= EGAS MONIZ SCHOOIL. | INSTITUTO UNIVERSITARIO
of HEALTH & SCIENCE | EGAS MONIZ

INSTITUTO UNIVERSITARIO EGAS MONIZ

MESTRADO INTEGRADO EM CIENCIAS FARMACEUTICAS

IMPACTO DA SUPLEMENTACAO COM
MICRONUTRIENTES EM ATLETAS DE ALTA
COMPETICAO - REVISAO NARRATIVA

Trabalho submetido por
Ricardo Dias Vaz da Silva
para a obten¢do do grau de Mestre em Ciéncias Farmacéuticas

Dezembro de 2025






= EGAS MONIZ SCHOOIL. | INSTITUTO UNIVERSITARIO
of HEALTH & SCIENCE | EGAS MONIZ

INSTITUTO UNIVERSITARIO EGAS MONIZ

MESTRADO INTEGRADO EM CIENCIAS FARMACEUTICAS

IMPACTO DA SUPLEMENTACAO COM
MICRONUTRIENTES EM ATLETAS DE ALTA
COMPETICAO - REVISAO NARRATIVA

Trabalho submetido por

Ricardo Dias Vaz da Silva
para a obtengdo do grau de Mestre em Ciéncias Farmacéuticas

Trabalho orientado por
Prof. Doutora Ana Filipa Vicente

E coorientado por:
Prof. Doutora Alexandra Figueiredo

Dezembro de 2025






Provérbios 16:3, Confia ao senhor as tuas obras
e os teus planos serdo sucedidos.
Mateus 18:19. Onde dois ou trés concordarem na terra
no céu serd feito.

Obrigado mde e avo.






AGRADECIMENTOS

A minha orientadora Prof* Doutora Ana Filipa Vicente, pela orientac3o,
apoio e acompanhamento durante o desenvolvimento deste projeto.
A minha coorientadora, Prof* Doutora Alexandra Figueiredo, pela
disponibilidade, confianca e contributos ao longo deste trabalho.
Ao Instituto Universitario Egas Moniz, por ter sido segunda casa durante
seis anos, sem em momento algum, ter duvidado do meu potencial.
A Tintuna, que me acolheu em primeiro lugar ¢ a quem devo muito do
que sou e conquistei. Vivéncias e histérias para a vida.
A Associagio Académica do Instituto Universitario Egas Moniz, um dos
maiores ¢ melhores desafios da minha vida, a prova viva de que ““ quem
corre por gosto também cansa”, € o que sacrificio traz conquistas boas
quando temos 0 coragao alinhado.
As minhas duas rainhas, mie e avo, que incondicionalmente foram
suporte, porto de abrigo e que para sempre serdo luz e inspiracao.

Ao meu pai, espero que dai de cima possa encher-te de orgulho.

A minha familia que desde sempre apoiaram-me a cada passo dado.
Ao curso 2011, por durante estes 14 anos serem gargalhada irmandade e
0 caos sem 0s quais nao da para viver.
Aos meus padrinhos,Gi Nana e Isa cuja a tnica fung@o de guiar-me , foi

cumprida arduamente com distin¢ao.

Aos Five Guys, porque nunca me terem deixado desistir, € por terem
tornado 0 meu percurso mais bonito.
A Tsabel, por ter me ajudado a alcangar as minhas conquistas como se
fossem as dela, sem ti nada disto seria  possivel.
E por ultimo mas em primeiro a Deus por me guiar durante o meu
percurso académico pelas derrotas conquistas e por tudo aquilo que sou

e tenho.






RESUMO

Introducdo: A nutrigdo desempenha um papel determinante no desempenho e
recuperacdo de atletas de alta competicdo. Entre os diversos fatores nutricionais, os
micronutrientes, vitaminas, minerais e oligoelementos, assumem particular relevancia
pela sua funcdo reguladora em processos metabdlicos, imunitarios e musculares. O
elevado volume de treino e intensidade de esforco aumentam as necessidades nutricionais
do individuo sendo frequente a procura de suplementos alimentares que possam reduzir

o risco de défices nutricionais assim como ajudar na melhoria do rendimento desportivo.

Objetivos: Esta revisao narrativa tem como objetivo analisar o impacto da suplementacao
com micronutrientes no desempenho e na recuperacao de atletas de alto rendimento,
destacando os mecanismos fisiologicos subjacentes e a relevancia clinica dos principais

nutrientes envolvidos.

Métodos: Foi realizada uma pesquisa bibliografica nas bases de dados PubMed, Scopus
e Web of Science, incluindo artigos publicados entre 2000 e 2025, bem como documentos
de referéncia do I0C, EFSA ¢ WADA. Foram considerados ensaios clinicos, revisoes
sistematicas e meta-analises envolvendo suplementa¢do com vitaminas e minerais em

atletas de elite ou fisicamente ativos.

Resultados: A suplementacdo com micronutrientes revela beneficios sobretudo em
situagdes de défice nutricional, contribuindo para a reducdo da fadiga, melhoria da
recuperagdo e prevencdo de lesdes. Os efeitos ergogénicos diretos sdo, no entanto,

inconsistentes em atletas bem nutridos.

Conclusao: A utilizacdo deve ser individualizada, baseada em avalia¢dao clinica e
bioquimica, e integrada num plano alimentar equilibrado. O farmacéutico desempenha

um papel relevante na orienta¢do segura e baseada em evidéncia desta pratica.

Palavras-chave: Suplementos; Vitaminas; Minerais; Oligoelementos; Rendimento

desportivo; Atletas; Nutricao desportiva; Recuperagao.
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ABSTRACT

Introduction: Nutrition plays a crucial role in the performance and recovery of high-
performance athletes. Among nutritional factors, micronutrients, vitamins and minerals
— are particularly relevant due to their regulatory function in metabolic, immune, and
muscular processes. Increased training load and the risk of nutritional deficiencies justify

evaluating the impact of targeted supplementation in this population.

Objectives: This narrative review aims to analyze the impact of micronutrient
supplementation on performance and recovery in elite athletes, highlighting underlying

physiological mechanisms and clinical relevance.

Methods: A bibliographic search was carried out using PubMed, Scopus, and Web of
Science databases, covering studies published between 2010 and 2025, as well as 10C,
EFSA, and WADA documents. Clinical trials, systematic reviews, and meta-analyses
involving vitamin and mineral supplementation in elite or physically active athletes were

included.

Conclusion: Micronutrient supplementation shows benefits mainly in cases of
deficiency, supporting reduced fatigue, improved recovery, and injury prevention.
However, ergogenic effects in well-nourished athletes remain inconsistent. Its use should
be individualized, guided by clinical and biochemical assessment, and integrated into a
balanced diet. Pharmacists play a key role in ensuring evidence-based and safe

supplementation practices.

Keywords: Supplements; Vitamins; Minerals; Trace elements; Sports performance;

Athletes; Sports nutrition; Recovery.
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Introducdo

I. INTRODUCAO

A nutri¢do desempenha um papel central no rendimento desportivo, sendo determinante
para a capacidade de treinar, competir, recuperar ¢ adaptar-se ao exercicio fisico. Em
atletas, estratégias nutricionais bem planeadas estdo associadas a melhorias no
desempenho, na consisténcia do treino e na saude a curto e longo prazo (Thomas et al.,

2016)

Em contexto de alta performance, as exigéncias impostas pelo elevado volume e
intensidade de treino aumentam as necessidades energéticas e nutricionais do atleta.
Quando estas necessidades ndo sdo adequadamente satisfeitas, podem surgir défices que
comprometem o rendimento, a recuperacao, a prevengao de lesdes e a resposta adaptativa
ao treino. A monitorizagdo do estado nutricional assume, por isso, particular importancia
na prevengao de desequilibrios nutricionais e na otimizagdo do desempenho em atletas de

alto rendimento (Aandahl et al., 2021).

No que diz respeito aos componentes da alimentagdo, os macronutrientes, como 0s
hidratos de carbono e as proteinas, tém fungdes bem estabelecidas no suporte ao exercicio,
nomeadamente na produ¢do de energia e na regeneragdo muscular. Estas recomendagdes
encontram-se amplamente sustentadas por documentos de consenso internacionais, como
o Nutrition and Athletic Performance. No entanto, os micronutrientes, embora
necessarios em menores quantidades, desempenham papéis essenciais como cofatores
metabolicos, antioxidantes € moduladores da fun¢do imunolédgica. A evidéncia cientifica
relativa ao seu impacto direto no desempenho e na recuperagao em atletas apresenta maior
heterogeneidade, justificando uma andlise aprofundada neste dominio, que constitui o

foco do presente trabalho ( Thomas et al., 2016) .
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1.1. O Papel dos macronutrientes e micronutrientes na saude e desempenho

Os alimentos fornecem macro e micronutrientes. Os hidratos de carbono ou glucidos, a
proteina ou os prétidos, os lipidos ou gorduras sdo macronutrientes € podem ser oxidados
como fonte de energia, ou seja, como substratos energéticos para o esforco fisico. Ainda
assim, o organismo utiliza de forma diferenciada hidratos de carbono e lipidos como fonte
de energia. A intensidade do esforco e consequentemente a disponibilidade de oxigénio
sdao os fatores que influenciam a preferéncia pelo substrato energético. Quanto mais
intenso o esforgo fisico, maior a dependéncia dos hidratos de carbono ¢ menor a utilizagdo
de gordura como fonte de energia. Ainda assim, destaque-se que ndo sdo os lipidos
alimentares que sdo diretamente oxidados como fonte energética, mas sim os acidos
gordos e triglicéridos presentes nas reservas (tecido adiposo).

No que diz respeito a proteina, ndo lhe ¢ atribuido um papel energético de destaque
embora em caso de necessidade, alguns aminoacidos possam ser convertidos em glucose
para assegurar a manutencao da glicemia e para constituir uma fonte de energia (McArdle,

Katch & Katch, 2016).

Nos micronutrientes incluem-se as vitaminas, os minerais € os oligoelementos. Estes
compostos nutritivos ndo estdo diretamente associados ao fornecimento de energia, mas
a processos enzimaticos fisiologicos, nomeadamente, ao transporte de oxigénio, ao
controlo do stress oxidativo e a resposta imunitaria. Inclui-se nesta classificagdo uma
diversidade consideravel de compostos. As vitaminas podem ser classificadas de acordo
com a sua solubilidade em hidro e lipossoluveis. No que diz respeito aos minerais, podem
distinguir-se os oligoelementos dos minerais propriamente ditos, estes compostos sao
necessarios e estdo presentes em muito pequena quantidade. Na Tabela sao referidos estes

compostos de acordo com a sua classificagdo (Wildman & Medeiros, 2000)

12



Tabela 1 - Vitaminas, minerais e oligoelementos

Introducdo

Vitaminas Vitaminas Minerais Oligoelementos

lipossoluveis hidrossolaveis

Vitamina A, Vitamina C, Calcio, Fosforo, Ferro, Zinco,

Vitamina D, Vitamina B1, Magnésio, Sodio, Iodo, Cobre,

Vitamina E, Vitamina B2, Cloreto, Potéassio, Selénio, Fluor,

Vitamina K, Vitamina B3, Enxofre Cromio, Mangangs,
Vitamina B6, Cobalto, Boro,
Vitamina B12, Molibdénio,
Vitamina B9, Vanadio, Niquel,
Vitamina B7, Arsénio, Silicio
Vitamina B5

Os micronutrientes incluem vitaminas e minerais com fungdes essenciais no metabolismo
humano, podendo ser classificados de acordo com as suas propriedades fisico-quimicas e
necessidades didrias. As vitaminas dividem-se em lipossoluveis, cuja absor¢ao depende
dos lipidos da dieta e que apresentam maior capacidade de armazenamento em tecidos
como o figado e o tecido adiposo, e em hidrossoluveis, que se dissolvem em agua,
possuem reservas corporais limitadas e exigem ingestdo regular devido a sua rapida
elimina¢do. Quanto aos minerais, distinguem-se 0s macrominerais — necessarios em
quantidades mais elevadas por participarem em funcgdes estruturais e reguladoras
fundamentais — e os oligoelementos, requeridos em pequenas quantidades, mas
indispensdveis para numerosas reagdes enzimaticas e processos biologicos vitais

(Wildman & Medeiros, 2000).

