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Efeitos da Glutamina (GIn) e Glutamato (Glu)

A glutamina (GIn) tem fun¢gBes metabdlicas especificas e importantes, e é considerada
um aminoacido condicionalmente essencial em algumas espécies, quando ha condi¢cbes
inflamatdrias, como infeccdo ou ferimento (Newsholme, 2001) ou no caso de quadros de
doenca com catabolismo (Smith e Wilmore, 1990). E o aminoéacido livre mas abundante na
circulagdo e nos espacgo intracelular, além de ser precursor da sintese de aminoacidos,
nucleotideos, acidos nucléicos, aclUcares aminados, proteinas e muitas outras moléculas
biologicamente importantes (Smith, 1990).

A divisdo bioquimica do metabolismo da glutamina reflete uma compartimentalizacao
intracelular, pois a sintese de purina, pirimidina e de aglUcares aminados ocorre no citoplasma,
enquanto que o metabolismo do esqueleto de carbono da glutamina se inicia por sua
desaminacdo pela glutaminase dependente de fosfato na mitocondria (Curthoys e Watford,
1995).

A glutamina é importante na gliconeogénese, sintese de uréia, homeostase do pH,
neurotransmissao e diferenciacdo e crescimento celular. A glutamina é o principal substrato
energético de células de proliferacdo rapida, como enterdcitos intestinais e linfocitos ativados
(Cynober, 1999), aumenta a resposta linfocitica a estimulagdo de mitégenos (Taudou et al.,
1983) e alivia a bacteremia e a endotoxemia (O’Dwyer et al., 1987).

Os aminodcidos dietéticos sdo os principais combustiveis da mucosa do intestino
delgado e sdo precursores essenciais da sintese intestinal de glutationa, 6xido nitrico, poli-
aminas, nucleotideos purina e pirimidina e aminoacidos (alanina, citrulina e prolina). Estes
aminoacidos também sdo obrigatérios para a manutenc¢do da integridade da mucosa intestinal
e da massa da mucosa intestinal (Wu, 1998).

As células da mucosa do trato digestivo, assim como outras células de proliferacdo
rapida, tém uma exigéncia obrigatdria de glutamina, que pode envolver o papel da glutamina
como fornecedora de metade da exigéncia de N para a sintese de purina e pirimidina via acéo
da carbamoilfosfato sintetase Il do citosol (Lobley et al., 2001). Além disso, a glutamina é um
precursor em potencial da sintese de N-acetil-glicosamina e N-acetil-galactosamina, que
podem ter um papel critico na sintese intestinal de mucina e, portanto, na manutencdo da
barreira passiva a invasao bacteriana (Khan et al., 1999). Também pode atuar como sinal au

regulador de demandas metabolicas, aumentando a sintese de proteina e diminuindo a
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degradacdo de proteina no musculo esquelético e estimulando a sintese de glicogénio no
figado (Haussinger et al., 1994; Smith, 1990).

Acredita-se que o glutamato (Glu) e a glutamina tenham uma via metabdlica comum no
enterécito. Wu et al. (1995) relataram que, no intestino delgado, a GIn é metabolizada
principalmente via hidrélise da GIn em Glu mais amoénia pela glutaminase e a degradacao
subseqiente do glutamato via transaminagéo.

O glutamato, especialmente o derivado da dieta, pode facilmente substituir a glutamina
em diversos dos seus papéis metabdlicos, incluindo a geragdo de energia e a sintese de
aminoacidos. Do ponto de vista estritamente metabdlico, a glutamina e o glutamato séo
intercambiaveis como importante substrato para o sistema celular da mucosa (Reeds e Burrin,
2001). Entretanto, foi observado recentemente que as células da mucosa intestinal das criptas
e das vilosidades sintetizam simultaneamente glutamina, sugerindo que esta pode n&o ter um
papel estritamente metabdlico no intestino (Reeds e Burrin, 2001). Esta observacao e outras
linhas de evidéncia indicam que a glutamina tem um papel mais regulatério que metabolico ao
ativar uma série de genes associados com o ciclo de progressédo das células na mucosa e que
a inibicdo da sintese de glutamina inibe tanto a proliferacdo, quanto a diferenciagdo de culturas
de células da mucosa (Rhoad et al., 1997; Blikslager et al., 1999; Reeds e Burrin, 2001) .

