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RESUMO

As citocinas sdo um grupo heterogéneo de proteinas de baixo peso molecular que
podem ser estimuladas por agentes fisioldégicos e/ou patolégicos, responsaveis por
regular e modular as respostas imunoldgicas. Elas sdo mediadores inflamatorios
que funcionam como uma complexa linguagem sinalizadora, podendo ser prdé ou
anti-inflamatorias. Dessa forma, as citocinas controlam a intensidade e duracéo do
processo inflamatdrio . O exercicio fisico, afeta diversos componentes do sistema
imunologico. Exercicios realizados com intensidade moderada podem reduzir o
risco de infec¢do, enquanto aqueles de alta intensidade podem aumentar o risco de
infecgdes por meio de modulac¢des inadequadas do sistema imune. Por outro lado, a
literatura tem preconizado que exercicios de intensidade moderada estimulam uma
resposta pro-inflamatéria, enquanto aqueles de alta intensidade tendem a promover
respostas anti-inflamatérias visando diminuir os danos na musculatura esquelética.
Considerando a associacdo das citocinas pro e antiinflamatorias com a realizacdo
de exercicios fisicos, o0 objetivo do atual estudo foi verificar as alteracées dos niveis
plasmaticos das citocinas apos exercicios de alta intensidade em adultos jovens. A
revisdo da literatura foi realizada por meio de busca nas bases de dados virtuais
Pubmed e Scielo, no periodo de 2002 & 2016, nos idiomas portugués, espanhol e
inglés, utilizando os seguintes descritores e suas combinac¢des: citocina (cytokine),
atividade fisica (physical activity), interleucina -6 (IL-6) ( interleukin 6), interleucina-
10 (IL-10) (interleukin 10), e exercicio (exercise). Os artigos incluidos ap6s a
aplicacdo dos critérios de exclusao relataram aumento dos niveis plasméticos de IL-
6, de IL10 e do TNF-a logo apds os exercicios de alta intensidade em jovens.
Considerando os dados apresentados, concluimos que a atividade fisica € um
modulador dos mediadores inflamatdrios. Sendo que a intensidade e duracdo da
atividade estao diretamente relacionados com a resposta inflamatoria pos treino. A
resposta proé-inflamatéria inicial é imediatamente controlada pelo aumento das

citocinas TNF-a, IL-6 e, induzindo a liberagéo da IL-10.

Palavras-Chave: Citocina. Atividade fisica. Interleucina -6. Interleucina-10 e

Exercicio.



ABSTRACT

Cytokines are a heterogeneous group of low molecular weight proteins that can be
stimulated by physiological and / or pathological agents, responsible for regulating
and modulating immune responses. They are inflammatory mediators that function
as a complex signaling language, being pro or anti-inflammatory.
Thus, cytokines control the intensity and duration of the inflammatory process.
Physical exercise affects various components of the immune system. Exercises
performed with moderate intensity may reduce the risk of infection, while those of
high intensity may increase the risk of infections through inadequate modulations of
the immune system. On the other hand, the literature has recommended that
moderate-intensity exercises stimulate a pro-inflammatory response; high-intensity
styles tend to promote anti-inflammatory responses in order to reduce skeletal
muscle damage. Considering the association of pro and anti-inflammatory cytokines
with physical exercise, the objective of the current study was to verify changes in
plasma levels of cytokines after high-intensity exercise in young adults. The review of
the literature was carried out using the following descriptors and their combinations:
cytokine, physical activity, interleukin-6 (IL-6), interleukin-10, and exercise. The
articles included after applying the exclusion criteria reported increased plasma
levels of IL-6, IL-10 and TNF-a shortly after high-intensity exercise in young people.
Considering the data presented, we conclude that physical activity is a modulator of
inflammatory mediators. Being that the intensity and duration of the activity are
directly related to the post-training inflammatory response. The initial pro-
inflammatory response is immediately controlled by the increase of IL-6 and TNF-a
cytokines, inducing the release of IL-10.

