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RESUMO

O reconhecimento da musculatura esquelética como um o6rgao endocrino
tem revolucionado a compreensao da fisiologia muscular e suas interagoes
sistémicas. Estudos recentes revelaram que o tecido muscular libera
substancias bioativas denominadas miocinas, com acoes hormonais que
impactam o metabolismo energético, a inflamacdao e o sistema
imunologico.

Este artigo revisa as principais miocinas, como a interleucina-6 (IL-6),
irisina e o fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF), discutindo seus
mecanismos de acdo e suas influéncias em doencas metabolicas e no
envelhecimento.

Com base na literatura atual, exploramos também os efeitos do exercicio
fisico sobre a producdao hormonal muscular e as implicacoes clinicas dessa
atividade endocrina para a saude humana.

Palavras-chave: Endocrinologia muscular; Miocinas; Fisiologia muscular;

Hormonios; Metabolismo; Exercicio fisico.
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ABSTRACT

The recognition of skeletal muscle as an endocrine organ has transformed

our understanding of muscular physiology and its systemic interactions.
Recent studies have shown that muscle tissue releases bioactive substances
called myokines, with hormonal effects that impact energy metabolism,
inflammation, and the immune system.

This article reviews the main myokines, such as interleukin-6 (IL-6), irisin,
and brain-derived neurotrophic factor (BDNF), discussing their
mechanisms of action and their influences on metabolic diseases and aging.
Based on current literature, we also explore the effects of physical exercise
on muscle hormonal production and the clinical implications of this
endocrine activity for human health.

Keywords: Muscle endocrinology; Myokines; Muscle physiology;

Hormones; Metabolism; Physical exercise.
1. Introducao

O tecido muscular esquelético sempre foi compreendido como um o6rgao
essencial para o movimento, a postura e o suporte mecanico do corpo

humano.

No entanto, avancos na biologia celular e molecular revelaram que o

musculo esquelético também desempenha uma fungao enddcrina.

A producao de miocinas (substancias semelhantes a hormonios
musculares), ndo sé redefine o papel fisiolégico do tecido muscular, mas

também traz novas perspectivas sobre como o exercicio fisico contribui
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para a manutencao da homeostase corporal (equilibrio) e para a prevencao

de doencas cronicas.

Esses conhecimentos sdo fundamentais para entender as implicagoes
clinicas da endocrinologia muscular no tratamento de doengas metabdlicas,

inflamatorias e neurodegenerativas.
2. Fisiologia do Tecido Muscular e sua Atividade Endocrina

O musculo esquelético consiste em fibras musculares especializadas,

organizadas em unidades contrateis capazes de gerar forca e movimento.

Essas fibras, classificadas em tipo I e tipo II, apresentam diferencas nao
apenas em capacidade contratil e resisténcia, mas também em potencial

endocrinologico.

As fibras do tipo I, associadas a atividades aerdbicas e sustentadas,
demonstram maior capacidade para producdo de miocinas anti-
inflamatorias, enquanto as fibras do tipo II, mais presentes em atividades

anaerobicas, apresentam respostas hormonais distintas.

Esse potencial endocrino é influenciado por fatores como o tipo de
exercicio, o nivel de treinamento e o perfil genético individual, o que

implica em respostas hormonais personalizadas.
3. Miocinas: O Papel das Principais Substancias Hormonais Musculares

3.1 Interleucina-6 (IL-6)
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A IL-6 é uma miocina multifuncional que atua em diversos processos

metabolicos e imunologicos.

Durante o exercicio, é secretada rapidamente, com picos elevados apos

atividade fisica intensa, especialmente em exercicios de resisténcia.

A IL-6 contribui para o metabolismo da glicose e dos lipidios, melhorando
a captacao de glicose pelas células e promovendo a oxidacdo de acidos

graxos.