Além disso, ha dois fatos que ndo podem ser negligenciados. Em primeiro lugar, o
metabolismo do glutamato no Iimen é maior que o da glutamina no sangue arterial e, em
segundo lugar, a presenca de altas concentra¢ges de glutamato no limen intestinal tem pouco
efeito (~25%) sobre a utiliza¢ao intestinal de glutamina.

Isto indica que o glutamato dietético tem papéis funcionais importantes no intestino
que, aparentemente, sdo diferentes daqueles da glutamina arterial (Reeds et al., 2000). O
intestino delgado tem um papel importante no catabolismo da glutamina arterial circulante e dos
aminoacidos dietéticos, e a maior parte da glutamina (dois tercos) e quase todo o glutamato da
dieta é catabolizada pela mucosa do intestino delgado (Wu, 1998).

Em estado pos-prandial, a absorcdo de glutamina pelo intestino ocorre a partir do
limen, através da membrana de bordo em escova do enterdcito. Quanto maior a concentragédo
de glutamina no limen, mais esta sera transportada pelo sistema transportador de N
dependente de sédio e liberada no sangue do sistema porta (Souba et al., 1990).

Todo o trato gastrointestinal extrai ao redor de 20% da glutamina circulante em estado
pos-absortivo, e mais de 90% da extracdo de glutamina pelo intestino delgado ocorre nas
células da mucosa (Souba et al., 1990). Reeds e Burrin (2001) relataram que o intestino
remove até 25% do fluxo sistémico de glutamina e que a glutamina tem um papel importante na
sustentagdo da fungdo do sistema da mucosa intestinal. Windmueller (1982) demonstrou que,
no intestino delgado de ratos, ha muito catabolismo e utilizagdo de glutamina, glutamato e
aspartato do limen e do sangue arterial.

Em condi¢cdes semelhantes a uma refeicdo, a oxidagcdo da glutamina arterial, da
glutamina luminal mais glutamato e aspartato e da glicose luminal séo responsaveis por 38%,

39% e 6% do CO, produzido pelo intestino delgado do rato, respectivamente. No entanto, o
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catabolismo intestinal da glutamina e do glutamato pode ser altamente compartimentalizado. O
fornecimento oral de dieta enriquecida com glutamina aumenta a extracdo de glutamina pelo
intestino, estimula a atividade de glutaminase e aumenta a atividade de transporte da
membrana de bordo em escova.

A quantidade de glutamina que chega ao sangue portal depende da concentracdo de
glutamina no Iimen intestinal (Souba, 1990). Sob condi¢6es de alimentacdo, o glutamato
dietético € um substrato oxidativo muito mais importante que a glicose dietética ou que a
glutamina arterial (Reeds et al., 2000). O glutamato (e o aspartato) entérico é quase totalmente
(95%) metabolizado na primeira passagem pela mucosa intestinal de leitbes de 24 dias de
idade, dos quais 50% foram metabolizados a CO,, enquanto que, a oxidacdo da glicose na
primeira passagem pela mucosa foi muito limitada (Reeds et al., 1996).

A sintese dos nucleotideos purina e pirimidina e da glutationa representam vias
fisiologicamente importantes para a utilizagdo de glutamina e de glutamato, respectivamente
(Wu, 1998).

O glutamato dietético parece ser um precursor especifico da biossintese de glutationa,
arginina e prolina na mucosa do intestino delgado de leitées de 24 dias de idade, enquanto que
a glutamina arterial € um mau substrato para estes trés produtos finais (Reeds et al., 2000).
Reeds et al. (1997) relataram que o glutamato entérico, e ndo o glutamato derivado da
glutamina, é a fonte preferencial de sintese de glutationa da mucosa de leitdes de 2 semanas
de idade. Adams e Frank (1980) sugeriram que, em mamiferos, a prolina é sintetizada
primariamente a partir do glutamato através do semi-aldeido -g-glutdmico ou do D'-pyrrolina —5-
carboxilato. Murphy et al.(1996) relataram que a infuséo intragastrica de glutamato é o principal
precursor da sintese de prolina no trato gastrointestinal, sendo responsavel por
aproximadamente 40% do acumulo diario de prolina corporal em leites de 11 a 12 dias de
idade. Wu et al. (1994) observaram que a glutamina era capaz de produzir a liberar prolina no
intestino delgado de leitdes desmamados (21 a 58 dias de idade), mas em leitdes no pré
desmame, com 14 a 21 dias de idade, medi¢cBes similares ndo revelaram a conversdo de

glutamina em prolina.

