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RESUMO

Estudos mostram a existéncia de 14 isoformas de tranportadores de monocarboxilatos (MCTs), proteinas de membana que
transportam lactato € H*. Embora muitos desses transportadores ainda ndio possuam uma fungio determinada, outros j4 estio
bem descritos. Assim, o objetivo desta revisdo foi esclarecer os efeitos do exercicio no transporte e regulagdo do lactato por
meio dos MCTs. Os MCT1 e MCT4 sdo encontrados no musculo, sugerindo, assim, fungdes distintas no mesmo tecido,
devido a diferengas de transporte do lactato, motivo pelo qual podem responder de formas distintas a alteracGes nas
intensidades de exercicio. Ademais, é sabido que o treinamento de endurance pode aumentar a concentragdo de MCT1
muscular, ao passo que o treinamento intervalado intenso pode induzir a aumentos tanto no MCT1 como no MCT4. Tais
alteragdes nos MCTs contribuem para o controle do pH e melhora da capacidade oxidativa.

Palavras-chave: Tranportadores de monocarboxilatos. Lactato. Performance.

INTRODUCAO 2004; BONEN; HEYNEN; HATTA, 2006). No

musculo esquelético, as isoformas MCT1 e MCT4

Durante o exercicio fisico o metabolismo s30 dominantes (HASHIMOTO et al., 2005). A

energético gera produtos como o piruvato, lactato e
H+, entre outros, os quais sdo removidos do meio
intracelular (CURI et al., 2003). A remoc¢do do
piruvato, lactato e H+ produzidos é realizada pelos
transportadores de monocarboxilato (MCTs)
(JUEL; HALESTRAP, 1999).

Existem, descritos na literatura, 14 isoformas de
MCTs, das quais grande parte ainda ndo apresenta
funcdo determinada e especifica, ao passo que outras
jé estdo bem descritas (HALESTRAP; MEREDITH,

isoforma MCT1 tem sido correlacionada com o
conteddo mitocondrial muscular, sendo encontrada
em maior propor¢do na membrana sarcolemal das
fibras oxidativas (HASHIMOTO; HUSSIEN;
BROOKS, 2006). Antagonicamente, a isoforma
MCT#4 encontra-se predominantemente expressa na
membrana sarcolemal das fibras glicoliticas
(HASHIMOTO et al., 2005). O tipo de treinamento
influencia a expressdo das proteinas MCTs e pode
favorecer a regulagio do pH e conseqiiente
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manutencdo da contragdo muscular. Entretanto o
exato papel fisioldgico das diferentes intensidades e
volumes de exercicio sobre a expressdo das
isoformas dos MCTs no musculo esquelético
necessita ser mais bem elucidado.

Dessa forma, o objetivo da presente revisao
foi esclarecer os efeitos do exercicio fisico sobre
o transporte e regulacdo do lactato por meio dos
MCTs. Para tanto, realizou-se uma revisdo
literdria de artigos nacionais e internacionais
relacionados ao tema, nos portais cientificos da
Capes: Pubmed, Scielo e Highwire.

Frollini et al.

FAMILIA MCT

Além do lactato, a familia dos MCTs
também € responsdvel pelo transporte do
piruvato, corpos cetdnicos e grupos cetodcidos
(HALESTRAP; PRICE, 1999). No caso do
lactato, sabe-se que este atravessa as membranas
celulares de muitos tecidos, incluindo coragdo e
musculo esquelético, através do transporte
facilitado pelos MCTs. A presenca de MCT1
estd correlacionada com a capacidade oxidativa
dos musculos esqueléticos e remocdo do lactato
sisttmico (BONEN et al., 2000) (Figura 1).
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Figura 1 - Representagdo esquemdtica da localizacdo subcelular das isoformas MCT1 e MCT4 no musculo
esquelético. O MCT1 pode estar presente no sarcolema, tiibulos T e membranas mitocondriais,
enquanto que o MCT4 é expresso no sarcolema e tibulos T. Setas descontinuas = possivel
mecanismo, MCT1 = mais relacionado ao influxo do lactato para metabolizagdo e MCT4 = mais
relacionado ao efluxo de lactato, concomitantemente a remoc¢do do H' intracelular; duas setas
continuas = maior concentragdo do MCT. MCT = transportadores de monocarboxilato. Figura

sugerida pelos autores.