Sendo assim, em atletas de alta competicdo, a ingestdo de macronutrientes determina a
disponibilidade energética imediata, enquanto os micronutrientes asseguram que as vias
metabolicas funcionam de forma eficiente e adaptam o organismo ao treino. (Maughan et

al., 2018a).
Uma revisdo sistemadtica, que analisou de forma abrangente a evidéncia disponivel sobre

micronutrientes e rendimento desportivo, destacou que, apesar da heterogeneidade

metodoldgica entre os estudos, nutrientes como o ferro, a vitamina D, o magnésio € o
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zinco, tém sido consistentemente associados a parametros de saude e desempenho. Estes
micronutrientes desempenham papéis fundamentais em processos metabolicos e de
regulagao fisiologica, sendo a sua adequacao essencial para sustentar a disponibilidade
energética fornecida pelos macronutrientes (Ghazzawi et al., 2023), sendo igualmente
reconhecidos no consenso do Comité Olimpico Internacional para atletas de alta
competicdo (Maughan et al., 2018a).

Neste seguimento, o presente trabalho foca-se sobretudo nos micronutrientes, sendo eles
essenciais para sustentar as reagdes que permitem o uso dos macronutrientes, bem como
importantes na fungdo neuromuscular e imunitaria e na capacidade de adaptagdo ao treino.
A abordagem sera, por isso, distinguir o que ¢ fornecimento energético imediato do que
¢ suporte bioquimico e regulatdrio, assegurando, em simultidneo, a integracdo com a

pratica alimentar recomendada para atletas (Maughan et al., 2018b).

2. Fundamentos gerais da alta performance e fisiologia do exercicio.

2.1. Definicao de Atleta de Alto Rendimento.

A definicdo de atleta de alto rendimento pretende clarificar as caracteristicas que
distinguem estes atletas de praticantes recreativos, bem como fornecer uma base sélida
para a discussdo sobre as suas necessidades nutricionais. De acordo com o modelo de
classificagdo de niveis de performance, os atletas podem ser distribuidos em diferentes
categorias (PL1 a PL5), com base em parametros objetivos como o VO:.max relativo, a
poténcia maxima atingida, a carga de treino semanal e o historial competitivo. Neste
modelo, os atletas de alta performance correspondem essencialmente aos niveis PL4 e
PLS5, ou seja, individuos bem treinados e atletas de elite, que competem em contexto
nacional ou internacional (Pauw et al., 2013). Foi igualmente demonstrado que fatores
genéticos, como a proporcao de fibras musculares do tipo I e II, assim como a eficiéncia
metabolica e a predisposicdo para elevados valores de VO:max, contribuem para
diferenciar atletas de elite de outros escaldes competitivos (Bigaker et al., 2024).

Posto isto, considera-se como atleta de alto rendimento, o atleta que retine critérios
objetivos de treino e desempenho fisiologico, enquadrados nos niveis superiores da
classificagdo proposta para avaliar o desempenho de atletas reconhecendo
simultaneamente a influéncia dos determinantes genéticos. Esta abordagem fornece um

quadro de referéncia para analisar os fundamentos da alta performance e, em particular,
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o impacto da nutri¢do na saude e no rendimento deste grupo especifico de praticantes

(Pauw et al., 2013).

2.2. Carateristicas metabdlicas e fisiologicas

As caracteristicas fisiologicas e metabolicas dos atletas de alto rendimento distinguem-
se, claramente, das caracteristicas da populagdo geral e resultam de uma combinagao de
fatores genéticos e de adaptagdes induzidas pelo treino. Estas adaptagdes ocorrem em
multiplos niveis, desde alteragdes moleculares e celulares, até respostas integradas nos
sistemas cardiovascular, respiratorio e endocrino (Furrer, 2023). Entre os elementos mais
marcantes, destacam-se a elevada densidade mitocondrial e a capacidade acrescida de
oxidacdo de substratos energéticos, aspetos que garantem maior eficiéncia metabolica e
sustentam o desempenho em esforcos prolongados.(Furrer et al., 2023). O rendimento
desportivo ndo depende apenas do sistema musculoesquelético, mas sim de uma
remodelagao sistémica, que envolve, simultaneamente, adaptagdes cardiovasculares, um
aumento da capilarizacdo periférica, melhorias na fun¢do pulmonar e ajustes hormonais.
Este conjunto de alteracdes reforca a ideia de que a performance resulta da coordenagao
de varios sistemas fisioldgicos e, ndo apenas, de um fator isolado (Hawley et al., 2014).
A evidéncia experimental recente confirma, ainda, como protocolos de treino especificos
podem potenciar estas caracteristicas. Num estudo comparativo, foi analisado um treino
intervalado integrado, combinando corrida de alta intensidade com exercicios de
poténcia(Psarras & Bogdanis, 2024). Os resultados demonstraram maior tempo em zonas
de esfor¢o proximas do maximo. Um aumento significativo de lactato e melhorias
imediatas na performance neuromuscular, quando comparado com a corrida continua.
Estes dados demonstram que, para além das adaptagdes estruturais ja conhecidas, a
manipulacdo especifica do treino permite maximizar, de forma eficiente, tanto as

respostas metabodlicas, como neuromusculares, em atletas de alto rendimento.

2.3. Desafios fisiologicos: stress oxidativo, inflamacao, fadiga e lesao

O esforgo fisico, sobretudo se intenso, prolongado e frequente provoca diversos efeitos
fisioldgicos com possivel risco na satde, bem-estar e integridade fisica do individuo.
Destacam-se aqui os niveis elevados de stress, resultantes da intensidade e volume de

treino, por parte dos atletas de alto rendimento, fator que, frequentemente, desencadeia
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desequilibrios no metabolismo oxidativo e inflamatoério. Neste sentido, o exercicio de alta
intensidade esta associado a uma maior producao de espécies reativas de oxigénio (ROS).
Quando a defesa antioxidante endogena ndo ¢ suficiente, pode ocorrer dano celular e
queda no rendimento. Cargas excessivas de treino estdo associadas a alteragdes
significativas nos biomarcadores de stress oxidativo, sugerindo que este fator
desempenha um papel importante no desenvolvimento do sindrome de overtraining,
caracterizado por uma quebra persistente de desempenho e fadiga cronica, quando nao ha

recuperagao adequada (Margonis et al., 2007).

Potenciais estratégias nutricionais e de treino t€ém vindo a ser exploradas no sentido de
mitigar estes efeitos. Compostos bioativos, como as betalainas, da beterraba,
demonstraram capacidade de atenuar o stress oxidativo, reduzir marcadores inflamatorios
e melhorar a percecdo de fadiga induzida pelo exercicio. No entanto, embora estes
compostos tenham mostrado potencial (Nirmal et al., 2023), ¢ importante sublinhar que
0s mesmos nao se enquadram na defini¢do de micronutrientes. Ainda assim, a sua
investigagdo ilustra a relevancia do equilibrio oxidativo no desempenho, reforcando o

interesse em avaliar vitaminas e minerais antioxidantes com fun¢des semelhantes.

Num estudo experimental com jogadoras de basquetebol, demonstrou-se que duas
semanas de descanso intercaladas com treino intenso, aumentaram a capacidade
antioxidante e reduziram, consequentemente, a resposta inflamatéria apos exercicio
exaustivo, reforcando o papel da recuperacao adequada na tolerancia ao esforco (Cichon-
Wozniak et al., 2024).Adicionalmente , um ensaio clinico com jovens futebolistas avaliou
oito semanas de treino funcional de alta intensidade (HIFT) em comparagdo com treino
intervalado de intensidade moderada(MITT). Os resultados demonstraram que o HIFT
promoveu melhorias mais expressivas no VO:peak, na poténcia do salto vertical e na
forga explosiva, sem aumento de marcadores de stress oxidativo (MDA, H202) e com
incremento da atividade enzimdtica antioxidante, nomeadamente da glutationa
peroxidase (GPx) e da catalase (CAT). Estes resultados sugerem que, ao contrario do
treino técnico moderado, o estimulo intenso do HIFT induziu adaptagdes antioxidantes e
neuromusculares eficazes, traduzindo-se em ganhos de performance, sem agravamento

do stress oxidativo (Niknam et al., 2025).
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No seu conjunto, estes estudos permitiram confirmar que o stress oxidativo, a inflamacao
e a fadiga constituem fatores criticos para a performance de atletas de elite, mas também
demonstrar que intervencgdes adequadas, como estratégias nutricionais antioxidantes e a
manipulagdo inteligente do treino e da recuperagdo, podem mitigar os seus efeitos,
reduzindo o risco de lesdes e sustentando a performance em contextos competitivos

exigentes.

2.4. Imunossupressdo induzida pelo esforco fisico

O exercicio fisico intenso e prolongado pode originar uma fase transitoria de
imunossupressdo, frequentemente designada por open window, caracterizada por
redugdes temporarias na atividade de linfocitos, alteragdes na fungdo dos neutrofilos e
maior libertacdo de cortisol, fendmenos associados a aumento da vulnerabilidade a
infegdes, sobretudo do trato respiratorio superior (Sellami et al., 2018). Em atletas de alto
rendimento, a repeticao frequente de sessoes de elevada intensidade, aliada a periodos de
recuperacdo por vezes insuficientes, tende a amplificar estes efeitos, contribuindo para
maior incidéncia de sintomas infeciosos e perturbagdes na regulacao inflamatéria. Assim,
estratégias como a gestdo adequada da carga de treino, otimizagdo do sono e suporte
nutricional adequado sdo essenciais para preservar a fun¢do imunitdria em contextos

competitivos exigentes (Nieman & Wentz, 2019).

2.5. Objetivo do trabalho

O objetivo desta revisdo consiste em analisar o impacto da suplementacdo com
micronutrientes no desempenho e na recuperagdo de atletas de alto rendimento,
considerando os mecanismos fisioldgicos subjacentes e a sua relevancia para a pratica
clinica, no ambito das Ciéncias Farmacéuticas e da Nutricdo. De um modo especifico,
pretende-se realizar uma revisao narrativa disponivel acerca do papel das vitaminas e
minerais na performance desportiva e nos processos de recuperacdo, identificar os
micronutrientes considerados mais relevantes em atletas de elite, segundo consensos
internacionais, entre os quais os do IOC (International Olympic Committee) (Maughan et
al., 2018c), EFSA (European Food Safety Authority)(EFSA Panel on Nutrition, Novel
Foods and Food Allergens (NDA) et al.,, 2024) e WADA (World Anti-Doping

Agency)(Barker et al., 2025), e discutir os resultados de ensaios clinicos e revisoes
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disponiveis no que respeita a performance fisica, fadiga, stress oxidativo e prevencao de
lesdes. Nesse sentido, pretende-se analisar de forma critica os potenciais beneficios e
riscos associados a suplementacao, as limitagdes metodologicas observadas na literatura
e as implicagdes praticas destes resultados, destacando, em particular, o papel do

farmacéutico na orientacdo nutricional e suplementar em contexto desportivo.
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II. METODOLOGIA

Este trabalho foi desenvolvido sob a forma de revisdo narrativa da literatura, tendo como
objetivo reunir e analisar evidéncia cientifica sobre o impacto da suplementagdo com
micronutrientes no desempenho e recuperagao em atletas de alta competicao.