Keywords: Cytokine. Physical activity. Interleukin-6. Interleukin-10 and Exercise.
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1 INTRODUCAO

As citocinas sdo um grupo heterogéneo de proteinas de baixo peso
molecular, produzidas por macroéfagos, linfécitos, células endoteliais, musculares,
fibroblastos e adipdcitos e podem ser estimuladas por agentes fisiolégicos e/ou
patologicos. Elas sdo responsaveis por regular e modular as respostas
imunoldgicas, inibindo ou estimulando a ativacdo, proliferacdo e diferenciacdo de
diversos tipos celulares, regulando a secrecdo de anticorpos e de outros
mediadores. Elas sdo mediadores inflamatérios que funcionam como uma complexa
linguagem sinalizadora, podendo ser pré ou anti-inflamatérias. Dessa forma, as
citocinas controlam a intensidade e duracdo do processo inflamatério (KRAYCHETE
et al., 2006). As citocinas sdo 0s mediadores necessarios para desencadear
adequadamente a resposta inflamatéria nos locais de infecgéo, lesdo e estimulos
fisiolégicos agressivos, favorecendo a resolucdo do processo inflamatorio. No
entanto, a producdo exagerada de citocinas pré-inflamatoérias pode manifestar-se de
maneira inadequada e sistemicamente causando instabilidade hemodinadmica ou
disturbios metabdlicos (OLIVEIRA et al., 2011).

Atualmente, a literatura € consistente em apontar varias citocinas pré e
antiinflamatdria, entre as citocinas consideradas proé-inflamatérias, destacamos as
interleucinas (IL) 1, 2, 6, 7 e FNT (fator de necrose tumoral-TNF) e as
antiinflamatérias séo IL-4, IL-10, IL-13 e FTCP (fator transformador de crescimento
B) (OLIVEIRA et al.,, 2011). O interesse especial em estudos com essas citocinas
especificas esta voltado principalmente aos pesquisadores que tém como objeto de
estudo o desempenho muscular, funcional, o impacto dos exercicios fisicos nos

niveis plasmaticos dessas citocinas e agueles que estudam a imunosenescéncia.

A IL-6 é uma citocina multifuncional, podendo ser pré ou anti-inflamatoria,
com um importante papel na homeostase dos sistemas imunolégico e
neuroenddcrino, e também no equilibrio de vias pré e anti-inflamatérias e em
respostas ao estresse (RUBENOFF, 2007). indices plasmaticos elevados de IL-6
tém sido associados a varias condicbes adversas de saude relacionadas ao
envelhecimento, como doencas cardiovasculares e reumaticas, sarcopenia,

incapacidade e mortalidade (FERRUCI et al.,, 2005) bem como apresenta um



aumento aumento significativo logo apds a atividade fisica em adultos jovens
(SCHERR, 2011).

Por outro lado, alguns estudos indicam que a acao da IL-6 seria anti-
inflamatoria quando liberada pela contragdo muscular (miocina), em uma via
independente do TNF-a. Como miocina, ela estimula a producédo de proteinas de
fase aguda, com perfil anti-inflamatério, além de outras citocinas anti-inflamatorias
tais como o receptor antagonista da IL-1 (IL-l1Ra) e interleucina-10 (IL-10),
(PEDERSEN, 2005). A IL-6, quando liberada pelo tecido muscular (miocina),
promove a lipdlise, quebra do glicogénio e inibicdo do TNF-a, fatores que conferem
um efeito anti-inflamatério do exercicio, mediado pela IL-6, (PEDERSEN, 2005).
Portanto,a IL-6 derivada do musculo estd4 diretamente relacionada ao exercicio
fisico. O gene da IL-6 é silencioso no musculo em repouso, mas é rapidamente
ativado pelas contracdes musculares. (PEDERSEN et al, 2007). Dessa forma, a IL-6
€ considerada uma interleucina responsiva a inflamacéo, entretanto apresenta acao
anti-inflamatoria, estimulada pela contragdo muscular e indiretamente por estimular a
sintese de IL-1ra e IL-10 . (PEDERSEN et al., 2008). Sendo o musculo considerado

por Pedersen et al como maior 6rgao endocrino que induz a liberacéo de IL-6.

