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RESUMO

A prevaléncia de obesidade na infancia e adolescéncia aumentou nas ultimas
décadas, devido principalmente as modificacbes no estilo de vida. O excesso de
gordura corporal pode levar a um estado inflamatorio de baixo grau, caracterizado
por aumento nos niveis séricos de substancias pro-inflamatoérias, como interleucina-6
(IL-6), fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) e proteina C reativa (PCR) e redugéo de
substancias anti-inflamatorias, como adiponectina. O exercicio fisico é um
importante componente no tratamento da obesidade infanto-juvenil, visto que pode
contribuir para aumento da aptidao fisica, reducéo da gordura corporal, melhora na
resisténcia insulinica e no perfil lipidico. Entretanto, o papel do exercicio fisico nos
parametros inflamatérios de criancas e adolescentes obesos tem sido pouco
investigado. Neste contexto, o objetivo do presente estudo é verificar a influéncia do
exercicio fisico sobre o estado inflamatério crénico de baixo grau da obesidade em
criancas e adolescentes obesos por meio de uma revisdo sistematica de estudos
experimentais no periodo de 1998 a 2014. O desenvolvimento desta pesquisa de
busca bibliografica sistematica, foi realizada nas bases de dados: BIREME,
PUBMED, LILACS, IBECS, MEDLINE, SciELO, Biblioteca Cochrane e Science
Direct. Com os resultados obtidos desta pesquisa, evidenciou-se a forte relagéao
entre altos niveis de marcadores inflamatorios e o excesso de peso, mas os dados
que sugerem o exercicio fisico como agente neutralizador dos efeitos das acfes
negativas dessas citocinas e da mudanca na composicdo corporal ndo foram
suficientes para chegar a um consenso sobre seu efeito.

Palavras-chave: Obesidade, inflamacao, citocinas, adipocinas, exercicio, jovens.
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ABSTRACT

The prevalence of obesity in childhood and adolescents has increased in recent
decades, mainly due to changes in lifestyle. Excess body fat can lead to an
inflammatory state of low-grade, characterized by increased serum levels of pro-
inflammatory substances, such as interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor alpha
(TNF-a) and protein C reactive (CRP) and reduction of anti-inflammatory substances
such as adiponectin. Exercise is an important component in the treatment of child
and adolescent obesity, since it can contribute to increased physical fitness, body fat
reduction, improved in insulin resistance and lipid profile. However, the role of
physical exercise on inflammatory parameters in obese children and adolescents has
been little investigated. In this context, the objective of this study was to investigate
the influence of physical exercise on chronic inflammatory state of low-grade obesity
in obese children and adolescents through a systematic review of experimental
studies from 1998 to 2014. The development of this systematic literature search
research was conducted in the databases: BIREME, PUBMED, LILACS, IBECS,
MEDLINE, SciELO, Cochrane Library and Science Direct. Whit the results of this
research revealed a strong relationship between high levels of inflammatory markers
and overweight, but the data suggest exercise as a neutralizing agent of the effects
of negative actions of these cytokines and the change in body composition does not
they were insufficient to reach a consensus on its effect.

Keywords: Obesity, inflammation, cytokines, adipokines, exercise, young people.
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1. INTRODUCAO

O aumento da obesidade em criancas e adolescentes nas ultimas décadas
aparece como um grave problema de saude publica da sociedade atual, e que pode
ser observado ndo s6 em paises desenvolvidos, como também nos paises em
desenvolvimento, sua prevaléncia € crescente, e relaciona-se ao aparecimento das
enfermidades denominadas degenerativas, considerado um dos principais fatores de
risco para doencas cardiovasculares, distirbios metabdlicos, diabetes, hipertenséo,
certos tipos de cancer, problemas psicolégicos, entre outros (FIGUEIREDO et al.,
2011; GIGANTE, BARROS, POST, OLINDO, 1997; NUNES, FIGUEIRA, ALVES,
2007).

A obesidade é uma doenca de etiologia multifatorial, incluem-se os habitos de
vida pouco saudaveis, ingestdo calorica elevada, inatividade fisica, problemas
genéticos, socioculturais, enddcrinos, neurolégicos, emocionais e psicoldgicos,
quando combinados a um ambiente propicio, podem levar a um expressivo ganho
de peso (FIGUEIREDO et al., 2011; NUNES, FIGUEIRA, ALVES, 2007; CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

Antigamente, o tecido adiposo era considerado um simples depdsito de
lipideos, cuja funcdo era armazenar triglicerideos e pela liberagdo de &cidos graxos
e glicerol durante periodos de jejum, no entanto, passou a ser considerado um 6rgao
endocrino apdés a descoberta da leptina, cujo efeito € controlar o nivel de gordura
corporal armazenada. Sendo assim, o0s adipdcitos participam ativamente da
homeostase metabdlica e da sinalizacdo hormonal, capaz de sintetizar e secretar
uma grande variedade de substancias, como as proteinas e moléculas nao
proteicas, armazenar e liberar triglicerideos, retindides e colesterol (CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

As substancias secretadas pelo tecido adiposo, produzidas pelos adipdcitos
sdo denominadas adipocinas ou adipocitocinas, que controlam funcdes metabdlicas
de maneira autdcrina, paracrina ou enddcrina, quando o0s niveis séricos de varias
dessas adipocinas encontram-se elevados, em individuos que estdo acima do peso,
estas substancias s&@o produzidas em quantidades maiores do que o normal,

incluindo leptina, adiponectina, resistina, o inibidor de plasmiogeniol(PAlI-1),
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angiotensinogenio, o fator de necrose tumoral alfa (TNF- a), interleucina-6 (IL-6)

entre outras (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES, 2014).

A alteracdo na secrecdo de adipocinas influencia e contribui para o estado
inflamatorio local e sistémico caracteristico da obesidade, interagindo com varios
processos metabdlicos em diversos 6rgaos e sistemas (NAVES, CHAVES, 2014).

Esse aumento nos niveis inflamatério sistémico € conhecido como estado
inflamatorio crénico de baixo grau e tem sido relacionado com o desenvolvimento da
resisténcia insulinica, diabetes do tipo Il, doencas cardiovasculares, entre outras
(TAM, CLEMENT, BAUR, TORDJMAN, 2010).

O papel da atividade fisica na prevencdo e/ou no tratamento da obesidade é
de grande importancia para qualidade de vida da populacdo. A pratica regular de
atividade fisica associados com uma restricdo alimentar mostra-se efetivo para o
tratamento da obesidade que tem relacdo com a reducdo de marcadores
inflamatérios, servindo como regulador e controlador da inflamacao, contribuindo de
forma preventiva para o desenvolvimento de algumas doencas, dependendo de seu
tipo e da sua intensidade, gerando alteracdes metabdlicas adaptativas benéficas
(CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

O exercicio fisico induz ao aumento de citocinas produzidas pelo tecido
muscular (miocinas), que exercem 0 papel de agente anti-inflamatoério, essas
miocinas produzidas pelo musculo estriado esquelético durante a acdo mecanica de
contracdo voluntaria em resposta ao exercicio, estdo intimamente ligadas a
promocéao de saude do organismo, podendo proporcionar um efeito anti-inflamatério

por meio da liberacdo desses mediadores quimicos (GLEESON et al., 2011).
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1.1  JUSTIFICATIVA

O tema escolhido foi devido a preferéncia do pesquisador acerca da area da
saude e area biolégica, em razdo de demonstrar a importancia que se deve ter em
relacdo aos habitos saudaveis de vida, discutindo sobre o papel do exercicio fisico
no quadro inflamatorio induzido pela obesidade.

O presente estudo busca por meio de uma revisdo de literatura exemplificar
se hé& beneficios entre exercicio fisico e obesidade, podendo servir como agente
eficaz para promocéo e prevencado do estado inflamatério crénico de baixo grau em
criancas e adolescentes obesos, a relacdo dose-resposta para possiveis alteracdes
no estado inflamatorio presente nessa populacao.