No ambito do presente trabalho foi realizada uma pesquisa bibliografica entre os meses
de fevereiro e margo de 2025, com recurso a bases de dados como: PubMed, Scopus e
Web of Science. Foram utilizadas combinagdes de palavras-chave em inglés, de forma
isolada e através dos termos boleanos (AND/OR), incluindo: “micronutrients”,
“Vitamins”, “minerals”, “athletic performance”, “elite athletes”, “high-performance
sport”, ‘“exercise physiology”, “oxidative stress”, “inflammation”, ‘‘fatigue”,
“recovery”, “supplementation”, “sports nutrition”, “endurance”, “strength”, “injury

’

prevention”. Adicionalmente, foram incluidas referéncias manuais provenientes de
consensos internacionais, nomeadamente do International Olympic Committee (IOC)
(Maughan et al., 2018c), da European Food Safety Authority (EFSA)(EFSA Panel on
Nutrition, Novel Foods and Food Allergens (NDA) et al., 2024) e da World Anti-Doping
Agency (WADA) (Barker et al.,, 2025), de modo a assegurar a integracdo de
recomendagdes oficiais e enquadramento regulamentar.

Foram definidos os seguintes critérios de inclusdo: artigos publicados em inglés ou
portugués entre 2010 e 2025; estudos envolvendo atletas de alto rendimento ou individuos
fisicamente ativos; ensaios clinicos, revisdes sistematicas, revisoes narrativas ¢ meta-
analises; intervengdes que incluissem suplementagdo com micronutrientes isolados ou em
combinagdes multivitaminicas/minerais. Foram excluidos estudos cuja intervencdo se
baseasse em compostos bioativos ndo considerados micronutrientes (ex.: polifendis,
betalainas, nitratos, etc.), embora alguns tenham sido referidos de forma contextual na
introdug@o e discussdo para enquadrar mecanismos antioxidantes e anti-inflamatdrios
mais amplos.

Apos a aplicacao dos critérios, foram selecionados 87 artigos principais, complementados
por consensos € documentos de referéncia de organismos internacionais (IOC, EFSA,
WADA). Para cada estudo incluido foram extraidos dados relativos ao desenho
metodologico, populagdo estudada, tipo de intervengdo, micronutrientes avaliados e
principais resultados obtidos, os quais serviram de base para a sintese e discussdo

desenvolvidas nos capitulos seguintes.
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Desenvolvimento

IV.  DESENVOLVIMENTO

1. Micronutrientes: Mecanismos de acio e o seu impacto no desempenho
desportivo

1.1. Vitamina D

A vitamina D ¢ uma vitamina lipossoluvel com fun¢des que ultrapassam a regulagdo do
metabolismo do célcio e do fosforo, desempenhando também um papel importante na
modulagdo da fun¢do imunitéria, na regeneragdo € na contragdo muscular, através da
ligacdo ao recetor especifico de vitamina D (VDR) presente no musculo esquelético. Em
atletas de alta competicdo, a sua relevancia ¢ acentuada, uma vez que a pratica desportiva
intensiva aumenta o risco de fraturas por stress, défices de recuperacdo e infecdes, em
contextos de insuficiéncia desta vitamina. O estado da vitamina D ¢ avaliado pela
concentragdo sérica de 25-hidroxivitamina D 25(OH)D, a forma circulante mais estavel.
Valores inferiores a 30 ng/mL sdo considerados insuficientes e sdo comuns em atletas que
treinam em latitudes elevadas ou em periodos com menor exposic¢ao solar (Latham et al.,

2021).

21



Impacto da suplementagdo com micronutrientes em atletas de alta competicdo — revisdo narrativa

Tabela 2 - Caracteristicas Metodologicas e sintese interpretativa dos estudos referentes a vitamina D

0,001) e com o
volume de treino
(r=-0,34;p <
0,05).

Estudo Desenho do Amostra/N Protocolo Objetivo Evidencia nos Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos desempenho interpretativa
fisico
Tuma et al., Ensaio clinico | Atletas (18-50 | INDV: dose Comparar a | Ap6s 10 Nao foram A
2023 — Effects | randomizado, anos, >5h individualizada | eficacia de | semanas, o avaliados suplementagao
of an intervengdo de | treino/semana) | (~4000 Ul/dia | uma grupo com parametros de | individualizada
Individualized | 10 semanas, com carga + 1000 estratégia suplementagao desempenho foi mais eficaz
Vs. realizado no insuficiéncia de | Ul/dia individuali | individualizada | fisico. na correcao da
Standardized inverno. vitamina D. manuten¢ao). zada vs. atingiu valores insuficiéncia
Vitamin D N=90 STAD: 2000 padronizad | séricos de vitamina D
Supplementatio (INDV=28; Ul/dia. a para superiores ao em atletas, mas
n on the STAD=26; CON/SUF: sem | atingir grupo sem evidéncia
25(OH)D Level CON=13; suplementagdo. | 25(OH)D > | padronizado direta de
in Athletes SUF=23). 40 ng/mL | (41,1 £10,9 vs. impacto na
em atletas. | 32,5+ 6,4 performance.

ng/mL; p <

0,001). O

aumento do

25(OH)D

correlacionou-se

negativamente

com os valores

basais (r =

-0,54;p <
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Estudo Desenho do Amostra/N Protocolo Objetivo Evidencia nos Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos desempenho interpretativa
fisico
Close et al., Fase 1: 61 Fase 1: Fase 1: Fase 1: Alta Fase 2: Défice de
2013 — The futebolistas avaliacao do avaliar os | prevaléncia de melhoria vitamina D ¢é
effects of profissionais + | estado de niveis défice de significativa no | frequente em
vitamin Ds 30 controlos vitamina D no | séricos de | vitamina D nos | grupo vitamina | futebolistas no
supplementatio saudaveis (N = | inverno, sem vitamina D | futebolistas no D em: inverno;
non 91) suplementagdo. | em inverno vs. * Sprint 10 m
musculoskeleta Fase 2: 14 futebolistas | controlos (p = (p =0,008) a
[ performance futebolistas Fase 2: profissionai | 0,001). « Salto vertical | suplementagao
in athletes profissionais vitamina Ds s no (p =0,008) corrigiu os
recrutados. 5000 Ul/dia vs | inverno. Fase 2: niveis séricos e
placebo, Suplementagdo | Interagdo melhorou
durante 8 Fase 2: com vitamina Ds | tempoxgrupo sprint curto e
semanas, avaliar o aumentou significativa salto vertical;
mantendo o efeito da significativamen | em:
treino habitual. | suplementa | te 0 25(OH)D * Sprint 10 m sem efeito na
¢do com (29+25—-103 | (p=0,005) agilidade.
vitamina + 25 nmol/L; p = | « Salto vertical
Ds nos 0,0028); placebo | (p =0,016)
niveis sem efeito (p =
séricos e na | 0,12). Sem efeito
performanc significativo
e em:
neuromusc * Sprint 30 m
ular em (p =0,560)
futebolistas * [llinois agility

test (p = 0,431).
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Estudo Desenho do Amostra/N Protocolo Objetivo Evidencia nos Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos desempenho interpretativa
fisico
Sist et al., 2023 | Revisdo 11 ECR, 436 Protocolos de Avaliar o A A meta-analise | A
— Effects of sistematica e atletas, ambos | suplementagdao | efeito da suplementagao ndo encontrou | suplementacao
vitamin D meta-analise de | os sexos, varias | oral com suplementa | com vitamina D | efeito ¢ eficaz na
supplementatio | ensaios clinicos | modalidades vitamina D2/Ds, | ¢do com aumentou de estatisticamente | correcado/manut
n on maximal | randomizados. | desportivas. doses ¢ vitamina D | forma significativo da | encdo dos
strength and duragdes na forca consistente os vitamina D na | niveis séricos
power in variaveis (4—12 | maxima e | niveis séricos de | forca muscular | de vitamina D,
athletes: a semanas, na na poténcia | 25(OH)D em (membros mas nao
systematic maioria dos muscular atletas. inferiores ou demonstra
review and estudos). em atletas. | Verificou-se superiores). Os | beneficio
meta-analysis uma reducao autores referem | consistente no
estatisticamente | auséncia de desempenho
significativa dos | melhoria fisico
niveis de significativa na | (for¢a/poténcia
25(OH)D no forca e poténcia | ) em atletas,
grupo placebo muscular. quando
(subgrupo >75 analisada de
nmol/L) ao forma
follow-up (p = combinada.
0,001).
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Estudo Desenho do Amostra/N Protocolo Objetivo Evidencia nos Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos desempenho interpretativa
fisico
Wyatt et al., Revisao Nao aplicavel Nao aplicavel Rever A revisdo indica | A evidéncia A vitamina D ¢
2024 — Vitamin | narrativa / (revisdo). (revisdo). criticament | que a sobre melhoria | eficaz na
D revisao critica ca suplementagao do desempenho | correcao do
Supplementatio | da literatura evidéncia com vitamina D | fisico ¢ défice em
n in Athletes: sobre vitamina disponivel | aumenta inconsistente; atletas, mas os
Performance D em atletas. sobre consistentemente | alguns estudos | seus efeitos
and Clinical suplementa | os niveis séricos | mostram ergogénicos
Implications ¢do com de 25(OH)D em | pequenas sdo variaveis,
vitamina D | atletas com melhorias em dependentes do
em atletas, | deficiéncia ou forca, poténcia | estado basal e
com foco insuficiéncia. e resisténcia, do tipo de
em enquanto exercicio,
desempenh outros ndo sendo
o fisico, encontram necessaria mais
saude efeitos investigagao
musculoesq significativos. | com ECR bem
uelética e desenhados.
implicagde
s clinicas.
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1.2. Ferro

O ferro ¢ um oligoelemento essencial que exerce um papel determinante na fisiologia
humana e no desempenho fisico ao participar em processos de transporte e utilizacao de
oxigénio, producdo de energia e fun¢do muscular. Apos a ingestdo, o ferro pode ser
absorvido sob a forma heme, de origem animal e elevada biodisponibilidade, ou nao-
heme, de origem vegetal e absor¢do menos eficiente. O ferro heme ¢ incorporado em
proteinas como a hemoglobina e mioglobina, responsaveis, respetivamente, pelo
transporte ¢ armazenamento de oxigénio, enquanto o ferro ndo-heme integra citocromos
e enzimas mitocondriais, essenciais para a fosforilagdio oxidativa. Assim, a
disponibilidade e a utilizagdo eficiente do ferro refletem-se diretamente na capacidade

aerdbia e na resisténcia a fadiga (Dutt et al., 2022).

Em atletas, o treino intenso e a inflamac¢do subclinica podem alterar significativamente a
regulacdo do ferro, conduzindo a flutuagdes transitorias na disponibilidade do mesmo e,
consequentemente, no desempenho (Vogt et al., 2021). Nesse sentido, varios fatores de
risco adicionais tém sido descritos na literatura recente. Em atletas de endurance, o
impacto repetido e o stress gastrointestinal durante treinos prolongados podem provocar
micro-hemorragias gastrointestinais e pequenas perdas ocultas de ferro. A hemolise
mecanica induzida pelo exercicio, especialmente em modalidades de corrida, também
contribui para a redugdo das reservas. Por outro lado, mulheres atletas apresentam risco
superior, devido as perdas menstruais, menor ingestao dietética e maior vulnerabilidade
ao défice energético, aumentando a probabilidade de desenvolver deficiéncia de ferro

(McCormick et al., 2020).
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Tabela 3- Caracteristicas Metodologicas e sintese interpretativa dos estudos referentes ao ferro

Desenvolvimento

PETO. VT1 (p
=0.042).