Condi¢6es normais

O principal desafio do trato digestivo — e as demandas por glutamina — surge no inicio
do periodo de amamentacdo, na transicdo para o desmame e em resposta a dano intestinal
(Lobley et al., 2001).

Em leitdes de 3 dias de idade suplementados com 10 g de glutamina por 100 kg de
amino4cidos parenterais, o peso corporal tendeu a aumentar, mas o teor corporal de proteina,
gordura e cinzas ndo foram alterados (House et al., 1994). Porém, foi alterado o espaco do
cloro, indicando aumento da retencao extracelular de agua.

Relata-se que 4,5% da suplementacdo de glutamina em ragdes completas aumentaram
a altura das vilosidades e a area do jejuno, mas nao alterou a proteina ou a massa de DNA de

leitdes de 4 dias de idade (Burrin et al., 2000). Lackeyram et al. (2001) relataram que a
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suplementacédo de 0,8% de GIn em dietas a base de milho e farelo de soja foi eficaz para
aumentar o ganho de peso corporal, do intestino delgado e o crescimento de outros 6rgéos
viscerais em leitbes submetidos a desmame precoce aos 10 dias de idade em um estudo de 12
dias. Wu et al. (1996) verificaram que uma dieta para desmamados suplementada com 1% de
GlIn preveniu a atrofia das vilosidades do jejuno, mas ndo do duodeno, 7 dias ap6s o desmame
e melhorou a conversédo alimentar durante a segunda semana poés-desmame. Kitt et al. (2001)
relataram que a suplementacé@o da dieta com 1% de GIn melhorou o desempenho zootécnico
de leitdes desmamados, mas nao influenciou a altura das vilosidades nos primeiros quatro dias
apos o desmame. Além disso, a eficiéncia alimentar do dia 14 ao 21 ap6s o desmame
melhorou com a adi¢éo de Gin.

Liu e Jian (1999) constaram que tanto a suplementacdo de GIn como de Glu
melhoraram o desempenho zootécnico de leitdes desmamados. Ewtushik et al. (2000)
relataram que uma dieta suplementada com GLU evitou a atrofia das vilosidades induzida pelo
desmame no duodeno de leitdes submetidos a desmame precoce em compara¢gdo com uma
dieta tipica ou com uma dieta com poli-amina, mas o nivel de incluséo de Glu (6,51%) foi muito
maior que o normalmente suplementado. Liu et al. (2002) verificaram que, em comparacao a
uma dieta controle de milho-soja-soro de leite, o fornecimento de dietas suplementadas com
1% de GIn ou 1% de Qu a leitdes desmamados de 28 dias de idade preveniu a atrofia do
jejuno na primeira semana pés-desmame e melhorou a capacidade de absor¢do de D-xilose
pelo intestino delgado nos idas 7 e 14 ap6s o desmame. Em comparacdo com os leitdes
alimentados com a dieta controle ou com 1% de An, o fornecimento de 1% Qu resultou em
maior altura das vilosidades no final do jejuno do dia 14 apés o desmame e maior concentragao
de RNA no musculo esquelético no dia 7 apés o desmame.

Os enterdcitos sdo as principais células responsaveis pela utilizagdo de GIn no intestino
delgado. Foi observado que a Gn mais glicose estimularam o metabolismo oxidativo e a
absorcdo de NaCl no jejuno de leitbes (Rhoads et al., 1992) e que Gn mais asparagina
estimularam a troca Na“H " no enterécito do jejuno de suinos (Rhoads et al., 1994).

Wu et al. (1995) estudaram o metabolismo da GIn e da glicose no enterécito do jejuno
de leitdes de 0 a 21 dias e verificaram que a GIn foi metabolizada a amoénia, glulamato, alanina,
aspartato, CO,, ornitina e prolina, enquanto que a glicose foi convertida em lactato, piruvato e
CO,. A sintese de arginina e citrulina a partir de Gln ocorreu na primeira semana apés o
nascimento, mas nao em leitdes de 14 a 21 dias de idade. Na primeira semana pos-natal, a
glicose néo teve efeito sobre a utilizacdo e a oxidacdo de glutamina ou sobre a producéo de
glutamato ou arginina; no entanto, a An inibiu a glicolise e a oxidacdo da glicose dos
enterdcitos do jejuno. Estes resultados indicaram que a GIn é o combustivel metabdlico
preferencial nos enterécitos de leitdes recém -nascidos em comparagdo com a glicose e que a
sintese de arginina a partir de Gn nestas células tem o significado fisiolégico de fornecer
arginina para uso dos leitdes recém-nascidos (Wu et al., 1995).

