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Resumo

A quercetina é classificada como um flavonol, representando uma das cinco subclasses e um dos principais
flavonoides da dieta que esta distribuido em plantas cultivadas. H&4 um crescente interesse do uso da quercetina para
populagdes atléticas, idosas e em determinadas condices clinicas em decorréncia dos seus efeitos protetores para a
salde de modo geral. Dessa forma, o objetivo desta pesquisa, foi verificar na literatura cientifica, as principais
alegacdes acerca da suplementacéo de quercetina em modelo animal associado ao treinamento fisico. Trata-se de uma
revisdo de literatura do tipo integrativa, foram realizadas buscas em bases de dados cientificas. Foram incluidos
artigos originais e ensaios clinicos experimentais, e disponiveis na integra, nos idiomas ingleses ou portugués,
publicados entre 2013 e 2023. Pode-se observar que os principais efeitos envolvidos nessa suplementacdo/ingestéo
sdo: atividade antioxidante, anti-inflamatdria, antitumoral, cardioprotetora e neuroprotetora. No desempenho fisico
destacam-se a biogénese mitocondrial, resisténcia muscular, maior tempo de fadiga assim como efeitos metabdélicos.
Nesse sentido quercetina pode ser considerada uma estratégia nutricional e ergogénica frente ao treinamento fisico.
Ressalta-se a necessidade de mais estudos dentro desta temaética, para elucidar lacunas ainda existentes, como as
dosagens, e estudos comparativos dos mesmos efeitos com outros polifendis.

Palavras-chave: compostos fendlicos; flavonoides; estresse oxidativo.
Abstract

Quercetin is classified as a flavonol, representing one of the five subclasses and one of the main dietary flavonoids
distributed in cultivated plants. There is growing interest in the use of quercetin in athletic and elderly populations
and in certain clinical conditions due to its protective effects on health in general. The aim of this study was to
verify the main claims made in the scientific literature about quercetin supplementation in animal models
associated with physical training. This is an integrative literature review, researching in scientific databases. The
research included original articles and experimental clinical trials, available in full in English or Portuguese and
published between 2013 and 2023. The main effects involved in this supplementation/ingestion are antioxidants,
anti-inflammatory, antitumor, cardio protective, and neuroprotective activity. In terms of physical performance,
mitochondrial biogenesis, muscular endurance, increased fatigue time and metabolic effects stand out. With this,
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Suplementacdo de quercetina associada ao treinamento fisico em modelo animal:
uma revisao integrativa da literatura

this study considers quercetin a nutritional and ergogenic strategy for physical training. There is a need for more
studies on this subject to elucidate gaps that still exist, such as dosages, and comparative studies of the same effects
as other polyphenols.

Keywords: phenolic compounds; flavonoids; oxidative stress.
Resumen

La quercetina se clasifica como un flavonol, representando una de las cinco subclases y uno de los principales
flavonoides dietéticos que se distribuyen en plantas cultivadas. Hay un creciente interés en el uso de la quercetina
para poblaciones atléticas, ancianas y en determinadas condiciones clinicas debido a sus efectos protectores para la
salud en general. De esa forma, el objetivo de esa investigacion es verificar en la literatura cientifica las principales
afirmaciones sobre la suplementacion de quercetina en modelo animal asociado al entrenamiento fisico. Se trata de
una revision de literatura del tipo integrativa en la que se realizaron blsquedas en bases de datos cientificos. Se
incluyeron articulos originales y ensayos clinicos experimentales, disponibles en su totalidad, en inglés o portugués,
publicados entre 2013 y 2023. Se puede observar que los principales efectos involucrados en esa
suplementacién/ingestiébn son: actividad antioxidante, antiinflamatoria, antitumoral, cardioprotector y
neuroprotectora. En el rendimiento fisico destacan la biogénesis mitocondrial, resistencia muscular, mayor tiempo de
fatiga, asi como efectos metabolicos. En ese sentido, la quercetina puede ser considerada una estrategia nutricional y
ergogeénica frente al entrenamiento fisico. Se destaca la necesidad de mas estudios dentro de esa tematica para aclarar
huecos aln existentes, como las dosis, y estudios comparativos de los mismos efectos con otros polifenoles.