A IL-10 é um polipeptideo ndo glicosado, sintetizado nas células
imunologicas e tecidos neuro-enddécrinos. A IL-10 inibe a acdo de citocinas pro
inflamatérias, estimulando a producéo enddgena de citocinas anti-inflamatérias. (LIN
et al., 2000). O efeito inibitério da IL-10 sobre as citocinas IL-6 e TNF- a sdo bem

conhecidos em processos inflamatérios agudos.

O TNF — a é uma citocina pré-inflamatérias de resposta rapida, de acdo
catabdlica sobre o tecido muscular. Ele determina a forca, a efetividade e a duracéo
de reacdes inflamatdrias locais e sistémicas, sendo o primeiro mediador liberado
apos uma lesdo no nosso organismo, apos a sua liberacdo a cascata de citocinas &
induzida. (CESARI et al., 2004).

O exercicio fisico, afeta diversos componentes do sistema imunolégico.
Exercicios realizados com intensidade moderada podem reduzir o risco de infecgéo,
enquanto aqueles de alta intensidade podem aumentar o risco de infecgbes por meio
de modulagdes inadequadas do sistema imune. (PEDERSEN et al., 2000). Por

outro lado, a literatura tem preconizado que exercicios de intensidade moderada



estimulam uma resposta pro-inflamatoéria, enquanto aqueles de alta intensidade
tendem a promover respostas anti-inflamatérias visando diminuir os danos na
musculatura esquelética. (TERRA, 2012) Segundo o Colégio Americano de Medicina
Esportiva (ACSM) atividades aerdbias variando de 60 — 84% do VO, maximo, 70-
89% da FC maxima e 14-16 na Escala de Percep¢do Subjetiva de Esfor¢o de Borg,
sdo consideradas atividade fisica de alta intensidade. (POLLOK et al.,, 1998). A
Sociedade Internacional de Exercicio e Imunologia (ISEl), em seu posicionamento
oficial, preconiza que a disfuncdo imune observada apdés 0 exercicio € mais

pronunciada quando o exercicio é continuo, prolongado (> 1,5h) e realizado em

intensidade variando de moderada a alta (55 e 75% do \}Ozméx) (WALSH, 2011)

O estado atual do conhecimento permite considerar que as alteracées no

sistema imune sao dependentes dos parametros inerentes ao exercicio.

Considerando a associacdo das citocinas pro e antiinflamatorias com a
realizacdo de exercicios fisicos e 0 interesse pela pratica de exercicios de alta
intensidade pelos individuos jovens o objetivo do atual estudo foi verificar as
alteracdes dos niveis plasmaticos das citocinas apds exercicios de alta intensidade

em adultos jovens.



2 METODOLOGIA

Este estudo € uma revisao da literatura descritiva, que realizou pesquisa
nas bases de dados virtuais Pubmed e Scielo, no periodo de 2002 a 2016, nos
idiomas portugués, espanhol e inglés, utilizando as palavras chaves: citocina
(cytokine), atividade fisica (physical activity), interleucina-6 (interleukin 6),

interleucina-10 (interleukin -10) e exercicio (exercise).

Os critérios de inclusdo adotados para a sele¢édo dos artigos foram: todos
0s tipos de estudos descritos na literatura que investigassem os mediadores
inflamatorios IL-6, IL-10 e TNF-a apds a realizacdo de exercicios de alta intensidade
em adultos jovens, que fossem publicados durante o periodo de busca e nos
idiomas propostos. Foram excluidos os artigos que abordaram a populagéo idosa e
ou participantes com comorbidades associadas, estudos experimentais com animais
e intervencbes com suplemento vitaminico e aqueles em que os individuos
estivessem em uso de medicamentos que alterassem o0s niveis plasmaticos dos
mediadores inflamatérios. Além disso, em todos os artigos selecionados inicialmente
foi realizada uma busca manual ativa na lista de referéncias e 0 mesmo processo de

incluséo foi aplicado.

