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Efeito neuroprotetor

Melhora o desempenho fisico
e cognitivo
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A colina é uma amina natural encontrada em lipidios que constituem as membranas celulares, além de ser um precursor na
sintese endogena do neurotransmissor acetilcolina. Obtida principalmente através da alimentacéo, a colina € considerada um
nutriente essencial a salide humana visto que, entre outras fungdes, esta associado com a melhora do desempenho fisico e
cognitivo, além de atuar como um importante neuroprotetor.

Alfa GPC (a-glicerilfosforilcolina), por sua vez, € um fosfolipidio contendo colina que possui elevada biodisponibilidade e que atravessa
com maior facilidade a barreira hematoencefélica apos administracdo pela via oral. Com isso, evidéncias demonstram que a
suplementacdo com alfa GPC promove um aumento nos niveis de acetilcolina e potencializa a neurotransmissdo colinérgica no
sistema nervoso central (SNC), resultando na melhora da fungdo cognitiva, aprendizagem e memdria. Desta forma, tem sido utilizada
para prevenir, atenuar ou retardar o declinio cognitivo associado a idade, bem como adjuvante no tratamento de pacientes com
doencas neurodegenerativas (sobretudo doenca de Alzheimer) ou apés acidente vascular cerebral (AVC).2-

FIGURA 1 — Estrutura quimica da a-glicerilfosforilcolina (alfa GPC). Adaptado de MIN et al., 2019.
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B QUAL 0 MECANISMO DE AGAO?

Tanto no SNC quanto em tecidos periféricos, o neurotransmissor acetilcolina € liberado por neurbnios pré-sinapticos e exerce
seus efeitos bioldgicos através da interagdo com receptores nicotinicos ou muscarinicos localizados nas membranas celulares
de células adjacentes. Com isso, a neurotransmissdo colinérgica desempenha um papel importante em diversas fungoes
fisiologicas, incluindo os processos de aprendizagem e memaria.

Evidéncias vém demonstrando que a alfa GPC exerce efeitos benéficos sobre a cognicao através de diferentes mecanismos. Ao
atuar como uma fonte de colina, a alfa GPC aumenta a disponibilidade do precursor necessario para a sintese de acetilcolina,
assim como para a sintese de fosfolipidios de membrana, incluindo a fosfatidilcolina. Além disso, a administracdo de alfa GPC
parece reduzir aos danos oxidativos e a inflamacgao associados com quadros de isquemia. Assim, ao promover 0 aumento na
sintese de acetilcolina e restaurar a integridade das membranas celulares, a alfa GPC contribui para a melhora das fungdes
cognitivas.!367

Além de seus efeitos benéficos sobre a cognicéo, a alfa GPC também facilita a contragdo muscular e contribui para a melhora do
desempenho fisico, uma vez que a acetilcolina € o principal neurotransmissor liberado nas jungdes neuromusculares (sinapses
formadas entre os terminais nervosos dos neurdnios motores da medula espinhal e as fibras musculares esqueléticas). A
contragdo dos musculos se inicia com a propagacdo de um potencial de acdo atraves dos neurdnios que compdem 0 Nervo
motor, resultando na liberag&o de acetilcolina na fenda sindptica. A acetilcolina, entdo, se liga a receptores nicotinicos (NAChRs)
localizados na membrana plasmatica da fibra muscular, conhecida como sarcolema. Os nAChRs sdo receptores ionotropicos
que, quando ativados pela acetilcolina, permitem a entrada de sodio para o meio intracelular, o que promove a despolarizagdo
da fibra muscular, liberacdo de calcio do reticulo sarcoplasmatico e mudanga na conformagao de proteinas contrateis (miosina
e actina).3°

Adicionalmente, ao aumentar a disponibilidade de acetilcolina no SNC, alfa GPC estimula a liberac&o de hormdnio do crescimento
(GH) pela hipdfise, acarretando em hipertrofia e aumento da forca muscular.’'2

FIGURA 2 — Principais mecanismos de acédo associados aos efeitos benéficos da alfa GPC sobre
a cognicdo e o desempenho fisico. Adaptado de www.shutterstock.com, 2021.



