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RESUMO

A fim de se aprofundar estudos acerca do metabolismo proteico, foram comparados
guatro métodos para se determinar o fluxo de proteina em cédes adultos e idosos, bem
como avaliar os efeitos do fornecimento de uma dieta enriquecida com acido
docosaexaenoico (DHA), arginina e aminoacidos de cadeia ramificada (ACR) sobre o
metabolismo de proteina. O primeiro experimento teve por objetivo estudar e padronizar
os métodos de utilizacdo dos compostos marcados. O segundo experimento comparou
os métodos de determinacéo do turnover proteico com *3C-Leucina, **C-Fenilalanina e
I5N-Glicina em cées adultos e idosos. Para isto foram avaliadas a digestibilidade,
balanco de nitrogénio e fluxo proteico em arranjo fatorial 4x2 (4 métodos e 2 faixas
etarias). No terceiro experimento foram avaliadas em cées adultos e idosos duas dietas,
uma controle e outra suplementada com DHA, arginina e ACR. Foi adotado
delineamento cross over e arranjo fatorial 2x2, com duas dietas (Controle x Teste) e
duas faixas etéarias (adultos x idosos). Na dieta teste a quantidade analisada de DHA,
leucina, isoleucina, valina e arginina foram, respectivamente, 100%, 72%, 22%, 18%, e
35% maiores do que na dieta controle. No primeiro estudo os métodos nao diferiram em
si, obtendo-se resultados semelhantes de sintese e degradacao proteica (P>0,05). Apos
esta experiéncia, os procedimentos experimentais de aplicagdo dos métodos foram
melhorados para os estudos seguintes. No segundo experimento foi observado efeito
de idade no metabolismo de proteina (P<0,05) sem efeito de métodos (P>0,05). Pelos
quatro métodos de estudo, em média as taxas de sintese e degradacdo de proteina
foram, respectivamente, 19% e 21% menores nos idosos em comparagao aos adultos
(P<0,05). Nao houve efeito, no entanto, em digestibilidade e balanco de nitrogénio
(P>0,05). Estes resultados suportam hipétese que alterac6es metabdlicas sejam uma
das causas implicadas no desenvolvimento de sarcopenia em caes. No terceiro
experimento foi observado efeito de dieta, sendo que a suplementacdo nutricional
proposta elevou o fluxo de proteina corporal dos caes (P<0,05), tanto em adultos como
idosos. Apesar de estatisticamente semelhante, esta elevagéo foi 42% maior em adultos
em comparacdo com idosos. Adicionalmente, ao final do periodo de recebimento das
dietas experimentais, tendéncia a maior massa magra corporal (kg) foi observada para
idosos alimentados com a dieta teste em comparacdo a controle (P=0,06). Como
concluséo, os quatro métodos avaliados foram equivalentes na determinacéo de sintese
e degradagéo de proteina. A suplementacédo alimentar com DHA, ACR e arginina elevou
o fluxo proteico, podendo favorecer a desaceleracdo da perda de massa muscular e
controle da sarcopenia, merecendo estudos de longo prazo.