Pesquisar e analisar sobre a importancia do exercicio fisico e seu papel no
estado inflamatério de criancas e adolescentes obesos faz-se necessario
principalmente para compreender os meios e métodos mais eficazes e benéficos,
capazes de promover uma diminui¢do das varias doencgas causadas pela obesidade,
situacdo essa que vem crescendo consideravelmente nas ultimas décadas, reflexo

dos habitos de vida da nossa sociedade atual.
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1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo Geral

Verificar de acordo com a literatura a influéncia do exercicio fisico sobre o
estado inflamatorio crénico de baixo grau da obesidade em criancas e adolescentes
obesos.

1.2.2 Obijetivos Especificos

e Analisar o estado inflamatério croénico de baixo grau associado a obesidade;

e Compreender o efeito anti-inflamatoério do exercicio fisico;

e Revisar 0os estudos experimentais sobre exercicio fisico e marcadores
inflamatoérios em criancas e adolescentes obesos;

e Discutir os possiveis efeitos anti-inflamatorios do exercicio fisico em criancas

e adolescentes obesos.
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Obesidade

Conforme a Organizacdo Mundial da Saude os indices de obesidade vém
aumentando consideravelmente nas ultimas décadas, sendo considerada uma
doenca de etiologia multifatorial, que envolve fatores fisiologicos, genéticos,
comportamentais e ambientais, sendo um dos maiores problemas de saude publica
atualmente, e uma das doencgas cronicas ndo transmissiveis que mais cresce em
todo mundo (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

A obesidade ou acumulo excessivo de gordura corporal na maioria dos casos
€ resultado de um disturbio heterogéneo com uma via final na qual a ingesta
energética ultrapassa cronicamente a dispendia de energia (MCARDLE, KATCH,
KATCH, 2011).

A gordura em excesso relaciona-se com o0 aparecimento de varias
enfermidades, e resulta de uma interacdo complexa de influéncias genéticas,
ambientais, metabdlicas, fisiolégicas, comportamentais e sociais, sendo cada vez
mais crescente sua permanéncia (MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).

Existem dois tipos de obesidade, a obesidade primaria que ocorre por causa
de alimentacao inadequada e a secundaria que € causada por problemas hormonais
ou causas genéticas (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

O termo obesidade refere-se a condicdo de excesso de gordura que
acompanha uma grande quantidade ou todos os componentes de comorbidades da
“sindrome dos obesos” sendo estes fatores responsaveis pelo acumulo excessivo de
gordura corporal que predispdem os seres humanos para o aumento excessivo de
peso, incluem diferencas individuais, fatores genéticos, padrées alimentares, o meio
ambiente alimentar, o condicionamento de alimentos, imagem corporal, temperatura
corporal basal, variacbes relacionadas com a taxa metabdlica de repouso,
termogénese de inducdo dietética, nivel de atividade fisica, suscetibilidade para
infeccbes especificas, tecido adiposo marrom metabolicamente ativo, entre outros
(MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).

Sobrepeso, gordura excessiva e obesidade: ha diferengas quando aplicados
ao peso corporal e a composi¢do corporal. Com frequéncia, cada termo
adquire um significado diferente, dependendo da situagéo e do contexto da
sua utilizacdo. A literatura atribui o termo sobrepeso a uma condigdo com
excesso de gordura ndo obstante a auséncia de medidas concomitantes da
gordura corporal, enquanto obesidade refere-se aos individuos no extremo
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do continuum de sobrepeso (gordura excessiva). O indice de massa
corporal (IMC) é a medida mais usada para fazer essa distingéo
(MCARDLE, 2011, p. 810).

A obesidade é um fator de risco para diversas doencas, como osteoartrite,
doenca pulmonar obstrutiva e certos tipos de cancer, e associa-se ao maior risco de
morte por doencas cardiovasculares, cerebrovasculares e diabetes (CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

A obesidade pediatrica representa um distarbio crénico mais comum na
infancia, sendo este um problema ainda mais grave, ja que uma crianca obesa nos
primeiros seis meses de vida tem 2,3 vezes mais probabilidade de se tornar um
adulto obeso, enquanto que adolescentes obesos dos 10 aos 13 anos tém 6,5 vezes
mais probabilidade, essa condicdo de adiposidade excessiva na juventude
representa um risco para a saude dos adultos ainda maiores que a obesidade que
comeca na vida adulta, pois comportam um risco mais alto de enfermidades como
adultos do que os adolescentes com um peso normal. Os novos habitos de vida e os
avancos tecnologicos tem possibilitado essa progressdo da obesidade infantil,
devido as facilidades da vida moderna, inatividade fisica, consumo frequente de
alimentos industrializados com alto teor caldrico, e baixa qualidade nutricional,
propiciando assim, mudangas comportamentais e inovagdes constantes dentro do
ambiente familiar (MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).
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2.2  Armazenamento de gordura e medidas de analise

O local onde a gordura corporal se distribui € um fator que representa o tipo
de gravidade e maior risco para a saude do individuo, quando localizada na regiéo
abdominal (obesidade central ou tipo andrdide) representa um risco maior que a
gordura depositada nas coxas e nas nadegas (obesidade periférica ou tipo ginoide)
(MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).

As abordagens mais apropriadas para medir o conteido em gordura de uma
pessoa sao trés, nas quais verifica-se o percentual de massa corporal representado
por gordura (% de gordura corporal), a distribuicdo ou configuracdo da gordura em
diferentes regides anatdémicas e o tamanho e niumero de células adiposas individuais
(MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).

Varios métodos de analise da composicao corporal foram desenvolvidos a fim
de facilitar o diagnéstico da gordura corporal. Os métodos que possuem uma alta
confiabilidade e sdo mais fidedignos em relacdo a reprodutibilidade dos resultados
tanto inter quanto intra-avaliador e menor risco em relacdo a imprecisdo dos dados
obtidos, geralmente possuem um custo financeiro elevado, entre os mais utilizados
estdA o DEXA (Dual X-Ray Absorptiometry), US (ultrassonografia) e a RM
(ressonancia magnética). Ja os métodos de medidas antropométricas que possuem
uma melhor aplicacdo préatica e menor custo financeiro, e que sdo mais utilizados, é
o IMC (indice de Massa Corporal), BIA (impedancia bioelétrica), DC (dobras
cutaneas) e RQC (relag&o cintura quadril), no entanto, possuem uma menor precisao
dos dados e confiabilidade dos resultados reduzida (MONTEIRO, FILHO, 2002).

A obesidade advinda do balanco energético positivo em relacéo a ingestao e
demanda energética, resulta no aumento na quantidade de tamanho das células
adiposas, denominada obesidade exdgena ou primdria, mais comum entre 0S casos.
J& a obesidade procedente de causas hormonais ou genéticas é conhecida como
obesidade endégena ou secundaria (ZAGO et al., 2013).

O aumento da gordura corporal se da de duas maneiras antes de ser
alcancada a vida adulta, com o aumento do volume dos adipocitos individuais
(hipertrofia das células adiposas) e com o aumento no namero total de células
(hiperplasia das células adiposas) (MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).



18
O tecido adiposo pode ser dividido em dois tipos principais: o tipo branco e o

tipo marrom. O tecido adiposo marrom tem como principal funcdo manter a
termogénese, principalmente em neonatos, ja o tipo branco € mais abundante na
porcado corporal total, representa a maior parte do tecido adiposo no organismo
servindo como armazenamento de energia (NAVES, CHAVES, 2014).

