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Resumo

Sarcopenia pode ser considerada uma sindrome geriatrica caracterizada por perda de
massa muscular e forca e/ou performance fisica sendo que € necessario a documentagédo de
dois dos trés critérios anteriormente citados para se estabelecer o diagnéstico. Esta condicao
pode ter consequéncias muito graves, como € exemplo a sindrome de fragilidade no idoso.

Atualmente a sarcopenia afeta mais de 50 milhdes de pessoas em todo 0 mundo e pode
vir a afetar mais de 200 milhdes de individuos nos préximos 40 anos, sendo que € um
problema atual e com importancia crescente na sociedade.

Em relacdo a fisiopatologia desta condicdo hd que realcar um estado de inflamacéo
cronica decorrente  do envelhecimento, alteracbes na fisiologia do mdsculo,
neuroenvelhecimento, alteracBes hormonais, sedentarismo, alteracdes intrinsecas do masculo
esquelético e reducdo tanto da resposta anabdlica ao exercicio fisico como da resposta
anabdlica a nutricao.

Os exames complementares de diagndstico podem ser divididos em 4 classes: métodos
para determinacao de massa muscular, métodos para avaliar a for¢ca muscular, métodos para a
determinacéo de performance fisica e marcadores biologicos.

O tratamento e prevencdo mais adequados passam pela combinacdo de nutricdo
apropriada com treino de resisténcia, estando a aplicacdo de métodos farmacoldgicos
reservada para situacdes particulares. Novos farmacos encontram-se atualmente em processo

de investigagéo.

PALAVRAS CHAVE: Envelhecimento, Sarcopenia, Fisiopatologia, Diagnostico, Tratamento



Abstract

Sarcopenia can be considered a geriatric syndrome characterized by loss of muscle
mass and strength and/or physical performance; to establish this diagnosis is necessary the
documentation of at least two of the three previous criteria. This condition can have very
serious consequences, as the frailty syndrome in the elderly.

Currently, sarcopenia affects over than 50 million people worldwide and it could
affect more than 200 million people over the next 40 years. It is an actual problem and its
importance is increasing in our society.

The pathophysiology of this condition includes the state of chronic inflammation due
to aging, changes in muscle physiology, neuro-aging, changes in hormone levels, sedentary
lifestyle, intrinsic alterations of skeletal muscle and the reduction of both the anabolic
response to physical exercise and the anabolic response to nutrition.

The diagnostic exams can be divided into 4 classes : methods for measuring muscle
mass, muscle strength methods, methods for the determination of physical performance and
biological markers .

Proper nutrition in combination with resistance training are the most suitable resourses
for treatment and prevention of this condition. Application of pharmacological methods still

reserved for particular situations. New drugs are currently under investigation.

KEY WORDS: Aging, Sarcopenia, Pathophysiology, Diagnosis, Treatment



Tabelas

Tabela 1-Métodos para avaliar a massa e imagem muscular [32]



Introducéo

Ao longo do ultimo século tem-se assistido a uma alteragdo na distribuicdo da
populacdo mundial pelas diversas faixas etarias, em que se observa um aumento da
longevidade em especial nos paises desenvolvidos atingindo alguns deles uma esperanca
média de vida superior a 80 anos, em oposicdo com a esperanca media de vida do inicio do
século vinte que era cerca de 45-50 anos. Durante o periodo de 2000 a 2030, estima-se que a
populacdo com mais de 65 anos continue a crescer em ndmero, e que esse aumento represente
um incremento de cerca de 6,9% a 12% na populacdo mundial. Como se pode imaginar, esta
alteracdo demogréafica que se observou e se ird continuar a observar nos proximos anos tem
consequéncias no que respeita a prestacdo de cuidados de saude, a distribuicdo de cuidados e
a nivel econémico. [1]

O envelhecimento pode ser visto como um periodo em que ha declinio da funcéo da
maioria dos 6rgdos e sistemas devido a mecanismos intrinsecos e/ou extrinsecos, existindo
perda progressiva de tecidos saudaveis e acumulacdo de 6rgdos e tecidos com funcédo
reduzida. De acordo com Berhard Strehler o envelhecimento é universal, intrinseco,
progressivo e deletério (irreversivel). [2] Um idoso saudavel é aquele que tem uma vida social
satisfatoria, boa condicédo fisica e psicoldgica, apesar de poder ter algumas disfuncGes como
um certo grau de alteragdo cognitiva, hipertensdo, sarcopenia, osteoporose e outras alteragdes
associadas a disfuncdo de 6rgdo alvo. Pode-se entdo falar em envelhecimento fisioldgico,
sendo distinto do envelhecimento patologico que se associa a doencas como as oncoldgicas,

cardiovasculares, entre outras. [3]

Uma das alteragcbes mais marcantes do envelhecimento ocorre a nivel muscular, em
que se observa uma alteracdo na constituicdo e diminuicdo do volume de massa magra com

repercussao funcional importante. Este artigo de revisdo foca-se entdo na sarcopenia no



envelhecimento (do grego “sarx” (carne) +”penia”), abordando esta tematica no que respeita a
sua definicdo, epidemiologia, fisiopatologia, manifestacfes clinicas, exames auxiliares de
diagnostico e terapéutica, com o objectivo de na préatica clinica se poder reconhecer esta
entidade mais precocemente e propor terapéutica adequada, evitando algumas consequéncias

nefastas que poderao advir.

Material e Métodos

Para elaborar este artigo de revisdo, realizou-se uma pesquisa nas bases de dados
Pubmed/MedLine recorrendo ao servico de pesquisa da biblioteca do CHUC (Centro
Hospitalar Universitario de Coimbra), com a utilizacdo de palavras chave: Sarcopenia e
Envelhecimento. Numa primeira fase foi fornecida uma listagem de artigos (contendo titulo,
abstract, autores, datas e revistas onde foram publicados), e de seguida foram selecionados

em funcéo da atualidade da publicacéo e da potencial relevancia para o fim em causa.

O presente artigo de revisdo foi redigido com recurso a literatura publicada até ao

momento, e as fontes de informacéo utilizadas encontram-se devidamente referenciadas.