A leitura dos titulos e resumos foi feito inicialmente pelo autor 1 (CMS),
em caso de duvida o pesquisador 2 (LSMP) realizou a leitura para que fossem
selecionados aqueles que atendessem o0s critérios estabelecidos. A primeira etapa
do estudo constituiu em busca nas bases de dados, com os descritores
selecionados. No Fluxograma 1, sdo apresentados a metodologia da selecdo dos

estudos
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Fluxograma 1 — Selegéo dos estudos

Titulos encontrados.

(105)

97 artigos excluidos ap6s leitura do titulo e
resumo.
e 15 utilizaram animais
e 8 utilizaram suplementos ou
medicamentos.
e 74 apresentavam comorbidades
associadas e/ou faixa etaria fora da

margem estudada

8 artigos foram selecionados para a

leitura completa

2 artigos foram excluidos apds leitura
completa, pois um ndo apresentou
andlise dos mediadores estudados e o
outro classificou a atividade como

moderada.

1 artigo foi adicionado por busca

ativa nas referéncias bibliograficas.

7 artigos foram selecionados para o

estudo.
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3 RESULTADOS

Foram encontrados 105 artigos relacionados ao tema, apos a leitura dos
titulos e resumos 8 artigos foram selecionados, de acordo com os critérios de
incluséo e exclusédo. Por meio de uma busca manual mais um artigo foi inserido no
estudo e apos a leitura dos textos na integra, dois estudos foram excluidos. Portanto
7 artigos foram selecionados para compor essa revisdo. A Tabela 1 apresenta os

estudos incluidos nessa revisao.



Tabela 1 Caracteristicas dos estudos avaliados (n — 7)

Autores e ano

Objetivos, tipo de estudo,
numero de participantes e

faixa etaria.

Instrumentos de Medida

Intervengao

Resultados e Concluséo

LaVoy et al.
2013

Tipo de estudo:Ensaio clinico

Objetivos: Avaliar os efeitos de
um exercicio de ciclagem aguda
sobre a expressdo intracelular de
T CD8+ e

compreender as mudangas nas

citocinas, células

propor¢des inicial/intermediario e
tardio do marcador CD27+, células
diferenciadas do CD8+ afetam no
padrdo de expressao das citocinas,
no conjunto total de células T,
CD8+.

Amostra: 16 ciclistas treinados,
com idade média de 33+5 anos, do

sexo masculino.

As citocinas IL-2, IL-4, IL-6,
IL-10, IFN-c ou TNF-a
foram avaliadas num fluxo
Citrébmetro
Arbor, MI,

de Accuri
(Accuri, Ann
EUA)

Foi realizado duas coletas
de sangue em laboratério
com intervalo de 3 semanas
entre elas, imediatamente
apos e exercicio e uma

hora ap6s o exercicio.

Na primeira visita o atleta foi
estimulado a pedalar 40 Km

0 mais rapido possivel.

Na segunda visita o atleta foi
estimulado a correr por 60
minutos, mantendo 95% da
FC Max. obtida no periodo

experimental.

Resultados: Foi
observado elevacgéo dos
niveis das citocinas do tipo
| (IL-6 , TNF-a) e do tipo Il
(IL-10 e IL-4), uma hora

apos o exercicio.

Concluséo: Alteracdes
induzidas por exercicio nas
porcentagens das células
que expressam as
citocinas T CD8+ néo séo
proporcionais as células T
diferenciadas
(precocel/intermediaria e
tardia)

12



Tipo de estudo:Ensaio clinico

Shin et al. Foram colhidas amostras | Ultra maratona 308 km Resultados:Aumento
2013 Objetivos: Avaliar o subgrupo de | de sangue da veia cubital, significativo  dos  niveis
leucécitos e citocinas quimiotaticas | antes da corrida 0 KM, 100 plasmaticos de IL-6 e IL-
durante a corrida ultra-maratona. KM, 200 KM e 300 KM. 10 apos a corrida.
(P<0,001)
Amostra: 18 corredores de ultra | Niveis séricos de IL-8, , IL-
maratona (308 KM), do sexo | 10 e IL-6 foram Concluséo:A corrida ultra-
masculino, com média de idade | determinados pelo ELISA maratona de resisténcia foi
52,8+5 anos. (R&D Systems, Mineapolis, associada a aumentos
MN, EUA). dos niveis plasmaticos dos
mediadores estudados.
Bazgir et al. Tipo de Estudo: Ensaio clinico A coleta de sangue foi | Duas sessbes de treino | Resultados: Aumento
2015 realizada antes e | concéntrico e excéntrico, | significativo da IL-15 ap6s