A quantidade de gordura corpérea esta intimamente ligada ao dispéndio diario
de energia, relacionando-se de acordo com as leis da termodinamica, nas quais
descreve que se as calorias totais provenientes do alimento ultrapassarem o
dispéndio diario de energia as calorias excessivas acumulam-se na forma de
reservas de gordura no tecido adiposo, desse modo, isso significa que a equacéo do
equilibrio energético estabelece que a massa (peso) corporal se mantém constante
guando a ingesta calorica é igual ao dispéndio calérico, podendo ser avaliada de
forma a produzir uma perda de peso de trés formas: reduzindo a ingestao caldrica
até abaixo das necessidades energéticas diarias, mantendo a ingesta calorica e
aumentando o dispéndio de energia através de uma atividade fisica adicional acima
das necessidades energéticas diarias e reduzindo a ingesta calorica diaria e
aumentando o dispéndio diario de energia (MCARDLE, KATCH, KATCH, 2011).

O tecido adiposo tem importante atuacdo na secrecao e sintese de varias
proteinas, moléculas n&o proteicas, retindides, colesterol, e também no
armazenamento e liberacdo de triglicerideos estando no estado alimentado, e acidos
graxos e glicerol durante periodos de jejum, participando ativamente da homeostase
metabolica e sinalizagdo hormonal (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

A capacidade de armazenar energia sob a forma de gordura é fundamental
para suprir nossas necessidades vitais, embora hoje o tecido adiposo seja
considerado um 6rgdo enddcrino, devido a producédo de leptina, a adipocina, o fator
de necrose tumoral (TNF-a), o inibidor do ativador do plasmiogénio (PAI-1), o
angiotensinogénio, atuando assim como reserva energética e protecao térmica que

sobressai no sentido de nos garantir a sobrevivéncia (HALPERN, 1999).

A gordura corporal total existe em dois locais de armazenamento ou
depdsitos — gordura essencial e gordura de reserva. A gordura essencial
consiste na gordura existente no coragdo, nos pulmées, no figado, no baco,
nos rins, nos intestinos, nos muasculos e nos tecidos ricos em lipideos do
sistema nervoso central e da medula 6ssea. O funcionamento fisiolégico
normal necessita dessa gordura e o deposito da gordura de reserva (de
armazenamento) inclui principalmente a gordura existente no tecido adiposo
(MCARDLE, 2011, p. 807).
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2.3 Obesidade e inflamacgao

Com a descoberta do papel do tecido adiposo, até pouco tempo atrés
desconhecido, € que foi possivel verificar a influéncia e sua representatividade como
componente no controle metabdlico e enddcrino, seus efeitos positivos e negativos.
O tecido adiposo branco como ativo 6rgdo secretério, composto por adipdcitos e
pela fracdo estromavascular, que inclui pré-adipdcitos, fibroblastos, células
endoteliais, histiocitos e macréfagos, regulados por meio de mecanismos hormonais
e humorais, responsaveis pela sua atividade secretoria, responde aos sinais que
modulam o gasto energético, o apetite, a sensibilidade a insulina, o sistema
enddcrino, o sistema reprodutor, 0 metabolismo 6sseo, a imunidade e a inflamacao
(NAVES, CHAVES, 2014).

Os marcadores de inflamacdo podem ser utilizados para medir o estado
fisiopatoldgico de doencas, avaliar o progresso em tratamentos e ainda prognosticar
futuros problemas, e sdo encontrados por meio de amostras sanguineas, urina ou
detectado em amostra tecidual, por ser uma variavel mensuravel (PEREIRA,
VALENSSIO, MAGOSSO, 2013).

Devido o0 armazenamento excessivo de lipideos nas células do tecido adiposo
em individuos obesos ocasiona um aumento de seu tamanho e numero total,
acarretando alteracdes nos niveis plasméaticos de citocinas pré-inflamatdérias,
aumento das proteinas de fase aguda, leucocitose e aumento dos niveis de
marcadores de disfuncdo e ativacdo de células endoteliais, e reducdo nos
marcadores anti-inflamatorios, o que caracteriza o estado inflamatério crénico de
baixo grau (NAVES, CHAVES, 2014).

O tecido adiposo branco em estado inflamatério induzido pela obesidade
implica em um aumento dos radicais livres nos adipécitos, causando um estresse
oxidativo. Na inflamacéo crbénica de baixo grau o tecido adiposo é um dos principais
responsaveis por complicacdes em relacdo a obesidade, em individuos obesos ha
um aumento de macrofagos, que expressa elevados niveis de fatores inflamatérios
guando recrutados no tecido adiposo, produzindo e secretando altas quantidades de
TNF-a, IL-6 e quimiocinas, consequentemente diminuindo a producdo de

adiponectina pelos adipocitos, estes podem ser ativados por mecanismos funcionais
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com a producdo de citocinas ou por mecanismos morfologicos, resultando em

células maiores. “Os adipécitos possuem funcdes similares a diversas células
imunologicas, como ativacdo do complemento e produgcédo de citocinas” (NAVES,
CHAVES, 2014, p.105).

As citocinas sdo marcadores inflamatérios comuns, que agem de maneira
autocrina, parécrina e enddcrina, produzidas por diferentes tipos de células, como as
do sistema imune, na musculatura ativa, tecido adiposo e células endoteliais, que
sao frequentemente associadas a propagacao da resposta imunoldgica, que quando
se ligam aos receptores especificos nas células-alvo desencadeiam vias de
transducédo de sinal (PEREIRA, VALENSSIO, MAGOSSO, 2013; SILVA, MACEDO,
2011).

As citocinas podem ser pro-inflamatorias e anti-inflamatérias, sendo rotuladas
de acordo com sua funcdo. As de atividade pré-inflamatoria induzem o aumento do
quadro inflamatorio, e sédo elas: interleucina-1p (IL-1B), fator de necrose tumoral-a
(TNF-a), interleucina-6 (IL-6), interleucina-8 (IL-8), interferons (IFN), interleucina-2
(IL-2) e quimiocinas. As citocinas de carater anti-inflamatério diminuem o quadro
inflamatdrio por meio da restricdo de citocinas pré-inflamatorias, dentre elas estéo a
interleucina-4 (IL-4), interleucina-10 (IL-10), interleucina-13 (IL-13) e o receptor
antagonista da interleucina-1(IL-1ra), estas citocinas fazem a regulacado e controle da
inflamacdo, como também a ativacdo de vias energéticas para suporte deste
processo, produzidas ndo apenas pelo tecido adiposo, como também por diferentes
tipos de células e tecidos (SILVA, 2011).

Pessoas que possuem uma maior quantidade de tecido adiposo acabam
consequentemente produzindo e liberando mais citocinas do que o esperado,
contribuindo para um estado inflamatério local e sistémico, predispondo a chance de
desenvolver doengas metabdlicas e vasculares (SILVA, MACEDO, 2011).

As substancias secretadas pelo tecido adiposo tém intima relacdo com o fator
obesidade, devido a um aumento nas moléculas pro-inflamatérias e proteinas no
sangue, associadas a doencas e a risco de complicacdes relacionadas ao excesso
de peso, essas adipocinas liberadas causam um efeito conhecido como
‘metainflamacgdo”, inflamagcdo induzida pela obesidade, metabolicamente
desencadeada (NAVES, CHAVES, 2014).
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3. Adipocinas

3.1 Fator Necrose Tumoral-a (TNF-a)

E uma citocina pro-inflamatéria originaria principalmente dos mondcitos,
linfocitos, tecido adiposo e musculo. Sua principal acdo inclui a reducdo da
sensibilidade a insulina por meio de mecanismos que alteram a capacidade do
receptor de insulina para a fosforilagéo, reducdo da secrecédo de adiponectina e da
expressao génica dos transportadores de glicose 4 (GLUT4, glucose transporter 4)
consequente diminuicdo na captacao de glicose pelas células mediadas pela acéo
da insulina, seu efeito € atenuado com a diminui¢cdo do tecido adiposo na perca de
peso (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES, 2014) também possui
efeito cascata para liberacédo e sintese de varias outras citocinas, aumentando suas
concentracbes plasmaticas estimuladas pelo figado, sendo as principais o
fibrinogénio, inibidor do ativador de plasminogénio-1 (PAI-1), Proteina amil6ide

sérica A (SAA) e em especial a Proteina C-reativa (PCR).