Estudo Desenho do | Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia Evidencia no | Sintese
Estudo nos niveis desempenho | interpretativa
séricos fisico
Csulak et al., Ensaio 51 atletas Ferro oral: Avaliar se a Melhoria Sem Suplementagao
2023 — Iron clinico com défice | 100 mg Fe** + | suplementacdo significativa | melhoria de | corrige parcialmente
deficiency in randomizado, | de ferro sem | 60 mg vit. C, | melhora reservas | da ferritina: performance: | o défice, mas nao
young basketball | placebo- anemia (26 | 2x/dia em dias | de ferro e 45,5 — 76,3 | VOmax melhora VOméx ou
players: Is a 100 | controlado, 3 | ferro, 25 alternados. desempenho ug/L (p= absoluto (p = | lactato, nao
ug/L ferritin cut- | meses. placebo). cardiorrespiratério | 0,0004). 0,37); mostrando efeito
off appropriate (VO2méx / Placebo sem | VO.max ergogénico direto.
for iron lactato). mudanga (p = | relativo (p =
supplementation? 0,22). 0,29); lactato
Hemoglobina | (p =0,90).
estavel.
Safa et al., 2024 | Ensaio 14 100 mg/dia de | Avaliar o efeito Sem dados Nao melhorou | Sem efeito na
— Effect of Off- randomizado, | jogadoras complexo de | da suplementagdo | séricos; VO:méx (p= | performance
Season Iron duplo-cego, | de andebol | ferro de ferro na participantes | 0-756) nem maxima, mas
Supplementation | placebo- de elite (7 polimaltosado. | capacidade tinham TTE (p= melhora a eficiéncia
on Aerobic controlado (3 | ferro, 7 aerobia e reservas 0.134). ventilatoria
. A Melhorou . .
Capacity of semanas). placebo). parametrqs adequadas. parimetros submgx1ma, .
Female Handball ventilatorios. submaximos: | sugerindo beneﬁmo
Players VT1 0. (p= | Daeconomia de
0.031), Time | esforgo.
VTI1 (p=
0.001),
PETCO: VTI1
(p=0.001), |
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Hbmass sem
alteragoes (p
>0.1).

Estudo Desenho do | Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia Evidencia no | Sintese
Estudo nos niveis desempenho | interpretativa
séricos fisico
Dugan et al., Ensaio 26 mulheres | Ferro IV: Avaliar se ferro Melhoria VO:zpeak: Ferro IV corrige o
2025 - duplo-cego, com défice | 1000 mg de IV melhora sérica sem melhoria | défice de ferro e
IRONWOMAN randomizado, | de ferro sem | ferro marcadores robusta: (p =0.50). melhora economia de
Trial placebo- anemia (14 | isomaltosideo | séricos, ferritina T de | Economia de | corrida e fadiga, mas
controlado, ferro IV, 12 | (Monofer) vs | performance 9.4 —231.6 | corrida: ndo aumenta
com placebo; 2 placebo (100 | (VOzqpeak, pg/L (p < melhoria VO:zpeak. Indica
avaliagoes perdas no mL soro economia de 0.0001); significativa | beneficios
em 3 grupo ferro | fisiologico). corrida) e fadiga | transferrina — reducdo submaximos e de
momentos — analise em mulheres saturagdo 1 (p | do O2 eficiéncia, ndo
(baseline, 4 final: n=12 ativas com défice | <0.0001); necessario ergogénese maxima.
dias, 4 ferro, n=12 de ferro. ferro sérico 1 | para correr 1
semanas). placebo). (p<0.0001). [km(p=
Placebo sem | 0.02).
alteracoes. Velocidade a
2 mmol/L
lactato
aumentou no
grupo ferro
(p <0.05).
Fadiga:
melhoria
significativa
(PFS;p <
0.05).
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Estudo Desenho do | Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia Evidencia no | Sintese
Estudo nos niveis desempenho | interpretativa
séricos fisico
Smid et al., 2024 | Revisdo 449 atletas | Protocolos de | Avaliar o efeito Aumento VO:max: Ferro melhora
— Effects of Iron | sistematica + | (homens e ferro oral ou da suplementacdo | significativo | sem melhoria | reservas de ferro e
Supplementation | meta-andlise | mulheres; IV variaram de ferro em de ferritina global (p = desempenho
on VO:max, de ensaios endurance e | entre estudos; | biomarcadores (MD =+28.3 | 0.16). Tempo | subméximo (TTE e
Fatigue and clinicos (13 modalidades | duragdo tipica | séricos, VO-max, | pg/L;p< até exaustdo | fadiga), mas ndo
Performance in | estudos coletivas). 3—-12 semanas. | fadiga e 0.001). aumentou aumenta VO:max.
Athletes: A incluidos). performance (SMD = Beneficios dependem
Systematic submaxima. 0.37;p= da presenca de défice
Review and 0.02). Fadiga | de ferro.
Meta-Analysis reduziu
(SMD =-
031;p=
0.04).
Kapoor et al., Ensaio 93 atletas Ferro oral 3.6 | Avaliar impacto Hemoglobina: | Nenhuma Ferro 3.6 mg/dia
2023 —Iron duplo-cego, | ndo- mg/dia do ferro em sem medida de melhorou fadiga pos-
supplementation | randomizado, | anémicos (SunActive® | fadiga, humor, diferencas performance | exercicio (p = 0.047),
in non-anemic placebo- (51 homens; | Fe) vs stress e suor em entre grupos | aerdbia ou TMD (mood
athletes controlado, 42 placebo, 4 atletas nao- (p > 0.05). anaerobia foi | disturbance) em
paralelo, 4 mulheres). 4 | semanas. anémicos. Nao houve avaliada. homens (p =0.016),
semanas. dropouts — avaliacdo de | Estudo e reduziu o grau de
N final = ferritina, centra-se suor com
89. saturacao, apenas em significancia/trending
ferro sérico variaveis (p =0.054 nas
(ndo subjetivas mulheres). Sem
reportados). (fadiga, impactohematoldgico
humor, suor). | e sem medidas de
performance.
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1.3.  Calcio

O célcio ¢ o mineral mais abundante do organismo humano, encontrando-se cerca de 99%
armazenado no esqueleto sob a forma de hidroxiapatite. Apenas 1% permanece
distribuido entre os compartimentos extracelular e intracelular, mas esta pequena fragao
desempenha papéis essenciais na contragdo muscular, transmissdo nervosa, coagulacdo
sanguinea e na sinalizacdo intracelular. Assim, embora o seu papel estrutural seja
predominante, o calcio tem também fungdes reguladoras determinantes para a fungao

neuromuscular (Areco et al., 2020).

A absorgao intestinal do célcio ocorre por duas vias complementares: uma via transcelular
ativa, dependente da vitamina D, mediada pelo canal TRPV6 e pela proteina de transporte
intracelular calbindina; e uma via paracelular passiva, regulada por proteinas de jungao
como as claudinas, permitindo o fluxo de calcio em resposta a gradientes eletroquimicos.
A combinagdo destas vias assegura uma absor¢do flexivel, ajustada as necessidades

fisiologicas e ao estado nutricional do individuo (Areco et al., 2020).

Ap0s a absor¢do, os niveis plasmaticos de célcio sdo rigidamente controlados pelos eixos
hormonais vitamina D — paratormona (PTH) — FGF23/Klotho, que atuam de forma
coordenada para regular a deposicao dssea, a reabsor¢do renal e a mobilizagdo de calcio
a partir do esqueleto. A estabilidade deste sistema € indispensavel para o funcionamento
neuromuscular e para o metabolismo energético, sendo que alteragdes em qualquer um
destes componentes podem comprometer a saude Ossea e muscular, sobretudo em

contextos de elevada exigéncia fisica (Portales-Castillo & Simic, 2022).

Importa salientar que, ao contrario do que acontece com outros micronutrientes
analisados nesta revisdo, como o ferro e o magnésio, a evidéncia disponivel sobre os
efeitos da suplementagdo de calcio no desempenho fisico ¢ limitada. A literatura recente
tem-se focado principalmente nos seus efeitos agudos sobre a homeostase mineral,
nomeadamente na estabiliza¢do do calcio ionizado durante o exercicio, na atenuagao da
resposta da PTH e na reducdo da reabsorcdo dssea transitoria, mais do que em beneficios
diretos na performance. Assim, o contributo do calcio em contextos desportivos parece
relacionar-se sobretudo com a protecao da integridade musculo-esquelética e a prevengao

de distarbios 6sseos induzidos por cargas intensas de treino.
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Desenvolvimento

Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidéncia na Evidencia no Sintese
Estudo homeostase desempenho interpretativa
mineral fisico

Lundy et al., Ensaio 16 2 sessoes de 90 | Avaliar se Célcio pré- Sem efeito na Suplementacao
2023 — The randomizado, remadores min no ingestao pré- exercicio performance: protege a
Impact of Acute | cruzado, 2 masculinos | ergometro exercicio de estabilizou iCa | poténcia, FCe | homeostase
Calcium Intake | condigoes: de elite (EX1 e EX2), | calcio estabiliza | (p =0.002— RPE idénticos mineral e atenua
on Bone CAL (~1000 (randomized | separadas por | calcio ionizado | <0.0001) e entre condi¢des | a mobiliza¢ao
Turnover mg Ca) vs CrOSSOVer). 150 min. e reduz aumento | reduziu as (p > 0.05). Ossea aguda
Markers during | CON (<10 mg Refeigoes de PTH e B- respostas de durante treino
a Training Day | Ca). padronizadas + | CTX-I durante | PTH e f-CTX intenso, sem
in Elite Male meal treino repetido. | face ao controlo impacto na
Rowers CAL/CON (ambos p < performance

antes de cada 0.0001). imediata.

sessdo. 10

momentos de

colheita

sanguinea

(B1-B10).
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Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia nos | Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos desempenho interpretativa
fisico
Sherk et al., Ensaio 51 ciclistas | 1000 mg de Testar se calcio | Célcio atenuou | Sem impacto na | Calcio pré-
2017 — Calcium | randomizado, | masculinos | célcio (citrato) | pré-exercicio aquedade iCa | performance: exercicio limita
Supplementation | duplamente competitivos | ou placebo 30 | atenuaaqueda | (p=0.03)e tempo de prova | a perturbagao da
Attenuates cego, placebo- | (Ca=23; min antes de deiCaeo reduziu semelhante homeostase
Disruptions in controlado, Placebo = um time-trial aumento de parcialmente o | entre grupos (p | mineral, mas
Calcium paralelo 28). de 35 km. PTH/CTX aumento de =0.13). nao previne
Homeostasis Medidas de induzidos pelo | PTH (p = 0.07). reabsor¢ao
during Exercise iCae PTH exercicio. Nao reduziu o Ossea nem
antes/depois; aumento de melhora a
CTX antes e CTX (p =0.68). performance.
30 min depois.
Sale & Elliott- | Revisao Nao Ingestdo de Avaliar o papel | Calcio Nao ha Célcio protege
Sale (2019) — narrativa. Aplicavel. calcio da nutricdo — pré/durante o melhorias de a saude ossea
Nutrition and antes/durante o | com destaque exercicio atenua | performance durante
Athlete Bone exercicio, para calcio — a queda de iCa e | reportadas. exercicio
Health efeitos em na saude 0ssea | reduz o aumento intenso e reduz
PTH, iCae de atletas e na de PTH e CTX o risco de
CTX; impacto | prevengao de observado no fraturas de
do défice fraturas de exercicio stress,
energético na | stress. prolongado. especialmente

saude Ossea.

em atletas com
maior carga de
treino.
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1.4. Magnésio