Dentre os MCTs, os mais estudados sdo o
MCT1, o MCT2, o MCT4, o MCT5 e o MCTS.
O MCTI1, o MCT2 e o MCT4 estdo presentes
em varios tecidos, inclusive no musculo
esquelético. (BENTON et al., 2004). Além do
musculo esquelético, o MCT1 também estd
presente em elevada densidade no coragdo
(BONEN et al., 2000).

Foi  verificada, através da técnica
eletroforética de western blotting, a distribuicao,
do MCT1 ao MCTS, em varios tecidos de ratos e
também em seres humanos (nestes, somente no
musculo esquelético). Para as andlises realizadas
em ratos, foi observada a expressio do MCT1
no coragdo, musculo esquelético, figado, baco,

cérebro, pele, tecido adiposo, rim, pancreas e
retina. O MCT2 sé ndo apresenta expressao no
tecido adiposo (BONEN; HEYEN; HATTA,
2006); o MCT3 estd expresso somente na retina
(PHILP; YOON; GROLLMAN, 1998; BONEN;
HEYEN; HATTA, 2006); o MCT4, no misculo,
pele e retina; o MCTS5, no musculo esquelético e
coragdo; o MCT6, no coragdo, musculo e figado;
o MCT7, na pele, figado, rim, bago, pancreas e
retina; o MCTS, no coragdo, cérebro e retina.
Em seres humanos, foi observada expressdao do
MCT1, MCT2, MCT4, MCT5, MCT6, MCT7 e
MCT8 no misculo esquelético (BONEN;
HEYEN; HATTA, 2006).
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Nao foram encontrados na literatura
trabalhos que procurassem investigar uma
possivel relacdo dos transportadores MCTs com
a faixa etdria, género e suplementacio, fatores
de suma importancia na resposta ao exercicio
fisico.

MCTS E REGULACAO DO PH NO MUSCULO
ESQUELETICO

A energia obtida através dos alimentos estd
armazenada em nosso organismo sob a forma de
carboidratos, proteinas e gorduras, sendo esta
utilizada para a ressintese de adenosina
trifosfato  (ATP), entre outras fungdes
(WILMORE, 2003). Nesse sentido, o ATP é
degradado para o fornecimento de energia
durante o processo de contracio muscular
(WILMORE; COSTILL, 2001).

Os principais fatores que regulam a
predominincia metabdlica durante o exercicio
fisico sdo: tipo, volume e intensidade da
atividade, fatores nutricionais, genéticos e
treinabilidade. Em eventos de alta intensidade e
curta duragdo, a via metabdlica predominante

para ressintese do ATP € a anaerdbia
(WILMORE; COSTILL, 2001).
Durante periodos de alta intensidade

contritil do misculo esquelético, os prétons de
hidrogénio (H") e lactato sdo gerados na célula
como produtos do metabolismo energético. O
lactato e o H" produzidos sdo removidos a partir
do liquido intracelular, sendo esse mecanismo
de remocao e liberacdo um passo primordial no
controle da acidose (queda no pH)
(MESSONNIER et al., 2007).

A redugdo na contratilidade muscular
durante exercicios de alta intensidade pode estar
associada com a deplecio de substratos
(principalmente glicogénio muscular),
hipertermia e acimulo de virios metabdlitos,
entre eles: magnésio (Mg>*), adenosina difosfato
(ADP), fosfato inorganico (Pi), H', amonia
(NH;) e espécies reativas de oxigénio (ROS)
(HARGREAVES, 2005).

A maioria das células, incluindo as fibras
musculares, mantém um pH relativamente
constante durante o repouso, com a saida de
lactato ¢ H" mediada pelos MCTs (JUEL, 1997,
1998). Apés sua remogdo, o fon H' associa-se ao
bicarbonato (HCOy), formando,

subseqiientemente, 4cido carbonico (H,COs;)
pela acdo da enzima anidrase carbdnica (CA) e,
posteriormente, 4gua (H,O) e didéxido de
carbono (CO,) (ROBERGS; GHIASVAND;
PARKER, 2004).

A alta concentracdo de 4cido carbdnico no
espaco intersticial fornece um mecanismo de
protecdo extracelular contra a liberagdo de H*
pelo tecido muscular (MESSONNIER et al.,
2007). Segundo Pilegaard et al. (1999a), um
treinamento intenso pode aumentar o transporte
de lactato e H" em humanos, sendo considerado
um sistema especializado para uma rdpida
remogdo desses metabdlitos durante o processo
contratil.