Seu papel é paradoxal, exercendo tanto funcdes pré-inflamatérias em
contextos de infeccdo quanto fungdes anti-inflamatérias durante o
exercicio. Esse efeito duplo, faz da IL-6 um importante mediador da

resposta imunometabolica ao exercicio.
3.2 Irisina

Descoberta em estudos sobre o impacto do exercicio no metabolismo
energético, a Irisina é uma miocina derivada da proteina transmembrana
FNDCS e atua na conversao do tecido adiposo branco em adiposo marrom,

num processo conhecido como “browning”.

Esse efeito aumenta o gasto energético, promovendo a termogénese
(aumento da temperatura corporea) e a homeostase metabolica, sendo um
alvo potencial para intervencOes terapéuticas em casos de obesidade e
diabetes tipo 2.
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Estudos indicam que a irisina também pode ter efeitos na neuroprotecao e

no combate a resisténcia insulinica, embora mais pesquisas sejam

necessarias para validar esses efeitos em humanos.
3.3 Fator Neurotrofico Derivado do Cérebro (BDNF)

O Fator Neutrofico Derivado do Cérebro (BDNF) é uma neurotrofina
essencial para a saude do Sistema Nervoso Central (SNC), influenciando o

desenvolvimento, a sobrevivéncia e a plasticidade neuronal.

Durante o exercicio fisico, o musculo humano libera BDNF, o qual cruza a
barreira hematoencefalica, promovendo beneficios cognitivos e reducao
dos sintomas de ansiedade e depressdao, além de promover a
neuroplasticidade que é a capacidade de adaptacdo e transformacdo a

diferentes circunstancias.

Além disso, o BDNF possui papel metabdlico, pois facilita a oxidacdo de
acidos graxos nos tecidos periféricos, evidenciando a integracao entre o

sistema nervoso e a funcdo endécrina do musculo.
3.4 Outras Miocinas

Além das miocinas amplamente estudadas, outras como a Miostatina e o
FGF21 (Fator de Crescimento Fibroblastico 21) estao ganhando destaque
na regulacao lipidica, controle da glicose e adaptacdo ao exercicio fisico.

Esses hormonios ampliam e evidenciam a influéncia do musculo

esquelético sobre o metabolismo energético, saude cardiovascular e

REVISTA TOPICOS - ISSN: 2965-6672

5



REVISTA TOPICOS

prevencao de doencas cronicas.

4. Efeitos Sistémicos da Acao Enddcrina do Tecido Muscular
4.1 Metabolismo e Homeostase Energética

A atividade endocrina do musculo contribui para a regulacao da glicemia e
do perfil lipidico, atuando de forma central na prevencdao de distdrbios
metabdlicos.

O Hormonio Insulina, potencializada pelas miocinas, permite uma captacao
mais eficiente de glicose pelo tecido muscular, além de favorecer o
armazenamento e a oxidacdao de lipidios, o que reduz os niveis de

triglicerideos plasmaticos.
4.2 Inflamacdo e Resposta Imune

As miocinas exercem um papel imunomodulador essencial ao organismo,
sendo liberadas durante o exercicio para combater a inflamacdo croénica,

comumente associada a doencas cardiovasculares, obesidade e diabetes.

A IL-6, por exemplo, apresenta acao anti-inflamatdria ao inibir a producao
de TNF-alfa, um mediador pro-inflamatério. Esse efeito anti-inflamatorio
pode ser fundamental para individuos com doencas autoimunes ou

inflamatorias.

4.3 Saade Cardiovascular
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As miocinas influenciam a saude cardiovascular de diversas maneiras,

incluindo melhora na funcdo endotelial, na vasodilatacdao, no controle de

pressao arterial sistémica e na reducao do risco de aterosclerose.

A pratica regular de exercicios, ao promover a secrecao dessas Miocinas,
exerce um efeito cardioprotetor, contribuindo para a longevidade e
qualidade de vida.

5. Influéncia da Atividade Fisica na Endocrinologia Muscular

Podemos dizer que a atividade fisica é o principal estimulo para a secrecao

de miocinas.