Desenvolvimento

Definicdo de Conceitos

O termo sarcopenia que deriva do grego “sarx” (carne) +”penia” foi pela primeira vez
abordado por Irwin Rosenberg em 1989 que o definiu como sendo a perda de massa muscular
que ocorre durante o envelhecimento. [4,5] Atualmente e de acordo com a definicdo de 2010
da “European Working Group on Sarcopenia in Older People”, pode ser considerado uma
sindrome geriatrica caracterizada por perda de massa muscular e forca e/ou performance
fisica com inevitavel aumento do risco de limitacdo de mobilidade, incapacidade motora,
diminuicdo da qualidade de vida e morte [6,7], sendo que é necessario a documentacdo de
dois dos trés critérios anteriormente citados para se estabelecer o diagnostico. A perda de
massa muscular deve corresponder a 2 ou mais desvios padrdo a baixo da média da massa
muscular da populacdo jovem de referéncia, sendo esta documentada por densitometria
(DEXA-“Dual-Energy X-ray Absormetry”) ou analise da impedancia bioelétrica (BIA); A
perda de forca muscular pode ser diagnosticada por forca de preensdo da médo ou extenséo do
joelho; A reduzida performance fisica pode ser demonstrada com score reduzido de acordo
com a “Short Physical Performance Battery” . [6]

E necessario descartar outros fatores que condicionariam diminuicdo da forca
muscular que ndo a perda de massa magra tais como: alteracdo do metabolismo energético no
masculo, alteracBes nas insercbes tendinosas, alteracBes na unidade motora, alteracGes na
microcirculacdo relacionadas com a libertacdo de o0xido nitrico e a mio-esteatose (infiltracéo
de adipocitos no musculo) [8,9]. Para alem disso serd também importante distinguir a
sarcopenia decorrente do envelhecimento de outras formas de perda de musculo secundarias

como a “fome”, malnutricdo, prolongada inatividade fisica (como exemplo: pessoas



acamadas), embora todos eles se enquadrem num conjunto de factores que contribuem para a
natureza multifatorial deste sindrome.

Sarcopenia deve também ser diferenciada de caquexia, sendo esta ultima definida
como uma sindrome associada a uma doenca de base em que ha perda de massa muscular
com ou sem perda de massa gorda. Na caquexia a inflamacdo é o ponto chave da
fisiopatologia e a perda de peso a clinica dominante. Desta forma pode-se dizer que muitas
pessoas com caquexia também tém sarcopenia, ao passo que muitas pessoas sarcopenicas nao
podem ser consideradas caquéticas, podendo a caquexia ocorrer em qualquer idade. A
caquexia pode ser vista como uma forma acelerada de sarcopenia relacionada com a idade.
[10,11] Por sua vez a caguexia também deve ser diferenciada de “fome” (“starvation™) e
apesar de ndo ser totalmente reversivel com a terapéutica nutricional de suporte, a reduzida
ingesta de nutrientes tem um papel muito importante no mecanismo fisiopatoldgico da
caquexia; sendo assim nem todos os doentes malnutridos sao caquéticos, ao passo que todos

0s doentes com caquexia sao malnutridos.[12]

Epidemiologia da Sarcopenia

A partir da quarta década de vida observa-se uma perda progressiva de massa
muscular, cerca de 8% por década até aos 70 anos e cerca de 15% nas décadas seguintes, 0
que resulta num decréscimo de cerca de 40% na circunferéncia muscular do brago entre os 30
e 0s 60 anos. Em relacdo ha forca muscular (medido através da forca de extensdo do joelho),
verifica-se uma perda de cerca de 10-15% por década até aos 70 anos e 25-40% nas décadas
seguintes. De acordo com a literatura é tambeém possivel verificar que a perda de massa
muscular € maior no homem que na mulher. [13,14] O compromisso funcional que advém da

perda de massa muscular acarreta consigo um aumento da morbilidade e mortalidade, que por



sua vez representa uma enorme despesa para 0 Servi¢co de Salde. Nos Estados Unidos os
custos atribuidos a sarcopenia no ano 2000 foram estimados em 18,5 biliGes de dolares. [15]
A prevaléncia da sarcopenia observada nos diferentes estudos ndo € uniforme, ja que
existem diferencas na populacédo idosa estudada e na populacdo jovem de controlo (jovens
saudaveis), bem como nas técnicas de medicdo da massa muscular. Desta forma, a
prevaléncia da sarcopenia nos idosos com idades entre a sexta e fim da sétima década de vida
varia entre 5% e 13%, aumentando para valores compreendidos entre os 11% e 50% para a
populacdo com 80 anos ou mais. De acordo com a Organizacdo Mundial de Salde a
populacdo com idade maior ou igual a 60 anos no ano de 2000 era de 600 milhdes, sendo que,
no ano 2025 se prevé um aumento desse numero para 1,2 bilides. Desta forma, de acordo com
a prevaléncia da sarcopenia na populacdo e com os nimeros da Organizacdo Mundial de
Salde, atualmente a sarcopenia afecta mais de 50 milhGes de pessoas em todo 0 mundo e

pode vir a afectar mais de 200 milhdes de individuos nos proximos 40 anos. [1,6]

Fisiopatologia

- Alteracdes na fisiologia do musculo e neuroenvelhecimento

As alteracdes decorrentes do envelhecimento sobre o musculo, refletem-se em perda
de unidades motoras lentas e rapidas, com perda mais acelerada de unidades motoras rapidas
(neurénio motor+fibra muscular); Para além disso verifica-se ainda atrofia das fibras
musculares tipo 11 (fibras glicoliticas rapidas).

A medida que as unidades motoras sdo perdidas (por desenervacgdo), as restantes
unidades vao recrutar as fibras musculares que se encontram desenervadas havendo por isso
uma adaptacdo. Desta forma h& uma conversao de fibras do tipo Il em tipo I, a medida que as
fibras tipo Il sdo recrutadas por unidades motoras lentas; como resultado, ha pouca alteragédo

na area total ocupada por fibras tipo I, havendo no entanto um aumento do percentual de



musculo ocupado por fibras tipo I. Ha entdo diminuicdo da area seccional de musculo,
diminuicdo do numero total de unidades motoras rapidas, enquanto que o numero de fibras
musculares tipo | sofre pouca alteracdo (resultado da adaptacdo que foi mencionada
anteriormente), e o percentual de area muscular ocupado por fibras lentas(tipo 1) aumenta.
Tudo isto se traduz numa alteracdo drastica na funcdo muscular, com diminuicdo da forca
muscular, falta de precisdo motora e pode ser a causa do tremor tipico observado nos idosos.
[16,17]

