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Mitocéndrias: o nucleo do exercicio, longevidade, saude do coracao e prevengao
do cancer

Richard Z. Cheng, MD, Ph.D.

Introdugao: De academias a centros de longevidade

O CrossFit e outras formas de treinamento de alta intensidade [1-3] transformaram o
condicionamento fisico em todo o mundo. Atletas na faixa dos 20 e 30 anos ultrapassam
os limites, mas muitas vezes encontram platés: a recuperagdo diminui, a fadiga se
instala, as lesbes demoram mais para cicatrizar.

Ao mesmo tempo, outro grupo demografico esta surgindo: adultos com mais de 50 anos
que procuram nao apenas aptidao fisica, mas vitalidade, resiliéncia e independéncia
[4,5]. Eles querem energia para a familia, viagens e vida.

A ponte entre esses dois mundos é a saude mitocondrial.

Mitocondrias: o interruptor mestre para desempenho, envelhecimento e doenga

As mitocéndrias ndo s&o simplesmente "usinas de energia". Eles determinam a eficacia
com que N0S movemos, NS recuperamos e resistimos a doengas.

Para adultos mais jovens

o Resisténcia e desempenho: Mais mitocondrias significam maior VO,max, maior
producdo de ATP e fadiga retardada. Mesmo o treinamento intervalado de curto
prazo pode aumentar rapidamente a densidade mitocondrial e a atividade
enzimatica oxidativa [6-9].

e Recuperagao: As mitocondrias eficientes aceleram o reparo celular, reduzem a
dor e restauram os estoques de energia apos o esforgo [9].

« Flexibilidade metabdlica: Atletas com mitocOndrias robustas alternam
suavemente entre combustiveis de gordura e carboidratos, queimam menos
lactato e mantém intensidades mais altas [10-14].

Beneficio O papel das mitocéndrias Evidéncia
Resisténcia Producéo de ATP, resisténcia a fadiga, maior [6.8]
VO2max
Recuperacdo mais | Reparo celular, redug¢do da dor, reposi¢ao rapida de [7.9]
rapida energia
Flexibilidade Troca eficiente de substrato, oxidagao de gordura, [10-12]
metabdlica controle de lactato
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Para adultos mais velhos

« Envelhecimento lento: O declinio da fungdo mitocondrial acelera o estresse
oxidativo, a inflamacéo e os danos aos tecidos. O exercicio e a restrigdo calorica
preservam a biogénese mitocondrial e retardam esses processos [15-18].

e« Preservacdao muscular: Mitocdndrias prejudicadas contribuem para a
sarcopenia. O exercicio de alta intensidade ou resisténcia ajuda a manter a
qualidade muscular, melhorando a renovagao mitocondrial e reduzindo o dano
oxidativo [19-23].

e Protecado cardiovascular: A forte capacidade mitocondrial reduz o risco de
doencas cardiacas e preserva o débito cardiaco com a idade [24-26].

e Prevengcao do cancer e da deméncia: As mitocOndrias disfuncionais
impulsionam a instabilidade gendmica, a lesdo oxidativa e a regulagéo celular
prejudicada, mecanismos ligados ao cancer e a neurodegeneragao. Restaurar a
saude mitocondrial reduz o risco [25-29].

Efeito O papel das mitocondrias Evidéncia

Envelhecimento lento | Manter a energia celular, diminuir o estresse oxidativo |[15,17,18]

Preserve o musculo Apoiar a massa/fungado muscular; Mitigando a [19-22]
sarcopenia
Protegendo o coragao Prevenir o envelhecimento cardiaco; melhorar a [24,25]

energia do miocardio

Reduzir o Limitar danos oxidativos, neurodegeneracgéo, mutagdes|[19,20,25]
cancer/deméncia

Resumindo:

o Para os jovens: mitocéndrias = desempenho maximo.
o Para os idosos: mitocondrias = resiliéncia e independéncia.