Palabras clave: compuestos fendlicos; flavonoides; estrés oxidativo.
1 Introducéao

A quercetina (3, 5, 7, 3', 4'- pentahidroxiflavona) é classificada como um flavonol,
representando uma das cinco subclasses e um dos principais flavonoides da dieta que esta
distribuido em plantas cultivadas. E um componente natural de varios alimentos provenientes
de fonte vegetal (casca de uvas, cebolas, macas) fontes dietéticas presentes na alimentacédo
humana (Li et al., 2016). Verifica-se que este polifenol tem demonstrado potente atividade
antioxidante, combatendo espécies reativas de oxigénio (ROS) e espécies reativas de nitrogénio
(RNS), atividades anti-inflamatdrias, atenuando a expressdo de genes pro-inflamatérios. E,
ainda, tem demonstrado um efeito pré-apoptotico, potencializando a sensibilidade & apoptose
em células tumorais (Russo et al., 2012).

Em estudos com modelo animal a suplementacdo/ingestdo quercetina, vem
demonstrando os seguintes resultados associados a exercicio fisico: resisténcia muscular,
biogénese mitocondrial, tempo maior de fadiga e capacidade antioxidade (Myburgh, 2014)
(Chen et al., 2021), em parametros clinicos e bioquimicos, observou-se melhora de perfil
lipidico, (Derakhshanian et al., 2020), atividade anti-inflamatdria (Prieto et al., 2015), (Noh et
al., 2014), melhora de perfil glicémico e resisténcia a insulina (Dong et al., 2014), (Arias et al.,
2014), (Kim et al., 2011), atividade cardiovascular (Chis et al., 2015).

Ha um crescente interesse do uso da quercetina para populacdes atléticas, idosas e em

determinadas condi¢des clinicas, em decorréncia dos seus efeitos protetores para a saude de
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modo geral. Varias investigacGes se concentraram nas propriedades antioxidantes da
quercetina. Tais propriedades formam a base para os potenciais beneficios para a salde e
prevencdo de doencas, incluindo atividades anticancerigenas, anti-inflamatérias, antivirais,
antioxidantes e psicoestimulantes, bem como a capacidade de inibir a peroxidacdo lipidica,
agregacao plaquetaria e permeabilidade capilar (Li et al., 2016). Além disso, ha indicios de que
a quercetina é capaz de estimular vias bioquimicas para a biogénese mitocondrial (Koshinaka
et al., 2020).

Em estudos experimentais, foi identificado que os efeitos antioxidantes da quercetina
diminuiram a oxidacdo e lesdo aos tecidos de 6rgdos, como o cérebro, coragcdo em isquemia,
danos de reperfusdo, e exposicdo a agentes que induzem estresse oxidativo (Dogan et al., 2015).
Além dessas descobertas, observa-se a partir de alguns estudos, uma correlacdo entre a
suplementacdo de quercetina e a melhora do desempenho fisico, sendo considerada uma
estratégia nutricional ergogénica, capaz de aumentar o desempenho do exercicio aerdbio,
aumentar o metabolismo oxidativo, como também reducdo da adiposidade corporal (Casuso et
al., 2014). Sendo assim, o objetivo principal desta pesquisa, foi verificar na literatura cientifica,
as principais alegacdes acerca da suplementacdo de quercetina em modelo animal associado ao

treinamento fisico.

2 Metodologia

O presente estudo trata-se de uma revisdo de literatura do tipo integrativa, direcionada
pela problematica: Quais as evidéncias existentes a respeito da suplementacdo de quercetina no
treinamento fisico em modelo animal. Seguidamente, foram realizadas buscas nas bases de
dados SciELO (Scientific Electronic Library Online), BVS (Biblioteca Virtual em Salde) e
PubMed (Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados Unidos), utilizando-se 0s seguintes
descritores: “quercetina”, “physical exercise”, “animal model”, “rats” e “supplementation”.