Outros niveis do sistema nervoso sdo também afectados, como o cortex motor, medula
espinhal, neurdnios periféricos, e juncdo neuromuscular. Na medula espinhal hd uma perda
preferencial de neurdnios motores alfa que suprem unidades motoras rapidas. Nos nervos
periféricos observa-se uma alteracao nas bainhas de mielina. Na juncdo neuromuscular, como
ja indicado anteriormente, ha um aumento do numero de ramificagdes dos axonios terminais
por mecanismos adaptativos secundarios a desenervacdo.[18]

Outra alteracdo morfologica corresponde a infiltragdo do musculo esquelético por
lipidos, quer dentro de adipdcitos, quer diretamente nos midcitos. No primeiro caso, verifica-
se que durante o envelhecimento as células satélite musculares desenvolvem um fenétipo de
adipdcito, no entanto este processo continua parcialmente desconhecido no que diz respeito
ha sua extensdo e distribuicdo (lipidos intermusculares); No segundo caso, a deposicdo de
lipidos dentro dos midcitos parece ser consequéncia da reducdo da capacidade oxidativa das
fibras musculares (lipidos intramusculares) [19, 20]. Pode-se entdo falar de obesidade
sarcopénica. Os doentes sarcopénicos com obesidade tem maior tendéncia a ter problemas de
mobilidade e incapacidade motora. A sarcopenia e a obesidade tem entdo uma agéo sinérgica.
Neste tipo de sarcopenia, a IL-6 (interleucina-6) tem uma importante atividade catabolica,
pois o sua producdo relaciona-se com a existéncia de gordura abdominal. Para além disso o

aumento de gordura corporal (em particular da gordura abdominal) contribui também para a



reducdo dos niveis de testosterona e GH (hormona do crescimento) e para 0 aumento de
cortisol, citocinas pro-inflamatorias e outros fatores que contribuem para o estado de

inflamacéo cronica. [21]

- Causas Hormonais

Durante o envelhecimento ha alteracdo na producao e na sensibilidade do organismo a
acao de hormonas circulantes. No ambito desta revisdo vou me focar nas alteracBes que
decorrem na acdo da insulina, hormona de crescimento (GH), factor de crescimento
semelhante a insulina (IGF-1), cortisol, vitamina D e na testosterona, apesar de também
poderem ocorrer alteracdes noutras hormonas.[1]

Em relacdo a insulina verifica-se uma reducdo na sintese proteica secundaria a
insulino-resisténcia bem como uma “reduzida reducdo” da inibicdo da protedlise pela insulina
ou ingestdo de alimentos. [22]

Existem duas formas de producdo de IGF-1; uma delas resulta de interacdo de GH
com o figado, e outra resulta da producédo diretamente no musculo. Com o envelhecimento ha
reducdo dos niveis circulantes de GH que por sua vez causam reducdo dos niveis circulantes
de IGF-1, assim como também existe reducdo da producdo local deste factor. A IGF-1 tem
efeitos anabolicos no musculo, favorecendo a sintese proteica, a diferenciacédo e proliferacéo
de mioblastos e tem efeitos neurotroficos (favorecendo os mecanismos adaptativos de re-
enervagdo). E importante referir que baixos niveis de IGF-1 no idoso estdo também
associados a reduzida forca de extensdo do joelho bem como reduzida velocidade de passada.
Pode parecer logico usar como tratamento injecdes de GH, no entanto ndo ha relato que tal
tratamento pudesse aumentar a forgca muscular, apesar do possivel aumento de massa

muscular; além disso o seu tratamento a longo prazo teria efeitos adversos inaceitaveis.[1,22]



Relativamente ao papel do cortisol no envelhecimento, é importante referir que ha
uma reducéo da sensibilidade do eixo hipotalamo-hipofise-supra-renal, havendo um aumento
dos niveis de cortisol circulante com aumento da exposicdo dos tecidos organicos aos
glucocorticoides.[1]

Os niveis de vitamina D circulantes diminuem significativamente com o
envelhecimento, sendo que tal diminuicéo esta relacionada com a sarcopenia, quedas, fratura
do fémur e aumento da morbilidade e mortalidade no idoso, devendo ser um ponto importante
a explorar do ponto de vista terapéutico. O anabolismo muscular diminui quando os niveis de
vitamina D sdo reduzidos, quer por aumento da degradacdo miofibrilhar quer pela reducédo da
sintese proteica. [23]

No homem os niveis de testosterona livre no soro diminui em cerca de 40% dos 25 aos
75 anos; Uma vez que a testosterona esta correlacionada com a producdo de cadeias pesadas
de miosina e com forca muscular, com a reducdo da sua concentracdo durante o
envelhecimento, ha uma diminuicdo da massa muscular e em menor grau da forca. Os niveis
de testosterona podem ser considerados como um factor major no declinio da funcdo
muscular no idoso. A testosterona esta também relacionada com a inibicdo da via que
transforma as células satélite musculares em adipocitos. Na mulher a concentracdo de
testosterona diminui rapidamente entre os 20 e 0s 45 anos no entanto a sua importancia para
manter a massa e forca muscular ndo € clara. Apesar dos niveis de testosterona entre os 43 e
0s 73 anos estarem relacionados com a massa muscular e forga, a literatura sugere que a
mulher produz testosterona suficiente para ter o efeito anabolico.[22,24]

Outro aspecto importante é a reducdo da concentracdo de desidroepiandrosterona (um
percursor da testosterona) com o envelhecimento. Uma vez que esta hormona inibe a
producdo de interleucina 6 (IL-6), existe um aumento deste mediador inflamatorio

condicionando um estado de inflamac&o cronica promovendo o catabolismo.[22, 24]



- Causas Inflamatodrias

A inflamacédo pode ser o factor chave na fisiopatologia da sarcopenia decorrente do
envelhecimento. No idoso assistimos a um baixo grau de inflamacao crénica, que pode ser
demonstrado por aumento da concentracdo de citocinas pro-inflamatorias e reagentes de fase
aguda, como o factor de necrose tumoral alfa (TNF-alfa), interleucina 1 e 6 (IL-1 e IL-6) e a
proteina C reativa (PCR). O aumento das citocinas pré-inflamatorias resulta num estimulo
para a degradacdo das proteinas musculares e uma inibicdo da sua sintese. O sistema
ubiquitina-proteossoma é a via mais importante na degradacédo de proteinas musculares. Esta
via é ativada pelas citocinas pré-inflamatorias citadas anteriormente e por hormonas como o
cortisol e a angiotensina, assim como por espécies reactivas de oxigénio (ROS). [1]

