocitose de macrofagos é
dependente do fornecimento adequado de glutamina extracelular (PARRY-BILLING et
al.,, 1990; FIELD, JOHNSON e SCHLEY, 2002). Lloyd e Oppenheim (1992)
demonstraram que o0s neutrofilos participam na sintese e liberagdo de citocinas
(interleucinas-1 e 6, fator de necrose tumoral), que modulam os efeitos de linfocitos T e
B. Portanto, essas células apresentam uma funcéo eferente (fagocitose e desgranulacao)
e outra aferente (liberacdo de citocinas imunomodulatérias) ligadas as respostas
inflamatoria e imune.

O aumento do consumo de glicose por neutrofilos e macréfagos esta relacionado
com o processo de endocitose e a geracdo de espécies reativas de oxigénio. Contudo, a
glicose ndao é o Unico metabodlito energético utilizado por essas células, pois ja foi
demonstrado que neutréfilos também utilizam glutamina (CURI et al., 1997) .A taxa de
utilizacdo de glutamina por neutréfilos, linfécitos e macréfagos é similar ou até mesmo
maior do que a de glicose. Com base nos produtos finais do metabolismo e atividade
méaxima das enzimas estudadas, pode-se concluir que a glutamina é utilizada por vias
similares em macréfagos, linfocitos e neutréfilos (CURI et al., 1999; NEWSHOLME et
al., 1999).

A capacidade do corpo em metabolizar a glutamina é de muita importancia em
situacdo de doenca catabolica, quando a perda de glutamina pode agravar o estado do
animal, principalmente aliado a dificuldade ou auséncia de alimentacéo oral, devido a
gravidade da doenga (SOUBA et al., 1990). Em condicdes de elevado catabolismo
proteico como durante uma infeccdo, inicio da lactacdo e ma nutricdo, a glutamina pode
atuar regulando o metabolismo para aumentar a sintese das proteinas e diminuir o
catabolismo proteico (LOBLEY, HOSKIN e MCNEIL, 2001).
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O trato gastrointestinal é o principal 6rgdo de consumo e de utilizacdo de
glutamina. A parede intestinal contém diversas células imunes, secretorias e ainda
inimeros enterdcitos. O intestino capta boa parte dos nutrientes disponiveis e 0s antigenos
para sua defesa (BURRIM et al., 2000). Em situagéo de estresse a glutamina pode ser um
nutriente essencial para a manutencao do metabolismo e da funcdo intestinal, pois quando
associados com a translocacdo bacteriana o fornecimento de dietas enterais ricas em
glutamina pode reduzir a incidéncia de translocacéo de bactérias ao diminuir a aderéncia
das mesmas aos enterocitos e ao normalizar os niveis de imunoglobulinas A
(NEWSHOLME, 2001). O uso de glutamina por outros 6rgaos do corpo aumenta em
resposta ao estresse e, consequentemente, o conteddo plasmatico diminui drasticamente.
Para restabelecer estes niveis, a glutamina existente nos muasculos comeca a ser lancada
no sangue.

Humbert et al. (2002) trabalhando com cdes em situacdes de hipercatabolismo
proteico concluiram que a suplementacédo de glutamina enteral pode atenuar o consumo
de proteina corporal, pois diminui a taxa de oxidacao da leucina, um aminoacido essencial
para o corpo e podendo assim preservar a proteina corporal.

Quando avaliado o metabolismo da glutamina em cées que sofriam com injdria
renal os caninos apresentavam alteracdo do metabolismo desse aminoacido, que foi
confirmado através da reducédo de glutamina e aumento de glutamato no sangue e também
pela reducdo no indice de escore corporal dos cées. Diferentemente ocorreu no
metabolismo dos gatos estudados devido as maiores chances dos felinos desenvolverem
enfermidades que causem problemas nos rins. Sendo assim, a doenga renal nos felinos
ocorre de tal forma que ndo pode progredir para uma injaria renal crénica e nao levar a
alterac@es clinicas iguais as encontradas nos caninos e como também ndo apresentar perda
de tecido renal (DE ALMEIDA, 2016).

A suplementacdo com glutamina a 3,5% em dieta a base de caseina para
camundongos resultou em aumento da capacidade dos macréfagos de responder a
estimulacdo, pelo menos em termos de producado de citocinas (fator de necrose tumoral-
a, interleucina-1b e interleucina-6), ou seja, aumentar a disponibilidade de glutamina por
via oral pode promover respostas imunes envolvendo citocinas derivadas de macrofagia
(WELLS et al., 1999).

A suplementacdo com glutamina por via intramuscular em dieta de suinos
desmamados precocemente e infectados com Escherichia coli injetados

intraperitonealmente manteve as concentracdes de glutamina muscular e também
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normalizou a funcédo de linfécitos (YOO et al., 1997). Com isso, infere-se que a adicdo
de glutamina favorece a manutencdo de concentracdo desse aminoadcido no musculo
reduzindo o percentual de catabolismo nos animais infectados.

Kew et al., (1999) determinaram que por meio da suplementagdo de glutamina
ocorre maior resposta de linfocitos T ao estimulo mitogénico, mostrando que a
suplementacao de glutamina pode melhorar a atividade de macrofagos e linfocitos, assim

melhorando a resposta imune a desafios bacterianos.

5. CONSIDERACOES FINAIS

A suplementacdo com glutamina e glutamato na dieta de cées tem-se apresentado
efetiva na maioria das pesquisas publicadas. Nos trabalhos foram demonstradas melhoras
no desempenho e nas caracteristicas da mucosa intestinal, principalmente onde os animais
se encontram em estados fisiolégicos como reproducao, lactacdo ou doentes, tornando-se

uma ferramenta importante para o bom desenvolvimento desses animais.
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