Dessa forma, exercicios aerébicos, como corrida e natacdo, tendem a
aumentar a producdo de miocinas anti-inflamatérias e metabdlicas,
enquanto o treinamento de resisténcia favorece a liberacdo de miocinas

anabolicas.

As adaptagOes hormonais decorrentes do exercicio impactam ndo apenas o
desempenho fisico, mas também contribuem para a regulacao hormonal de

sistemas metabolicos e imunolégicos.

6. Receptores Endocanabinoides e Exercicio Fisico: Efeitos no Sistema
Nervoso Central (SNC)

A atividade fisica ndo apenas estimula a liberacdo de miocinas, mas
também ativa o Sistema Endocanabinoide (SEC), um complexo sistema de

sinalizacdo que desempenha um papel fundamental na homeostase do
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organismo e na resposta ao estresse. O SEC é composto por receptores

endocanabinoides, ligantes endogenos (endocanabinoides) e enzimas

responsaveis pela sintese e degradacao dessas moléculas.

No cérebro, os principais receptores endocanabinoides, CB1 e CB2,
desempenham funcdes vitais na modulacio do humor, dor, apetite e

resposta ao estresse.

Esses receptores sao amplamente distribuidos nas regides cerebrais
associadas ao controle motor, funcdo emocional e meméria, incluindo o

cortex cerebral, hipocampo, amigdala e hipotalamo.
6.1 Ativacdo dos Receptores Endocanabinoides Durante o Exercicio

Durante a atividade fisica, ocorre um aumento na liberacdo de
endocanabinoides, especialmente a Anandamida (AEA) e o 2-
Araquidonoilglicerol (2-AG), que sdao agonistas naturais dos receptores
CB1 e CB2.

A anandamida, cujo nome deriva da palavra sanscrita “ananda”
(felicidade), é conhecida por induzir sensacoes de bem-estar e relaxamento

pos-exercicio.

Esse fenomeno, freqiientemente descrito como “euforia do corredor”, é
atribuido em parte a ativacdo dos receptores CB1 no sistema nervoso

central.
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O aumento de Anandamida (AEA) e 2-Araquidonoilglicerol (2-AG),

durante o exercicio fisico, tem um papel essencial no controle do estresse,

reducdo da percepcdo da dor e melhora do humor.

Estudos demonstram que a pratica de exercicios aerébicos, como corrida e
ciclismo, ¢é particularmente eficaz em elevar os niveis desses
endocanabinoides, levando a uma resposta moduladora do SEC que ajuda a
reduzir sintomas de ansiedade e depressao, além de melhorar a qualidade

do sono e a sensacdo de bem-estar geral.

6.2 Relevancia Clinica da Modulagdo do Sistema Endocanabindide pelo

Exercicio

A modulagdo do sistema endocanabinoide pelo exercicio fisico abre novas
perspectivas terapéuticas para o tratamento de diversas condicoes

neurologicas e psiquiatricas.

Pacientes com transtornos de ansiedade, depressao e até mesmo sindromes
de dor cronica podem se beneficiar da pratica de atividades fisicas como
parte de seu plano terapéutico, dada a capacidade do exercicio de ativar de

forma natural o SEC e promover a liberacao de endocanabinéides.

Adicionalmente, podemos dizer que a ativacdao dos receptores CB1 e CB2
tem sido associada a neuroprotecao, com evidéncias sugerindo que o
exercicio fisico pode proteger o cérebro contra o desenvolvimento de
doencas neurodegenerativas, como Alzheimer e Parkinson, ao reduzir a

inflamacao neuronal e promover a neurogénese. Em modelos
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experimentais, a ativacdo do SEC durante o exercicio tem mostrado efeitos

anti-inflamatérios e antioxidantes, que sdo essenciais para a protecao dos

neuronios e para a manutencao da funcdo cognitiva ao longo da vida.

