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S RESUMO_ \

O exercicio fisico pode promover modificagdes agudas e cronicas sobre o sistema imune. No
estado de repouso, o sistema imune de atletas e nao atletas sao similares. Muitos componentes
imunologicos exibem alteragdes adversas frente ao exercicio extenuante e/ou de longa duracao.
Os leucocitos totais e suas subpopulagoes podem exibir diferentes respostas, dependendo do tipo,
duracao e intensidade do exercicio. O risco de infecgoes pode aumentar em situagoes nas quais o
sistema imune esta debilitado. Neste sentido, o presente trabalho teve como objetivo realizar uma
revisao sobre os efeitos do exercicio sobre o sistema imunologico.
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N

Physical exercise has acute and chronic influences on immune system. In resting state, the immune
system of athletes and non-athletes show similar patterns. Most immunological components show
negative changes when exhaustive exercises and/or when exercises performed for a long period of
time are performed.Total leukocytes and its subpopulations present different responses, depending
on type, length and intensity of exercises. The infections risk increase in situations where immune
system is debilitated. With regard to this information, the present research had the objective to
make a review about the effects of physical exercise on immune system.
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INTRODUCAO

A intensidade, duragao e a freqliéncia do exercicio
exercem papel-chave na determinagao das respostas
imunologicas, podendo aumentar ou reduzir tal fun-
cao (MATTHEWS et al, 2002; MEYER et al., 2001;
NIEMAN, 1994b). A pratica de atividade fisica regu-
lar realizada em intensidade moderada pode levar a
reducao na ocorréncia de infecgoes, especialmente
do trato respiratorio superior (ITRSs) (MATTHEWS
et al.,, 2002).

Por outro lado, treinamentos de alto volume e
intensidade realizados por atletas tém sido relacio-
nados com aumentos da susceptibilidade a ITRSs
(NIEMAN e PEDERSEN, 1999; NIEMAN, 1998). O
periodo de “janela aberta,” no qual atletas estao mais
susceptiveis a infecgoes, ocorre depois de sessoes
exaustivas de exercicio, podendo estar elevado du-
rante a primeira ou segunda semana apds eventos
como maratona e apos |-9h de exercicios de endur-
ance (PEDERSEN e ULLUM, 1994). Nessas situagoes,
os mecanismos de defesa contra agentes invasores
estdo reduzidos (NIEMAN et al., 1990).Treinamentos
intensos podem ainda, reduzir a funcao de linfocitos
ou acelerar o processo de apoptose nestas células
(PHANEUF e LEEUWENBURGH, 2001). Contudo,
o exercicio pode, paradoxalmente, tanto promover
melhora como debilitar a resposta imune; sendo esta
dependente do tipo de exercicio e do nivel de ap-
tidao fisica de cada individuo (McCARTHY e DALE,
1988; MINETTO et al., 2005).

Considerando as alteragoes imunes apresentadas,
o objetivo deste trabalho foi realizar uma revisao de
literatura sobre o efeito do exercicio fisico sobre o
sistema imune.

RELACOES ENTRE EXERCICIO, SISTEMA
ENDOCRINO E SISTEMA IMUNE

Estudos realizados in vivo demonstram que a res-
posta imunitaria é totalmente autonoma. Porém, ex-
iste uma nitida interacao funcional deste sistema com
o sistema neuroendocrino, que modula a resposta
imunitaria frente ao estresse fisioldgico, psicologico
ou patologico (FLESHNER, 2000; JONSDOTTIR,
2000). Foi verificado que a pratica regular de exer-
cicio fisico esta associada a redugao de alguns tipos
de cancer, principalmente o de célon e o de mama
(DE CARO et al.,2006; GALVAO e NEWTON, 2005;
HAYDON et al.,2006). Um dos possiveis mecanismos

para esta relagao é o fato de que, o exercicio fisico
altera a concentragao e a sensibilidade de alguns hor-
monios, como por exemplo: a insulina e o estradiol
(YU et al., 2002). Outro possivel mecanismo seria a
modulacao na funcionalidade do sistema imunitario.
HOFFMAN-GOETZ (1999) observou que o estradi-
ol induziu a diminuigao da proliferagao de linfécitos T
e B em camundongos fémeas, sendo que este efeito
foi mascarado quando os animais foram submetidos
também ao exercicio fisico. No entanto, HAYES et al.
(2003) indicaram que, apesar das pesquisas demon-
strarem que um programa adequado de exercicios
pode induzir efeitos imunomodulatérios positivos
em individuos saudaveis, até o momento, nao esta
totalmente esclarecido o papel do exercicio na re-
cuperagao da resposta imune, depois de tratamento
quimioterapico contra o cancer.