A remogdo de lactato e H' € realizada
através do co-transporte, pela mediacdo das
proteinas  MCTs, especificamente  pelas
isoformas MCT1 e MCT4 (JUEL;
HALESTRAP, 1999). A primeira isoforma esta
localizada em maior densidade nas fibras
musculares oxidativas (WILSON et al., 1998),
enquanto a segunda estd presente, com maior
abundancia, nas fibras musculares glicoliticas
(FOX; MEREDITH; HALESTRAP, 2000).

Dubouchaud et al. (2000) verificaram que os
niveis de MCT1 e MCT4 possuem correlagdao
positiva com o transporte de lactato. A elevada
densidade de MCTs, resultante do treinamento,
¢ de grande importancia para o transporte de
lactato e H* (JUEL, 2001).

Acreditou-se, por muito tempo, que a
producdo de lactato produzisse acidose e,
conseqiientemente, fadiga; mas atualmente sabe-
se que essa producdo consome dois H' e, por
conseqiiéncia, retarda a acidose (ROBERGS;
GHIASVAND; PARKER, 2004). Recentemente,
Lamb (2006) mostraram que o actimulo de
lactato ndo € o responsdvel pela diminuicao da
performance muscular.

MCT1 E MCT4 NO MUSCULO ESQUELETICO
E TIPO DE FIBRA

Garcia et al. (1994) foram os primeiros a
descrever a familia de MCTs como responsavel
pelo transporte de lactato através das membranas
celulares. Posteriormente, o processo de
transporte do lactato produzido no citosol
muscular foi denominado de langadeira de
lactato, a partir da qual o produto pode ser
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disponibilizado como substrato energético para
outros tecidos periféricos (musculo estriado,
musculo cardiaco e figado) (BROOKS, 1998).

Apesar da reconhecida importancia da
funcdo homeostatica das proteinas MCTs para a
disponibiliza¢do de lactato para os tecidos, os
mecanismos regulatérios responsaveis por tais
processos, até o momento, ndao foram
suficientemente elucidados.

Com relacio ao miusculo esquelético, a
maioria dos estudos tem focalizado O papel das

isoformas MCT1 e MCT4 (POOLE;
HALESTRAP, 1993; MCCULLAGH et al.,
1996, 1997; BAKER; MAcCULLAGH;

BONEN, 1998; WILSON et al., 1998; JUEL;
HALESTRAP, 1999; PILEGAARD et al,
1999b; BONEN et al, 2000; FOX;
MEREDITH; HALESTRAP, 2000; BONEN,
2001; BUTZ et al., 2004; HASHIMOTO et al.,
2005). As diversas isoformas de MCTs
encontradas no musculo esquelético sugerem
diferentes fung¢des dentro do mesmo tecido,
devido a diferencas na cinética de transporte do
lactato (Figura 1).

O MCTI1 tem relagdo com o conteddo
mitocondrial muscular, sendo encontrado em
maior propor¢do na membrana sarcolemal das
fibras oxidativas (McCULLAGH et al. 1996,
1997; PILEGAARD et al., 1999b; BONEN et
al., 2000; BONEN, 2001; HASHIMOTO;
HUSSIEN; BROOKS, 2006); por conseguinte,
essa isoforma pode exercer um importante papel
em situacdes de demanda energética aumentada,
auxiliando no influxo de lactato pelas fibras
musculares (McCULLAGH et al., 1996, 1997;
BONEN, 2001). Nesse sentido, Bonen (2001)
demonstrou que a captagdo de lactato sangiiineo
estd diretamente correlacionada com a expressao

génica da isoforma MCT1 no misculo
esquelético, com caracteristicas
predominantemente  oxidativas  (Figura 1).

Contrariamente, a isoforma MCT4 encontra-se
mais expressa na membrana sarcolemal das
fibras glicoliticas, denotando uma relacdo dessa
isoforma com o efluxo de lactato (POOLE;
HALESTRAP, 1993; MCCULLAGH et al.,
1996; WILSON et al., 1998; PILEGAARD et
al., 1999a; BONEN et al., 2000; FOX;
MEREDITH; HALESTRAP, 2000; BONEN,
2001; HASHIMOTO et al., 2005). Analisando
as isoformas MCT1 e MCT4, observou-se forte

Frollini et al.

correlacdo entre MCT1 e o percentual de fibras
oxidativas, e correlagdo significativa entre
MCT4 e fibras musculares do tipo IL
Adicionalmente, foi encontrada maior variacao
entre individuos no que diz respeito a isoforma
MCT4 em comparagio com a MCTI1
(PILEGAARD et al., 1999b) (Figura 1).