6.3 Perspectivas Futuras na Pesquisa do Sistema Endocanabinoide e

Exercicio

Embora o papel do Sistema Endocanabindide (SEC) na resposta ao

exercicio seja promissor, ainda existem muitas areas a serem exploradas.

A variabilidade individual na resposta endocanabinoide ao exercicio sugere
que fatores genéticos e ambientais podem influenciar a eficacia desse

sistema em proporcionar os beneficios mencionados.

Assim sendo, pesquisas futuras podem buscar identificar quais tipos,
intensidade e duracdo de exercicios sdao mais eficazes para estimular a
liberacao de endocanabinoides, permitindo a personalizacdo de protocolos
de exercicio para maximizar os efeitos benéficos no Sistema Nervoso
Central (SNC).

Por fim, a compreensao da interacao entre o SEC e o sistema endocrino
muscular pode trazer a tona novas abordagens na prevencao e tratamento de

doencas.

A investigacdo sobre como o SEC e as miocinas interagem para modular a
resposta ao estresse e inflamacdo corporal pode contribuir para estratégias

de tratamento inovadoras que aliem intervencOes farmacologicas e
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prescricoes de exercicio fisico, oferecendo um cuidado mais integrado e

baseado na fisiologia humana.

7. Estimulo de treino de Membros Inferiores e Mobilizacdo Hormonal

Sistémica

O treino de membros inferiores (MI), especialmente em exercicios
compostos como agachamentos e levantamento terra, tem um impacto
significativo na producdo de hormonios anabdlicos e na ativacdao

metabolica.

Isso ocorre devido a grande quantidade de massa muscular envolvida
nesses movimentos, que requerem uma resposta hormonal mais robusta,
incluindo o aumento da testosterona (T), do hormonio de crescimento (GH)
e da interleucina-6 (IL-6), que, além de influenciar o metabolismo, também

esta associado a reducdo da inflamacao.

Estudos demonstram que o exercicio de grande carga nas pernas pode
causar uma liberacdo acentuada desses hormonios, o que ndo apenas
melhora o desempenho atlético, mas também pode potencializar o ganho

muscular e a perda de gordura corporal.

Por outro lado, a mobilizacdo dos endocanabinéides, como a Anandamida,
também ¢é intensificada nesse tipo de treino, promovendo sensacOes de
bem-estar e reducdao da dor muscular, fatores essenciais para a recuperacao

e continuidade dos treinamentos.
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Uma revisao de literatura sobre este tema indicou que os treinos de

resisténcia envolvendo grandes grupos musculares, como os das pernas,
tém a capacidade de induzir adaptacOes tanto a nivel metabdlico quanto
hormonal, com efeitos positivos sobre a recuperacdo muscular e a

regulacao do metabolismo energético.
8. Envelhecimento e Endocrinologia Muscular

O envelhecimento € caracterizado por perda de massa muscular e
diminuicdo na produgdo de miocinas, contribuindo para o desenvolvimento
de sarcopenia (reducdo da massa muscular) e aumento do risco de doencas

metabolicas.

A manutencao de atividade fisica pode contrabalancar esses efeitos,
preservando a funcao endécrina do musculo e retardando o aparecimento de
doencas associadas a idade. Essa preservacdo da funcao muscular é
essencial para a manutencdo da qualidade de vida e da independéncia

funcional em idosos.
9. Implicagoes Clinicas e Perspectivas Futuras
9.1 Uso Terapéutico das Miocinas

A aplicagdo clinica de miocinas representa uma fronteira emergente na

medicina regenerativa e no manejo de doencas metabdlicas.

Isso se da pelo fato de que ao longo do tempo, diversas pesquisas vem

investigando como a suplementacdo exdgena de miocinas ou a manipulacgao
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de vias de sinalizacdao especificas podem ser utilizadas para prevenir e

tratar doencas como diabetes, obesidade e doencas cardiovasculares.
9.2 Novos Horizontes na Pesquisa Endécrina Muscular

As futuras direcoes na endocrinologia muscular incluem o
desenvolvimento de estratégias para aumentar a secrecao de miocinas por
vias farmacologicas ou genéticas, bem como o uso de tecnologia para
monitorar de forma personalizada o perfil hormonal muscular em resposta

a intervencoes terapéuticas.