(/\ www.farmacam.com.br

v EVIDENCIAS NA LITERATURA
’Fa)wmcam

B DESEMPENHO COGNITIVO

Embora individuos idosos apresentem naturalmente um declinio cognitivo, a deméncia ndo € parte normal do envelhecimento.
A deméncia, caracterizada pelo prejuizo na memoria, pensamento, comportamento e incapacidade de realizar atividades
cotidianas, afeta cerca de 50 milhdes de pessoas no mundo, e quase 10 milhdes de novos casos sdo diagnosticados a cada ano.
A doenca de Alzheimer ¢é a doenga neurodegenerativa mais prevalente no mundo e a causa mais comum de deméncia, sendo
responsavel por 60 a 70% dos casos. Os individuos acometidos por essa patologia apresentam comprometimento cognitivo
grave e progressivo, associados a perda de células neurais, atrofia cerebral e acimulo de proteinas beta-amiloide (AB) e tau.™

Os principais medicamentos utilizados atualmente para o tratamento da doenca de Alzheimer consistem em inibidores da enzima
acetilcolinesterase, enzima que degrada a acetilcolina. Embora ndo impegam ou retardem a progressao da doenca, auxiliam na
reducdo ou estabilizacdo dos sintomas por um periodo de tempo. Entretanto, estdo associados a inimeros efeitos adversos, que
dificultam a adeséo ao tratamento. Estudos pré-clinicos demonstram que o tratamento com alfa GPC aumenta a liberacao de
acetilcolina no hipocampo, promovendo uma melhora no aprendizado e na memaria, revertendo quadros de prejuizo cognitivo.
Com base nestas evidéncias, um estudo clinico multicéntrico, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo avaliou o efeito
da suplementacao com alfa GPC no desempenho cognitivo de pacientes com doenca de Alzheimer. A administragéo pela via oral
de alfa GPC (400 mg, trés vezes ao dia, durante 180 dias) promoveu uma melhora significativa na cogni¢ao e no quando clinico
geral destes pacientes durante o periodo avaliado.?

Além disso, estudos vém apontando que a suplementacdo com alfa GPC atenua o declinio cognitivo associado a quadros de
acidente vascular cerebral isquémico (AVCI). Também chamado de derrame ou isquemia cerebral, 0 AVCI € caracterizado pela
interrupcao do fluxo sanguineo devido a obstrugdo de uma artéria cerebral por trombos, que pode resultar em morte neuronal
nos focos isquémicos, reducdo nos niveis de neurotransmissores (como a acetilcolina) e, em casos mais graves, em demeéncia.
Nestes casos, estratégias que auxiliem na reestabilizacdo celular e na melhora da fungéo cognitiva tem sido utilizadas durante
a recuperacdo de pacientes apos AVCI. Estudos clinicos ja demonstraram que a suplementacao didria com alfa GPC exerce
efeitos benéficos na recuperacédo destes pacientes, promovendo uma melhora do desempenho cognitivo e prevenindo contra a
deméncia vascular.*®

B DESEMPENHO FiSICO

0 desempenho fisico esta diretamente relacionado a forga e a resisténcia muscular, que além de influenciarem a mobilidade didria
também exercem grande influéncia sobre desempenho de atletas. Desta forma, a suplementagdo com compostos ergogénicos
(que promovem um aumento do desempenho fisico, da forca e da resisténcia do tecido muscular) tem sido utilizada para a
melhora do rendimento esportivo e para facilitar a recuperacdo dos musculos apds o exercicio. Tem sido demonstrado que a
alfa GPC potencializa a neurotransmissao colinérgica na juncao neuromuscular, facilitando a contragdo muscular e contribuindo
para a melhora do desempenho fisico.

Neste contexto, um estudo clinico duplo-cego, cruzado e controlado por placebo avaliou o efeito da suplementacao com alfa
GPC sobre o desempenho fisico de 13 homens (com idade média de 21 anos). Foi demonstrado que a suplementacéo pela
via oral com 600 mg de alfa GPC durante 6 dias promoveu um aumento significativo da forga muscular. Posteriormente, outro
estudo clinico duplo-cego e controlado por placebo realizado com 48 homens demonstrou que a suplementacao pela via oral
com alfa GPC (250 ou 500 mg, duas vezes ao dia, durante 7 dias) resulta em um aumento significo dos niveis séricos de colina.
Desta forma, estes resultados sugerem que o potencial ergogénico da alfa GPC pode estar relacionado com o aumento da
disponibilidade de precursores da sintese de acetilcolina. Adicionalmente, um estudo clinico randomizado, cruzado e controlado
por placebo demonstrou que a administracdo de uma dose unica de alfa GPC (600 mg), 90 minutos antes de exercicio de
resisténcia, promove um aumento significativo dos niveis séricos de hormonio do crescimento (GH, envolvido no aumento da
massa e da forca muscular), que também pode contribuir para a melhora do desempenho fisico associada a suplementagao
com alfa GPC.1011.1415
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