O entendimento da localizacdo subcelular
das isoformas MCT1 e MCT4 no miisculo
esquelético pode propiciar um melhor
entendimento do padrio de transporte do lactato.
Nessa mesma linha, Bonen et al. (2000)
detectaram as isoformas MCT1 e MCT4 na
membrana plasmdtica e tibulos T; e outros
estudos confirmaram a existéncia da isoforma
MCT1 também na membrana mitocondrial
(BUTZ et al., 2004; HASHIMOTO; HUSSIEN;
BROOKS, 2006) (Figura 1). Entretanto, ainda
sdo necessdrios mais estudos para desvendar
outras possiveis localizagdes desses
transportadores a nivel subcelular.

Delton e Halestrap (1979) e Fox, Meredith e
Halestrap  (2000) evidenciaram que as
propriedades da isoforma MCT4, nas fibras
musculares esqueléticas, estdo de acordo com a
proposicdio de que essa isoforma estd
relacionada com o efluxo de lactato,
demonstrando que a afinidade da isoforma
MCT4 com o piruvato é baixa (Figura 1). Este
mecanismo justifica essa baixa afinidade com o
propdsito de ndo perder o piruvato do miisculo
e, conseqiientemente, promover a manutencdo
do processo glicolitico, atendendo, assim, a
demanda do exercicio fisico.

MCTS, MUSCULO ESQUELETICO,
EXERCICIO DE ALTA INTENSIDADE E
ENDURANCE, TREINABILIDADE E
EXPRESSAO GENICA

A comunidade cientifica tem um grande
interesse em estudar a cinética do lactato e sua
resposta as diferentes intensidades de exercicio
fisico; entretanto, alguns processos devem ser
levados em consideracdo para melhor
esclarecimento desse assunto.

E reconhecido que o aumento dos fons de
hidrogénio, concomitante a diminui¢do do pH,
pode interferir no processo de excitacdo-
contragdo muscular, resultando em diminuicao
da capacidade de trabalho muscular e
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conseqiiente fadiga (PHILP; MACDONALD;
WATT, 2005). Portanto, estratégias de
treinamento para aumentar a capacidade de
remocdo do lactato permitiriam melhor
rendimento, principalmente em exercicios
fisicos de alta intensidade, os quais solicitam
fibras musculares predominantemente
glicoliticas, apresentando grande producdo de
lactato (WILMORE, 2003). A importancia da
remog¢ao aumentada do lactato reside no fato de
que, quando este é transportado para o meio
extracelular pelos MCTs, por simporte, fons H*
s@o liberados, auxiliando na manuten¢do do pH
intracelular (Figura 1). Ainda, quando o piruvato
¢ convertido em lactato, um sistema de
tamponamento citosélico € ativado pela geracdo
de nicotinamida adenina dinucleotideo, forma
oxidada (NAD") que tampona os fons H*
intracelulares (ROBERGS; GHIASVAND;
PARKER, 2004).

Efeitos agudos do exercicio

Quanto a expressdo de MCTs e exercicio, a
rédpida adaptacdo por parte dos transportadores

de monocarboxilatos independe de outras
mudancas bioquimicas ou metabdlicas no
musculo esquelético relacionadas ao
treinamento, que requerem estimulos de

exercicios por trés a cinco dias consecutivos.
Uma unica sessdo de exercicio de intensidade
moderada ou de longa duracdo é capaz de
promover aumento na expressdo génica de
MCT1 e MCT4, podendo persistir por dias no
periodo de recuperacdo apds a sessdo (GREEN
et al., 2002; COLES et al., 2004).

Foi verificado que, apds aplicacdo de
protocolo agudo de exercicios de alta
intensidade compostos de sprints intervalados,
individuos sedentdrios e treinados apresentaram
aumento na expressdo de MCTI, o que,
possivelmente, estaria correlacionado com o
aumento da velocidade de remoc¢do do lactato
sistémico e, inversamente, com o indice de
fadiga (THOMAS et al., 2005).