Essa area de estudo tem potencial para revolucionar o futuro no tratamento

de condicOes cronicas, especialmente em populacoes envelhecidas.
10. Conclusao

O entendimento do musculo esquelético como um 6rgao endocrino marca
uma mudanca de paradigma na medicina e nas ciéncias do esporte, ao

expandir as funcoes tradicionais atribuidas ao tecido muscular.

Historicamente por anos, visto como um elemento mecanico e de
sustentacdo do movimento, o musculo esquelético revela-se agora um
elemento central na regulacao de processos sistémicos, com a capacidade
de influenciar o metabolismo energético, a resposta imunoldgica e o

envelhecimento através da secrecao de miocinas.

Esse conhecimento ndo apenas amplia a compreensao fisiolégica do corpo

humano, mas também abre novas possibilidades terapéuticas para o manejo
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de doencas metabolicas, cardiovasculares e neurodegenerativas.

As miocinas, como a IL-6, a Irisina e o BDNF, desempenham papéis
criticos e complexos na manutencao da homeostase, promovendo
adaptacOes benéficas em resposta ao exercicio e mediando efeitos anti-

inflamatorios e cardioprotetores.

A pratica regular de atividade fisica, ao estimular a producdo dessas
substancias, oferece uma ferramenta poderosa na prevencao e no controle
de condicOes cronicas, reforcando o valor do exercicio ndao apenas para a

saude muscular, mas para a saude integral do individuo.

Entretanto, ainda ha lacunas significativas no entendimento completo das
vias de sinalizacdo especificas de cada miocina e de como essas vias

podem ser moduladas de forma terapéutica.

O papel das miocinas em diferentes populacdes, incluindo idosos, pacientes
com doencas metabolicas e atletas, exige investigacoes adicionais para
determinar como o perfil hormonal muscular pode ser otimizado para
atender as necessidades individuais. Além disso, a resposta variada de
acordo com o tipo de fibra muscular e a modalidade de exercicio sugere
que intervencoes personalizadas, baseadas no perfil genético e nas
caracteristicas fisiologicas de cada paciente, pode ser uma area de grande

potencial clinico.

Do ponto de vista terapéutico, a Endocrinologia Muscular emerge como

uma area promissora, com pesquisas em andamento para o
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desenvolvimento de intervencdes farmacolégicas que imitem ou

potencializem os efeitos das miocinas.

Estratégias que promovam a secrecao de miocinas, ou que utilizem
diretamente suas formas recombinantes, poderiam fornecer tratamentos

inovadores para doencas como Obesidade, Diabetes tipo 2 e Sarcopenia.

Ademais, a possibilidade de utilizar miocinas para modular o metabolismo
cerebral e a fungdo neurocognitiva oferece um horizonte ainda mais amplo,
especialmente em relacdo ao tratamento e prevencdao de doencas

neurodegenerativas.

Dessa forma, a investigacdao continua e aprofundada da fungdo enddcrina do
musculo esquelético, tem o potencial de revolucionar o campo da medicina
preventiva e terapéutica, pois o estabelecimento de praticas de exercicios
personalizadas e a possivel manipulacao das miocinas apresentam-se como
estratégias de grande valor para a promogao da saude e para a prevencao de
doencas, especialmente em uma sociedade cada vez mais envelhecida e

impactada por doencas cronicas.

A medida que os mecanismos moleculares e os impactos clinicos das
miocinas forem desvendados, espera-se que a Endocrinologia Muscular
forneca subsidios fundamentais para uma nova abordagem no cuidado de
pacientes, que enfatize a funcdo integrada e dinamica dos sistemas

corporais em prol da longevidade e da qualidade de vida humana.
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