3.2 Interleucina-6 (IL-6)

E produzida por distintos tipos de células, sendo estas as do sistema
imunoldgico, células endoteliais, fibroblastos, midcitos e tecido adiposo, e possui
acdo multifuncional. E secretada especialmente por adipécitos e macréfagos no
tecido adiposo branco. Em individuos obesos a alta concentracdo de IL-6 é
responsavel pelo aumento nas proteinas de fase aguda, como a proteina C-reativa
(PCR). Quando associada a secrecdo de TNF-a na agao proé-inflamatéria a IL-6
tende a aumentar sua concentracdo em até 60 vezes no organismo. Seu papel
envolve o metabolismo dos lipideos e da glicose com a inibicdo da acdo da
lipoproteina de baixa densidade (LDL, low density lipo potrein) estimulo da lipolise e
oxidacdo de acidos graxos e diminuicdo das concentracdes de leptina (CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES, 2014).

3.3 Leptina

A leptina € um horménio polipeptidico, cuja fonte primaria advém dos

adipdcitos, sua concentragdo no organismo esta diretamente relacionada com o
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aumento do IMC, o peso corporal e a adiposidade. Sua quantidade pode variar de

individuo para individuo, evidenciando o quanto fatores hormonais e nutricionais
podem influenciar nessa resposta (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES,
CHVES, 2014).

“A leptina e seus receptores apresentam similaridades funcionais e estruturais
com citocinas da familia IL-6, e a leptina parece ter uma ac¢ao critica na resposta
inflamatodria.” (NAVES, CHAVES, 2014, p.108).

A leptina também atua na resposta imunologica induzindo a producdo de
citocinas pelos linfécitos T, na ativagdo de mondcitos aumentando a expressao de
varios marcadores de ativacdo e também regula a fagocitose e age nas células
endoteliais induzindo o estresse oxidativo e a superregulacdo das moléculas de
adesdo (NAVES, CHAVES, 2014).

No sistema nervoso central (SNC), a leptina induz a reducdo da sintese
lipidica e de triglicerideos em adipécitos e aumenta a oxidagédo de 4cidos graxos nas
células das ilhotas pancreaticas. O aumento na concentracdo de leptina é
proporcional a quantidade de adiposidade, e relaciona-se com resisténcia a insulina
e com o estado inflamatorio advinda da obesidade (NAVES, CHAVES, 2014
CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

A hipétese que associa desregulacdo da leptina com a obesidade esta no
processo desencadeado chamado de down-regulation dos receptores hipotalamicos
para a leptina, apresentando uma quantidade menor da populagédo de receptores,
acarretando consequentemente uma desregulacdo do peso corporal, também é
possivel que a sua quantidade em niveis maiores que o normal crie no individuo uma
resisténcia as acdes anorexigenas a esse hormonio, contribuindo para o estado de
inflamacéo crénico associado a obesidade e a sindrome metabdlica (VOLP et al.
2008).

3.4  Adiponectina

A adiponectina é uma proteina produzida e sintetizada pelo tecido adiposo em
guantidades muito maiores quando comparadas a outras citocinas,
aproximadamente 1.000 vezes, sua concentragdo na corrente sanguinea associasse
mais ao tamanho do adipdcito do que ao IMC, tem acao anti-inflamatdria induzindo a
producéo das citocinas IL-10 e IL-1 nos macréfagos/mondcitos e reduz a producéo e
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atividade de citocinas pré-inflamatorias: TNF-a e IL-6 (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA,

2014; NAVES, CHAVES, 2014).

Atua aumentando a sensibilidade a insulina no musculo e no figado e
aumenta a oxidagdo de acidos graxos livres em varios tecidos, incluindo
fibras musculares, além de reduzir as concentracbes séricas de acidos
graxos, glicose e triacilglicerol (NAVES, CHAVES, 2014, p. 107).

35 Resistina

E uma citocina produzida pelos macréfagos, onde o aumento de seus niveis
estd associado a condi¢cdes inflamatérias e com o aumento de endotoxinas, que

estdo ligadas ao quadro de resisténcia a insulina (NAVES, CHAVES, 2014).

4. Indicadores de inflamacéo: proteina de fase aguda

4.1 Proteina C-Reativa (PCR)

A PCR é uma proteina de fase aguda, sintetizada principalmente pelo figado,
mas também pelos adipdécitos e o tecido arterial, apds estimulo como leséo tecidual,
inflamacéo e/ou infeccdo e € regulada por citocinas, predominantemente a IL-6,
TNF-a e a IL-1 (VOLP et al. 2008). Os niveis de PCR aumentam em resposta as
infeccbes ativas ou a processos inflamatorios agudos e em propor¢cdes mais
modestas em situacdes crénicas inflamatérias, como a aterosclerose, e seus niveis
aproximadamente triplicam na presenca de risco de doencas vasculares periféricas,
desta forma, servindo como preditor de problemas cardiovasculares (PEDERSEN,
PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014).

5. Exercicio Fisico

O crescimento da inatividade fisica e atividades fisicas com dispéndio
energético cada vez menor associam-se paralelamente ao aumento da obesidade
da populagdo mundial contemporanea, alteracfes estas acarretadas por mudancgas
culturais dos novos e modernos habitos de vida (SILVA, 2011; OGDEN, CARROLL,
FLEGAL, 2008; LOPES, ROSARIO, LEITE, 2010).

Os efeitos da reducdo do gasto energético sdo preocupantes e crescentes

também no campo da saude pediatrica, (SAMAAN et al. 2013) onde o lazer das
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atividades praticadas pelas criancas séo cada vez mais voltadas a assistir televisao,

jogar jogos eletronicos, e passar horas no computador, provaveis fatores que
contribuem a epidemia mundial de sobrepeso e obesidade desta faixa etaria
(VERONA et al. 2013).

O controle para uma mudanca no estilo de vida, que associa uma boa
alimentacdo com a prética regular de exercicios fisicos, € comprovadamente a
maneira mais indicada de prevencdo das morbidades (NAVES; CHAVES, 2014,
MANN, BEEDIE, JIMENEZ, 2014) sendo a atividade fisica o fator que atua
diretamente e com mais impacto na variabilidade do gasto energético diario,
reduzindo e prevenindo contra doencgas cronicas que atualmente lideram o nimero
de mortalidade do mundo todo, problemas como doencas -cardiovasculares,
resisténcia a insulina (MANY et al. 2013) intolerancia a glicose, diabetes tipo 2,
dislipidemia, hipertensao, entre outros (DIAS et al. 2015; GLEESON et al. 2011).

Para um programa de emagrecimento mais eficaz € necessario ater-se
também a alimentacdo, se a ingesta energética ndo estd ultrapassando o gasto
calorico, mas também a qualidade da dieta que esta sendo realizada, pois a
combinacdo de um treino adequado com uma alimentacdo saudavel promove um
equilibrio organico maior, objetivando a atuacdo do funcionamento dos sistemas
envolvidos em situacbes de inflamacdo, estresse, obesidade, desregulacéo
hormonal, entre outros, reduzindo o peso corporal com mais rapidez e 0s seus
consequentes riscos, embora este nao seja o foco do estudo, criar habitos para uma
alimentacao equilibrada faz parte dos fatores primordiais da promoc¢ao de uma vida
saudavel (NAVES, CHAVES, 2014).

O aumento da atividade fisica € um dos métodos nao farmacolégicos mais
eficazes para a perda efetiva de gordura corporal, consequéncia da demanda do
corpo por mais energia e relativa alteracdo na taxa do metabolismo, com efeito na
reducdo do tecido adiposo, reducdo no volume dos adipécitos e pré-adipécitos
(NAVES, CHAVES, 2014; VERONA et al. 2013) assim como também em um
aumento na producgdo de citocinas anti-inflamatorias, respostas essas que estao
associadas diretamente ao tipo/modalidade, intensidade, duracdo, volume,
frequéncia do treino, entre outros fatores, do exercicio que € realizado (POWERS,
HOWLEY, 2009; WILMORE, COSTILL, KENNEY, 2010).