O magnésio (Mg) ¢ um micronutriente essencial envolvido em mais de trezentas reagdes
enzimaticas do organismo humano, sendo indispensavel para a produgdo e utiliza¢do de
ATP, a sintese proteica e o controlo da excitabilidade neuromuscular. A sua absor¢ao
ocorre principalmente no intestino delgado, através dos canais TRPM6 ¢ TRPM7,
enquanto o armazenamento intracelular ¢ regulado de forma dindmica em resposta ao
esfor¢o fisico (Grober et al., 2015). No musculo esquelético, o magnésio atua como
estabilizador do ATP, na forma de Mg-ATP, intervindo na contracdo e relaxamento
muscular, por regulacdo do fluxo de célcio e, na atividade da Na*/K*-ATPase, o que
contribui para a conducdo nervosa e a eficiéncia muscular (Zoroddu et al., 2019). Um
défice subclinico, mesmo sem manifestagdes clinicas evidentes, esta associado a maior
fadiga, propensdo para cdibras e recuperacdo mais lenta apos o exercicio, sendo comum

em atletas e individuos com treino intenso (DiNicolantonio et al., 2018).
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Tabela 5 - Caracteristicas Metodologicas e sintese interpretativa dos estudos referentes ao magnésio

Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia nos | Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos | desempenho fisico interpretativa
Veronese et al., | Ensaio clinico | N inicial = 12 semanas; | Avaliar se a 1 magnésio Melhoria Suplementagao
2014 — Effect of | randomizado, | 139, N final | 300 mg/dia | suplementacdo | sérico (A = significativa: de 300 mg/dia
oral magnesium | paralelo, =124 (53 Mg (6xido); | de magnésio +0.02 mmol/L; | « SPPB total: +0.41 £ | melhora funcdes
supplementation | controlado Mg; 71 participantes | melhora a p=0.03) 0.24 (p =10.03) fisico-motoras
on physical (ndo placebo), | controlo). mantiveram | performance 1 Mg urinario | * Chair-stand: —1.31 | (SPPB, marcha,
performance in | avaliador treino fisico | fisica (SPPB, | 24h (p < +0.33 s (p <0.0001) | chair-stand),
healthy elderly | cego. leve marcha, chair- | 0.0001). * Velocidade de sobretudo em
women 2x/semana. stand) em marcha: +0.14 £ 0.03 | mulheres com
mulheres m/s (p = 0.006) ingestao basal
idosas Sem efeito em forca | baixa. Efeito
fisicamente isométrica/isocinética. | funcional
ativas. positivo, sem
ganhos de forga
muscular.
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Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia nos | Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos | desempenho fisico interpretativa
Cérdova et al., Ensaio N=18 400 mg/dia | Avaliar se a Mg sérico e Sem diferengas Suplementagao
2019 — Impact randomizado, | ciclistas de Mg suplementagdo | eritrocitario significativas entre mitiga o
of Magnesium controlado, profissionais | durante 21 de Mg reduz diminuem com | grupos em VO:max, aumento de
Supplementation | paralelo (sem | (Mg=09; dias de marcadores de | o esforco em Pmax ou [Emax (p > | mioglobina
in Muscle placebo). Controlo= | competi¢do | dano muscular | ambos os 0.05). (marcador agudo
Damage of 9). (“Vuelta a durante uma grupos, mas de lesao
Professional Espana”). competi¢ao de | queda menos muscular):
Cyclists Avaliacdes 3 semanas. acentuada no subida menos
Competing in a em T1 (pré- grupo acentuada no
Stage Race corrida), T2 suplementado grupo Mg (p =
(10% etapa) e (interagao 0.002). Nao
T3 (Gltima tempo X grupo previne aumento
etapa). p <0.05). de CK/LDH.
Efeito protetor

moderado sobre
a integridade
muscular
durante prova de
3 semanas.
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Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia nos | Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos | desempenho fisico interpretativa

Reno et al., Ensaio N=22 (Mg | 350 mg/dia | Avaliar se Nao foram DOMS Mg (350 mg/10

2022 — Effects duplamente =11, de Mg- suplementagao | avaliados significativamente dias) reduz

of Magnesium cego, Placebo = glicinato de Mg reduz marcadores menor no grupo Mg claramente o

Supplementation | randomizado, | 11), homens | por 10 dias; | DOMS e séricos — foco | as 24/36/48h (p < DOMS, melhora

on Muscle paralelo. e mulheres | sessdes melhora exclusivamente | 0.05). percegdo de

Soreness and 19-23 anos. | excéntricas performance e | funcional e Perceived Recovery recuperagao e

Performance de bench percegdo de perceptual. (PRS): 1 de 5.4 — 7.6 | diminui esfor¢o
press (para esforco. (p=0.02). percebido.
induzir Acute RPE e SRPE: Pequenos sinais
DOMS) reducdes de melhoria de
seguidas de significativas em performance,
testes de todos os sets mas sem
performance excéntricos (p < significancia
(RTF a 65%, 0.05). estatistica.
75%, 85% Performance (RTF): | Beneficio mais
1RM), tendéncia positiva— | forte em atletas
DOMS total RTF p = 0.06; com baixa
24/36/48h, 65-75% RTF p = ingestao basal de
PRS, RPE. 0.08. Mg.
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Estudo Desenho do Amostra/N | Protocolo Objetivo Evidencia nos | Evidencia no Sintese
Estudo niveis séricos | desempenho fisico interpretativa
Kharait, 2022 — | Estudo de N total = Bebida Avaliar se Bebida com Desempenho (tempo | Bebida rica em
Magnesium- campo, 184 (86 no | MAGNAK | uma bebida Mg reduziu a de corrida) nao Mg reduz
Rich Electrolyte | observacional, | evento 1,98 | (100 mg Mg | rica em Mg incidéncia de avaliado; foco substancialmente
Mix Reduces nao no evento por dose) reduz a caibras: 46% exclusivo na caibras durante
Muscle Cramps | randomizado; | 2). ~50% usada ad incidéncia e (agua) — 21% | prevaléncia de meia-maratona.
2 provas de dos atletas libitum gravidade das | com Mg (p = caibras. Efeito forte e
meia- respondeu durante a caibras 0.002). consistente em
maratona; ao inquérito. | meia- musculares Caibras leves- dois eventos,
comparagao maratona vs | durante meia- | moderadas: embora desenho
entre agua. maratona. 26% — 12% nao
hidratacao (p=0.02). randomizado
com agua vs Caibras limite
bebida rica severas: 20% causalidade.
em Mg. - 9% (p=
0.04).
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1.5. Zinco

A homeostase do zinco desempenha um papel central em multiplos processos celulares
essenciais. O mineral participa em mais de 300 reacdes enzimaticas ligadas a sintese
proteica, integridade das membranas, expressdao génica e protecdo antioxidante. O
equilibrio entre absor¢do, distribuicao e excrecao ¢ regulado pelos sistemas ZIP, ZnT e
pelas metalotioneinas, que controlam a biodisponibilidade intracelular e a resposta ao
stress oxidativo. Este conjunto de mecanismos assegura estabilidade metabolica, suporte
imunitario e eficiéncia nos processos de regeneracao tecidular, func¢des particularmente

relevantes em individuos expostos a cargas de treino elevadas (Maares & Haase, 2020).

A suplementacdo de zinco demonstrou efeitos consistentes na capacidade antioxidante
sistémica. Uma intervengdo de doze semanas, com 30 mg/dia, resultou num aumento
significativo da capacidade antioxidante total (p < 0,001) e de BDNF (p = 0,01),
acompanhado por redugdes de sintomas fisicos (p = 0,03) e psicoldgicos (p = 0,006).
Estes resultados refor¢am o contributo do zinco para a modulagdo do equilibrio redox e
para a otimizagdo da funcdo celular, sugerindo um papel relevante na atenuagdo dos

efeitos fisiologicos associados a fadiga metabolica (Jafari et al., 2020).

A suplementacdo de zinco durante seis semanas, associada ao treino de forga, originou
melhorias claras no perfil lipidico dos participantes. No grupo combinado zinco-+treino,
verificou-se uma reducdo significativa do colesterol total (146,0 — 105,6 mg/dL; p <
0,05), do LDL (86,6 — 63,9 mg/dL; p <0,05) e dos triglicerideos (162,0 — 119,6 mg/dL;
p < 0,05), enquanto o HDL aumentou ligeiramente (40,8 — 41,5 mg/dL; p < 0,05).
Reducdes semelhantes, embora menos expressivas, foram observadas nos grupos que
receberam apenas zinco ou apenas treino, reforcando que a combinagdo das duas
intervengdes potencia o impacto metabdlico. Apesar destas alteragdes favoraveis nos
marcadores séricos, o estudo ndo avaliou diretamente variaveis de desempenho fisico,
pelo que os resultados se limitam a efeitos metabdlicos e antioxidantes, sem evidéncia

ergogénica associada (Cinar et al., 2018).

A sintese da evidéncia experimental confirma estes beneficios bioquimicos. Uma meta-
analise recente, reunindo ensaios com doses entre 20—40 mg/dia, identificou reducdes
consistentes dos niveis de malondialdeido (p < 0,001) e aumentos significativos da

atividade da superoxido dismutase (p < 0,001), demonstrando fortalecimento das defesas
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antioxidantes. Foram ainda observados aumentos moderados no VO:max e no tempo até
a exaustdo, embora com heterogeneidade entre estudos, sugerindo que os efeitos
ergogénicos do zinco sdo possiveis, mas limitados e dependentes do estado nutricional

basal e da carga de treino (Mohammadi et al., 2021).

1.6.  Selénio

O selénio desempenha funcdes essenciais na defesa antioxidante e na regulagcdo de
processos redox, sobretudo através das selenoproteinas envolvidas na neutralizacao de
espécies reativas e na protecao celular. Niveis séricos adequados sustentam a atividade
de enzimas como a glutationa peroxidase ¢ a tioredoxina redutase, contribuindo para a
estabilidade metabolica, a integridade muscular e a resposta imunitaria. Embora estas
funcdes sejam relevantes em atletas expostos a maior stress oxidativo, a evidéncia direta
em contexto desportivo permanece limitada, sendo mais consistente a relagao entre estado
sérico adequado e capacidade antioxidante do que efeitos ergogénicos mensuraveis

(Minich, 2022).

A sintese de ensaios incluidos em revisdes sistematicas mostra que a suplementacdo de
selénio aumenta significativamente a atividade da glutationa peroxidase e reduz
marcadores de peroxidacdo lipidica, como o malondialdeido (p < 0,05), mesmo em
intervengdes de curta duragdo. Apesar destes efeitos bioquimicos serem reprodutiveis,
ndo se verificam melhorias consistentes em pardmetros de desempenho, incluindo
VO:max, for¢ca ou tolerancia ao esfor¢o, sugerindo que o contributo do selénio se
concentra sobretudo no suporte ao equilibrio redox e na atenuagado do stress induzido pelo
treino, especialmente em individuos com ingestdo marginal (Fernandez-Lézaro et al.,

2020).

A suplementacdo diaria de 100 pg de selenometionina durante 28 dias demonstrou reduzir
de forma marcada o impacto bioquimico do dano muscular induzido pelo exercicio. Apds
o protocolo de EIMD, registou-se uma diminui¢do significativa do MDA no grupo
suplementado (15,42 + 0,83 — 12,99 £+ 0,75 umol/mL; p < 0,001), enquanto o grupo

placebo nao apresentou alteracdes relevantes (p > 0,05). De forma semelhante, a proteina
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C-reativa aumentou significativamente no grupo controlo (p < 0,05), mantendo-se mais
baixa no grupo suplementado, sugerindo uma resposta inflamatdria atenuada.

Apesar desta melhoria dos biomarcadores, nao foram observadas alteragdes significativas
na performance, incluindo varidveis como fadiga, poténcia, velocidade ou tempo de
execucao (p > 0,05), reforcando que os efeitos do selénio se manifestam sobretudo ao
nivel da modulacdo redox e da recuperacdo pos-exercicio, sem ganhos ergogénicos

diretos (Irawan et al., 2024).