O TNF-alfa tem um papel fundamental na fisiopatologia desta sindrome, ativando
cinases e factores intracelulares responsaveis pela inducdo da protedlise, estando também
associada a alteracdo do factor de iniciacdo 4E, diminuindo a sintese proteica por diminuicéo
da iniciacdo e transcricdo. [1,22] Um efeito indireto da TNF-alfa no metabolismo proteico
pode também ser a inibicdo da acdo da insulina no musculo.[22]

O tecido adiposo é responsavel pela producdo de IL-6 e resistina. Desta forma ha uma
relacdo entre o adipdcito e a degradacdo proteica, fazendo com que a obesidade contribua
para um estado inflamatério crénico que condiciona perda muscular. As citocinas pro-
inflamatorias estdo também relacionadas com a diminuicdo do apetite, diminuicdo da
mobilidade do intestino e atraso no esvaziamento gastrico. [22]

As espécies reativas de oxigénio (ROS), que séo resultado do metabolismo oxidativo,
acumulam-se ao longo do tempo e vao contribuir para alteracdes degenerativas celulares.
Como a mitocondria produz ROS, o DNA mitocondrial é muito afetado, sendo que a

frequéncia de mutacbes no DNA mitocondrial € maior nos musculos extremamente



sarcopénicos. No entanto o papel da mitocondria na fisiopatologia da sarcopenia permanece
em investigacdo. Sabe-se apenas que a alteracdo na mitocondria pode afectar o transporte de
electrdes e condicionar a respiracdo celular, podendo estar envolvida na redugdo do consumo

maximo de oxigénio que ocorre com a idade. [25]

- Sedentarismo e Imobilidade

Durante o envelhecimento, ha tendéncia para a inatividade fisica e sedentarismo. De
igual forma, também se verifica um aumento do nimero de quedas, o que faz com que
inimeros idosos fiquem acamados. Os estudos demonstram que existe uma reducdo da massa
muscular sem alterac@es significativas na massa gorda em idosos que ficam acamados durante
10 dias, ao passo que estes efeitos sdo apenas notdrios quando o periodo de imobilidade nos
adultos jovens é de 28 dias. Isto demonstra que as pessoas idosas tém maior tendéncia a

perder massa muscular quando ficam acamados.[26]

- Alteracdes Intrinsecas do Musculo Esquelético

Os estudos que dizem respeito a alteracbes no nimero de células satélite musculares
ndo sdo consensuais, existindo alguns que afirmam que o seu numero diminui enquanto
noutros 0 seu nimero ndo se altera. Ha evidencia que a alteracdo da capacidade regenerativa
do musculo diminui devido a alteracdes nos reguladores moleculares que atuam na célula
satélite muscular, chamados de factores reguladores miogénicos (MRF- Myogenic Regulatory
Factors). A expressdo destes factores encontra-se diminuida em individuos idosos. Outro
factor envolvido € a miostatina, que tem uma acéo inibitoria na diferenciacdo e proliferacdo

dos midcitos atraves da supresséo da expresséo dos MRFs. [27, 28]



- Outros Mecanismos

Durante o envelhecimento existe um comprometimento/reducdo tanto da resposta
anabdlica ao exercicio fisico como da resposta anabolica a nutricéo.

A resposta anabdlica a alimentacdo no idoso encontra-se reduzida, estando esta
relacionada tanto com a qualidade de proteina consumida como com as alteracdes hormonais
decorrentes do envelhecimento, assim como com a resisténcia a insulina. Estudos baseados no
balan¢o do nitrogénio indicam que o0s requisitos proteicos aumentam com a envelhecimento e
que as proteinas “rapidas” (soro do leite) sao mais benéficas que as “lentas” (caseina) na
estimulacdo da sintese proteica. O mecanismo fisiopatolégico desta reducdo da resposta
anabdlica parece estar relacionado com um defeito na via de ativacdo dos aminoacidos de
cadeia ramificada, sendo por isso importante do ponto de vista terapéutico aumentar a
disponibilidade de aminoacidos de cadeia ramificada.[22] Estd demonstrado que uma mistura
de aminoacidos essenciais contendo leucina aumentam mais a sintese proteica que outras
formas de proteina; O mecanismo pelo qual a leucina estimula a traducdo de proteinas esta
relacionado com o aumento da concentracdo intracelular desse aminoacido promover a
ativacdo de uma proteina cinase denominada alvo da rapamicina (mTOR). O mTOR estimula
a sintese proteica através de ativacdo de proteinas reguladoras chave. Para além da resposta
anabdlica reduzida, ndo se pode deixar de referir que o reduzido aporte nutricional do idoso,
em particular a quantidade de proteinas ingeridas, € comum e constitui também uma causa da

perda de massa magra.[29]

A resposta anabdlica ao exercicio de resisténcia ocorre atraves do reforgo da sintese
proteica muscular. Apesar de 0s idosos continuarem a ter resposta anabdlica, esse mecanismo
é menos eficaz que nos adultos jovens. Da mesma forma, os estudos que analisam o grau de
protedlise muscular ap6s exercicio sugerem que a protedlise é mais intensa e permanece

durante mais tempo nos individuos idosos.[22]



Manifestacdes Clinicas

A perda de massa muscular conduz a uma diminuicdo da forca (“Kratopenia™) e
poténcia muscular (produto de forca muscular com a velocidade de contragdo —
“Dynapenia”), estando estas manifestacdes relacionadas com um maior risco de mortalidade
do que a perda muscular por si s6. A incapacidade de desenvolver uma adequada poténcia
muscular é uma das causas do sindrome de fragilidade. Um idoso “fragil” é um individuo
com maior risco de quedas, fraturas, incapacidade, dependéncia, hospitalizacdo recorrente e
mortalidade, sendo que tem uma menor capacidade de resposta a estimulos nocivos
apresentando maior vulnerabilidade fisioldgica. Os indicadores da sindrome de fragilidade
incluem auto-relato de fadiga, incapacidade de subir um vao de escadas, incapacidade de
andar um quarteirdo, coexisténcia de mais de cinco patologias e perda de peso recente
(especialmente da massa magra). Esta sindrome deve ser considerada uma condi¢do que
precede a incapacidade, podendo ser denominada de pré-incapacidade. A sua prevaléncia
corresponde a 50% da prevaléncia da sarcopenia. Um idoso com incapacidade ndo consegue

desempenhar as atividades do dia a dia, perdendo a sua autonomia e independéncia. [30,31]