Blachier et al. (1993) também relataram que os enterdcitos de leitdes recém -nascidos

podem sintetizar arginina a partir da glutamina e que isto pode ter um papel anabdlico
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importante. Em leitdes em desenvolvimento (ap6és o nascimento até o pré-desmame), a
glutamina € um precursor da sintese de arginina e de prolina no trato digestivo, o que pode
suplementar o fornecimento de aminoéacidos dietéticos e ajudar a evitar a limitacdo do
crescimento (Wu et al., 1994; Blachier et al., 1993).

Em um estudo de desempenho de 7 semanas com frangos de corte, Moran e Stillborn
(1994) relataram que a suplementacao de glutamato melhorou o peso corporal final, mas nao
teve efeito sobre a eficiéncia alimentar acumulada ou sobre a mortalidade.

Leclerq et al. (1994) observaram que a adi¢cdo de glutamato e aspartato a dietas de
baixa proteina suplementadas com aminoacidos teve apenas um leve aumento na taxa de
crescimento de frangos machos dos 30 aos 44 dias de idade e ndo teve efeito sobre a
eficiéncia alimentar.

Em um estudo com frangos, em comparacdo com a dieta de milho e soja, o
fornecimento de uma dieta com 1% de GIn tendeu a diminuir a profundidade da cripta no
duodeno e no jejuno aos 3 dias ap6s a eclosdo e a melhorar a proporcao vilosidade:cripta no
jejuno aos 14 dias apo6s a eclosdo(Yietal., 2001a).

Em estudo com perus, o fornecimento de dieta com 1% GIn aumentou a taxa de
crescimento na primeira semana e a eficiéncia alimentar durante as trés primeiras semanas
apos a eclosdo, mas nédo teve efeitos benéficos sobre a altura das vilosidades ou proporcao
vilosidade:cripta no duodeno e no jejuno em comparacao a uma dieta controle de milho e soja
(Yietal., 2001 b).

Em um estudo com modelo jejum/alimenta¢gdo com frangos de corte de 7 dias de idade,
foi observado tanto no duodeno, como no jejuno, que o fornecimento de dieta com 1 de Gn por
48 horas resultou em recuperagédo completa e maximizada da morfologia intestinal em frangos
submetidos a jejum nas 48 horas anteriores a morfologia presente antes do jejum; o
fornecimento de 1% de MSG ou de 0,8% de NUC restaurou parcialmente a integridade em 48
horas de re-alimentacéo; enquanto que o fornecimento das dietas controle ou com 1% de Glu
ndo recuperou a morfologia intestinal aos niveis anteriores ao jejum em 48 horas (Yi et al.,

observacgao ndo-publicada do nosso laboratério).

Situagdes de estresse

O trato gastrointestinal é o principal 6rgdo de consumo e de utilizacdo de glutamina. A
mucosa intestinal contém células secretérias, imunes e neuro-enddécrinas, além dos inimeros
enterdcitos absortivos. Portanto, o intestino percebe o ambiente nutricional e antigénico e atua
na triagem imunoldgica e na defesa, assim como gera respostas enddcrinas ao ambiente do
limen (Burrin et al., 2000) .

A capaddade da mucosa intestinal metabolizar glutamina pode ser ainda mais
importante durante estados de doenga catabdlica, quando a deple¢édo de glutamina pode ser
mais grave e a nutricdo oral pode estar interrompida devido a gravidade da doenca (Souba et
al., 1990).
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Durante o estresse ou ferimentos, a glutamina pode ser componente dietético essencial
para a manuten¢do do metabolismo, da estrutura e da funcdo intestinal (Fox et al., 1988).