O exercicio fisico é caracterizado como subcategoria de atividade fisica,

sendo esta, planejada, estruturada e repetitiva, e que é capaz de gerar alteracdes
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em nivel celular, subcelular e molecular, resultado de uma interacdo entre fatores

fisiol6gicos, bioquimicos e psicoldgicos, entre outros (NAVES, CHAVES, 2014) e
possui diversas finalidades, como manter o desempenho fisico, cuidado estético,
promocdo da saude, prevencdo de doencas, reabilitacdo, treinamento, recreacao e
desenvolvimento motor e psiquico, além dos efeitos benéficos sobre diferentes
sistemas do corpo humano (GONCALVES, BASSO, 2005).

Os sistemas que se integram e geram respostas mais eficientes a alteracao
do corpo do estado de repouso para ativo sdo o sistema endocrino e o sistema
nervoso, no qual se comunicam para gerar um equilibrio e controle sobre os
movimentos e o0s processos fisiolégicos, como, por exemplo, cardiovascular,
muscular e enddcrino. O sistema nervoso emite respostas rapidas produzindo efeitos
localizados e de curta duracao, ja o sistema enddocrino envolve todos os tecidos ou
glandulas que secretam hormonios, de forma mais lenta, mas com efeitos
prolongados (WILMORE, COSTILL, KENNEY, 2010).

As implicacdes acerca das respostas do corpo ao exercicio fisico é alvo de
crescentes pesquisas, que tem como objetivo entender melhor quais 0s sdo 0s
mecanismos envolvidos no perfil da obesidade, como se d& seu tratamento, as
alteracdes desencadeadas, a perda de peso e interagdes entre outras variaveis, a
fim de proporcionar uma melhor qualidade de vida e uma eficacia maior do exercicio
realizado (NAVES, CHAVES, 2014; MANN, BEEDIE, JIMENEZ, 2014).

Os mecanismos que evidenciam o exercicio fisico como agentes na
modulacdo anti-inflamatéria estdo presentes em varios estudos, que demonstram a
associacdo inversa entre pratica regular de exercicio fisico com problemas
consequentes a obesidade, apresentando favoraveis modificacdes na expressao
génica, regulacdo dos niveis de catecolaminas e outros neurotransmissores,
regulacdo dos substratos energéticos, entre outros (GLESSON et al. 2011; NAVES,
CHAVES, 2014).

Evidenciam-se trés possiveis mecanismos principais como efeito muscular
anti-inflamatorio, sendo eles: a reducdo da massa de gordura visceral, reducdo na
expressdo de Toll-like (TLRs) sobre os mondcitos e macrofagos e liberacdo e
aumento da producdo de citocinas anti-inflamatérias no muasculo estriado
esquelético, denominadas miocinas (GLEESON et al. 2011).

Em razdo da diminuicdo do tecido adiposo como também do tamanho do
adipécito pelo exercicio fisico, ha uma consequente reducdo da infiltragcdo de
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macréfagos e uma mudanca do fendtipo M1 para M2 “macréfagos do tipo M1

produzem TNF-q, IL-6 e 6xido nitrico, enquanto macréfagos do tipo M2 produzem
citocinas anti-inflamatérias (GLEESON et al. 2011) alterando o estado inflamatorio
pela reducdo de citocinas proé-inflamatorias (IL-6 e TNF-a) e aumentando as
citocinas anti-inflamatdrias (adiponectina e IL-10) melhorando o perfil lipidico e perfil
glicémico (PEDERSEN, PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014).

Os receptores Toll-like (TLRs) atuam na hipermeabilidade intestinal, sao
proteinas ativadas no caso de deteccdo de agentes patogénicos ou quando ha
danos no tecido, dos quais atuam enviando sinais enddgenos, o0 que
consequentemente aumenta a expressao e secrec¢do de citocinas pré-inflamatorias
(FEBBRAIO, 2007; CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014) e que com a pratica de
exercicio fisico, por meio de mecanismos ainda nado totalmente elucidados, esse
estimulo é reduzido, induzindo uma diminui¢cdo na expresséao celular, além de liberar
citocinas anti-inflamatérias, hormoénios e acidos graxos livres que promovem a
lipdlise (PEDERSEN, AKERSTROM, NIELSEN, FISHER, 2007).

Por meio da contracdo voluntaria do muasculo estriado esquelético sao
produzidas substancias denominadas miocinas, resultado de um fendmeno
mecanico muscular, que quando liberadas na circulacdo agem em diversos 6rgaos
de forma autécrina ou paracrina, com efeito anti-inflamatério (NAVES, CHAVES,
2014; SILVA, 2011).

5.1 Efeito anti-inflamatério do musculo estriado esquelético

As citocinas que sdo produzidas a partir da contracdo muscular recebem o
nome de miocinas, uma das mais estudadas é a interleucina-6 (IL-6), que
dependendo da sua origem e relacdo com outras citocinas pode passar de citocina
pré-inflamatéria para anti-inflamatoria (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

Quando ¢€ liberada a partir da contracdo muscular e na auséncia do Fator
Necrose Tumoral Alfa (TNF-a) a IL-6 possui efeito anti-inflamatorio, sendo
diretamente proporcional a quantidade de musculos solicitados durante o trabalho
muscular (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES, 2014; SILVA,
2011).
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Possui a capacidade de inibir citocinas como o receptor IL-1 (IL-1ra) por meio

de mondcitos e macréfagos, que antecede o receptor IL-1 diminuindo seus efeitos
de carater pro-inflamatorio e também diminui quantidades circulantes de TNF-a, o
que ajuda a diminuir o quadro inflamatdrio do organismo, também aumenta niveis de
IL-10, o que ajuda a prevenir a resisténcia a insulina e aumentar sua sensibilidade
no musculo (PEDERSEN, AKERSTROM, NIELSEN, FISHER, 2007; CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES, 2014).

A intensidade do exercicio e a quantidade de musculos solicitados atuam no
aumento da transcricdo dos genes na sintese de IL-6 (PEDERSEN, PETERSEN,
2005) assim, quanto mais intenso for o exercicio, mais deplecdo de glicogénio
muscular ird ocasionar, aumentando a producao hepatica de glicose, o que acarreta
em um aumento de sua captacédo, servindo de fonte energética para realizacdo do
exercicio, e lip6lise no tecido adiposo aumentando a oxidacdo lipidica,
circunstancias estas que proporcionam uma maior liberacdo de IL-6 pelo musculo,
também um aumento na liberacdo de catecolaminas e citocinas anti-inflamatorias
circulantes, estimulando a liberacdo de cortisol e potencializando seus efeitos
(NAVES, CHAVES, 2014).

O papel da IL-6 na contracdo muscular confere uma agédo essencial no
metabolismo, é importante para o reparo e sintese tecidual no tecido danificado,
devido o aumento da taxa de oxidacao dos acidos graxos para obtencdo de energia
durante o trabalho muscular (SILVA, 2011; ZAGO et al., 2013).

A primeira e principal citocina liberada pelo musculo durante a sua contragéo
€ a IL-6, e como resultado do efeito cascata também podem ser observados outros
beneficios (PEDERSEN, PETERSEN, 2005) como na ativacdo do eixo hipotalamo-
hipofise-adrenal (HHA) e do sistema nervoso simpatico (SNS) que age no cortex
adrenal e na medula, produzindo catecolaminas, liberando e aumentando os niveis
circulantes de adrenalina e cortisol (GLEESON et al. 2011) das quais possuem a
capacidade de inibir a liberacdo de TNF-a (PEDERSEN, PETERSEN, 2005)
ajudando na lipdlise do tecido adiposo pelo aumento da acéo da lipase hormonio
sensivel (LHS) e inibindo a lipoprotreina lipase (LPL), também a oxidacao lipidica e
captacao de glicose (NAVES, CHAVES, 2014).