Os critérios de inclusdo estabelecidos para a sele¢éo de estudos foram: estudos do tipo:
artigos originais e ensaios clinicos experimentais, que fizessem correspondéncia com o
conteddo principal e estivessem disponiveis na integra, nos idiomas: inglés ou portugués,
publicados entre 2013 e 2023.

Apos a leitura do titulo, resumo e texto na integra, foram excluidos os estudos que nado
apresentavam correlacdo com o objetivo e a problematica proposta, bem como estudos de reviséo
e editoriais. A revisao foi realizada no periodo de dezembro de 2022 a junho de 2023. O processo

de leitura, incluséo e excluséao dos trabalhos se encontram no fluxograma abaixo (Figura 1).
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Figura 1: Fluxograma do processo de selecdo e inclusdo dos artigos para a revisdo de literatura integrativa
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Fonte: elaborado pelo autor (2023).
3 Resultados

Foram encontrados 144 (cento e quarenta e quatro) estudos, através da busca pelos
descritores estabelecidos nas bases de dados. Apds as analises dos critérios de incluséo e
exclusdo, restaram 9 (nove) estudos, que foram utilizados para compor a revisdo. A
esquematizacdo da busca e selecdo de artigos estd definida na (figura 1). Os estudos
selecionados avaliaram essencialmente a utilizagcéo da suplementacdo de quercetina frente ao
treinamento fisico e as suas variaveis como a funcgdo cardiovascular, metabolica, bioquimica e
mitocondrial, foram considerados estudos com boa viabilidade metodoldgica e seguranca dos
protocolos de suplementacdo. Os resumos dos estudos incluidos nesta revisdo estdo

apresentados no (Quadro 1).
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Quadro 1: Suplementacdo de quercetina associada a treinamento fisico em modelo animal

Autor/ano Obijetivo Tipo de Amostra Principais achados e conclusdes
estudo
Casuso et al. Examinar os efeitos de seis semanas de Estudo 33 ratos Wistar O estudo ndo mostrou efeitos no VO ; pico, na velocidade no VO ; pico

(2013) - Espanha

treinamento de resisténcia e suplementacédo de
quercetina sobre marcadores de desempenho de
resisténcia e treinamento em um modelo de
roedor

experimental

machos jovens (trés
semanas de idade)

ou no tempo de resisténcia até a exaustao apds seis semanas de
suplementacéo de quercetina em comparagdo com placebo em ratos
treinados. Foi demonstrado que a quercetina aumenta a producao de
lactato sanguineo apds exercicios de alta intensidade

Chis et al. (2023)

Investigar os efeitos sobre a disfuncéo

Estudo

40 Ratos albinos

O presente estudo mostrou que, em ratos com diabetes mellitus induzido

- Roménia endotelial do treinamento fisico moderado experimental | Wistar machos, de | por estreptozotocina, 5 semanas de treinamento moderado de natacdo
associado a administracdo de quercetina em um trés meses de idade |associado a administracdo de quercetina reduziram significativamente os
modelo animal de diabetes mellitus tipo 1 niveis de glicose no sangue e restauraram a funcédo endotelial
induzido experimentalmente

Garelnabi; Verificar a acdo da quercetina na fisiopatologia | Estudo 40 camundongos Os ratos suplementados com quercetina durante as sessdes de exercicio

Mabhini; Wilson | da aterosclerose em camundongos exercitados |experimental |C57BL6 LDLr —/— |tiveram 78% de redugdo da placa aterosclerdtica em comparag¢do com 0s

(2014) - EUA ratos controle e 40% menos formacéo de placa aterosclerética em

comparacao com o grupo controle suplementado com quercetina.