O exercicio fisico é caracterizado pelo nosso or-
ganismo como estimulo estressante, produzindo uma
descarga simpatica e de corticosterdides por meio
do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal. Os estimulos
estressantes atuam por intermédio de neurdnios
aferentes ou diretamente sobre o hipotalamo, pro-
movendo a secrecao do Fator de Liberacao de Cor-
ticotropina (CRF) e conseqiientemente a liberagao
de corticotropina (ACTH) pela hipofise.

CATECOLAMINAS

A liberagao de catecolaminas predomina, princi-
palmente nos primeiros minutos de exercicio, con-
seqlentemente, contribuindo para a elevagao dos
linfocitos circulantes (ARLT e HEWISON, 2004). As
concentragoes plasmaticas de adrenalina e noradre-
nalina aumentam, quase que linearmente, com a dura-
cao do exercicio dinamico e, exponencialmente, com
a intensidade (SUGIURA et al.,2002).A expressao de
receptores beta adrenérgicos (B-adrenérgicos) nas
células T, B, NK, macrofagos e neutrofilos fornecem
base molecular para que estas sejam células-alvo
para sinalizagdo das catecolaminas (NAGAO et dl,
2000). Existe uma relagao entre nimero de recep-
tores adrenérgicos nas subpopulagdes de linfécitos
e sua resposta ao exercicio (WEISE et al., 2004). Os
receptores [-adrenérgicos presentes nos linfocitos
estdo ligados intracelularmente ao sistema adelina-
to ciclase, para geragao de adenosina monofosfato
ciclico (AMPc), como segundo mensageiro, atuando
no processo de ativagao e diferenciagao desta célula
imune (WIGAL et al., 2003).
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O numero de receptores P-adrenérgicos nas
células NK aumenta durante o exercicio, sendo
que, quando administrado B-bloqueadores ad-
renérgicos, este efeito é inibido (PEDERSEN e
TOFT, 2000). A adrenalina também contribui para
o recrutamento de células NK, a partir das pare-
des endoteliais para a circulagao geral, linfonodos,
baco e intestino (PE-DERSEN e STEENSBERG,
2002). Dentre os subtipos de linfocitos, as células
NK possuem o maior nimero de receptores -ad-
renérgicos, os linfécitos B e citotoxicos numero
intermediario e os linfocitos T auxiliares, o menor
numero. (PEDERSEN e STEENSBERG, 2002).

CORTICOSTEROIDES

Os corticosterdides podem suprimir varias
reacdes inflamatdrias e imunitarias. Em camun-
dongos, ratos e coelhos, os glicocorticoides pro-
vocam extensa destruicao linféide. Por outro lado,
os linfocitos de cobaias, macacos e seres humanos
mostram-se altamente resistentes a lise induzida
por esteroides (JONSDOTTIR, 2000). Os efeitos
antiinflamatorios e imunossupressores dos corti-
costerodides podem ser decorrentes de suas agoes
sobre o transito celular e funcionalidade dos
leucécitos (STITES et al., 2000). De fato, a infusao
de corticosteroides intravenosa em humanos,
causa reducdo no numero de linfécitos, monéci-
tos e aumento no numero de neutréfilos que al-
cangam seus valores maximos quatro horas apos a
administragao (PEDERSEN e HOFFMAN-GOETZ,
2000). Em doses suprafisiologicas, os corticoste-
réides induzem a morte celular de linfocitos T e B
imaturos (SAPOLSKY et al., 2000).

A incubacao de timocitos e esplendcitos com
corticosterodides, na presenca de concentragoes
proximas aquelas observadas em exercicios maxi-
mos, induz a apoptose destas células (HOFFMAN-
GOETZ e ZAJCHOWSKI, 1999). A concentragao
de cortisol aumenta em resposta ao exercicio
intenso e principalmente no de longa duragao
(BUTCHER et al., 2005; DAVIS et al., 2000; WEISE
et al., 2004). Esta elevagao pode promover a en-
trada de neutrofilos provenientes da medula os-
sea para a circulacao, enquanto inibe a entrada
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de linfocitos, facilitando seu regresso para outros
tecidos periféricos (BUTCHER et al,,2005). Desta
forma, o cortisol que podera permanecer elevado
até |h30 apos os exercicios de endurance, pro-
move reduc¢ido no nimero de linfocitos circulantes
(KANALEY et al.,, 2001).