A glutamina é muito utilizada em altas taxas por células isoladas do sistema imune,
como linfécitos, macrofagos e neutrdfilos, além de ser importante para a proliferacdo de
linfocitos e producdo de citoquinas, atividades de fagocitose e secrecdo dos macréfagos e
morte bacteriana pelos neutréfilos (Newsholme, 2001). Calder e Yaqoob (1999) relaram que a
GlIn é utilizada em altas taxas pelas células do sistema imune em cultura e que é necessaria
para sustentar a proliferacdo 6tima dos linfécitos e a producado de citoquinas pelos linfocitos e
macrofagos. Foi observado que a ativagdo in viro de macrofagos via exposicdo a
lipopolissacarideos (LPS) leva a um aumento significativo da utlizacdo de glutamina
(Newsholme, 2001).

Uma possibilidade de aumentar a taxa de utilizacdo de glutamina é satisfazer as
grandes demandas de arginina pelo macréfago ativado. A arginina é o precursor imediato da
sintese de 6xido nitrico catalizada pela enzima induzivel 6xido nitrico sintase (iNOS) no
macréfago. TNFa, IL-1b e IL-6 sdo, quantitativamente, as citoquinas mais importantes
produzidas pelos macréfagos ativados pelos LPS. O macréfago murino estimulado por LPS
aumentou a producao de IL-1b (Wallace e Keast, 1992) e a secrecao de TNFa e IL-6 (Murphy
e Newsholme, 1999), que dependem da disponibilidade extracelular de glutamina. Foi
demonstrado que a TNFa induz & expressdo do gene da glutamina sintetase em cultura de
musculo esquelético, o que indica a ligacdo da atividade do macréfago com a utilizagdo de
glutamina em locais de infecgdo e inflamag&o(Chakrabarti, 1998).

Sob condi¢bes de elevada degradagé@o de proteina, a glutamina pode atuar como um
regulador metabdlico para aumentar a sintese de proteina e reduzir o catabolismo protéico.
Estas circunstancias podem incluir infeccdo, inflamacgéo, inicio da lactacdo ou subnutricdo
(Lobley et al., 2001). Depois do estresse de uma laparotomia padréo, o consumo de glutamina
pelo trato intestinal in vivo aumentou 75% (Souba e Wilmore, 1983), e a absor¢do acelerada de
glutamina intestinal diminui a utilizag&o da glicose circulante.

Foi relatado que a dexametasona aumentou a atividade especifica da glutaminase
mitrocondrial em enterdécitos intestinais (Fox et al., 1988), e glicocorticéides diminuiram
drasticamente a atividade de transporte da glutamina na membrana com bordo em escova
(Souba et al.,, 1990). A utilizacao acelerada pos-operatéria de glutamina circulante pode ter
como objetivo suprir as exigéncias de energia e de nitrogénio do intestino quando o consumo
de alimento é interrompido.

A liberacao de glutamina excede a sintese no muasculo esquelético quando ha estresse,
resultando em reduc¢éo da concentragdo intracelular de glutamina e levando a taxas crescentes
de degradacéo de proteina (Newsholme, 2001). Yoo et al. (1997) relataram que quando leitdes
ao desmame foram expostos a infeccdo moderada por Escherichia coli (desafio de E coli viva
intraperitoneal, 0,5~ 10 UFC/kg de peso corporal, sorotipo 078), a suplementacio com 4% de
GIn exerceu efeitos benéficos ao manter a concentrag¢do intracelular de glutamina normal no

musculo, a populagdo de leucécitos e a fungdo dos linfocitos. Dugan e McBurney (1995)
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verificaram que a perfusdo de glutamina no limen aliviou os efeitos deletérios da endotoxina
sobre a permeabilidade do trato digestivo de leites. Foi relatado que a GIn estimula a
absor¢cédo de soédio e de cloro no jejuno de suinos com enterite por rotavirus (Rhoads et al.,
1991). Brooks et al. (1997) também observaram que a administracdo de glutamina aumenta o
transporte de Na* tanto na extremidade das vilosidades, quanto nas células da cripta em
bezerros desafados com Escherichia coli K99". No entanto, também foi observado que a
glutamina ndo conseguiu melhorar o ganho de peso ou a retencdo de N em ovinos infestados
por parasitas ou reduzir a duragdo da diarréia causada por infec¢@o por rotavirus em leitGes
(Lobley et al., 2001).

Em diversos estados de estresse (choque, sepse, trauma) associados com
translocacgdo bacteriana, o fornecimento de dietas enterais ou parenterais ricas em glutamina
pode reduzir a incidéncia de translocacdo de bactérias ao diminuir a aderéncia das bactérias ao
enterdécito e ao normalizar os niveis de IgA (Souba, 1990).