Por que as mitocéndrias falham: causas raiz a montante

Em minha série From Mutation to Metabolism, descrevi dez categorias ascendentes de
causas basicas que convergem na disfungdo mitocondrial, ndo apenas no cancer, mas
também na doenga cardiovascular aterosclerética (ASCVD), diabetes e envelhecimento
[28,29]. Em todas as doengas cronicas, os fatores recorrentes dos estagios anteriores
danificam constantemente as mitocondrias:

1. Toxinas ambientais e dietéticas: pesticidas, plasticos, metais pesados,

alimentos processados.

Deficiéncias nutricionais: vitaminas, minerais e antioxidantes inadequados.

Inflamacgao crénica e infecgées: Aumenta o estresse oxidativo e o desequilibrio

imunologico.

4. Alteracao hormonal e metabdlica: resisténcia a insulina, alteragdes do ritmo
circadiano.

5. Estilo de vida e estressores psicossociais: falta de sono, overtraining, estresse
emocional.
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Nota adicional:

A luz ambiente brilhante, especialmente a luz intensa do espectro azul, pode oxidar
citocromos mitocondriais na retina devido a sua sensibilidade croméfora, danificando o
DNA mitocondrial e o metabolismo. Portanto, a exposigao prolongada a luz solar intensa,
brilho da neve ou reflexos da praia pode acelerar o dano oxidativo as mitocondrias da
retina. Usar 6culos escuros ou de protegdo em tais condigdes ajuda a preservar a saude
mitocondrial nos olhos e no sistema nervoso [30-33].

O papel central das toxinas

Conforme descrito na Parte 2 da minha série [29], muitas toxinas modernas sao
diretamente mitocondriotoxicas:

e Plasticos e pesticidas interrompem as enzimas da cadeia respiratoria
mitocondrial.

e Metais pesados (por exemplo, mercurio, chumbo) geram ROS e colapsam o
equilibrio redox.

e Os alimentos ultraprocessados introduzem emulsificantes e aditivos que
danificam as barreiras intestinais, desencadeando inflamagao sistémica que afeta
as mitocondrias.

e Poluentes atmosféricos e desreguladores enddcrinos aceleram o envelhecimento
cardiovascular, diabetes e neurodegeneracéo por meio de lesdes mitocondriais.

Essas cargas ajudam a explicar por que um atleta de 30 anos atinge um platé e por
que um atleta de 60 anos perde vitalidade mais rapidamente.

Critica das "marcas do envelhecimento"

O moldura Marcas do envelhecimento_[34,35] Ele moldou grande parte da gerociéncia
moderna por mais de uma década. Proposto pela primeira vez em 2013 [34] Com nove
categorias: instabilidade gendmica, desgaste dos teldmeros, alteragbes epigenéticas,
perda de proteostase, deteccdo de nutrientes desregulados, disfungdo mitocondrial,
senescéncia celular, deplecido de células-tronco e comunicacgao intercelular alterada, foi
ampliado em 2023 [35] a doze, adicionando macroautofagia deficiente, inflamagao
cronica ("inflammaging") e alteragdo do microbioma.

Essa estrutura tem sido valiosa na organizagao de observagdes. No entanto, as "marcas”
sdo expressoes posteriores, ndo verdadeiras causas basicas. Muitas caracteristicas
distintivas (instabilidade gendmica, perda de teldbmeros, alteracbes epigenéticas,
deteccdo desregulada de nutrientes, senescéncia, deplecdo de células-tronco,
inflamacgé&o) s&o impulsionadas por estresse mitocondrial prévio (por exemplo, ROS,
colapso redox, desequilibrio de NAD'/ATP) e toxinas, infeccbes e deficiéncias a
montante.

o A instabilidade genémica € amplamente alimentada por ROS mitocondrial,
toxinas e deficiéncias de micronutrientes.

e O desgaste dos telomeros reflete o estresse oxidativo, a inflamagdo e a
sobrecarga metabdlica, todos os quais sao efeitos a jusante do estresse
mitocondrial.
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o As alteragoes epigenéticas refletem os insumos ambientais e nutricionais
mediados pelo metabolismo mitocondrial.

o As vias de deteccao de nutrientes (AMPK, mTOR, sirtuinas) sdo estabelecidas
pelo equilibrio mitocondrial NAD*/ATP.

e A senescéncia e a deplecao de células-tronco sio aceleradas quando os
estoques de energia mitocondrial entram em colapso.

e A inflamagao (inflamacgao crénica de baixo grau) é frequentemente iniciada por
sinais de perigo mitocondrial (fragmentos de mtDNA, vazamento de ROS) e
perpetuada pela exposi¢ao a toxinas.