Sadighparvar et
al. (2020) - EUA

Avaliar os efeitos da quercetina e do
treinamento fisico sobre comportamentos
depressivos em ratos com cancer colorretal
induzido por 1,2-dimetilhidrazina (DMH) e
investigar os mecanismos subjacentes

Estudo
experimental

30 ratos Wistar
machos saudaveis

Doze semanas de administracdo de quercetina (33,33%) e 12 semanas de
treinamento fisico (50%) reduziram significativamente a incidéncia de
tumores em ratos em comparagdo ao grupo DMH. Além disso, o volume e
0 peso dos tumores isolados do c6lon dos ratos que receberam quercetina
e realizaram treinamento fisico, respectivamente, foram
significativamente menores em comparacdo com o grupo DMH

Molaei et al. Investigar os efeitos sinérgicos da quercetina | Estudo 56 ratos Wistar O pré-tratamento do exercicio ou a inje¢do de quercetina melhoraram o

(2020) - EUA (como tratamento quimico) e do exercicio experimental | machos adultos comprometimento da memdria espacial e o estresse oxidativo causado
(como tratamento fisico) na aprendizagem pela injecdo de estreptozotocina (STZ). No entanto, a combinagéo de
induzida pela Doenga de Alzheimer (DA) e no quercetina e pré-tratamento com exercicios foi mais eficaz.
comprometimento da memoria

Casuso et al. Avaliar o ganho de peso, a ingestdo calorica e a | Estudo 33 ratos Wistar O ganho de peso do grupo (Treinamento + quercetina) QT diminuiu

(2014) - Espanha

eficiéncia alimentar em ratos exercitados e
sedentarios suplementados com quercetina

experimental

machos jovens

quando comparado aos grupos (Treinamento + placebo) PT e (Sedentario
+ placebo) PS. Os grupos exercitados aumentaram a ingestdo calorica
cumulativa durante o periodo experimental. Os ratos do grupo QT também
reduziram a eficiéncia alimentar quando comparados aos grupos QS e

PS. Esses resultados sugerem que a quercetina ndo é capaz de diminuir o
ganho de peso porque ndo foram encontradas diferengas entre a condicéo
placebo e a quercetina, tanto na condicdo sedentaria quanto na condicao
de treinamento
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Chen et al.
(2021) - China

Avaliar o efeito antifadiga da quercetina em Estudo

camundongos

experimental

30 Camundongos

A suplementacdo dietética de quercetina prolongou o tempo de natacéo
exaustivo. Além disso, os niveis de acido latico e nitrogénio ureico no
sangue, atividades de lactato desidrogenase e creatina quinase no soro
diminuiram significativamente, além disso os dados do estudo confirmam
que a suplementagdo dietética de quercetina pode promover a capacidade
antifadiga, promovendo a capacidade antioxidante e o armazenamento de
glicogénio, além de melhorar a fungdo muscular.

Avaliar o efeito do tratamento crénico com Estudo
quercetina na biogénese mitocondrial no

musculo esquelético de ratos.

Koshinaka et al.
(2020) - Japéo

experimental

65 ratos Wistar
machos

O tratamento com quercetina pode favorecer uma desvantagem para a
adaptacdo muscular quando administrado com o treinamento fisico.

Gaballah et al.
(2017) - Egito

Avaliar a eficacia do tratamento combinado por | Estudo
quercetina e liraglutida na modulagdo da
glicemia, marcadores de estresse apoptético e
oxidativo, em uma dieta com alto teor de
gordura em ratos diabéticos tipo 2.

experimental

12 ratos

O tratamento combinado entre quercetina e liraglutida teve uma eficacia
maior do que isolados;

Houve reducdo significativa nos marcadores inflamatdrios e apopitdcios; e
hiperplasia das células das ilhotas beta-pancreaticas, juntamente com
aumento do potencial antioxidante.

Fonte: elaborado pelos autores (2024).