Adicionalmente, o cortisol reduz os recep-
tores de IL-1 e IL-2 nas células T. A conseqiiéncia
imediata destas acOes € a reducao da atividade e
capacidade proliferativa das células NK e B (RON-
SEN et al, 2001; 2004). A longo prazo, elevagoes
cronicas de cortisol podem aumentar a razao
catabdlica, modificando as reservas de aminoaci-
dos disponiveis para o crescimento e proliferagao
de linfocitos (ARLT e HEWISON, 2004).

EFEITOS DO EXERCICIO SOBRE O SISTE-
MA IMUNE

Estudos observaram que, exercicios fisicos in-
tensos e de curta duragao elevaram o numero
total de leucocitos no sangue numa relagao dire-
tamente proporcional a intensidade do exercicio,
sendo que, este aumento ocorre principalmente na
série granulocitica e em especial nos poliformonu-
cleares (BENONI et al., 1995; HOST et al., 1995).
O numero de monodcitos e de linfocitos também
aumenta, mas em menor escala (HOST et al., 1995;
MOOREN et al., 2004). Dentre a subpopulagao de
linfocitos, as células “Destruidoras Naturais” (NK)
sao as que mais aumentam (TIMMONS et al.,2006).
Um dos mecanismos propostos para explicar esta
linfocitose passa-geira, pode ser em decorréncia
dos efeitos da adrenalina induzida pelo exercicio
(ORTEGA et al., 2003). O numero de linfécitos
comega a diminuir cinco minutos apos o término
do exercicio, provavelmente devido ao efeito per-
sistente do cortisol liberado durante o mesmo,
diferentemente da adrenalina que decresce logo
apos o fim do exercicio fisico (HOST et al., 1995).
Em geral, quatro a seis horas depois de encerrado
o exercicio fisico e, com certeza apds 24 horas
de repouso, o numero de linfécitos circulantes
retorna aos valores basais (MEYER et al., 2004).
Com relacao a funcio dos demais linfécitos, foi
observado também que o cortisol pode reduzir a
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capacidade mitogénica, nas primeiras horas apds
o término do exercicio fisico (HOST et al., 1995;
MALM, 2004).

Foi verificado um aumento médio de 3.5 vezes
no numero de mondcitos CD |14+ CD |6+, mesmo
num curtissimo periodo de exercicio (I minuto).
Em condi¢oes de repouso, a maioria (>75%) dos
monocitos CD 14+ CD | 6+ ficam aderidos a parede
endotelial dos vasos sangliineos, e nao no sangue
periférico. A rapida mobilizagao destas células a
partir das paredes endoteliais, em condi¢oes de
estresse, deve servir para fornecer uma grande
populagao ativa de células para defesa em locais
de lesao e infeccao (STEPPICH et al., 2000).

Em outro estudo, com maior volume de exerci-
cio, dez homens fisicamente ativos de idade entre
18-25 anos realizaram duas sessoes de endurance
de 20 minutos cada (cinco min a 50% do VO2max
e |15 min a 70%VO2max) no mesmo dia, separadas
por quatro horas de descanso, observou-se au-
mento no nimero total de leucocitos circulantes,
neutrofilos e contagem de linfocitos, com pouco
efeito sobre a atividade da célula NK. As alter-
acoes no sistema imune frente a duas sessoes de
endurance foram mais pronunciadas, quando com-
paradas a uma Unica sessao (MACFARLIN et al,
2003).

Recentemente, NIEMAN et al. (2005) anal-
isaram o efeito da caminhada de 30 minutos sobre
a resposta imune. Esta atividade é executada em
grande escala pela populacio, com objetivos de
melhorar a aptidao fisica e saide. Neste estudo,
foram avaliadas 17 mulheres com idades entre 25
e 55 anos, saudaveis que realizavam caminhadas a
pelo menos trés meses anteriores ao experimen-
to, com uma frequéncia de 2-7 dias por semana.
Verificou-se que esta atividade realizada na inten-
sidade de 60%-65% do VO2max foi associada com
modestas e temporarias alteragdes na contagem
de leucocitos (especialmente neutrofilos e células
NK), proliferagao de linfécitos induzida pela fito-
emaglutinina (PHA), e concentragao plasmatica de
Interleucina-6 (IL-6).