Objetivo: investigar as alteracdes
nos niveis sericos de Interleucina
(IL) -15, bem como do fator de
necrose tumoral (TNF-a) e da
proteina C reativa (PCR), como
marcadores de inflamacdo, em
atletas e ndo-atleta jovens apoés
(ECC) e

enfatizou

excéntrico
(CON)

resisténcia (RE).

exercicio

concéntrico

imediatamente  apdés o

exercicio.

Os niveis de TNF — a e a
PCR foram mensurados
pelo ELISA (IBL Company

kit Hamburgo, Alemanha).

enfatizando o exercicio de
resisténcia, com intervalo de
5 dias.

As sessbes eram compostas
por 7 exercicios de todos os
principais grupos musculares
com cargas de 70-80% de 1
RM para concéntricas e 90-
100% para excéntrica.

Aquecimento 5 minutos de

treino excéntrico e
concéntrico em ndo
atletas.

Aumento significativo da
IL-15 em atletas ap6s a
contracao excéntrica.

O TNFa diminuiu
significativamente apds o
treino excéntrico em nao

atletas.
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Amostra: 28 individuos, sendo 14
atletas e 14 néo atletas do sexo
masculino, média de idade 24,1+
2,5 anos.

corrida e 10 minutos de
alongamentos estéaticos. Com
intervalos de 1 minuto.

Concluséo: Estes
resultados indicaram que o
nivel de aptidao fisica e de
resistencia podem modular
0s niveis circulantes de IL-
15 e

potenciais

sugerem 0s

efeitos  anti-
inflamatérios da IL-15
durante  exercicios de

resisténcia .

Scherr et al.

2011.

Tipo de Estudo: Ensaio Clinico.

Objetivo: Investigar a cinética dos
biomarcadores (h-FAB, hs-cTnT,
NT-proBNP) e das citocinas
inflamatérias  (interleucina-10 (IL-
10), IL-6,Proteina C-reativa (PCR) e
TNF-a, e um marcador de disfungéo
renal (cistatina C) antes e até 72
horas apés a

uma corrida de maratona.

Coleta de amostra de
sangue, eletrocardiograma
(ECG), ecocardiograma e
pressao arterial (PA).

Visitas poés treino: (1 hora
s),4 (24 horas), 5 (72 horas)
— 1 hora ap6s a corrida,
ECG, amostra de sangue e

PA.

Monitor cardiaco durante a

corrida.

Meia maratona - corrida de
42KM

Resultados: Aumento
significativo da IL-6, IL-10
imediatamente apés a
corrida.

Aumentos do TNF-a entre
antes e imediatamente

apos a corrida.

Conclusao:0s

biomarcadores cardiacos
foram aumentados apds
uma corrida de maratona.

Curiosamente, os valores

14



Amostra: 105 corredores de
maratona, do sexo masculino, com

faixa etaria de 20-60 anos.

TNF-a, IL-6 e IL-10 foram
medidas utilizando uma
técnicas

guimioluminescentes

IMMULITE (Siemens
Healthcare, Eschborn,
Alemanha).

retornaram aos  niveis
normais dentro de 72 h.
Estas cinéticas com um
pico acentuado indicam
gue as a necrose durante
a corrida da maratona
parece muito improvavel,
mas pode ser explicada
pelo metabolismo alterado

dos midcitos.

Lira et al.

2015

Tipo de Estudo: Ensaio Clinico
Objetivo: avaliar o] perfil
imunometabolico dos participantes
de exercicios para membros
superiores e inferiores intermitentes

de alta intensidade,.

Amostra: 7 atletas de judd do sexo
masculino, com idade 20,1+ 3,4

anos.

Coletas de sangue foram
realizadas antes e
imediatamente  apdés a
atividade.

Duas medidas de sangue
adicionais foram realizadas
em 1 min e 2,5 minutos

para analise do lactato.