Revista Saude e Desenvolvimento, Curitiba, v. 18, n. 28, p. 89-118, 2024

112




Suplementacdo de quercetina associada ao treinamento fisico em modelo animal:
uma revisao integrativa da literatura

4 Discussao

Com base nas buscas realizadas, referentes ao tema “Suplementacao de quercetina”,
pode-se observar que os principais efeitos envolvidos na suplementacao/ingestédo sdo: atividade
antioxidante, anti-inflamatdria, antitumoral, cardioprotetora e neuroprotetora.

Contudo, essa mesma busca, revelou efeitos especificos da suplementacéo de quercetina
associada ao exercicio fisico em modelo animal, nesse caso, destacam-se além dos efeitos ja
citados, a melhoria de desempenho fisico, biogénese mitocondrial, resisténcia muscular, maior
tempo de fadiga, assim como efeitos metabdlicos (Chis et al., 2017). Além desses achados, 0s
estudos apontam que ha evidéncias experimentais da associagdo positiva entre a ingestdo de
quercetina e melhores resultados de risco cardiovascular inflamatorio.

Do ponto de vista clinico e bioquimico, foi verificado em um estudo realizado por
Derakhshanian et al. (2020), o efeito da quercetina no perfil lipidico de ratos tratados com
glicocorticoide em altas doses. Foram selecionados 32 ratos Sprague-Dawley, distribuidos
aleatoriamente em quatro grupos. Cada grupo experimental continha oito ratos que foram
tratados por seis semanas. Grupo 1 — Controle; Grupo 2 — Glicocorticoide + placebo; Grupo 3
— Glicocorticoide + quercetina 50 mg/kg; Grupo 4 - Glicocorticoide + quercetina 150 mg/kg.
Ao final do experimento, foram verificados os seguintes resultados: os niveis séricos médios de
colesterol total (CT), triglicerideos (TG) e LDL aumentaram substancialmente apds a
administracdo do glicocorticoide em comparacdo com o grupo controle. Ambas as doses de
quercetina (50 e 150 mg/kg) melhoraram o CT (43% e 45%), LDL (56% e 56%) e TG (46% e
55%, respectivamente). Os resultados do estudo sugerem que a quercetina em diferentes doses,
pode atenuar os efeitos de uma dislipidemia, melhorando o perfil lipidico, e outros parametros
bioquimicos associados. Esse achado, corrobora com os resultados do estudo de Abdelmoaty
et al. (2010).

Nessa perspectiva, outro estudo foi realizado investigando a suplementacdo de
quercetina em parametros bioquimicos. Gaballah et al. (2017), verificou a eficacia do
tratamento combinado de quercetina (QUE) e liraglutida (LIRA) na modulacdo da
hiperglicemia, sensibilidade a insulina, e marcadores inflamatdérios em ratos diabéticos,
submetidos a dieta rica em gordura. Os animais foram divididos em 4 grupos: Grupo 1 —
controle; Grupo 2 - Liraglutida (0,3 mg/ kg/ 12 horas); Grupo 3 - Quercetina (50 mg/ kg/ dia);
Grupo 4 - Tratamento combinado de Liraglutida e Quercetina. Apds 4 semanas de
suplementacéo, foi observado que os resultados mais significativos, ocorreram no grupo de

tratamento combinado liraglutida + quercetina, nos niveis séricos de glicemia de jejum
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(6,8+0,01), colesterol total (115,8+2,1), triglicerideos (99,6+1,8), e enzimas hepaticas — AST
(42,3£0,8), e ALT (32,1+0,7). Este estudo também evidenciou uma diminuicdo significativa
nos marcadores pré-inflamatorios (IL-6, MIP-1a, NF-kB, TNF-a), nos grupos quercetina, e
liraglutida + quercetina. Esses resultados evidenciam a agdo sinérgica entre liraglutida e
quercetina na melhora de pardmetros bioquimicos e marcadores inflamatérios do diabetes.