Exames Complementares de Diagndstico

Em relacdo aos exames complementares de diagndsticos estes podem ser dividos em 4
classes: metodos para medicdo de massa muscular, métodos para avaliacdo da for¢ca muscular,

métodos para a determinacéo de performance fisica e marcadores biologicos.[32]

Os métodos para determinacdo da massa muscular incluem: densitometria (DEXA-
“dual energy X-ray absorptiometry”), antropometria, analise de impedancia bioelétrica (BIA-

“Bioelectrical Impedance Analysis”), ressonancia magnética (RMN), tomografia



computadorizada (TC), excrecdo urindria de creatina, ultrassom e tomografia
computadorizada periférica quantitativa (pQCT-“peripheral quantitative computerized

tomography”). [32]

A densitometria (DEXA) é uma técnica que permite analise da composicao corporal,
sendo a escolha de rotina na determinacdo da densidade mineral 6ssea. Expde o individuo a
uma dose baixa de radiagéo, € pouco dispendioso, € necessario um técnico especializado, um
centro especializado, e 0 tempo de execucdo € de cerca de 15min. Para além disso, a
densitometria pode sobrestimar a massa magra de um individuo com edemas, pois nao
diferencia a agua de tecido muscular.

A antropometria € um método com custos reduzidos, facil de usar, no entanto tem
baixa validade e exatid&o.

A anédlise da impedancia bioelétrica (BIA) é um teste de rotina para estudo da
composicdo corporal. A BIA ndo expde o individuo a radiacdo, os custos associados sdo
reduzidos, ndo necessita de pessoal especializado, é portatil podendo ser realizado a cabeceira
do doente, o tempo de execucdo é reduzido (5 minutos), mas por outro lado € menos sensivel
e especifico que a densitometria. A BIA, tal como a DEXA, também pode sobrestimar a
massa magra na presenca de edema.

A TC e RMN sdo os métodos mais especificos, sendo os Gold Standart na
determinacdo da massa muscular. Como nos ddo a imagem em cortes axiais, sao também
excelentes métodos para avaliar a qualidade muscular através da determinacdo da densidade
muscular e infiltragdo intramuscular de gordura. Estes métodos séo bastante dispendiosos,
necessitando de pessoal e centros especializados, a sua execucdo € demorada (15-20 minutos)
ndo sendo por isso usados como testes de rotina. Uma vantagem da RMN em relacdo a TC

reside no facto de esta ndo expor o doente a elevadas doses de radiagéo.



A determinacédo da excrecdo urinaria de creatinina € um indicador especifico da massa
muscular total. Como desvantagens pode considerar-se que a excre¢do urinaria de creatinina
varia ao longo do dia, a excrecdo urinaria pode ser influenciada com a ingestdo de carne, e
seria necessario colheitas de urina de 24horas.

A utilizacdo de ultrassom € um método econdmico e ndo expde o doente a radiacao;
No entanto é necessario pessoal especializado para a sua realizacao, existem dificuldades para
avaliar a qualidade muscular e ndo nos permite avaliar a massa muscular total do individuo

A tomografia computadorizada periférica quantitativa (pQCT) consiste num aparelho
de TC portéatil que mede a area seccional e analisa a composi¢do corporal das extremidades
sendo que para a sua execucdo nao é necessario pessoal altamente especializado. Expde o
individuo a doses baixas de radiacdo, e foi inicialmente desenvolvido para avaliar os

parametros 6sseos tendo menos aplicabilidade a nivel muscular.

Tabela 1-Métodos para avaliar a massa e imagem muscular [32]:

Vantagens Desvantagens
DEXA -Pouco dispendioso; -Baixa dose de radiacéo;
-Sensivel; -Técnico e centro especializado;

-Analisa a composicdo corporal (massa | -Falsos resultados quando doente
gorda, massa magra, 0SS0) no corpo apresente edema.
inteiro ou numa zona especifica;

-Disponivel em varios locais.

Antropometria | -Facil acesso e auséncia de custos. -Né&o d& informacbes sobre a
qualidade do musculo;
-Informac&o muito limitada e

operador dependente;




-Influenciada por comorbilidades

e estado nutricional.

BIA

Pouco dispendioso;
Portatil;

Resultados estdo logo disponiveis.

-resultados baseados na
resisténcia corporal;

-ndo fornece informacao sobre a
qualidade do musculo;
-afectado pelo estado de
hidratacao;

- 0S resultados sdo menos
especificos que a RMN, TC e

DEXA.

TC e RMN

-Avalia a qualidade do musculo;
-Permite cortes seccionais em areas

especificas.

-Exposicdo a Radiacdo (TC)
-Necessario técnicos e centro
especializado;

-Muito dispendioso;

-Resultados ndo sdo imediatos.

Excrecéo Ur.

-Tem correlagdo com a massa muscular

- Resultados ndo sdo imediatos;

Creatinina total. -Influenciado pela alimentacao;
-Variacdo diaria da excrecao.
Ultrassom -Pouco dispendioso; - Operador dependente;

-Consegue-se aceder a musculos

especificos.

-Né&o d& informacéo sobre a
massa muscular total;

-Dificuldade técnica para aceder a




qualidade muscular.

pQTC -Portatil; -Baixa dose de radiacao;
-Permite cortes seccionais. -Inicialmente foi criado para
avaliar os parametros 0sseos,
tendo por isso menos

aplicabilidade no masculo.

Os valores de cut-off num estudo de Baumgarher publicado em 1998 sobre a
prevaléncia da Sarcopenia no Novo México, sdo de 7,26 Quilogramas/metro quadrado para
homens e 5,45 Quilogramas/metro quadrado para mulheres usando como método de medicéo
de massa muscular a densitometria (DEXA). Neste estudo inicialmente fez-se um ajustamento
da massa muscular apendicular em relacéo ao peso corporal (massa muscular da perna+braco
a dividir pelo quadrado da altura). De seguida considerou-se sarcopenia como um valor
correspondente a 2 ou mais desvios padrao a baixo do valor de massa apendicular ajustada da
média dos adultos de referencia. [33,34] Existem outros valores de cut-off definidos por
outros autores e com base noutros métodos de diagndstico, no entanto tais dados saem fora do
ambito desta revisdo.