Durante a fase teste, a
poténcia maxima, poténcia
média e o trabalho total em
30 segundos, foram

avaliados.

Duas sessdes com intervalo
de 48 horas. Uma sesséo
com quatro séries do teste de
WinGate (ciclométro) para
membro superiores e uma
sessdo com 4 séries de teste
de WinGate para membros
inferiores, com intervalo de 3
minutos entre as séries. A
carga foi de 0,09 por Kg para
0S membros superiores e
0,06 para membros
inferiores. Antes do teste foi
realizado um aquecimento

padrdo de 5 séries de 30

Resultados: Aumento
significativo da IL-10.
A IL-6 e o TNF-a néao
apresentaram  alteracbes

nos niveis plasmaticos

Concluséo: Os resultados
demonstraram que, apesar
do maior desempenho nos
membros inferiores, a
resposta dos mediadores
ndo diferiu entre o0s
exercicios para 0s
membros inferiores e

superiores.
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Citocinas (IL-1ra, IL-2, IL-4
e IL-1
utilizando kits comerciais de
ELISA.

foram avaliados

segundos (20 segundos a 70
RPM e 10 segundos a 100
RPM, com aproximadamente
100W para

superiores e

membros
50W para
membros inferiores.

Philippe et al.
2016

Tipo de Estudo:Ensaio clinico

Objetivo: Avaliar os efeitos agudos
(CE) e
descida (EE) no metabolismo da

da caminhada subida

glicose e na indugéo de IL-6.

Amostra: 7 homens sedentéarios
com média de idade 27,43+5,13

Medidas de sangue venoso

foram realizadas antes,
imediatamente ap6s e 24

horas depois.

IL-6 e TNFa
mensurados utilizando kits
ELISA
disponiveis (R & D,
Minneapolis, USA)

foram

comercialmente

O estudo foi dividido em duas
etapas, uma concéntrica, na
subida (CE)

excéntrica (EE) na descida. A

e outra na

CE utilizou a inclinacdo de
+16% e na EE -16%, A
velocidade da esteira foi
programada para obter 55%

do VO2 méaximo.

Resultados: Na CE
ocorreu  um  aumento
significativo da IL-6 pré e

pés exercicio agudo,

apés 24 horas esse
aumento nao foi
significativo.

Aumento significativo de
IL-6 no CE em relacgéo EE.
Aumento
TNF-a

significativo da
no CE agudo e

apos 24 horas

Conclusao: foi observado
gue uma Unica série de CE
e uma Unica série de EE
melhoraram a tolerancia a

glicose 24 h apés o

16



exercicio em individuos
jovens e saudaveis. O
artigo mostrou que custo
metabdlico é um gatilho
importante para a inducéo
de IL-6 e melhorias agudas
da tolerdncia a glicose
apos o exercicio. Contudo,
apenas a producéo de IL-6
durante a fase excéntrica
(stress
predominantemente
mecanico) foi
estreitamente relacionado
com alteragcbes no controle

glicémico.

Neubauer et al.
2013

Tipo de Estudo:Ensaio Clinico

Objetivo: Medir as alteracdes no
transcriptoma de neutroéfilos
circulantes) e das citocinas apés

1 h de ciclismo intenso

Coletas de sangue na veia
cubital, foram realizadas 1
semana antes, 3,48 e 96

horas depois.

Troca gasosa foi avaliada a

1 hora de ciclismo intenso
seguido por 1 hora de
esteira.

Intensidade determinada no

pré teste.

Resultados: aumento
significativo da IL-6 e

IL-10

Conclusao: O efeito pro-
inflamatdrio inicial apos os
exercicios intensos foi

rapidamente contra-

17



imediatamente seguido por 1 h de

corrida intensa.

Amostra: 8 homens treinados,
média de idade 25,0+4,1

cada 15 minutos durante o

treino.

Cortisol, IL-6 e IL-10 foram
avaliados pelo

ELISA com kits de alta
sensibilidade (Quantikine R
& D Systems,
Minneapolis,USA).

regulada em individuos

saudaveis e treinados.