Quando praticado regularmente o exercicio tem apresentado resultados
significativos no controle do perfil lipolitico (BEM OUNIS et al., 2009; LEE et al.,
2010; MENDELSON et al., 2014) pelo aumento nas concentragcbes plasmaticas da
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lipoproteina de alta densidade (HDL) e diminui¢cdo dos triglicerideos e lipoproteina

de baixa densidade (LDL) (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014) atuando na melhora
e prevencdo do quadro de resisténcia a insulina, dislipidemias, doencas
cardiovasculares e aterosclerose (GLEESON et al. 2011; NAVES, CHAVES, 2014).

O exercicio fisico pode atuar na expressdo génica pelo aumento de alguns
tipos de RNAm na célula, contribuindo para sintese de uma séries de proteinas que
promovem alteracdes benéficas no transportador de glicose GLUT4, glicogénio
sintase, intermediarios da sinalizacdo intracelular de insulina, lipoproteina lipase,
proteinas de choque térmico (HSP), reguladores da angiogénese, entre outros
(NAVES, CHAVES, 2014).

O nivel de atividade fisica relaciona-se inversamente aos niveis circulantes de
marcadores inflamatdérios, torna-se importante compreender quais os diferentes tipos

e intensidades do exercicio que podem potencializar seus beneficios.

5.2  Exercicio fisico e seus efeitos no organismo

Os efeitos causados pelo exercicio fisico sdo diretamente proporcionais ao
tipo de estimulo que esta sendo realizado, podendo contribuir para o controle da
inflamacédo, dependentes de fatores como a intensidade, volume, duracdo do
exercicio, nivel de aptidao fisica, entre outros (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014,
NAVES, CHAVES, 2014).

Sabe-se que o0 exercicio fisico € capaz de gerar adaptacbes, prevenir e
controlar os efeitos danosos da obesidade, além de melhorar a composicéo corporal,
mas ainda procura-se estabelecer qual é a forma de exercicio mais eficaz de para
obtencao desses resultados (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

Os beneficios observados em relacéo ao exercicio fisico de maneira geral sdo
mais responsivos principalmente aos exercicios de baixa duracéo e alta intensidade
ou baixa intensidade e duracdo prolongada segundo a literatura (CHAVES, DIWAN,
OLIVEIRA, 2014).

Em exercicios de intensidade baixa a gordura que estad sendo metabolizada é
consequente a taxa de captacdo dos &cidos graxos livres. O exercicio com
intensidade leve a moderada utiliza a gordura como 50% da fonte energética,
podendo chegar a 80% caso o exercicio for prolongado. Ja nos exercicios de
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intensidade moderada a alta, ha uma maior oxidacdo de lipideos cuja fonte mais

utilizada vem dos triglicerideos intramusculares (NAVES, CHAVES, 2014) em
conjunto com uma variedade de ativacdo de vias metabdlicas de fatores de
transcricdo, mas em contraste nos exercicios intensos a taxa de oxidacao total de
lipideos é menor (FEBBRAIO, 2007).

Em algumas intensidades ou variagdes na duragdo do treinamento, podem
ser observadas os efeitos benéficos sendo potencializados, como em exercicios
intensos, que refletem em um aumento significativo de cortisol, importante horménio
no processo de lipdlise (NAVES, CHAVES, 2014).

Portanto, esta revisdo destaca algumas questdes importantes baseado em
autores da area que fazem essa relacdo e que fornecem subsidios acerca do
exercicio fisico e obesidade, em busca de compreender melhor em que

circunstancias o exercicio sugere uma resposta mais benéfica ao organismo.
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6. METODOLOGIA

Para o desenvolvimento desta pesquisa de busca bibliografica sistematica, foi
realizada nas seguintes bases de dados: Biblioteca Regional de Medicina (BIREME),
Public Medline (PUBMED), Literatura Latino-Americana e do caribe em ciéncias da
satde (LILACS), indice Bibliografico Espanhol de Ciéncias da Saude (IBECS),
Literatura internacional em ciéncias da saude (MEDLINE), Scientific Electronic
Library Online (SciELO), Biblioteca Cochrane e Science Direct. Considerando as
publicacdes no periodo de 1998 até dezembro de 2014, pelo fato da maioria dos
marcadores inflamatorios terem sido descobertos a partir da década de 90. A
selecdo dos termos/descritores foi baseada do DeCS (Descritores de Ciéncias da
Saude da Bireme) utilizando palavras chave na lingua inglesa e portuguesa, no
titulo: obesity (obesidade), exercise (exercicio), adolescents (adolescentes), child
(criancas), inflammation (inflamac&o). No rastreamento das publicagcbes foram
utilizados os operadores légicos, de acordo com a algebra boleana "AND" de modo a
combinar os termos/descritores acima citados e sem restricdo de campo (all fields).

Dos estudos selecionados, foram considerados 0s artigos experimentais, que
investigam a relacéo entre exercicio fisico e marcadores inflamatérios em criancas e
adolescentes obesos. Utilizando artigos que sigam o delineamento na pesquisa,
considerando os titulos e resumos como critério seletivo de inclusdo e exclusao,
definidos no protocolo de pesquisa, ou lidos na integra, quando os titulos e os
resumos nao forem esclarecedores, para ndo correr o risco de deixar algum estudo
importante fora da pesquisa, obedecendo assim rigorosamente aos critérios do
estudo. Os critérios de inclusao e exclusao sao definidos com base na pergunta que
norteia a revisdo: o tempo de busca apropriado (1998 a 2014), a populacdo alvo
(criancas e adolescentes), as intervencdes (exercicio fisico), o tipo de delineamento
dos estudos (artigos experimental), seguindo como base os critérios estabelecidos
pelo pesquisador.

As buscas nas bases de dados ocorreram no intuito de compreender o papel

do exercicio fisico no estado inflamatorio de criangas e adolescentes obesos.
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7. ANALISE DE DADOS

Na busca eletronica realizada, foram encontrados inicialmente 651 estudos
seguindo a aplicacao dos critérios de inclusdo dos quais foram excluidos 452 artigos,
por serem artigos duplicados (1° critério), restando ao todo 199, dos quais foram
identificados 76 como sendo de estudo de revisédo e de corte transversal (2° critério).
Permaneceram, portanto, 123 artigos, dentre o0s quais, excluiu-se 68 por
apresentarem estudos com outras populacbes (adultos, idosos e outras
comorbidades) (3° critério). Dos 55 artigos restantes excluiu-se 45, por apresentarem
outras intervengbes associadas ao treinamento fisico (dieta, orientagcdes para
mudanca no estilo de vida, medicacdo, etc.) (4° critério), jA que ndo atendiam
integralmente aos critérios de inclusao.

Apés utilizar os critérios de inclusdo do estudo, permaneceram 10 artigos ao
final da busca (BEM OUNIS et al., 2009; KELLY et al., 2004; KELLY et al., 2007,
LEE et al., 2010; MANY et al., 2013; MEYER et al., 2006; MENDELSON et al., 2014;
MURPHY et al., 2009; NASSIS et al., 2005; SHIH et al., 2010), dos quais foram
utilizados e analisados nesta pesquisa (Figura 1).