2. Integracio dos Micronutrientes nos Parimetros Determinantes do

Desempenho Fisico

A presente sec¢do visa integrar de forma transversal a evidéncia obtida para cada
micronutriente, destacando trés parametros fundamentais para o desempenho desportivo:
performance, prevencio de lesdes e recuperacdo. Estes dominios representam os
principais eixos através dos quais fatores nutricionais podem influenciar a fungdo

muscular, a integridade musculo-esquelética e a capacidade de adaptagdo ao treino.

Cada micronutriente exerce os seus efeitos por mecanismos fisiologicos distintos —
como o transporte de oxigénio, a modulacao do stress oxidativo, a regulacdo hormonal
ou o controlo da homeostase mineral — e, por isso, 0 seu impacto nos trés parametros
nao ¢ uniforme. Assim, a tabela seguinte sintetiza os mecanismos centrais ¢ o nivel de
influéncia de cada micronutriente em performance, prevengao de lesdes e recuperagao,

bem como exemplos de estudos experimentais que suportam essas relacdes.
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Micronutriente Mecanismos Impacto (Performance / Estudos
fisiologicos Prevencao de lesoes /
principais Recuperacio)

Vitamina D Regulacao imune; Prevencao: | fraturas de | Tuma et al.,
modulagao stress; 2023
inflamatoria; sintese Recuperacio: | Close et al.,
proteica; forca inflamag¢ao e dano 2013
muscular; integridade | muscular; Sist et al.,
Ossea Performance: 1 forga 2023

em défice

Ferro Transporte de O: Performance: 1 VO.max | Csulak et al.
(Hb/Mb); citocromos; | em défice; 2023;
metabolismo Recuperacio: | fadiga; | Dugan et al.
oxidativo; sintese de Prevencao: limitada 2025;

ATP direta Smid et al.
2024

Calcio Homeostase mineral; | Prevencfo: | reabsor¢cao | Lundy et al.
PTH; iCa; CTX; ossea induzida pelo 2023; Sherk
integridade 6ssea exercicio; etal. 2017;

Recuperacio: Sale &
estabilizagao de iCa; Elliott-Sale
Performance: ndao ha 2019

efeito direto

Magnésio ATP-Mg; Recuperacio: | DOMS, | Reno et al.
excitabilidade | dor, 1 PRS; 2022;
neuromuscular; Prevencio: | caibras; Cordova et al.
modulacao do stress Performance: efeitos 2019; Kharait
oxidativo; resposta modestos 2022
anti-inflamatoria

Zinco Cofator enzimatico; Recuperaciao: 1 Jafari 2020;
sintese proteica; regeneragdao muscular; | | Cinar 2018;
cicatrizacgao; stress oxidativo; Mohammadi
imunidade; regulacdo | Prevencao: 1 2021
antioxidante (SOD) cicatrizacao;

Performance: apenas se
houver défice

Selénio Antioxidante central Recuperacio: | dano Minich 2022;
(via GPx); redugdo de | oxidativo e inflamagao; Fernandez-
ROS; modulagao Prevencao: protecdo da | Lazaro 2020;
inflamatoria; suporte | fibra muscular; Irawan 2024

tiroideu

Performance: possivel
via tiroide (evidéncia
fraca)
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2.1. Fundamentos farmacocinéticos da biodisponibilidade de micronutrientes

A biodisponibilidade de um micronutriente define-se como a fracdo da dose ingerida que
¢ absorvida e se torna disponivel para utilizacdo ou armazenamento no organismo,
representando um conceito central tanto na nutricdo como na farmacocinética. Este
processo compreende etapas sequenciais de dissolucao, absor¢ao intestinal, metabolismo
de primeira passagem e distribuicao tecidular, sendo influenciado por fatores intrinsecos
ao nutriente, a formulagdo e ao estado fisioldégico do individuo. Em atletas de alto
rendimento, estes processos tornam-se particularmente relevantes, uma vez que o
exercicio intenso modifica a perfusdo esplancnica, altera a motilidade intestinal, aumenta

o turnover celular e pode interferir na eficiéncia absortiva (Melse-Boonstra, 2020).

A absor¢do intestinal ¢ considerada a etapa limitante da biodisponibilidade de grande
parte dos micronutrientes ¢ depende fortemente da forma quimica, da solubilidade e da
presenca de transportadores especificos. Entre os minerais essenciais, o ferro ¢ um dos
mais estudados sob o ponto de vista farmacocinético. A sua absorcdo ocorre
predominantemente no duodeno e jejuno proximal através do transportador DMT1, que
internaliza ferro na forma Fe?*. Posteriormente, o ferro € exportado para a circulagdo pela
ferroportina e oxidado a Fe** pela hefaestina. O processo € regulado pela hepcidina, uma
hormona hepatica que inibe a ferroportina, reduzindo a libertacao de ferro para o plasma.
Em estados de inflamag¢@o ou apos exercicio intenso, os niveis de hepcidina aumentam,
diminuindo a absor¢do intestinal e a biodisponibilidade sistémica, o que pode contribuir

para a ocorréncia de anemia funcional em atletas (McKay et al., 2020).

Relativamente ao célcio, a absor¢do intestinal ¢ fortemente dependente da vitamina D e
do controlo hormonal. O processo envolve transporte ativo mediado por canais TRPV6 e
pela proteina calbindina-D9k, no intestino delgado, além de um componente de difusdo
passiva em concentragdes mais elevadas. A saturacao destes mecanismos faz com que a
eficiéncia absortiva diminua em doses elevadas, e fatores dietéticos, tais como a lactose
e as proteinas lacteas, possam potenciar a absor¢do, enquanto o excesso de fosfatos ou
oxalatos a reduz. Assim, o equilibrio entre calcio e vitamina D constitui uma das
interacdes farmacocinéticas mais criticas na nutricado desportiva, particularmente em

modalidades com elevada carga mecanica e remodelagdo dssea (Fleet, 2022).
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O magnésio ¢ absorvido no intestino delgado por mecanismos ativos e passivos mediados
pelos transportadores TRPM6 e TRPM?7, localizados sobretudo no jejuno e ileo. A fragdo
absorvida situa-se entre 30% e 60%, dependendo da forma quimica, do pH intestinal e da
presenca de fitatos, fibras e proteinas. As formas organicas de magnésio, como o citrato,
o lactato e o bisglicinato, apresentam maior solubilidade e biodisponibilidade, em
comparagdo com as formas inorganicas, como o 6xido ou o sulfato. A escolha do sal &,
portanto, um determinante farmacotécnico importante em suplementos e produtos
destinados a atletas, nos quais as perdas de magnésio pelo suor sdo elevadas e a reposi¢ao

deve ser eficiente (Schuchardt & Hahn, 2017).

No que respeita ao zinco, a absor¢do intestinal ¢ competitiva e saturavel, ocorrendo,
principalmente, no duodeno, por intermédio dos transportadores ZIP4 (importador) e
ZnT1 (exportador). A biodisponibilidade média situa-se entre 20% e 40%, dependendo
da composi¢cdo da dieta. Compostos como fitatos, taninos e polifendis reduzem a
absor¢do, enquanto aminoécidos e &acidos organicos podem potencid-la. As formas
orgénicas de zinco, como o gluconato e o glicinato, apresentam absor¢do mais eficiente
e melhor tolerabilidade gastrointestinal, justificando a sua utilizacdo em suplementos de

uso desportivo e clinico (Maares & Haase, 2020).

A farmacocinética do selénio distingue-se pela dependéncia da forma quimica. As formas
organicas, como a selenometionina, sdo absorvidas através de transportadores de
aminoacidos neutros e incorporadas em proteinas teciduais, proporcionando uma reserva
fisiologica de libertagdo lenta. Ao invés das formas inorganicas, como o selenito € o
selenato, que sdo absorvidas por difusdo facilitada e rapidamente excretadas. Ensaios
clinicos e revisdes sistematicas indicam que a selenometionina apresenta
biodisponibilidade superior € uma cinética de retencao mais estavel, sendo preferivel em

atletas submetidos a elevado stress oxidativo (Méplan & Hughes, 2020).

A vitamina D difere dos outros micronutrientes pelo facto de ser lipossoluvel e depender
de absor¢do mediada por quilomicra. O colecalciferol (vitamina Ds) ¢ absorvido no
intestino delgado, juntamente com lipidos alimentares, e transportado ao figado, onde ¢
convertido em 25-hidroxivitamina D [25(OH)D], a principal forma circulante. O
calcifediol, uma forma 25-hidroxilada, apresenta farmacocinética mais previsivel e

poténcia trés a cinco vezes superior para elevar os niveis séricos de 25(OH)D, refletindo
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uma biodisponibilidade mais elevada e menor variabilidade individual, como
demonstrado em ensaios clinicos comparativos (Pérez-Castrillon et al., 2020). Este
comportamento farmacocinético justifica o uso preferencial de calcifediol em atletas com

défices persistentes ou absor¢do comprometida.

A compreensdo dos fundamentos farmacocinéticos da biodisponibilidade ¢ essencial para
a pratica farmacéutica e nutricional, pois determina a eficacia real das estratégias de
suplementagdo. Fatores como a forma quimica, o estado fisioldgico, a interagdo com
outros nutrientes ¢ o desenho farmacotécnico influenciam decisivamente a fragcdo
absorvida e o efeito biologico. Em atletas de elite, a elevada taxa de metabolismo
energético, o aumento da excrecdo renal e o turnover celular acelerado podem agravar
défices subclinicos e reduzir a resposta a regimes convencionais. Assim, uma abordagem
personalizada e baseada em evidéncia deve integrar conhecimento farmacotécnico e
regulatorio, assegurando seguranca e eficacia segundo as normas europeias de avaliagdo
de biodisponibilidade e equivaléncia nutricional (EFSA Panel on Nutrition, Novel Foods

and Food Allergens (NDA) et al., 2024).

2.2. Sistemas terapéuticos e estratégias tecnoloégicas para aumento da

biodisponibilidade de micronutrientes

A biodisponibilidade dos micronutrientes depende, ndo apenas da dose administrada, mas
também da forma quimica e do contexto fisioldgico de absor¢do. No caso do ferro, as
formas orais convencionais apresentam solubilidade limitada e alta incidéncia de efeitos
gastrointestinais, o que tem motivado o desenvolvimento de sistemas terapéuticos
avangados, como as formulagdes lipossomais. Num ensaio clinico em adultos com
deficiéncia, o ferro lipossomal demonstrou eficacia na corre¢do do estado férrico com
tolerabilidade superior ao sulfato ferroso, evidenciando que a encapsulagdo fosfolipidica
protege o ido férrico da oxidag@o precoce e melhora a absor¢ao intestinal (Cesarano et al.,
2024). Resultados semelhantes foram obtidos num estudo posterior, no qual o pirofosfato
férrico encapsulado apresentou melhor absor¢do e menor incidéncia de desconforto
gastrointestinal, confirmando a utilidade clinica do sistema lipossomal (Bahbah et al.,
2025). Além destas formulagoes, a coadministracao de acido ascorbico continua a ser
uma estratégia classica de otimizagao, pois aumenta a absor¢ao do ferro nao-hemo através

da redugdo de Fe*' para Fe** e formacao de complexos soluveis, refor¢ando o papel da
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interagdo sinérgica como mecanismo farmacotécnico de aumento da biodisponibilidade

(Piskin et al., 2022).

Em relagdo ao calcio, a manipulagdo do momento de administragdo constitui uma
abordagem farmacocinética pratica que visa maximizar a disponibilidade do mineral em
periodos de maior exigéncia fisiolégica. Um ensaio clinico, com remadores de elite,
demonstrou que a suplementacao pré-exercicio reduziu significativamente os marcadores
de reabsorcao 6ssea e manteve o equilibrio mineral durante o treino, demonstrando que o
controlo temporal da dose pode aumentar a biodisponibilidade funcional sem necessidade
de alterar a forma quimica do nutriente (Lundy et al., 2023). Esta estratégia revela-se
especialmente relevante em modalidades com elevado impacto mecanico, nas quais a
reabsorcao Ossea transitoria pode acelerar a perda mineral; ao sincronizar a ingestdo com
a necessidade metabdlica, obtém-se uma resposta fisioldgica mais eficiente e previsivel

(Lundy et al., 2023).