18
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4 DISCUSSAO

A prética de atividade fisica pode influenciar ndo somente o sistema
osteo muscular mas altera o estado metabdlico e também o sistema imunologico.
Exercicios resistidos e de alta intensidade tem sido preconizado para o
desenvolvimento mais rapido do desempenho muscular (POLLOK et al., 1998). O
interesse pelo conhecimento desse tema tem despertado pesquisas nessa area do
saber.

Os sete estudos apresentados avaliaram apenas individuos do sexo
masculino e nenhum deles justificou essa caracteristica quanto ao sexo nas
amostras utilizadas. Possivelmente, se analisadas, as diferencas hormonais
presentes no sexo feminino, poderiam ter interferenciado nos resultados
apresentados.

A revisdo de literatura foi extensa com um periodo de busca ampliado,
entretanto, poucos foram os artigos incluidos nessa revisdo. A maioria dos artigos
abordava individuos idosos, evidenciando a caréncia da pesquisa sobre o tema em
adultos jovens.

Entre os inumeros mediadores inflamatérios citados pela literatura a
escolha do TNF-q, IL-6 e IL-10 foi pautada por serem as citocinas mais citadas em
evidéncias anteriores com associa¢cfes a exercicios fisicos e funcionalidade. Apos a
revisdo de literatura realizada e os critérios de exclusdo aplicados foram
identificados seis estudos que avaliaram as alteracdes da IL-6 apds a atividade
fisica, a IL-10 foi estudada por 5 autores e apenas 4 autores estudaram o TNF-a.

Dos seis estudos que avaliaram as alteracdes plasmaticas da IL-6, cinco
apresentaram aumentos significativos dessa citocina logo apos a atividade fisica;
efeito agudo ( corrrida e ou bicicleta). (LAVOY et al., 2013; SHIN et al., 2013;
SCHERR et al., 2011; PHILIPPE et al., 2016; NEUBAWER et al., 2013). No estudo
de Scherr, 2011, esses resultado vem de encontro com a idéia citada anteriormente
pela literatura, que o exercicio fisico promove uma elevacdo aguda dos niveis
plasmaticos de IL-6. Entretanto, o aumento da IL-6 n&o foi significativo apds 24
horas da realizacdo do exercicio, o que reforca a ideia de que a funcéo
antiinflamatoria da IL-6 é imediatamente apds a realizagdo do exercicio, ou seja de

forma aguda. O aumento significativo da IL-6 ap0s 0 exercicio parece ser
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independente do dano local da fibra muscular. Uma funcdo secundaria dos
derivados da IL-6 é a sua capacidade de regular a energia e o metabolismo, que
parece estar diretamente ligado aos niveis de glicogénio muscular. (PEDERSON et
al., 2007).

De acordo com os estudos pesquisados o aumento dos indices
plasmaticos da IL-6 apOs exercicios agudos gera uma inibicdo do TNFa, que por
sua vez estimula da IL-10, importante citocina antiinflamatoria, controlando o
processo inflamatorio. A Interleucina 10 (IL-10) reduz a expressao das celulas T
helper 1( Thl), aumenta a sobrevivéncia das células B, a proliferacdo e os producéo
apos de anticorpos, capaz de bloguear a atividade de NF-kB (Gyrd et al, 2015). Dos
cinco artigos que investigaram as alteracfes da IL-10 apos a atividade fisica de alta
intensidade, quatro apresentaram aumento significativo do IL-10.

Alguns autores sugerem que o0 aumento da IL-10 pode estar
correlacionada ao aumento da IL-6, uma vez que a IL-6 é responsavel por estimular
a IL-10 na fase aguda. No entanto, no estudo de Lira et al., 2015, os resultados
mostraram que houve um aumento do IL-10 e ndo houve alteracao significativa do
IL-6. Ainda assim, autor acredita que os niveis de IL-10 aumentaram com o objetivo
de controlar algum processo inflamatério persistente os estimulos catabolicos
exagerados.