Os resultados mostram uma inconsisténcia em relacdo as mudancas
induzidas pelo treinamento fisico nos marcadores inflamatérios de criancas e
adolescentes obesos. As concentracdes de PCR diminuiram em dois dos sete
estudos (MEYER et al., 2006; SHIH et al., 2010), sendo que nos outros cinco
estudos nédo houve diferenca significante (MURPHY et al., 2009; KELLY et al., 2004;
NASSIS et al., 2005; KELLY et al., 2007; MANY et al., 2013). Em relacdo ao TNF-q,
dos cinco estudos revisados, apenas dois deles encontraram reduc¢des significantes
(BEM OUNIS et al., 2009; MANY et al., 2013) enquanto outros trés nao (KELLY et
al., 2007; MURPHY et al., 2009; MENDELSON et al., 2014). As concentracdes de IL-
6 reduziram em trés dos sete estudos que mensuraram esta variavel (SHIH et al.,
2010; MANY et al., 2013; BEM OUNIS et al., 2009). Por outro lado, dois estudos
encontraram reducédo da leptina (BEN OUNIS et al., 2009; MANY et al., 2013) dos
quatro estudos revisados sobre esta citocina, e o aumento da adiponectina foi
verificado em BEM OUNIS et al., (2009) dos cinco estudos que avaliaram essa
adipocina. Quanto as concentracdes de resistina, dos trés estudos revisados, um
encontrou reducao (MANY et al., 2013), um aumento (BEM OUNIS et al., 2009) e um
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manteve-se inalterada (KELLY et al., 2007). Outros marcadores inflamatorios foram

mensurados por poucos estudos, dificuldade assim a comparacgao entre eles.

651 artigos identificados
(BIREME)

452 artigos excluidos
(Critério 1)

1

A

[ 199 artigos identificados ]

76 artigos excluidos
(Critério 2)

1

A

[ 123 artigos identificados ]

68 artigos excluidos
(Critério 3)

il

[ 55 artigos identificados ]

45 artigos excluidos
(Critério 4)

i

A

[ 10 artigos identificados ]

Figura 1 — Diagrama do n° de artigos incluidos em cada etapa do estudo. Critério 1= artigo
duplicados; critério 2= estudo de revisdo e de corte transversal; critério 3= estudo com outras
populagBes (adultos, idosos e outras comorbidades); critério 4= outras intervenc¢des associadas ao
treinamento fisico (dieta, orientacdes para mudanc¢a no estilo de vida, medicacao, etc).
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As caracteristicas dos 10 artigos identificados e inclusos no estudo foram

analisados e expostos nas Tabelas 1 e 2.

A Tabela 1 sintetiza as caracteristicas dos artigos originais que compuseram
a revisao (primeiro autor, ano da publicacdo, idade, sexo) e detalhamento do
exercicio (tipo, frequéncia, intensidade, duracdo da sessdo e da intervencéo), e o
detalhamento das alteracdes apds o periodo de intervencéo e principais resultados,
sao descritos na Tabela 2 (marcadores inflamatérios, composicéo corporal, etc). A
amostra dos estudos variou quanto a faixa etaria e nacionalidade dos participantes.
A duracado da intervencao variou entre 8 e 24 semanas, sendo a maioria com 12
semanas. A frequéncia semanal dos treinamentos foi entre duas e cinco vezes por
semana e a duracao das sessdes entre 30 a 120 min. Quanto ao tipo de exercicio
fisico utilizado, a maioria utilizou o treinamento aerdbio, com excecado de dois
estudos que utilizaram a combinacao de treinamento aerdbio e forca. A intensidade
nao foi reportada pela maioria dos estudos, variando de acordo com o indicador
utilizado (%FC, %VO2max), entre 20 a 80% do VOomax. Os estudos que utilizaram o
treinamento combinado (aerébio e forca) ndo reportaram a intensidade do
treinamento de forca. Em relacdo as variaveis antropométricas e de composicdo
corporal, todos os estudos utilizaram o IMC, com excecdo de um estudo MURPHY et
al., (2009). Todos estimaram a gordura corporal, sendo eles, por meio de dobras
cutdneas (BEM OUNIS et al., 2009), impedancia bioelétrica (SHIH et al., 2010;
MEYER et al., 2006), DXA (KELLY et al., 2007; NASSIS et al., 2005; KELLY et al.,
2004; MANY et al., 2013) ou ressonancia magnética (MENDELSON et al., 2014). Um
dos estudos ndo reportou o0 método de avaliacdo da composi¢cdo corporal (LEE et
al., 2010). Quanto aos marcadores metabdlicos e inflamatorios, a maioria dos
estudos avaliou as concentracdes de glicose e insulina e estimou a resisténcia a
insulina por meio do HOMA-IR. Os marcadores inflamatérios mais utilizados foram a

PCR, IL-6, TNF-q, leptina e adiponectina.
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Tabela 1 — Artigos experimentais sobre atividade fisica e inflamacao em adolescentes com excesso de peso: caracteristicas dos participantes
e das intervencgdes (1998-2014).

Autor Ano Idade Grupo Grupo Tipo de Intensidade Duracdo/ | Frequéncia Duracdo da
(anos) Exercicio (GE) | Exercicio Exercicio do Exercicio semana de treinos/ Sesséo
Grupo Controle Género semana
(GC) e Total (T) (F/IM)
Kelly 2004 |11.0+0.63 | GE:10 F: 13 Ciclismo Progresséao 8 sem. 4 30 a 50 min.
GC: 10 M: 12 estacionario 1° 50%-60%
T:25 2° 70%-80%
Excluidos: 05 VO2max
Nassis 2005 | 13.05% GE: 19 F: 19 Exercicio - 12 sem. 3 40 min.
1.75 GC: - M: - Aerdbio
T:19 (20min:
corrida,
step, salto +
Jogos:
basquete
Volei,
handebol)
Meyer 2006 |14,7+272 GE: 33 F: 49 Bicicleta - 24 sem. las3 60 a 90 min.
GC: 68 M: 54 ergométrica
T:103
Kelly 2007 | 10.8+0.67 | GE: 09 F: 05 Ciclismo Progressao 4 1°: 30 min.
GC: 10 M: 04 estacionério 1°50% a 60% 8 sem. 2°: 40 min.
T:19 2° 60% a 70% 3% 50 min.
3°70% a 80%
VO2ax
Bem Ounis | 2009 | 13.1+0.9 GE: 09 F: 27 Bicicleta 20%-60% 8 sem. 4 90 min.
GC: 18 M: - ergomeétrica VO2max

T:. 27
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Murphy 2009 | 10.21 + GE: 23 F: 17 Exercicio - 12 sem. 5 10 a 30 min.
1.67 GC: 12 M: 18 Aerobico
T:35 Video game
interativo
(Dance
Dance
RevolutionTM)
Lee 2010 | 16.96 + GE: 11 F:. 20 Treinamento 1° 40% 12 sem. 4 40 a 50 min.
0.89 GC: 07 M: - Aerobio 2° 60%-80%
T: 20 FCrnax
Shih 2010 | 159+0.1 GE: 51 F.- Treinamento - 12 sem. 5 40 min.
GC: 53 M: 51 Fisico 40 min
T:104 (5min
flexibilidade
+5min
resisténcia
localizada
+ 25min
corrida
lenta)
Many 2013 | 15+0.31 GE: 11 F: 09 Treinamento 40% a 55% 8 sem. 2a4 20 a 180 min.
GC: - M: 02 Aeroébio VO2max
T:11
Mendelson 2014 | 145+1.7 GE: 20 F: 10 Treinamento 60% a 80% 12 sem. 3 2 sessobes de
GC: 20 M: 10 Fisico VO2max 60 min + 1 de
T:40 (ex aerdbios+ 120 min =
t.forca) 240 min.

Legenda: £ = desvio padrdo; F= feminino; M=masculino; - = ndo apresenta dados.