Outros efeitos relacionados a suplementacdo de quercetina estdo associados a melhora
da funcéo cardiaca correlacionada a diminuicéo de radicais livres. Levando em consideracao
que o estresse oxidativo mitocondrial tem um papel importante na patologia do infarto do
miocardio (Czepase; Gwozdzinski, 2014), o estudo verificou que o pré-tratamento de
quercetina reduziu as atividades da creatina quinase sérica, lactato desidrogenase, lipidio
mitocondrial do coracdo, produtos de peroxidacdo e melhorou drasticamente as quantidades de
antioxidantes mitocondriais. Além disso, a quercetina também reestabeleceu as atividades do
acido tricarboxilico ciclo, e das enzimas da cadeia respiratdria para niveis adequados em ratos
induzidos ao infarto do miocéardio. Algumas linhas de evidéncias experimentais sugerem uma
associacdo positiva entre a ingestdo de quercetina e melhores resultados de risco cardiovascular
inflamatdrio (Russo et al., 2012).

Nada obstante, a acdo da quercetina sobre o estresse oxidativo mitocondrial cardiaco,
pode reduzir peroxidacdo lipidica mitocondrial, aumentar os niveis de antioxidantes
mitocondriais e atividades mitocondriais de enzimas marcadoras. Como resultado, as
mitocondrias cardiacas de ratos sdo protegidas contra o dano provocado pelo estresse oxidativo
estimulado por infarto do miocéardio (Czepas; Gwozdzinski, 2014).

No exercicio fisico, os seus efeitos estdo centrados no aumento da performance e na
supressao da atividade oxidante por metabolitos produzidos. A revisdo sisteméatica com
metanalise realizada por Kressler, Millard-Stafford e Warren (2011), demonstrou que a
quercetina pode prover melhoras discretas, mas significativas no desempenho do exercicio por
meio do aumento da capacidade de resisténcia ao exercicio fisico. Isso ocorre especialmente
pela otimizacdo da capacidade cardiorrespiratoria, medida pelo VO2 max.

Nesse sentido alguns estudos verificaram a quercetina frente ao desempenho fisico.
Chen et al. (2021), realizou um estudo com o objetivo de avaliar o efeito antifadiga da
quercetina em camundongos na funcdo muscular e capacidade antioxidante. Os animais foram
divididos em dois grupos: grupo controle, e grupo experimental — suplementado com quercetina
e submetidos a natagdo com e sem carga. Ao final do estudo, foram verificados os seguintes
resultados: diminuigdo niveis de lactato, creatina quinase e nitrogénio ureico no grupo

suplementado com quercetina. A suplementacdo dietética de quercetina também prolongou o
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tempo de natacdo exaustivo com cargas. Pode-se afirmar a partir dos achados do estudo, que a
quercetina pode promover a capacidade antifadiga, promovendo a atividade antioxidante e o
armazenamento de glicogénio, além de melhorar a fungdo muscular.

Assim sendo, os beneficios da suplementacdo/ingestdo de quercetina podem ser
associados a melhora de pardmetros clinicos, bioquimicos e de desempenho fisico, advindos da
suas propriedades antioxidantes e anti-inflamatérias principalmente. Ainda assim, séo

necessarios mais dados a cerca dessa tematica, que possam elucidar as lacunas existentes.

5 Conclusao

Dessa forma, conclui-se que a suplementacdo de quercetina pode ser considerada uma
estratégia nutricional e ergogénica, visto os seus efeitos clinicos, bioguimicos e esportivos,
frente ao modelo animal, destacando uma melhor atividade mitocondrial, cardiovascular e anti-
inflamatoria. Ressalta-se ainda, a necessidade de mais estudos dentro desta temaética, para
elucidar lacunas ainda existentes, como por exemplo: doses maximas e minimas de
suplementacdo, composicdo corporal dos animais estudados, perfil dietético e estudos

comparativos dos mesmos efeitos com outros polifenais.
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