Em relacdo aos métodos para avaliar a for¢ca muscular, existem dois tipos de métodos:
os dinamoémetros (que medem a forca isométrica) e aparelhos mais complexos que nos dédo
medicdo de poténcia muscular (produto da forca muscular com a velocidade de contracdo).
Uma vez que a sarcopenia é uma condi¢do sistémica que ndo se limita a um grupo muscular
especifico, a medi¢do de forca muscular nos varios compartimentos musculares esta
correlacionada. Desta forma, um método eficaz e simples de avaliar a forca muscular no idoso

sera através da forga de preensdo da m&o com um dinamometro [32]




Os métodos mais utilizados para avaliar a performance fisica incluem o “Short
Physical Performance Battery” (que é baseado na velocidade da passada, na capacidade de um
individuo se levantar de uma cadeira e testes de equilibrio), o teste dos 400m de passada e o
teste 6 minutos. [35,36,37]

Os marcadores biologicos como citocinas pré-inflamatorias, anemia, niveis de
albumina sérica reduzidos, niveis plamaticos de Selénio reduzidos, biomarcadores de leséo
axidativa (como 0 oxLDL- “Oxidized low-density lipoprotein”, que resulta da peroxidacdo da
lipoproteina de baixa densidade (LDL)) apresentam uma baixa especificidade para a perda de
massa magra e de forca muscular tendo por isso uma utilidade limitada no diagnostico, uma
vez que sao também marcadores de outras patologias. Em relacdo a medicdo dos niveis
circulantes de ubiquitina-proteossoma, apesar de constituir um marcador especifico de

proteolise, a sua relacdo com a sarcopenia no idoso ainda ndo foi estudada. [32]

Tratamento

A Sarcopenia é uma condi¢do de etiologia multifatorial que pode ser tratada por
multiplos métodos. Dentro das estratégias disponiveis, o exercicio fisico (treino de
resisténcia) em combinacdo com uma nutricdo adequada constituem a forma mais eficaz de

prevenir e tratar a sarcopenia. [1]

- Exercicio

Durante a atividade fisica, a contragdo muscular causa uma libertacdo de factores de
crescimento muscular que ativam as células satélite e favorecem a sintese proteica,
contribuindo para a regeneracdo muscular (processo que se torna menos eficaz com o
envelhecimento). A pratica de exercicio fisico, mais especificamente treino de resisténcia, tem

como consequéncias ganhos a nivel de forca e massa muscular. E importante considerar que



com o envelhecimento surgem limitacGes para a pratica deste tipo de exercicio, quer do ponto
de vista osteoarticular quer cardiovascular, que condicionam o0s seus efeitos, sendo essas
limitacGes mais evidentes nos individuos mais idosos, mais “frageis” ou com fraco suporte
social. Por outro lado, o treino de resisténcia ndo deve ser descontinuado, pois isso teria como
consequéncia uma perda rapida dos beneficios adquiridos com a sua pratica. [38]

Existem diferentes estudos descritos sobre o efeito do treino de resisténcia na forca e
massa muscular. Frontera et al que realizou um estudo em que individuos do sexo masculino
entre os 60 e 72 anos foram submetidos a treino de resisténcia durante 12 semanas e
Fiantarone et al que realizou um estudo semelhante com homens e mulheres entre os 87 e 96
anos submetidos a treino de resisténcia durante 8 semanas obtiveram resultados semelhantes;
Em ambos os casos se obtive um ganho de massa muscular de cerca de 10% e um ganho em
termos de forca muscular de cerca de 170%. Desta forma, pode-se concluir que existe uma
diferenca enorme entre os ganhos de for¢a e de massa muscular decorrente da préatica de
treino de resisténcia, sendo que o0s ganhos no que respeita a for¢ca muscular superam de longe
0s ganhos de massa muscular.

A perda de forca muscular € mais evidente que a perda de massa em individuos
sedentarios, e por sua vez os ganhos de forca muscular superam 0s ganhos de massa em
individuos sujeitos a treino de resisténcia. Pode se entdo considerar que tamanho de masculo
ndo é equivalente a qualidade muscular e que ndo € o ponto determinante da funcdo muscular.

[39,40]

-Farmacologia
No homem idoso os niveis de testosterona diminuem a um ritmo de 1% por ano de
forma que 20% dos homens na sexta década de vida e 50% na oitava tém hipogonadismo.

[41] Esta reducdo de testosterona esta relacionada com perda de forca e massa muscular,



assim como com uma deterioragdo do status funcional. [42] Por sua vez na mulher ocorre
uma reducdo dos niveis circulantes de estrogénio com a menopausa que tem como
consequéncia uma diminuicéo da forca e massa muscular, uma vez que 0s estrogénios podem
ser convertidos perifericamente em testosterona. As hormonas sexuais tém também uma acgéo
supressora nas citocinas inflamatorias que por sua vez tém efeitos catabdlicos no musculo.

No homem jovem que pratica treino de resisténcia a administracao de doses superiores
a concentracdo fisioldgica de testosterona estd associada a um aumento muito acentuado de
massa e forca muscular. No homem idoso com hipogonadismo, a administracdo de
testosterona aumenta a massa muscular, a forca e reduz o percentual de massa gorda. Em
relacdo aos individuos idosos que ndo tem hipogonadismo a eficicia na administracdo de
testosterona na forca e massa muscular é inconclusivo. [41] Nos idosos com sindrome de
fragilidade a administracdo de 50 mg por dia de testosterona durante 6 meses demonstrou um
aumento da massa magra assim como um aumento na forga muscular, sendo este incremento
maior quando combinado com exercicio fisico e com uma nutricdo adequada. [43] Os efeitos
da administracdo de testosterona na reducdo do numero de quedas, reducdo do numero de
mortes, e aumento da autonomia no idoso continuam por estudar. [41]

A administracdo de testosterona no tratamento do idoso com  sarcopenia é
controverso, devido aos potenciais efeitos secundarios (como exemplo: acne, alteracdes na
forma e tamanho dos testiculos, edemas, altera¢cdes no desempenho sexual, obstrucdo urinaria,
apneia do sono, depressdo [44]). Atualmente, apenas se recomenda a administracdo de
testosterona em homens com sinais e sintomas de deficiéncia de androgénios (incluindo
reduzida massa muscular e for¢a) e com niveis séricos baixos de testosterona, sendo que a
auséncia de beneficios ap0ds seis meses de tratamento justifica uma revisdo e uma possivel
mudanca de estratégia terapéutica. Esta contraindicada a administracdo de testosterona em

individuos com cancro da prostata, eritrocitose, hiperviscosidade sanguinea, apneia obstrutiva



do sono ndo tratada, sintomas do trato urinario baixo e insuficiéncia cardiaca grau Ill e 1V.
[41]