Messonnier et al. (2007) comprovaram esta
evidéncia através do estudo realizado com
individuos sedentérios que apds ingestdo oral de
placebo (0,5g de lactose por quilograma de peso
corporal) ou de citrato de sédio (0,5g/kg de peso
corporal) foram exercitados em cicloergdmetro a
120% da poténcia méaxima correspondente ao

VOomix (Wnax), até a exaustdo, em condicoes de
alcalose metabdlica. Os resultados
demonstraram aumento na capacidade de
trabalho supramaximo comparado ao grupo
placebo (sem alcalose metabdlica). Nesta
condicdo, a alteracdio do pH extracelular
promoveu aumento do co-transporte lactato/H",
o que foi demonstrado através da correlagdo
positiva entre o aumento da capacidade de
trabalho e a quantidade de MCTs musculares,
principalmente MCT4, que favorece a extrusao
do lactato (Figura 1).

Outro estudo investigou, em individuos nio
treinados, a expressio de MCTI1, MCT4,
GLUT1, GLUT4 e atividade da enzima
hexocinase apdés um protocolo agudo de
exercicio intermitente, que consistia em realizar
16 repeti¢des de 6 minutos de bicicleta a ~90%
do VOyyico, uma vez a cada hora. Foi realizada
biopsia muscular do vasto lateral antes do
exercicio e logo apds a 1%, 2%, 9* e 16" repeti¢des.
Tanto o MCT4 quanto o GLUT4 aumentaram.
Ja o MCTI1, o GLUT1 e a atividade da
hexocinase ndo apresentaram alteragdes. Deste
modo, a redugcdo do glicogénio muscular e o
aumento do lactato podem resultar em uma
rdpida regulagao positiva do MCT4 e GLUT4 no
musculo esquelético (GREEN et al., 2008).

Por outro lado, Bishop et al. (2007)
avaliaram mulheres ativas que realizaram um
protocolo agudo em cicloergdmetro de alta
intensidade, em que a carga inicial era de 5S0W
com estigios de 4 minutos e descanso de 1
minuto entre os estdgios. Apds o descanso entre
os estdgios, a carga era aumentada em 30W, até
a exaustdo voluntdria. Os resultados mostraram
diminui¢do significativa no MCT1, MCT4 e
diminui¢do da capacidade intramuscular de
tamponamento logo ap6s o exercicio.

Apesar da exigiiidade de resultados, parece
que o exercicio prolongado (>120 minutos) pode
aumentar agudamente os MCTs em ratos
(COLES et al.,, 2004) e em seres humanos
(GREEN et al.,, 2002). Em contrapartida, um
estudo que utilizou 10 minutos de estimulagdo
elétrica de alta intensidade registrou reduciao no
MCT1 e MCT4 sarcolemal em ratos
(TONOUCHI; HATTA; BONEN, 2002). Neste
sentido, os resultados com relacdo ao exercicio
agudo intenso apresentam controvérsias, com
alguns trabalhos mostrando reducdo e outros,
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aumento no MCT1 e MCT4. Diferentemente, o
exercicio prolongado e/ou moderado agudo
induz a aumentos nestes MCTs.

Efeitos cronicos do exercicio

Em relagdo ao treinamento de alta
intensidade, estudos tém demonstrado que esse
tipo de treinamento pode melhorar a eficiéncia
no transporte do lactato e, conseqiientemente, de
fons H' (PILEGAARD et al, 1999a;
DUBOUCHAUD et al., 2000; MESSONNIER et
al., 2007). Pilegaard et al. (1999a) examinaram o
efeito de oito semanas de treinamento de alta
intensidade nos MCTs através da extensdo de
joelho unilateral, realizada no pico de forca
isométrica. As concentracdes de MCT1 e MCT4
mostraram-se 76% e 32% mais elevadas na
perna treinada e na ndo treinada,
respectivamente, ao passo que a taxa de
transporte do lactato e H* foi 12% maior na
perna treinada. Estas modificagbes mostraram
que o treinamento de alta intensidade pode
aumentar a capacidade de transporte do lactato e
H" na musculatura esquelética humana e a
eficiéncia do musculo em liberar lactato e H*
durante o processo de contragao.