Em outras palavras, o que Lopez-Otin e seus colegas classificaram como "marcas" sao
sintomas, n&o origens.

Do ponto de vista da Medicina Ortomolecular Integrativa (IOM), os verdadeiros
impulsionadores fundamentais do envelhecimento sdo as mesmas dez categorias que
descrevi em minha série Da Mutagdo ao Metabolismo: desequilibrio alimentar, toxinas
ambientais, infec¢gdes cronicas, disbiose intestinal, estresse oxidativo, inflamagao
cronica, desregulagdo hormonal e metabdlica, disfungdo imunoldgica, deplegdo de
células-tronco e estresse psicologico / desequilibrio no estilo de vida.

Todos esses fatores ascendentes convergem para a disfungao mitocondrial, tornando
as mitocéndrias o mestre caracteristico e o integrador central do envelhecimento.

Portanto:

o "Focas" sdo sinais descritivos, marcadores uteis de danos e disfungdes.

e Mas eles ndo estao iniciando drivers. Eles n&o explicam por que as mitocondrias
falham em primeiro lugar.

e A verdadeira intervengdo requer um movimento rio acima, abordando toxinas,
deficiéncias nutricionais, infeccdes e estresse metabdlico - os verdadeiros pontos
de partida do envelhecimento.

Essa reorientacido é fundamental tanto para a ciéncia quanto para a pratica. Concentrar-
se em caracteristicas superficiais corre o risco de "medicamentos antienvelhecimento
milagrosos” caros que modificam os caminhos, mas nunca abordam as causas basicas.
Por outro lado, visando fatores ascendentes, por meio de dieta, desintoxicagao, nutricio
ortomolecular, exercicios e estilo de vida, restaura as mitocondrias e melhora varias
caracteristicas simultaneamente.

Otimizacao de mitocéndrias IOM: o que funciona

Dieta cetogénica com baixo teor de carboidratos e jejum intermitente: combustivel para
as mitocéndrias

Uma das maneiras mais poderosas de restaurar a saude mitocondrial € por meio de uma
estratégia dietética.

o Dietas com baixo teor de carboidratos e cetogénicas: Restringir carboidratos
reduz o agucar no sangue e a insulina, reduzindo a sobrecarga mitocondrial e o
estresse oxidativo. As cetonas (3-hidroxibutirato) servem como combustivel limpo,
gerando menos espécies reativas de oxigénio em comparagao com a glicose.
Estudos mostram que o metabolismo cetogénico melhora a biogénese



mitocondrial, melhora o equilibrio redox e aumenta a resisténcia contra lesées
oxidativas [36,37,37,38].

o Jejum intermitente: Periodos de jejum ativam as vias da AMPK e da sirtuina,
estimulando a autofagia e a renovagdo mitocondrial. O jejum também reduz a
inflamacédo, melhora a sensibilidade a insulina e promove a flexibilidade
metabdlica [39-41].

o Beneficios da resisténcia ao exercicio: Tanto o metabolismo cetogénico quanto
o jejum intermitente aumentam a dependéncia da oxidag&o de gordura, poupando
glicogénio e reduzindo o acumulo de lactato. Atletas de resisténcia geralmente
experimentam melhor capacidade de "segundo fOlego", maior resisténcia e
recuperacdo mais rapida quando se adaptam a gordura e cetonas como
combustivel. Os adultos mais velhos também ganham: dietas em jejum e com
baixo teor de carboidratos preservam os musculos, mantém a biogénese
mitocondrial e previnem a fadiga devido as rapidas altera¢des da glicose [42,43].

e Impacto clinico: Juntas, as estratégias de baixo teor de carboidratos e jejum
mostraram beneficios para diabetes, obesidade, condigbes neurodegenerativas,
controle do cancer e longevidade. Para os atletas, eles melhoram a oxidagado e a
resisténcia da gordura. Para adultos mais velhos, eles preservam a fungédo e
retardam o declinio relacionado a idade [44-47].