Os moduladores seletivos dos receptores de androgénios (SARMS- “Selective
Androgen Receptor Modulators™) sdo agentes ndo esteroides que se ligam ao receptor de
androgénios presente no musculo, 6rgaos sexuais e 0sso. Estes agentes tém menor efeito na
estimulacdo prostatica e resultam numa menor virilizacdo, tendo por isso menor nimero de
efeitos secundarios. Tém efeitos anabdlicos, constituindo uma potencial arma terapéutica na
sarcopenia, com aplicacdo tanto na mulher como no homem. No entanto, estes agentes
farmacologicos ainda se encontram numa fase precoce de ensaios clinicos. [45]

Como com o envelhecimento ocorre uma reducdo dos niveis séricos de
desidroepiandrosterona (um percursor da testosterona) que por sua vez tém um efeito anti-
inflamatdrio [22], seria de esperar que administracdo deste agente resultasse em alteracGes
benéficas a nivel muscular, o que de facto ndo se verifica. Desta forma, e apesar de ter um
efeito benéfico no aumento da densidade 0ssea, ndo é recomendado 0 seu uso no tratamento
da sarcopenia no idoso. [46]

Como ja foi referido anteriormente, a mulher tem uma reducdo da forca e massa
muscular na altura da menopausa. Estas alteracfes parecem ser consequéncia tanto das
alteracdes hormonais como também de alteracbes no estilo de vida da mulher (como o
sedentarismo). A terapéutica hormonal de substituicdo faz com que as mulheres possam ter
uma melhoria da qualidade de vida com aumento da auto-estima o que traz muitos beneficios
no pos menopausa. Apesar destes beneficios, os estudos sobre os efeitos dos estrogenios em
mulheres p6s menopausa na forga e massa muscular ndo sdo consensuais existindo estudos
gue demonstram ganho tanto de forca como de massa magra enquanto outros nao se verifica

qualquer alteracdo. Em relacdo a mulheres idosas existem poucos estudos realizados até ao



momento, pelo que ndo se consegue concluir a eficicia e a aplicabilidade dos estrogénios no
tratamento da sarcopenia no idoso [41]

Como ja abordado anteriormente, o envelhecimento tem como consequéncia uma
reducdo nos niveis circulantes de hormona de crescimento (GH) e IGF-1. Em individuos
idosos do sexo masculino, diversos ensaios clinicos relatam auséncia de beneficio da
suplementacdo de GH com o exercicio de resisténcia ou com outras hormonas anabdlicas no
que respeita a hipertrofia muscular, forca, e expressdo de IGF-1. [47] No entanto, num ensaio
clinico realizado em mulheres obesas na p6s menopausa foi demonstrado que a administracéo
de GH (com ou sem combinacdo com IGF-1) resulta numa reducdo de peso e massa gorda
superior a adquirida com o exercicio ou a dieta isoladamente, sem intervir na quantidade de
massa magra. [48] Apesar da administracdo exdgena de GH constituir terapéutica de algumas
condicdes (como por exemplo a deficiéncia primaria de GH, a deficiéncia adquirida de GH, e
como tratamento da caquexia associada ao HIV) a sua aplica¢do no tratamento da sarcopenia
no idoso ainda ndo foi testada no que respeita a seguranca e eficacia em ensaios clinicos
duplamente cegos. Por outro lado a administracdo de GH esta associada a inimeros efeitos
secundarios que limitam a sua aplicacdo clinica (exemplo: diabetes, ginecomastia, artralgias,
edemas, sindrome do tunel carpico). Da mesma forma, a biologia complexa da a¢do da GH no
organismo bem como a sua pulsatibilidade bioldgia constituem também pontos que limitam a

sua aplicagédo no tratamento da sarcopenia. [41,44]

A concentracdo sérica de vitamina D vai diminuindo com o envelhecimento, sendo
esta deficiéncia vitaminica um achado muito prevalente na populacio idosa. E recomendada a
determinacéo da concentracao sérica de vitamina D em todos os idosos com sarcopenia, sendo
que deve ser iniciada suplementagdo naqueles cuja concentracdo seja inferior a 100 nmol/L. A
perda de forca proximal e a miopatia induzida por estatinas constituem manifestacdes clinicas

tipicas deste défice vitaminico. A suplementacdo com vitamina D no tratamento da sarcopenia



tem como beneficio o0 aumento de forgca muscular e reducdo do risco de quedas e de fracturas.

[41,49]

Encontram-se em investigacdo possiveis estratégias de tratamento da sarcopenia e da
caquexia, entre as quais se destaca a utilizacdo de grelina, o antagonista do receptor da
melanocortina 4 a nivel central (MC4R), a utilizacdo de leptina, e 0 antagonista da miostatina
no musculo. Em relacdo a utilizacdo de grelina no tratamento da caguexia em doentes
cronicos, destaca-se um ensaio clinico realizado em 25 doentes com doenga pulmonar
obstrutiva cronica em que a administracdo de injeces subcutaneas de um analogo da grelina
resultou num aumento da massa magra e melhoria da funcdo motora. [50] N&o foram
publicados até a0 momento resultados sobre a sua aplicabilidade no tratamento da sarcopenia.
Em relacdo ao antagonismo do receptor central da melanocortina 4 (MC4R), foi demonstrado
num modelo animal (rato) com caquexia cardiaca que esse bloqueio aumentava tanto a massa
gorda como a massa magra. [51] Os resultados deste antagonismo no Ser Humano ainda nédo
foram publicados até ao momento. O papel da leptina na fisiopatologia da sarcopenia ndo €
claro, no entanto sabe-se que a leptina pode influenciar a sintese proteica a nivel muscular
podendo constituir uma arma terapéutica no futuro. [41] Em relacdo a miostatina, sabe-se que
esta € expressa no musculo esquelético e que tem como ac¢do a inibicdo da sintese proteica e
inibicdo do crescimento muscular. Desta forma, a inibi¢cdo da miostatina pode constituir uma
estratégia terapéutica do futuro no tratamento da sarcopenia e da distrofia muscular. [41]