Apenas um estudo ndo apresentou em seus resultados um aumento
significativo da IL-6 apdés o exercicios fisico. No estudo de Lira et al., 2015 sete
atletas de judd realizaram 4 séries do teste WinGate para membros inferiores e
membros superiores com intervalo de 3 minutos. O exercicio executado de forma
intervalada mostrou que o aumento da IL-6 foi diretamente relacionado ao tempo e
intensidade da atividade fisica, sendo mais significativo apods treinos de longa
duracéo, conforme mostrado nos estudos com maratonistas realizado por Scherr et
al. 2016; avaliou 105 corredores de maratona de 42 km, logo apés a atividade foi
observado um aumento significativo de IL-6, IL-10 e de TNF-qa, no entanto, esses
valores se normalizaram apo0s 72 horas, mostrando o pico das citocinas apds o
exercicios intenso e prolongado. No estudo de Shin et al., (2013), 18 corredores de
ultra maratona (308 KM), foram avaliados, sendo observado um elevacao

significativa da IL-6 e IL-10 logo apds a maratona.
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O Fator de necrose tumoral (TNF) (FTN) a € uma citocina pro-inflamatéria
prototipica e desempenha um papel central na inflamacéo, desenvolvimento do
sistema imunoldgico e apoptose (GYRD et al., 2015). Nos estudos LaVoy et al. e
Krusman et al. foi observado um aumento significativo do TNF-a imediatamente
ap0s os exercicios. Sendo que no estudo de Lavoy et al. esses niveis
permaneceram elevados um hora depois da atividade. Bazgir et al. (2015),
investigou as alteragcdes nos niveis séricos de Interleucina IL -15, bem como do
fator de necrose tumoral (TNF) -a e da proteina C reativa, como marcadores de
inflamag&o, em seu estudo ele observou um aumento da IL-15 e uma redugéo do
TNF-a. O autor defende a idéia que uma repeticdo de exercicio excentrico € capaz
de aumentar os nives plasmaticos da IL-15 e reduzir os niveis de TNF-a, gracas a

capacidade anti-inflamatoria de IL-15.

Os estudos incluidos nessa pesquisa indicaram se houve ou néo
alteracdo nos niveis dos mediadores inflamatorios pré e pds exercicio fisico de alta
intensidade em adultos jovens. Uma possivel explicacdo sobre o aumento das
citocinas plasmaticas, apés os exercicios fisicos seria de que 40% das proteinas se
encontram no muasculo esquelético, parece razoavel sugerir que as proteinas
derivadas do musculo podem contribuir de forma significativa para os niveis
aumentados globais e detectaveis das citocinas na circula¢do. (LIGHFOOT et al.,
2016). E possivel também que os exercicios vigorosos causem micro-lesdes no

musculo induzindo uma reacéo inflamatoria imunolégica.

Nos artigos pesquisados verifica-se que 0s niveis das citocinas
apresentaram alteracbes com as diversas modalidades dos exercicios de alta
intensidade pesquisados em adultos jovens. Entretanto, o nimero de artigos foi
pequeno, mesmo em bases de dados conceituadas e com um periodo de busca
extenso. Os estudos apresentaram amostras pequenas, com participantes somente
do sexo masculino, sem grupos controle ou randomizacdo. Outra limitagdo dos
estudos € gue ndo sao definidos adequadamente os parametros concretos do que

pode ser identificado como exercicios de alta intensidade para os participantes.

Tendo em vista a procura crescente dos individuos jovens pela pratica de

exercicios fisicos de alta intensidade seria pertinente que futuros estudos sejam
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estimulados com amostras maiores, com a participacdo de ambos 0s sexos e

randomizados.
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5 CONCLUSAO

Considerando os dados apresentados, concluimos que a atividade fisica
€ um modulador dos mediadores inflamatérios. Sendo que a intensidade e duracao
da atividade esté@o diretamente relacionados com a resposta inflamatoria pos treino.

A resposta pro-inflamatoria inicial é imediatamente controlada pelo
aumento do TNF-a, da IL-6, induzindo a liberacdo da IL-10 uma citocina anti-
inflamatoria.

Sugerimos que estudos mais consistentes sejam realizados, com 0
objetivo de esclarecer as diferencas entre os treinos de alta intensidade e a

resposta inflamatdria em adultos jovens.
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