Em um estudo com ratos submetidos a jejum, Salloum et al. (1989) relataram que a
dieta suplementada com GIn e com Glu aumentou a altura das vilosidades em comparacgéo a
uma dieta controle, mas a GIn foi melhor que o Glu na sustentacdo do metabolismo intestinal,
estimulando a atividade da glutaminase e evitando a translocagéo bacteriana. Foi demonstrado
que uma queda marcante na atividade da glutaminase intestinal em ratos @m tumores esta
associada a uma degradacdo da barreira mucosa do intestino e a translocacdo de bactérias
entéricas para a corrente sanguinea.

A regulacdo enziméatica modulada da utilizagdo da glutamina da mucosa pode
prejudicar o metabolismo, a estrutura e a funcdo de barreira do intestino (Souba, 1990).
Baskerville et al. (1980) infundiram glutaminase para diminuir os niveis sanguineos de
glutamina e observaram o desenvolvimento de diarréia, atrofia leve das vilosidades, ulceracdes
da mucosa e necrose intestinal em diversas espécies animais, o que indica que a manutengao
do nivel sanguineo normal de glutamina é essencial.

Foi relatado que a Gn aumenta a altura das vilosidades de ratos e evita a translocagdo
bacteriana, como indicado pela presenca de Staphylococcus aureus no sangue (Salloum et al.,
1989). Foi relatado que dietas suplementadas com GIn aumentaram a regenerag¢do da mucosa
intestinal apés jejum (Salloum et al., 1989). Férmulas parenterais suplementadas com GIn para
humanos diminuiram a atrofia da mucosa intestinal e das células exécrinas do pancreas, e a
GIn endovenosa e enteral promovem a regeneracdo do tecido gastrointestinal apos injdria
téxica (Smith e Wilmore, 1990). A Gn foi usada em nutricdo parenteral para manter o balango
de nitrogénio, a massa muscular, a fungdo imune e a integridade gastrointestinal da maioria
dos pacientes que sofreram sepse, ferimentos, queimaduras e cirurgia (Calder e Yaqoob,
1999).

A glutamina ou a alanil-glutamina fornecidas parenteralmente mantiveram a producao
de linfécitos pelas placas de Peyer e a integridade intestinal em camundongos inoculados com
0 virus da influenza (Li et al., 1998). Foi relatado que a nutricdo TPN enriquecida com

glutamina ou a suplementacéo dietética com 2 e 4% de GIn diminuiram a mortalidade de ratos

=a L 1 LR g ple




AJINOMOTO

desafiados intraperitonealmente com Escherichia coli viva (Inoue et al, 1993) e de
camundongos infectados endovenosamente com Staphylococcus aureus vivo (Suzuki et al.,
1993), respectivamente .

Hwang et al. (1987) relataram que a suplementacdo de glutamina de solug¢des
parenterais de nutricdo completa diminuiu significativamente a atrofia das vilosidades
associada as formulas-padrdo sem glutamina para pacientes humanos. Ha situagdes em que a
suplementagdo de glutamina auxilia a fungdo do trab digestivo e o metabolismo,
especialmente em situacdes de desafio (Lobley et al., 2001), mas alguns dos beneficios da
glutamina podem ser realizados por terapias alternativas.

No entanto, os efeitos da suplementacdo de glutamina e glutamato sé@o varidveis e
inconsistentes sob condig6es normais de alimentagdo. Em quadros inflamatérios ou doenca
com catabolismo, espera-se que a glutamina e o glutamato tenham papéis mais importantes,
em termos de aumentar a resposta imune, manter a integridade do intestino, aumentar a
sintese protéica e reduzir o catabolismo protéico, reduzir a mortalidade e a morbidade, assim
como o impacto geral sobre o desempenho de leitdes ou aves jovens.

As questdes que ainda precisam ser abordadas séo:

- a glutamina e o glutamato (ou glutamato monossddico) sdo metabolizados de forma
diferente quando presentes na mucosa intestinal via dieta ou via circulagéo?

-Em que extensdo sdo metabolizados de forma diferente?

- Como podem ser aplicados na producdo animal moderna de forma préatica e

econbmica?

Estes pontos de interrogagdo necessitam de mais pesquisas no futuro préximo,

especialmente para definir as condicdes em que estes aminoacidos sdo essenciais.
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