Como ja abordado anteriormente, a inflamacgdo parece ter um papel fundamental na
fisiopatologia da sarcopenia, levando-nos a pensar que do ponto de vista terapéutico os anti-
inflamatdrios pudessem constituir uma arma poderosa para prevenir e impedir a progressao
desta sindrome. Sabe-se por exemplo que a talidomida aumenta o peso e a quantidade de
massa magra em doentes com SIDA, resta-nos por isso aguardar que sejam realizados ensaios

clinicos sobre o efeito dos agentes anti-inflamatorios em idosos sarcopenicos. [1,22,41]



A suplementacdo de creatina € essencial para aumentar as reservas energéticas
extramitocondriais através da formacdo de fosfocreatina, contribuindo para um aumento da
capacidade fisica e ganhos a nivel de massa e forca muscular. Para além disso a creatina
também parece ser responsavel pela diminuicdo do catabolismo proteico e por aumentar o
ritmo de sintese proteica. A creatina pode também ser responsavel pela modulacdo de genes
especificos do musculo, como a miogenina, e em combinacdo com treino de resisténcia
parece também reforcar a ativacdo das celulas satélite musculares. [41] Desta forma a
creatina aumenta tanto a massa muscular como a forca de extensao/flexdo do joelho em
individuos idosos. A creatina causa também retencdo de fluidos que pode resultar em edemas

periféricos, sendo um ponto negativo para a sua aplicacao no idoso.

Nutricao

Como ja abordado anteriormente, a nutricdo desempenha um papel importantissimo na
fisiopatologia da Sarcopenia, pelo que constitui também um ponto chave no tratamento desta
condicdo. Uma nutricdo adequada, em particular a ingestdo de proteinas, é essencial para a
manutencdo da massa muscular. A quantidade de proteina adequada num idoso é de 1,25 a
1,50 g/kg/dia, sendo maior do que a o valor que é recomendado para um adulto (0,8 g/kg/dia),
sugerindo entdo que as necessidades proteicas no idoso podem estar aumentadas. [53] Alguns
estudos foram realizados para verificar o efeito de uma ingestéo diaria de proteina elevada no
idoso. Num estudo verificou-se que o turnover proteico é reforcado quando a proteina
corresponde a cerca de 12-21% da fonte energética diaria. [54] Noutro estudo, em que se
utilizou uma dose diéria de proteina de 3g/kg/dia durante 10 dias, ndo se verificou alteracdo
na sintese proteica a nivel muscular, nem na massa muscular total. Neste mesmo estudo
verificou-se também que uma carga diaria de proteina muito elevada causa um aumento da

taxa de filtracdo glomerular nos jovens e uma diminui¢do da fungéo renal no idoso, sugerindo



que uma carga proteica muito elevada pode ser prejudicial nos individuos idosos. [55] Noutro
estudo ainda, em que se realizou um “follow-up” de 3 anos de idosos que consumiam uma
dose diaria de proteina superior a recomendada no adulto, verificou-se que um consumo mais
elevado de proteina causa uma menor reducdo da massa magra apendicular. [56]

Em relacdo ao tipo de proteina ingerida, é necessario referir que as proteinas de maior
valor biologico tém maior impacto a na inibicdo da protéolise a nivel muscular. Foi também
demonstrado que as proteinas “rapidas” (soro do leite) sdo mais benéficas que as “lentas”
(caseina) na estimulacdo da sintese proteica. [22] Uma mistura de aminoacidos essenciais
contendo leucina aumenta mais a sintese proteica que outras formas de proteina; 0 mecanismo
pelo qual a leucina estimula a traducdo de proteinas estd relacionado com o aumento da
concentracdo intracelular desse aminoacido promover a ativacdo de uma proteina cinase
denominada alvo da rapamicina (MTOR). O mTOR estimula a sintese proteica através de
ativacdo de proteinas reguladoras chave. [29] Alguns dos alimentos que contém leucina séo:
leite, queijo, carne, atum, amendoim e ovos.

Outro ponto importante a considerar é a distribui¢do da ingestdo proteica ao longo do
dia. De acordo com a literatura, nos idosos é mais benéfico uma ingestéo de cerca de 80% da
proteina total diaria numa refeicdo (almoco) que uma ingestdo espacada de pequenas
quantidades de proteina. [22] Este tipo de estratégia ¢ chamado de “pulse protein pattern”, e
causa Uma maior reten¢do de proteinas no idoso assim como um balango de nitrogénio “mais
positivo”. Esta estratégia tem como vantagens: uma refeicdo rica em proteina ao almoco faz
com que a concentracdo de aminoacidos aumente drasticamente no organismo e de seguida as
pequenas refei¢cbes contendo pequena quantidade de proteina e maior quantidade de hidratos
de carbono vao ser responsaveis por um aumento da insulina pos-prandial que limita a perda

proteica por redugdo da protedlise. A “pulse protein pattern” faz com que 0s idosos possam



recuperar até certo ponto a resposta anabdlica a nutricdo, e representa uma forma mais

adequada e segura de fornecer mais quantidade de proteina aos individuos idosos. [22, 53]

Concluséo

A sarcopenia € uma causa muito importante de morbilidade e mortalidade no idoso.
Com o aumento da esperanca média de vida e com envelhecimento atual da populacéo
mundial esta sindrome geridtrica ganha um destaque especial pelo que deve ser melhor
entendida a sua fisiopatologia para que se possa proceder a uma intervencao terapéutica
adequada. Para além disso, sera importante também uniformizar uma estratégia diagndstica
para gue se consiga reconhecer esta condi¢do o mais precocemente possivel com a finalidade
de prevenir eventuais complicacdes.

Em relacdo ao tratamento, reconhece-se que a melhor intervencdo passa pela nutri¢éo
adequada em associacdo com treino de resisténcia, estando o tratamento farmacoldgico
reservado para situacfes especificas. Apesar de ser o tratamento com melhores resultados
demonstrados até a0 momento, muitas das vezes a sua aplicacdo nao é possivel, uma vez que
alguns idosos ndo tém suporte familiar que Ihes permita efetuar uma alimentacdo rigorosa
assim como a pratica de exercicio fisico pode ser contra-indicada por comorbilidades
existentes no idoso. Seria importante realizar um estudo sobre a influencia dos anti-
inflamatoérios no tratamento da sarcopenia, uma vez que a inflamacdo parece ter um papel

importante na patogénese desta sindrome geriéatrica.
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