Os efeitos citados acima contrastam com a
maioria das alteragdes registradas apos exercicio

intenso e prolongado, como uma maratona (NIE-
MAN et al., 2001). Estes dados foram observados
em praticantes regulares de exercicio fisico, sendo
assim, devemos ter cautela ao extrapolar estes
efeitos e aplica-los a individuos sedentarios.

Em animais experimentais, DAVIS et al. (2004)
verificaram que uma hora de exercicio moderado,
durante seis dias, melhorou a competéncia da re-
sposta de macrofagos ao virus da herpes tipo |.
Adicionalmente, observaram redugao na suscepti-
bilidade a ITRSs. No entanto, mais estudos devem
ser realizados para estabelecer uma relagao entre
mudangas imunes agudas e melhora da resisténcia
imunoldgica.

Varios mecanismos foram propostos na ten-
tativa de explicar a suscetibilidade de atletas de
endurance a infecgoes respiratérias (NIEMAN,
1994b). Foi observada uma relagao direta entre
o aumento da concentracao plasmatica de IL-6,
exercicios extenuantes e aumento de sepsis e in-
feccoes respiratorias (TOTH et al., 2006; YENDE
et al., 2006).

Usualmente, sessoes de treinamento e com-
peticao no ciclismo de rua demoram varias horas.
Esta bem estabelecido que o exercicio prolongado
pode induzir imunossupressao temporaria chama-
da de “janela aberta” (NIEMAN, 1999; PEDERSEN
e ULLUM, 1994). NIEMAN (1994a) propds a cur-
va em “J’, que descreve a relagao entre intensi-
dade do exer-cicio e possibilidade de infecgao. De
acordo com esta hipotese, o exercicio modera-
do protegera o individuo de infecgoes, enquanto
que, o exercicio intenso aumentard o numero de
episodios infecciosos num determinado periodo
(Figura I).

Porém, nos atletas avaliados para formulagao
des-ta curva em “J”, nao foi distinguido a diferenca
entre carga “alta” e de “elite” para o exercicio.
Sendo que, quando atletas de elite sao inclusos no
modelo, a relagdo entre carga de exercicio e ris-
co de infecgoes su-gerida deveria ter a forma de
“S”, onde as intensidades consideradas de “elite”,
teriam menor possibilidade de induzir a infecgoes
em relagao as intensidades “altas” (Figura 2),
(MALM, 2006).
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Figura |. Modelo da curva em “J” da relacdo
entre carga de exercicio e surgimento de in-
feccoes (NIEMAN, 1994a).
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Figura Il. Proposta da curva em “S” que apre-
senta a relacdo entre carga de exercicio e sur-
gimento de infeccoes (MALM, 2006).
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Recentemente, SCHARHAG et al. (2005) exami-
naram as respostas imunologicas depois do exercicio
prolongado, em ciclistas bem treinados, numa intensi-
dade de 70% do limiar de lactato. Foi observada leu-
cocitose tipica (aumento em duas vezes o niUmero de
leucocitos circulantes), principalmente nos neutrofilos
(trés vezes em relagao aos valores basais), apesar dos
linfocitos nao terem sido elevados ao final do exer-
cicio, foi notado observado aumento significativo nas
células NK.

Foi sugerido que individuos com alta aptidao cardior-
respiratoria tem respostas imunes atenuadas frente ao
exercicio agudo (HONG et al., 2005). Um papel prote-
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tor do exercicio contra a imunossupressao induzida
pelo estresse foi encontrada em estudos com animais
(HONG et al.,, 2004; MORASKA e FLESHNER, 2001).
O exercicio regular inibiu as redugées no nimero de
células T CD4+ normalmente observadas depois de
exercicio exaustivo em ratos (FU et al., 2003).

EFEITOS DO TREINAMENTO DE FORCA
SOBRE O SISTEMA IMUNE

Mudangas na contagem total de leucécitos tem
sido exaustivamente estudadas em exercicios aeroé-
bios e de longa duragao, como: a maratona, o ciclismo
e a corrida (GRABRIEL et al, 1991; NIEMAN et dl,
1995; SHINKAI et al., 1996; STEENSBERG et al.,2001).
No entanto, estas alteracdes foram menos estudadas
em exercicios de forga. Tipicamente, frente a uma ses-
sao aguda de treinamento de forga, pode-se observar
uma significativa leucocitose (aumento no numero
de leucocitos circulantes), juntamente com linfoci-
tose (aumento no nimero de linfocitos circulantes),
monocitose (aumento no nimero de mondcitos cir-
culantes) e neutrofilia (aumento no nimero de neu-
trofilos circulantes) (DOHI et al., 2001; FLYNN et dl,
1999; MILES et al., 1998; NIEMAN et al., 1995).