Durante periodos de trabalho muscular
intenso, a gera¢do do lactato e H" desencadeia
um mecanismo envolvido no controle da
acidose, além do sistema de tamponamento
classico (remocdo dos prétons e do lactato da
fibra muscular) (DIMMER et al., 2000;
MESSONNIER et al., 2007). Deste modo, torna-
se importante ressaltar a funcdo da reagdo
produzida pela enzima lactatodesidrogenase
(LDH), pela qual cada molécula de piruvato
catalisada em lactato gera uma molécula NAD"
no citosol, a qual consome um fon H' e exerce
funcdo de tamponamento contra o acimulo de
prétons  celulares  (acidose) (ROBERGS;
GHIASVAND; PARKER, 2004). Esta dinamica
proporciona a continuidade da produgdo de
energia ¢ a manutencdo da capacidade de
trabalho muscular, e ressalta a importancia da
regulacdo do pH intracelular.

Dubouchaud et al. (2000) verificaram, em
individuos sedentdrios, que o treinamento de
endurance de nove semanas, realizado em
cicloergdmetro, com seis sessdes semanais de
uma hora a 75% do VOg, aumentou a
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expressdo de MCT1 em ~90%, provavelmente
devido a sua localizacio nas membranas
sarcolemal e mitocondrial. Essa localiza¢do
facilitaria as trocas de lactato entre as células,
tecidos e 6rgdos, promovendo, dessa forma, sua
captacdo e oxidagdo em células com alta
densidade mitocondrial. Apds sete a oito dias de
treinamento em cicloergdmetro, com duragio de
duas horas a 60% do VO,,, foi observado
aumento de 18% na expressio de MCTI1
(BONEN et al., 1998). A alta afinidade com o
lactato apresentada pelo MCT1, presente nas
fibras musculares tipo I e coracdo, favorece sua
remogdo e o direciona para a oxidagdo como
substrato energético nestas fibras (DIMMER et
al., 2000; YOSHIDA et al., 2004).

Contrapondo-se a conclusdo anterior,
Eydoux et al. (2000), através da aplicagdo de um
protocolo de treinamento de endurance em
ratos, divididos em 4 grupos (controle, treinado,
exercitado até a exaustdo, treinado e exercitado
até a exaustdo), verificaram que ndo houve
alteracdo da capacidade de transporte do lactato,
apesar do aumento do contetido de MCT1 nos
grupos treinados. Provavelmente, os resultados
podem ter sido mascarados, devido ao fato de
que a aplicacdo do protocolo de exercicio até a
exaustdo induziu ao aumento de liberacdo do
lactato.

Foi observado, em corredores de endurance
treinados, que apds seis semanas de treinamento
intervalado realizado 3 vezes por semana com
tiros maximos de 5-15s, houve aumento na
expressdo génica do RNAm e da proteina MCT1
no mdusculo, porém ndo foram observadas
alteragdes no MCT4 (BICKHAM et al., 2006).
Similarmente, em homens ativos, apds seis
semanas de treinamento intervalado de ciclismo
com 4-6 tiros de 30s e 4 minutos de recuperacdo
entre as séries, foi observado aumento no
MCT1. No entanto, ainda nesse estudo, também
foi detectado aumento no MCT4 apds seis
semanas de treinamento.

No treinamento de alta intensidade ocorre,
como resultado, aumento da expressdao de MCT1
e MCT4 (DIMMER et al., 2000; MESSONNIER
et al., 2007). O aumento do contetido de MCT4
reflete o aumento da capacidade de liberagdo do
lactato das fibras musculares glicoliticas,
principalmente para o sangue (Figura 1); dessa
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forma, podemos dizer que uma alta capacidade
de remocdo do lactato da fibra muscular é
importante fator de regulacdo do pH (DIMMER
et al., 2000; MESSONNIER et al., 2007).

Evertsen; Medbo; Bonen (2001) realizaram
um estudo comparativo em esquiadores com
diferentes intensidades de treinamento durante
cinco meses e observaram que a expressdo de
MCTs demonstra limites na capacidade de
aumento. Foi observada, no grupo que executou
o protocolo de intensidade moderada (60-70%
do VO,,4), diminuicdo no contetido de MCT1,
se comparado ao grupo que executou O
protocolo de alta intensidade (80-90% do
VOomix), cujas concentragdes de MCT1 e MCT4
ndo foram modificadas. De acordo com os
autores, o resultado obtido pelos atletas
pertencentes ao grupo de moderada e alta
intensidade  decorreu, provavelmente, do
momento da realizacdo das biopsias musculares,
que foram conduzidas logo apés uma temporada
intensa de esqui, a qual pode ter promovido
aumento na expressdo de MCTs. Neste sentido,
mesmo apds o periodo de treinamento,
alteracOes significativas nos MCTs estariam
comprometidas.