Palavras-chave: geriatria, leucina, massa corporal magra, sarcopenia, iSOtopos

estaveis.
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ABSTRACT

To develop better study protocols to access protein metabolism, four methods to
estimate protein flux was compared in adult and old dogs. The dietary supply of
docosahexaenoic acid (DHA), branched-chain amino acids (BCA), and arginine was also
evaluated. The first study aimed to investigate and standardize methods of study protein
metabolism with stable isotopes. The second experiment compared the methods of *C-
Leucine, C-Phenylalanine, ®N-Glycine in adult and old dogs. Nutrient digestibility,
nitrogen balance, and protein flow were evaluated in a 4 (methods) x 2 (ages) factorial
arrangement. The third study compared two diets in adult and old dogs, a control and a
test diet supplemented with DHA, arginine, and BCA. A cross over design and a 2 (diets)
X 2 (ages) factorial arrangement was adopted. The test diet presented analyzed values
of DHA, arginine, leucine, isoleucine and valine 100%, 35%, 72%, 22% and 18% higher,
respectively, than the control treatment. In the first study, similar results of protein
synthesis and degradation was observed for all evaluated methods (P>0.05). After this
experience, the protocol of the stable isotopes’ application was improved for the other
studies. On study two, an age effect was observed for protein flow (P>0.05), without
effect of method (P<0.05). Considering the four methods studied, the mean rates of
protein synthesis and breakdown was, respectively, 19% and 21% lower in old than adult
dogs (P<0.05). No age effect was observed for nutrient digestibility and nitrogen balance
(P>0.05). These results support the hypothesis that metabolic alterations are involved
on sarcopenia development in old dogs. On the third study a diet effect was observed:
both in adult and old dogs fed the supplemented food higher protein flow was observed
than for animals fed the control diet (P>0.05). Although statistically similar, this increase
in protein flow was 42% higher for adult than for old dogs. In addition, at the end of the
period of diet intake a tendency for higher lean body mass was observed for old dogs
fed the supplemented food in comparison to control (P=0.06). As conclusion, the four
methods evaluated was adequate with similar results of protein synthesis and
degradation. A diet supplementation with DHA, arginine and BCA increased the protein
flow rate, possibly reducing sarcopenia development, deserving future studies.

Keywords: geriatrics, leucine, lean body mass, sarcopenia, stable isotopes.



CAPITULO 1 - Consideragdes gerais

1.1 Introducéo

O aumento dos cuidados e melhora da nutricdo de cées tem levado ao
aumento da expectativa de vida destes animais (Freeman, 2012; Larsen e
Farcas, 2014). Com o envelhecimento, cdes passam a demonstrar com mais
frequéncia alteracdes fisiologicas de senectude, muitas das quais requerem
estudos sobre possiveis alteracdes alimentares para se assegurar saude e
qualidade de vida a estes animais. Dentre as alteracdes frequentes em caes
idosos, destacam-se a sarcopenia (Freeman, 2012; Saker, 2021).

O uso de tracadores metabodlicos permite extrair informacdes valiosas
acerca da cinética, turnover e metabolismo de um determinado nutriente de
interesse, tornando-se uma ferramenta de alto potencial para elucidar questdes
fisioldgicas, independentemente da idade do animal (Kim et al., 2016). O tracador
ideal deve ser identificado com precisdo suficiente quando fornecido em
pequenas doses, devendo ainda representar e ndo afetar o metabolismo do
elemento a ser tragado (Wolfe e Chinkes, 2005)

Os métodos mais conhecidos para se determinar turnover sdo o do
precursor, dos produtos finais e da oxidacdo aminoacidica (Wagenmakers,
1999). Os trés podem ser utilizados para dois propositos: determinacdo das
taxas de turnover, sintese e degradacéao proteica geral, ou serem aplicados para
estudos de aminoacidos isolados quando em concentracfes deficientes ou
excessivas.

Dentro do principio de obtencédo, padronizacao e utilizacdo de métodos
minimamente invasivos, objetivou-se com este projeto estudar e comparar o
metabolismo proteico de cdes adultos jovens e idosos, utilizando-se isétopos
estaveis como tragadores metabdlicos, com vistas a melhor caracterizacéo e
compreensao da sarcopenia. Além disso, foi objetivo comparar e validar trés
tracadores para quantificacdo do turnover proteico corporal de caes e também
testar uma dieta enriquecida com acido docosaexaenoico e leucina a fim de

verificar seu efeito sobre o metabolismo de proteina.
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Conclusions

The studied old dog group presented sarcopenia, as animals demonstrated
the same body condition score, but old animals lower lean mass % and higher fatty
mass % than adults. For adult and old dogs, the consumption of the diet
supplemented with branched-chain amino acids, arginine, and docosahexaenoic
acid stimulated protein renovation, with higher rates of protein synthesis and
breakdown. This might explain the tendency for higher lean mass (kg) in old
dogs fed the test diet, and the preservation of body composition in adult dogs fed
the test diet, as when fed the control food these animals presented an increase in fatty
mass % and reduction in lean mass %. Long term studies with different dosages of
the nutrient combination tested might allow a better comprehension of its role in

delaying sarcopenia development in old dogs.
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