Mayhew et al,, (2005), analisaram nove estudantes
universitarios, treinados em forga que realizaram uma
sessao de treinamento de forca com dez séries de dez
repeticoes com 65% de IRM no exercicio leg press,
utilizando um intervalo de recuperagao de um minu-
to. Sete dias depois os mesmos universitarios foram
submetidos ao mesmo protocolo de exercicio, porém
utilizando trés minutos de intervalo de recuperagao.
Sumariamente, estes pesquisadores observaram que
intervalos de recuperagao mais curtos (um minuto)
promoveram uma leucocitose mais pronunciada e
maiores elevacdes nos linfocitos, monocitos e neutro-
filos circulantes, quando comparado com intervalos
mais prolongados (trés minutos).

Esta leucocitose foi observada também num pro-
tocolo de forga realizado no exercicio leg press, com
oito séries de |ORMs a 70-90% de IRM, sendo utiliza-
dos intervalos um minuto ou trés minutos, os sujei-
tos também eram treinados em forga. Porém, foram
observados menores aumentos nas subpopulagoes
leucocitarias (KRAEMER et al., 1996). Nesta mesma
linha, Malm et al, (1999), também demonstraram
leucocitos, monocitose, linfocitose e neutrofilia segui-
do de exercicio excéntrico de alta intensidade em 12
sujeitos treinados do sexo masculino, com idade mé-
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dia de 26 anos. O exercicio de forca de flexao do
cotovelo realizado até a exaustao, totalizando 25
repetigcoes provocou neutrofilia significativa em ho-
mens destreinados (PIZZA et al.,2001).

Em outro estudo, foi investigado as respostas
imunolégicas frente ao exercicio de forca em mu-
Iheres universitarias, sendo nove destreinadas e seis
treinadas, a intensidade utilizado foi equivalente a
10 RMs e trés séries foram realizadas em sete exer-
cicios diferentes: leg press, supino, extensao do jo-
elho, puxador costas, panturrilha sentada, flexao do
joelho e flexao do cotovelo. Os resultados indica-
ram para aumento na contagem total de leucocitos,
que foi similar, tanto para os treinados como para
os destreinados (POTTEIGER et al., 2001).

A adrenalina e noradrenalina, que sao relaciona-
das positivamente com a intensidade do exercicio
(NIEMAN et al., 1994a), podem agir em maior ex-
tensao sobre os linfécitos e mondcitos do que em
outras subpopulagoes leucocitarias, devido a rela-
tiva maior concentragao de receptores f-adrenér-
gicos de membrana (LANDMANN, 1992). Maior
secrecao de catecolaminas pode ocorrer em ses-
soes de treinamento de forga que utilizam meno-
res intervalos de recuperagao (<| minuto) quando
comparado a protocolos que utilizam periodos de
recuperagao maiores (> 2 minutos) (KRAEMER et
al., 1993; KRAEMER et al., 1987).

CONCLUSOES

A imunologia do exercicio necessita prontamente
de futuras investigacdes devido a reducao funcional
de células imunes, que podem ocorrer em individuos
sedentarios que se submetem a sessoes agudas de
exercicio, em alguns momentos, sem orientagao pro-
fissional e/ou com treinamentos inadequados, com
relagao a intensidade e duragao que podem extrapo-
lar suas limitagoes fisicas. Finalmente os efeitos posi-
tivos e negativos, cronicos e agudos do exercicio, em
diferentes intensidades sobre o sistema imune pre-
cisam ser melhor elucidados. Proporcionar a pratica
de treinamento fisico com beneficios e promogao da
salde, tanto em atletas como em individuos seden-
tarios, € de primordial importancia para os profissio-
nais da area da fisiologia do exercicio.

Para as profissoes da area da salde, fica a mensa-
gem de que, as alteragdes provocadas por qualquer
tipo de exercicio fisico, nao sao apenas estéticas ou
musculares. Estas modificagcoes induzidas no orga-
nismo devem ser visualizadas de acordo com todo
sistema bioldgico que compoem o ser humano. Desta
maneira, a compreensao das respostas imunologicas
resultantes de uma Unica sessao de exercicio ou do
treinamento fisico realizado em longo prazo, pode
auxiliar na ampliagao do conhecimento cientifico e na
adequacgao da prescrigao individualizada do esforgo.
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