Em termos praticos: alternar entre periodos de jejum e fontes de combustivel a base de
gordura imita os ciclos de energia evolutivos, dando descanso e renovacédo as
mitocdndrias.

Principais nutrientes e intervengdes no estilo de vida

O exercicio é a ignigao. A nutricao é o combustivel. Juntos, eles melhoram as
mitocondrias.

e Vitamina C: 3.000-10.000 mg/dia em doses divididas. Apoia a recuperagao, a
formagao de colageno, a defesa antioxidante e a saude vascular [48].

e Vitamina D3 — 5.000-10.000 Ul/dia, ajustada para manter os niveis sanguineos
de 50-100 ng/ml. Fortalece a imunidade, ossos e musculos [49,50].

« Niacina (B3) — 500-2.000 mg/dia de niacina de liberag&o instantanea (ajustada
para cima para minimizar a vermelhiddao). Aumenta o NAD* e auxilia no reparo
mitocondrial [51-53].

o Magnésio: 500-1.000 mg/dia (formas de glicinato ou treonato preferidas). Critico
para a produgao de ATP, relaxamento muscular e metabolismo energético [54,55].

« CoQ10 - 200-400 mg/dia. Melhora a fungao cardiaca, a resisténcia e o transporte
de elétrons mitocondriais.

« Omega-3: 2.000 mg/dia ou mais de EPA + DHA combinados de fontes marinhas.
Fornece beneficios anti-inflamatorios e neuroprotetores.

e L-carnitina — 1.000-3.000 mg/dia. Facilita o transporte de acidos graxos para as
mitocdndrias, melhorando a queima de gordura e a resisténcia ao exercicio.

« Sono, controle do estresse, ritmo circadiano - Protege os ciclos de reparo
mitocondrial.

e Outras ferramentas de apoio: terapia vermelho-azul (NAR/PBMT + azul de
metileno) e nutrientes ortomoleculares adicionais.

Para atletas mais jovens: melhor desempenho e menos lesées.
Para idosos: retardar o envelhecimento, prevenir ASCVD e cancer, preservar a
independéncia.
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Concluséo: A vantagem mitocondrial

o Para os jovens: mitocondrias significam desempenho e resisténcia.

o Para os idosos: mitocondrias significam resisténcia e juventude.

o Para todos: As mitocéndrias sdo a marca principal, a chave central para energia,
saude e longevidade.

Uma mitocondria, uma solugao: energia para a vida.

Eu sou a prova viva de mim mesmo. Por quase duas décadas, pratiquei o jejum
intermitente, geralmente comendo apenas duas refei¢ées por dia, a primeira depois do
meio-dia e a ultima antes das 19h. De manha, costumo jogar badminton competitivo com
o estbmago vazio, geralmente por duas horas. Ainda posso competir vigorosamente com
jogadores 10, 20 ou até 30 anos mais novos que eu. Quase n&o sinto sintomas
significativos de baixo nivel de agucar no sangue, mesmo que jejue por mais de um dia.
Isso ocorre porque treinei efetivamente meu corpo para liberar, queimar e converter a
gordura armazenada em energia, enquanto muitas pessoas ndo conseguem.

O que vejo com frequéncia € que muitos jogadores mais jovens ficam sem energia e
mostram sinais de fadiga, enquanto eu ainda sou forte, quase como o Energizer Bunny.
As pessoas costumam me perguntar qual € o meu segredo. Meio brincando, eu
respondo: eu sou um carnivoro, enquanto vocé é um herbivoro (carboidratos). @

o Para jovens atletas: mitocondrias = desempenho maximo.
» Para pessoas mais velhas: mitocondrias = juventude e resiliéncia.
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9780399594441 Amazon.Com: Livros disponiveis online:
https://www.amazon.com/Magnesium-Miracle-Second-Carolyn-Dean/dp/0399594442
(acessado em 12 de fevereiro de 2022).
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