A escolha do sal também desempenha um papel central na biodisponibilidade dos
minerais, como exemplificado no caso do magnésio. Revisdes sistematicas, demonstram
que as formas organicas, como o citrato e o lactato, apresentam absor¢ao superior as
formas inorganicas, devido a maior solubilidade e a utilizacdo de transportadores de
acidos organicos na mucosa intestinal (Pardo et al., 2021). Num ensaio clinico controlado,
0 magneésio citrato mostrou maior biodisponibilidade e melhor tolerancia gastrointestinal
do que o 6xido de magnésio, refletindo o impacto direto da forma quimica na absor¢do e
adesdo a suplementagdo. Este tipo de modificagdo da forma salina, embora simples,
constitui um sistema terapéutico eficaz, especialmente relevante para atletas com

elevadas perdas de magnésio ou sensibilidade gastrointestinal (Schutten et al., 2022).

O mesmo raciocinio aplica-se ao zinco, cuja absor¢do ¢ fortemente influenciada pela
forma quimica e pela interacdo com outros componentes da dieta. As formas orgénicas e
quelatadas, tais como o bisglicinato e o gluconato, apresentam melhor biodisponibilidade
do que o 6xido, por reduzirem a ligacdo a fitatos e permitirem absor¢cao mediada por
transportadores de aminoacidos. Uma revisdo narrativa recente demonstrou que estas
formas ndo s6 aumentam a absor¢ao intestinal, como também mantém niveis plasmaticos
mais estdveis e apresentam melhor tolerabilidade gastrointestinal, o que as torna

adequadas para regimes prolongados e populagdes de alta exigéncia metabolica (Devarshi
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et al., 2024). Deste modo, a selecdo da forma quimica do zinco pode ser encarada como
um sistema terapéutico de otimiza¢ao biofuncional, que preserva a absor¢ao mesmo em

dietas ricas em fitatos, evitando o aumento desnecessario das doses.

O selénio, por sua vez, evidencia o papel das formas organicas como sistemas terapéuticos
bioconjugados. A selenometionina, presente em leveduras enriquecidas, apresenta
absor¢ao superior ¢ maior retengdo tecidular do que as formas inorganicas, como o
selenito ou o selenato, por ser absorvida via transportadores de aminoacidos e incorporada
em proteinas endogenas. Um ensaio clinico comparativo demonstrou que esta forma
organica oferece uma biodisponibilidade mais elevada e uma libertagdo gradual e
sustentada, o que permite niveis plasmaticos mais estaveis € menor risco de toxicidade
associada a picos séricos. Esta propriedade traduz-se em beneficios particulares para
atletas submetidos a stress oxidativo, pois sustenta a atividade de selenoproteinas
antioxidantes durante periodos prolongados sem exceder o limite superior de seguranca
(Takahashi et al., 2017).

A vitamina D representa o exemplo mais sofisticado de evolucao farmacotécnica entre os
micronutrientes. A administragdo de calcifediol, metabolito 25-hidroxilado, constitui uma
estratégia terapéutica baseada na modificacdo quimica da molécula ativa, resultando
numa farmacocinética mais previsivel e numa poténcia trés a cinco vezes superior na
elevagdo do 25(OH)D sérico, quando comparada ao colecalciferol (Pérez-Castrillon et al.,
2020).Paralelamente, tecnologias de nanoemulsio e lipossomas aumentam
significativamente a absor¢do intestinal da vitamina D lipossoluvel, sobretudo em
individuos com secrecdo biliar reduzida ou absor¢cdo comprometida. Um ensaio clinico
demonstrou que a nanoemulsdo de colecalciferol apresentou biodisponibilidade superior
e aumento mais rapido dos niveis séricos em comparagdo com céapsulas convencionais
(Marwaha et al., 2023). De igual modo, outro estudo mostrou que a via oral
nanoemulsionada alcang¢a maior area sob a curva (AUC) do que a via bucal, reforgcando
que a escolha do veiculo e da rota de administracdo pode ser ajustada para diferentes
objetivos clinicos (Kadappan et al., 2017).

A integragdo destas tecnologias demonstra que a farmacotécnica tem um papel central na
melhoria da eficacia das intervengdes nutricionais, especialmente em atletas de alto
rendimento. No entanto, ¢ essencial distinguir entre ganhos farmacocinéticos - como
aumento da absorc¢do, da AUC ou da velocidade de resposta - e beneficios funcionais

diretos no desempenho ou recuperacdo. Contudo, todas as novas formas de
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suplementagdo devem respeitar as orientacdes de seguranca e avaliacdo de
biodisponibilidade estabelecidas por entidades regulatorias, que exigem demonstracao de
equivaléncia nutricional e auséncia de risco toxicologico (EFSA Panel on Nutrition,

Novel Foods and Food Allergens (NDA) et al., 2024).

3. Seguranca, regulacio e ética

3.1. Seguranca da suplementacio cronica de micronutrientes

A seguranca da suplementacao cronica depende da avaliacdo da necessidade, da dose total
ingerida e da duragdo da exposicdo. Os limites maximos de ingestao definidos para cada
micronutriente baseiam-se em dados toxicologicos e clinicos, considerando a
variabilidade individual e a soma de todas as fontes alimentares, o que reforga a
importancia de monitorizar o uso continuado de suplementos para evitar valores que
possam comprometer a estabilidade fisioldgica (EFSA Panel on Nutrition, Novel Foods

and Food Allergens (NDA) et al., 2024).

A ingestdo total de micronutrientes resulta da combinagdo entre dieta habitual, produtos
fortificados e suplementos. A composicao de alimentos fortificados apresenta grande
variabilidade entre produtos, tornando dificil prever a exposi¢do acumulada e
aumentando a probabilidade de ultrapassar limites seguros quando suplementos sdo
adicionados a dieta. Esta variabilidade sublinha a necessidade de considerar todas as

fontes na avaliagdo da seguranga cronica (Drewnowski et al., 2021).

No contexto desportivo, a utilizagao de suplementos deve ser cuidadosamente enquadrada
em fung¢do das necessidades individuais, do estado nutricional e das exigéncias do treino.
A suplementagdo prolongada, sobretudo em doses elevadas, ndo substitui uma
alimentacdo equilibrada e pode interferir com mecanismos fisiologicos adaptativos
quando ndo existe défice documentado, sendo por isso recomendada uma abordagem

prudente e baseada em evidéncia (Maughan et al., 2018c).

A exposicao continuada a doses superiores as necessidades pode afetar vias metabodlicas

sensiveis e alterar fungdes fisiologicas mesmo na auséncia de défice nutricional. A
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utiliza¢do prolongada exige acompanhamento técnico para prevenir efeitos cumulativos
adversos e garantir que a suplementagdo contribui para a manutengao da satide e ndo para

o desequilibrio metabolico (Morrison, 2023).

3.2. Toxicidade e doses maximas toleradas

A toxicidade dos micronutrientes constitui um aspeto central na avaliagdo da seguranca
da suplementagdo, sendo diretamente influenciada pela dose, duracdo da exposigdo,
biodisponibilidade, intera¢cdes e estado nutricional do individuo. A definicdo dos
Tolerable Upper Intake Levels (ULs) representa a principal ferramenta de controlo de
risco, estabelecendo o limiar maximo de ingestdo didria que provavelmente ndo causara
efeitos adversos na populagdo saudavel. De acordo com a Autoridade Europeia para a
Seguranca Alimentar (EFSA), os ULs sdo definidos com base em evidéncia toxicologica
e clinica, aplicando fatores de incerteza derivados de ensaios humanos e animais, de
forma a proteger a totalidade da populacgao, incluindo grupos sensiveis (EFSA (European

Food Safety Authority) et al., 2023).

Os mecanismos de toxicidade variam amplamente entre micronutrientes, refletindo
diferengas na absor¢do, metabolismo e excre¢do. A suplementagdo cronica de vitaminas
lipossoliiveis, como a vitamina D, apresenta maior potencial de acumulacdo e
consequente toxicidade, em contraste com micronutrientes hidrossolaveis, cujos excessos
sdao geralmente excretados. Segundo Solberg et al., a hipervitaminose D manifesta-se
tipicamente por hipercalcemia, calcificacdo ectopica e nefrocalcinose, sobretudo quando
associada a ingestdo concomitante de calcio em niveis superiores ao recomendado. A
EFSA define para a vitamina D um UL de 100 pg/dia (4000 UI) para adultos, incluindo
atletas, reconhecendo, no entanto, que exposicdes inferiores, mantidas por periodos
prolongados, podem igualmente causar alteragdes metabolicas subtis (Solberg &

Reikvam, 2023).

No caso do calcio, a toxicidade resulta essencialmente da hipercalcemia, da calcificacao
vascular € do aumento do risco de nefrolitiase. O UL proposto pela EFSA situa-se em
2500 mg/dia para adultos, embora estudos recentes sugiram que a combinagdo de dieta
rica em calcio com suplementagdo pode ultrapassar este limite em populacdes com

elevado consumo de laticinios e fortificados (Lundy et al., 2023).
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O magnésio, apesar de possuir elevada margem de seguranga, pode provocar efeitos
adversos gastrointestinais, como diarreia e colicas abdominais, em doses acima de 350
mg/dia provenientes de suplementos, o valor definido como UL pela EFSA (Schuchardt
& Hahn, 2017).Em exposi¢cdes muito elevadas, especialmente em individuos com

insuficiéncia renal, podem ocorrer hipotensao e depressao do sistema nervoso central.

O ferro apresenta uma toxicidade particularmente relevante em suplementagao
prolongada, devido a capacidade limitada do organismo para excretar o excesso ¢ a
propensao para gerar espécies reativas de oxigénio através da reacdo de Fenton. De
acordo com Dugan et al., a suplementagdo intravenosa em atletas com deficiéncia
controlada ¢ segura quando monitorizada, mas o uso oral crénico em individuos
eutroficos pode aumentar o risco de sobrecarga hepatica (Dugan et al., 2025). O UL
definido pela EFSA para ferro ¢ de 45 mg/dia, e doses superiores, sobretudo em longo
prazo, estdo associadas a elevacdo de marcadores de stress oxidativo e inflamacgao
subclinica (Smid et al., 2024).

O zinco, outro micronutriente amplamente consumido, possui um UL de 25 mg/dia para
adultos. O excesso cronico provoca diminui¢do da absor¢do de cobre, resultando em
anemia microcitica e leucopenia. Segundo Kirwan, a suplementagiao de zinco acima do
UL durante mais de oito semanas esta associada a altera¢cdes na fun¢ao imunitaria e ao
aumento de biomarcadores de stress oxidativo, refor¢ando a necessidade de controlo

rigoroso em regimes prolongados (Kirwan et al., 2023).

O selénio, elemento essencial com funcgdes antioxidantes, tem um intervalo entre dose
benéfica e toxica particularmente estreito. A EFSA estabelece o UL em 300 pg/dia para
adultos, sendo a toxicidade cronica caracterizada por selenose, alopecia, fragilidade
ungueal e sintomas gastrointestinais. Revisdes recentes indicam que a suplementagao
acima de 200 pg/dia, mantida durante varios meses, pode induzir disfun¢des enzimaticas

dependentes da glutationa peroxidase (Alexander & Olsen, 2023).