Contrariamente, em estudo realizado com
corredores treinados em endurance, foram
observados, na expressio génica de MCTI,
aumentos significativos de fatores relacionados
ao controle do pH, defesa antioxidante e
metabolismo mitocondrial (ZOLL et al., 2006).
N3ao obstante, estas alteracdes foram verificadas
apenas no grupo de corredores que realizou um
treinamento intermitente em condi¢des de
hipdxia [fragdo inspirada de O, (FIO,) = 14,5%],
equivalente a um treinamento em altitude de
3.000m. A hipdxia foi mimetizada através da
diluicdo do ar ambiente com nitrogénio. O
interessante deste estudo foi que, tanto nos
corredores que realizaram o treinamento
intervalado em hipdxia como os que o fizeram
em norméxia [fracdo inspirada de O, (FIO,) =
20,9%], as rotinas de treinamento de endurance
em normoéxia (cinco vezes por semana) foram
mantidas. As modificacdes na expressdo génica,
supracitadas, correlacionaram-se com a melhora
na capacidade de endurance apenas no grupo
submetido ao treinamento intervalado em
hipéxia, devido ao aumento no tempo de

permanéncia na velocidade associada ao VOy sy,
também conhecido como Tlim. O treinamento
intervalado complementar, em ambos os grupos,
foi realizado em esteira rolante, duas vezes por
semana, com duragdo total de seis semanas. Foi
realizado um aumento progressivo do volume a
cada semana, nas trés primeiras semanas, sendo:
1* semana: 2 x 12 minutos na velocidade
associada ao limiar ventilatério 2 (VLV,); 2%
semana: 2 x 16 minutos no VLV, e 3 semana: 2
x 20 minutos no VLV,, sendo cada série
separada por um periodo de recuperagdo de 5
minutos a 60% do VO, Na 4* semana, a
VLV, foi aumentada para atingir a mesma
freqiiéncia cardiaca da 1* semana, mas foram
mantidos os 2 x 12 minutos. Finalmente, o
volume foi aumentado novamente, na nova
VLV, a cada semana, até a 6° semana (ZOLL et
al., 2006).

Em outros estudos realizou-se a comparagio
das adaptagdes metabdlicas em individuos
sauddveis nao atletas, tanto apds seis semanas de
treinamento de endurance de longa duracdo (90-
120 minutos cada sessdo) a 65% do VO
quanto apds seis semanas de treinamento
intervalado de alta intensidade, constituido de 4
a 6 tiros miximos de 30s com intervalo de
quatro minutos entre as séries (18 a 27 minutos
cada sessdo). Os autores concluiram que houve
aumento nas enzimas envolvidas no
metabolismo oxidativo e na capacidade de
tamponamento muscular, os quais foram
similares quando comparados os dois protocolos
de treinamento (GIBALA, 2006;
BURGOMASTER et al., 2008). Deste modo,
parece sensato analisar a inclusdo de
treinamentos intervalados de alta intensidade
para melhora da capacidade oxidativa e do
conteido de MCTs; porém estudos com
duracdes superiores a seis semanas e com atletas
de elite ainda precisam confirmar estes
resultados, uma vez que estas alteracdes podem
se apresentar diferentes nessas condigdes. Por
conseguinte, devido a facilidade de aplicagdo e
duragdo reduzida em comparacdo aos protocolos
de endurance cléssicos, em periodos em que se
disponha de pouco tempo para treinar, o
treinamento intervalado de alta intensidade
torna-se interessante.
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Foi encontrado apenas um estudo com
treinamento de forca e MCTs em humanos, no
qual foram realizadas seis semanas de um
mesmo protocolo de treinamento em individuos
sauddveis e em individuos diabéticos. Durante
as primeiras duas semanas, O0s sujeitos
realizaram trés séries de dez repeticOes com
50% de 1 RM (carga maxima), trés sessdes por
semana. A partir da terceira até a sexta semana
foram realizadas quatro séries de 8 a 12
repeticbes a 70 a 80% de 1 RM, tendo o
descanso entre as séries de um minuto e 30
segundos e com cada sessdo a duragdo total de
30 minutos. A conclusdo dos autores foi que o
treinamento de forca aumentou o conteido de
MCT1 e MCT4 nos individuos saudaveis.
Diferentemente, os individuos com diabetes tipo
2 apresentaram concentracdes inferiores de
MCT1 antes da intervengdo, se comparados aos
individuos  sauddveis, ao passo que o
treinamento de forca corrigiu esta deficiéncia
pelo aumento observado no MCT1 apds seis
semanas. No entanto, ndo foram observadas
modificacdbes no conteido de MCT4 dos
diabéticos apods a intervencio (JUEL; HOLTEN;
DELA, 2004).

Comparando-se os protocolos apresentados
nos estudos, com relagdo a diferentes
intensidades de treinamento, fica evidente a
importincia do treinamento de alta intensidade
para o aumento da capacidade muscular e
conseqiiente retardo no aparecimento de fadiga
(HAWLEY, 2008). A melhora da capacidade de
liberacdo do lactato pela fibra muscular através
do MCT4 e da remocdo do lactato sangiiineo
pelo MCTI, comprovada com  estes
treinamentos, favorece a regulacdo do pH e a
conseqiiente manutengdo da contragdo muscular
para atender a demanda das sessGes de
exercicios fisicos.

CONSIDERA COES FINAIS

As proteinas MCTs mostram-se importantes
no que diz respeito ao transporte de lactato no
musculo esquelético, o que pode auxiliar,
concomitantemente, na liberagio de H*
intracelular por simporte (controle do pH) e

Frollini et al.

também na captacdo e metaboliza¢do do lactato
por outros tecidos. Apesar de pouco se saber a
respeito  dos mecanismos que medeiam o
transporte do lactato pelos tecidos, importantes
informacdes foram encontradas na literatura: 1)
existe relacdo entre o MCT1 e influxo de lactato
e 0 MCT4 e efluxo de lactato; ii) hd forte
correlacdo entre o MCT1 e fibras oxidativas; iii)
o MCT1 estd presente também na membrana
mitocondrial, enaltecendo a sua relacdo com a
capacidade oxidativa; 1iv) o treinamento
intervalado de alta intensidade também
desempenha importante papel na melhora da
capacidade oxidativa, ou seja, atua no sentido de
elevar o limiar a fadiga, fazendo isso através das
alteragdes nas concentragdes de MCTs e
concomitante efluxo de lactato para a corrente

sanguinea.

Dessa forma, pode-se concluir que as
proteinas MCTs apresentam-se como
importantes  reguladoras da  homeostasia

muscular e sangiiinea, contribuindo de forma
significativa para a manuten¢do do processo
contrdtil das fibras musculares e demanda do
exercicio fisico. Ainda, o conhecimento e estudo
das proteinas MCTs vém a contribuir para que
os profissionais envolvidos com a fisiologia do
exercicio passem a entender a produgdo e
remo¢do do lactato de uma forma distinta da
visdo tradicional. Outra questdo que deve ser
levada em consideracio ¢é a inclusdo de
treinamentos intervalados para melhora da
capacidade oxidativa, quer para individuos nao
atletas quer para atletas, especialmente em
condi¢des de tempo reduzido para a prética das
sessdes de exercicio de longa duracdo. No caso
de atletas, mais pesquisas devem ser realizadas
com a aplicagdo de treinamentos intervalados
em condi¢des de hipéxia, com a manutencdo da
rotina de treinamento tradicional. Os resultados
do trabalho de Zoll et al. (2006) parecem
promissores.

Também ¢é importante salientar que fatores
como faixa etdria, género e suplementacdo sdo
importantes na resposta ao exercicio fisico,
porquanto esses fatores podem apresentar
alguma relacdo com os MCTs, abrindo novas
perspectivas para as pesquisas futuras.
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PHYSYCAL EXERCISE AND REGULATION OF LACTATE: ROLE OF MOCARBOXYLATE TRANSPORTES
(MCT PROTEINS)

ABSTRACT

Studies demonstrate the existance of de 14 monocarboxylate transporters isoforms (MCTs), proteins of membrane which
transport lactate and H*. In contrast, informations concerning the specific function of these several transporters are not
specific. On the other hand, others are already well defined. So, the objective of this review was to clarify the effects of
exercise on lactate transport and regulation by MCTs. MCT1 and MCT4 are found in muscle, suggesting, thus, distinct
functions in the same tissue due to differences of lactate transport and, therefore, may respond differently to modifications in
exercise intensities. In addition, its known that endurance training can increase MCT1 muscle content as well as the intense
interval training may induce increase in MCT1 and MCT4. These alterations in MCTs contribute to pH control and improve
of oxidative capacity.

Key words: Monocarboxylate transporters. Lactate. Performance.
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