A toxicidade por micronutrientes ¢ também influenciada pela coexisténcia de outros
nutrientes e compostos bioativos presentes nos alimentos. Interagdes competitivas, como
a observada entre zinco e cobre ou entre célcio e ferro, podem modificar a

biodisponibilidade e amplificar efeitos adversos. Por isso, as autoridades europeias
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recomendam que os limites maximos sejam interpretados considerando o total de

ingestdes de todas as fontes e ndo apenas a dose suplementar isolada (EFSA, 2023).

Para além dos aspetos toxicoldgicos diretos, a compreensao dos ULs ¢ essencial para a
regulagdo de suplementos alimentares. A Diretiva 2002/46/CE e as atualizacdes
subsequentes determinam que apenas vitaminas € minerais reconhecidos pela EFSA
podem ser utilizados em suplementos, e que as quantidades devem respeitar os valores de
referéncia estabelecidos. A nao observancia destes limites pode constituir infracao
regulamentar ¢ comprometer a seguranga do consumidor (EFSA Panel on Nutrition,

Novel Foods and Food Allergens (NDA) et al., 2024).

3.3. Regulamentacio europeia e internacional (EFSA, WADA, 10C)

A regulamentag@o da suplementagdo com micronutrientes assenta numa articulagao entre
entidades europeias e internacionais que asseguram a prote¢do do consumidor, a
seguranca alimentar e a integridade desportiva. Na Unido Europeia, a EFSA estabelece
os principios cientificos que orientam a avaliagdo da segurancga e da biodisponibilidade
de novas fontes de vitaminas € minerais. As suas orientagdes mais recentes reforcam a
necessidade de caracterizagdo quimica rigorosa, dados toxicoldgicos robustos e
demonstragdo de biodisponibilidade adequada, garantindo que apenas fontes seguras e
eficazes sejam utilizadas em alimentos e suplementos. Adicionalmente, a EFSA
determina valores de referéncia de ingestdo e limites maximos toleraveis que servem de
base a formula¢do de produtos e a definicdo de margens de seguranca para diferentes

grupos populacionais (EFSA et al., 2024).

No plano desportivo, o Comité Olimpico Internacional (IOC) destaca que, embora os
suplementos possam desempenhar um papel util em situagdes especificas — como
corrigir deficiéncias, facilitar a ingestdo de nutrientes ou proporcionar pequenos ganhos
de performance — a sua utiliza¢do deve ser sempre cautelosa e baseada em evidéncia. O
IOC salienta que apenas um numero reduzido de suplementos possui suporte cientifico
convincente, sendo essencial uma avaliagao individualizada das necessidades, o
acompanhamento por profissionais qualificados e a realizagdo de testes prévios em

contexto de treino antes da utilizacdo em competi¢do. O documento enfatiza ainda o risco
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de contaminagdo e sublinha a importancia da escolha de produtos provenientes de

sistemas de certificacdo independentes (Maughan et al., 2018c).

A Agéncia Mundial Antidopagem (WADA) complementa este enquadramento ao
reforcar os riscos associados ao consumo de suplementos contaminados. A sua analise
laboratorial mais recente identificou que mais de um terco dos suplementos avaliados
continha substancias proibidas, muitas das quais ndo declaradas nos rotulos. Esta
realidade, conjugada com o principio da strict liability, implica que o atleta assume total
responsabilidade por qualquer substancia detetada no organismo, independentemente da
inten¢do. Assim, a WADA recomenda a utilizagao exclusiva de produtos verificados por
programas de certificagdo e alerta para a necessidade de vigilancia continua devido a
elevada variabilidade de qualidade no mercado global de suplementos (Barker et al.,

2025).

3.4. Doping acidental e contaminacio de suplementos

Um teste positivo de doping involuntario, ou seja, acidental, associado ao consumo de
suplementos nutricionais constitui um problema crescente na medicina e no desporto de
alto rendimento, resultando essencialmente da presenga de substancias proibidas ndo
declaradas, de adulteracdes intencionais ou de contaminac¢do cruzada durante o fabrico.
No enquadramento antidopagem internacional, a Agéncia Mundial Antidopagem
(WADA) publica anualmente a List of Prohibited Substances and Methods, em vigor a
partir de 1 de janeiro de cada ano, que define as substancias e métodos proibidos em
competicdo e fora dela. A WADA aplica o principio de responsabilidade objetiva,
segundo o qual o atleta ¢ responsavel por qualquer substancia detetada no seu organismo,
independentemente da intengdo ou culpa, reforcando a importancia da rastreabilidade e
da seguranca na escolha dos suplementos (WADA, 2025).

A evidéncia cientifica recente demonstra que a contaminacdo de suplementos ¢ uma
realidade persistente e com impacto significativo no desporto competitivo. Um estudo de
Barker et al., analisou 200 suplementos disponiveis online e identificou que 35%
continham substancias proibidas pela WADA, das quais mais de metade nao constavam
no rotulo. Os produtos com maior risco incluiam suplementos de pré-treino, queimadores
de gordura e estimulantes metabdlicos, frequentemente adulterados com compostos como

a metilhexanamina ou outros andlogos anfetaminicos. Estes resultados sublinham o risco
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substancial de doping involuntario entre atletas que utilizam suplementos sem

certificagdo laboratorial independente (Barker et al., 2025).

Resultados semelhantes foram observados em andlises de programas nacionais de
controlo antidopagem. Lauritzen et, al., examinou 18 anos de dados de controlos
antidopagem e verificou que cerca de 26% das violagdes analiticas estavam associadas
ao uso declarado de suplementos. Apds investigacao, concluiu-se que aproximadamente
metade desses casos tinha origem em contaminag¢do comprovada, representando 14% do
total de infragdes. Estes resultados confirmam que a ingestdo inadvertida de substancias
proibidas a partir de suplementos continua a ser uma das principais causas de doping

acidental (Lauritzen, 2022).

Do ponto de vista técnico, as causas de contaminagdo podem ser agrupadas em trés
categorias principais: adulteracdo deliberada para potenciar os efeitos ergogénicos (por
exemplo, adi¢do de estimulantes ou moduladores hormonais), contaminagao cruzada por
utilizag¢do partilhada de linhas de produgdo e formulagdes com ingredientes novos cujo
estatuto regulatério € ambiguo. A elevada prevaléncia de adulteracdo em suplementos
alimentares estd diretamente relacionada com a auséncia de um sistema universal de
vigilancia pré-mercado e a heterogeneidade regulatéria entre paises aumentam a
disponibilidade de produtos com risco acrescido de contaminagdo e doping inadvertido.
Além do risco quimico e analitico, hd também um componente comportamental. O
consumo de suplementos estd frequentemente associado a maior propensao para atitudes
favoraveis ao doping e ao uso de substancias ergogénicas (Jagim et al., 2023).

A suplementacdo surge ainda como preditor independente de inten¢des pro-dopagem, o
que refor¢a a necessidade de implementar programas educativos que promovam uma

cultura de seguranca e ética no desporto (Mallick et al., 2023).

A prevencao do doping acidental requer, assim, uma abordagem integrada que combine
regulacdo, certificacdo e educacdo. O farmacéutico tem um papel essencial neste
processo, garantindo que as recomendacdes de suplementagdo respeitam as diretrizes da
EFSA, do IOC e da WADA, e que os produtos utilizados provém de fontes seguras e
rastreaveis.

O aconselhamento farmacéutico deve incluir a leitura critica dos rétulos, a verificagao

das certificacdes e a monitorizagdo laboratorial periddica dos atletas, de modo a
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minimizar o risco de ingestdo inadvertida de substancias proibidas (EFSA Panel on

Nutrition, Novel Foods and Food Allergens (NDA) et al., 2024).

3.5. Papel do farmacéutico na orientacdo nutricional e suplementar

O farmacéutico desempenha um papel determinante na utilizacao segura e informada de
suplementos nutricionais no contexto desportivo, integrando conhecimentos cientificos,
regulamentares e clinicos para apoiar decisdes adequadas as necessidades individuais do
atleta. Este profissional assegura que a suplementa¢ao cumpre os critérios de qualidade,
seguranga ¢ fundamentagdo técnica estabelecidos pelos principais referenciais europeus
e internacionais. As orientagdes da EFSA sobre a avaliagdo da seguranca,
biodisponibilidade e limites maximos de ingestdo de micronutrientes constituem a base
para a andlise critica da composi¢ao e rotulagem dos suplementos, permitindo uma
utilizagdo alinhada com os valores de referéncia nutricional e com a prote¢do do
consumidor (EFSA Panel on Nutrition, Novel Foods and Food Allergens (NDA) et al.,
2024).

No dominio do rendimento desportivo, o farmacéutico atua em articulagdo com a equipa
técnica e multidisciplinar, apoiando a sele¢dao de suplementos cuja eficacia seja suportada
por evidéncia e enquadrada nas recomendagdes internacionais. O consenso do I0C
refor¢a que o uso de suplementos deve ocorrer de forma criteriosa, apenas quando existe
necessidade identificada e apds avaliagao da dieta, do estado nutricional e das exigéncias
fisicas do atleta. A integracdo destas recomendagdes permite ao farmacéutico orientar
escolhas seguras, evitar substancias de eficacia duvidosa e garantir que os suplementos

sdo utilizados de forma racional e individualizada (Maughan et al., 2018c).

A protecao da integridade competitiva constitui igualmente uma vertente essencial da
pratica farmacéutica em contexto desportivo. A WADA alerta para o risco significativo
de contaminacdo de suplementos com substancias proibidas e reafirma o principio da
responsabilidade objetiva, segundo o qual o atleta ¢ responsavel por qualquer substancia
detetada no seu organismo. Nesta perspetiva, o farmacéutico contribui para minimizar o
risco de violagdes antidopagem acidentais ao promover a verificagdo rigorosa da origem
dos produtos, a escolha de marcas certificadas e a leitura critica de rotulos e alegagdes.

Esta intervencdo permite ao atleta tomar decisdes mais seguras, assegurando que a
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suplementagdo ¢ compativel com as normas antidopagem e com a integridade desportiva

(Barker et al., 2025).

No conjunto, o farmacéutico surge como elemento-chave na ligagao entre a ciéncia, a
regulamentacdo e a pratica desportiva. A sua intervencdo combina avaliacdo clinica,
conhecimento técnico e vigilancia regulamentar, garantindo que a suplementagdo com
micronutrientes ¢ eficaz, segura e eticamente responsavel. Este enquadramento coloca o
farmacéutico como um agente central na promocao da saude e da performance dos atletas,

refor¢cando a importancia do seu contributo no desporto de alto rendimento.
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V. CONCLUSOES

A sintese da evidéncia realizada neste trabalho confirma que os micronutrientes
desempenham um papel relevante no suporte ao desempenho, a recuperagdo e a
prevencdo de lesdes em atletas, sobretudo pela correcao de défices que comprometem
fungdes essenciais como o transporte de oxigénio, a fun¢ao mitocondrial, a homeostase
mineral, o equilibrio redox e a modulacao inflamatoria. Os beneficios observados sao
mais consistentes quando existe insuficiéncia nutricional prévia, reforcando que os
micronutrientes atuam principalmente como otimizadores fisiolégicos e ndo como

agentes ergogénicos diretos.

Contudo, a qualidade global da evidéncia permanece limitada por heterogeneidade
metodoldgica, curta duragdo das intervencdes e escassez de estudos com atletas de elite,
dificultando a extrapolacao dos resultados para o contexto competitivo real. Persistem
lacunas importantes quanto as interagdes entre micronutrientes, formas quimicas e

eficacia de formulagdes com maior biodisponibilidade.

Assim, futuras investigacdes devem privilegiar ensaios clinicos mais longos,
padronizados e representativos do alto rendimento, integrando simultaneamente
biomarcadores séricos, indicadores funcionais e métricas de performance. A aplicagdao
pratica deste conhecimento deve basear-se numa abordagem individualizada, sustentada

por avaliagdo laboratorial e por evidéncia cientifica robusta (Maughan et al., 2018c).
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