Tabela 2 — Resultado das intervencdes sobre as variaveis analisadas
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Autor/Ano Composicéo Mediadores Valores significativos nos Mudancas na Valores Mudancas na
Corporal Inflamatorios mediadores Inflamatérios Sensibilidade Significativos na adiposidade
Analisados antes e apés a intervencao a Insulina Sensibilidade a (p <0,05)
(p<0,05) Insulina
(p<0,095)
Kelly et al IMC, DXA — PCR - —Glicose - —Peso
(2004) <Insulina —IMC
<—Gordura corporal
(%)
Nassis et al. IMC, CA, —Adiponectina - <> Insulina - —Peso
(2005) DXA —|L-6 — HOMA-IR —Gordura corporal (%)
—PCR
Meyer et al. IMC, BIA; |Fibriogénio 3.57+0.75/3.24 £ 0.61 lInsulina 13.8+5.20/11.16 +4. | IMC
(2006) RCQ |PCR 484 +6.31/2.05+2.44 |Resisténciaa | 3.94 £ 1.75/3.12 £ 1.38 « Gordura corporal
insulina (%)
Kelly et al. IMC, DXA —Adiponectina - - - —IMC
(2007) «—PCR —Gordura Corporal
—IL-6 (%)
—TNF-a
—Leptina
—Resistina
—8-isoprostano
Bem Ounis et IMC, DC 1 Resistina 6.2+24/78+x1.1 | Insulina 21.6£5.3/17.8+3.1 | ~Massa corporal
al. (2009) 1 Adiponectina 44+05/52+0.6 — HOMA-IR ~IMC
| Leptina 20.1+6.1/16.2+5.3 < Glicose —Gordura corporal (%)
| TNF-a 71+37/53+31
| IL-6 55+16/47+1.2
Murphy et al. | IMC; RCQ —PCR - —Glicose - tPeso
(2009) —IL-6 «<insulina —IMC
—TNF-a — HOMA-IR

—Adiponectina
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Lee et al IMC; CA | Visfastina 294.00 £ 124.74/185.55 £ 1 Glicose 79.55 £ 7.47 /1 84.36 + 3| —~Massa magra
(2010) 67.30 | Insulina 19.36 £ 6.23/12.75 + 3] —Gordura corporal (%)
| HOMA-IR 6.79+201/4.79+ | | Peso
1.30 | Circunferéncia da
cintura
Shih et al. | IMC; CA; BIA LIL-6 4.06+0.44/2.79+£0.23 IHOMA-IR 0.108 £ 0.017/0.054 £+ | |Peso
(2010) IPCR 2.63+0.35/1.36 £0.31 0.004 IMC
| Circunferéncia cintura
|Massa de gordura (%)
Many et al. IMC; DXA ITNF-a 0.66 + 0.05/0.55 +0.02 1 Sl 1.0£0.15/1.37+0.26 | | IMC
(2013) LIL-6 4.67+0.46/3.45+0.23 < Glicose | Massa corporal
|Resistina 10.43+£1.55/858+1.21 < Insulina 1 Massa magra
lLeptina 45.18 + 4.33/ 37.48 £ 3.59 | Gordura corporal (%)
— PCR
Mendelson et IMC; RM —TNF-a - ! Insulina 148+1.5/10.2+4.2 | |Massa de gordura (kg
al. (2014) —Adiponectina | HOMA-IR 19+08/1.3+0.6 |Massa de gordura (%)
< Leptina tMassa magra (kg)

tMassa magra (%)
—IMC
—Peso

Legenda: DXA=Dual X-Ray Absorptiometry; RM=ressonéncia magnética; US=ultrassonografia; IMC= indice de massa corporal; BIA=
impedancia bioelétrica; DC= dobras cutaneas; CA=circunferéncia abdominal; HOMA-IR= homeostasis model assessment of insulin resistance;
IS=insulin sensibility; PCR=proteina-C reativa; IL-6= Interleucina 6; TNF-a = Fator de necrose tumoral alfa; (-) = ndo apresenta dados; (/)=
antes e apds a intervencao; < sem modificagao; | diminuigdo; taumento.
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8.  APRESENTACAO E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Os efeitos do exercicio fisico vém sendo usados como meétodos
terapéuticos ndo medicamentosos para o tratamento e prevencao dos casos de
obesidade e reducdo dos marcadores inflamatérios (GLEESON et al. 2011;
NAVES, CHAVES, 2014; PEDERSEN, PETERSEN, 2005).

Os estudos que buscam verificar o efeito do treinamento fisico nos
marcadores inflamatérios em criancas e adolescentes obesos ainda sao
poucos, a maioria envolve outro tipo de trabalho juntamente a intervencao,
como orientacdo nutricional, incentivo ao aumento das atividades fisicas e
reducdo das atividades sedentarias, terapia comportamental e suporte familiar
(TAM et al., 2010). No presente trabalho, 10 estudos foram revisados no intuito
de identificar os possiveis efeitos do treinamento fisico sobre os marcadores
inflamatorios de criancas e adolescentes obesos.

8.1 Efeito do exercicio fisico sobre a adiponectina

Os niveis circulantes de adiponectina garantem uma acao anti-
inflamatoéria ao organismo, é uma proteina produzida especificamente pelo
tecido adiposo, e que apesar de ser produzida pelos adipdcitos, seus niveis de
concentracdo decaem em consequéncia da obesidade, uma das causas é pelo
aumento da producédo e atividade de TNF-a que inibe sua agdo (CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014; PEDERSEN, PETERSEN, 2005). Uma de suas
acOes envolve o estimulo de vasodilatacdo, pela producdo de NO (éxido
nitrico), o que garante protecdo contra disfungdo endotelial, reduzindo riscos de
doencas cardiovasculares (GONZALEZ et al., 2012).

Cinco dos dez estudos desta revisdo buscaram avaliar o efeito do
exercicio fisico sobre a adiponectina (BEM OUNIS et al., 2009; KELLY et al.,
2007; MENDELSON et al., 2014; MURPHY et al., 2009; NASSIS et al., 2005).

O aumento de sua concentracdo pos-periodo de intervencao foi
observado em apenas no estudo de Bem Ounis et al.,, (2009), embora os
parametros de composi¢cdo corporal avaliados de IMC, massa corporal e
gordura corporal ndo tenham apresentado mudancas significativas, utilizando o

método de dobras cutaneas para mensurar a composicao corporal, em um
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treinamento aerdébico com duracdo de 8 semanas, com frequéncia de 4 vezes

de 90 minutos por sesséo. Periodo de intervencéao similar ao de estudo de Kelly
et al., (2007) que também avaliou este marcador, com treino aerobico de 8
semanas, 4 vezes de 30 a 50 minutos por sessao, avaliando a composicéo
corporal por meio do DXA e IMC, onde manteve os niveis da gordura corporal
e IMC iguais ap0s o treinamento.

Nos estudos de (MENDELSON et al.,, 2014; MURPHY et al.,, 2009;
NASSIS et al., 2005) a intervencdo durou 12 semanas com frequéncia de trés
a cinco vezes na semana, em que apesar de apresentarem maior periodo as
mudancas nos valores de adiponectina ndo foram significativos.

A adiponectina também é responsavel pelo aumento da sensibilidade a
insulina no musculo e no figado, garantindo protecdo contra sindrome
metabdlica e diabetes tipo 2, assim como 0 exercicio aerdbico que pode
melhorar a sinalizacdo de insulina no musculo esquelético de trabalho,
aumentando transportadores de glicose no musculo (GLUT-4) (KREKOUKIA, et
al., 2007), com base nas concentracdes da insulina dos presentes estudos a
melhora desse perfil pode ser observado em (MENDELSON et al., 2014; BEM
OUNIS et al., 2009) apresentando reducdes significativas de seus valores. Nos
estudos de (MURPHY et al., 2009; NASSIS et al., 2005) as concentracfes de
insulina permaneceram com 0s mesmos niveis apos a intervencao e Kelly et
al., (2007) nao a avaliou.

Alguns resultados dos presentes estudos apresentam similaridades, com
relacdo a composicdo corporal (MENDELSON et al., 2014; BEM OUNIS et al.,
2009; KELLY et al., 2007; MURPHY et al., 2009) dos quais avaliaram o IMC,
mas ndo obtiveram reducbes significativas, também mantiveram com o0s
valores da gordura corporal os estudos de Nassis et al., (2005); Kelly et al.,
(2007); Bem Ounis et al., (2009).

A distribuicdo da gordura corporal tem forte influéncia nos niveis da
adiponectina, da qual possui relacdo mais significativa com a gordura visceral,
localizada na regido abdominal, do que com a gordura encontrada em outras
regides do corpo, relacionando com o0 metabolismo dos &cidos graxos,
atividade lipolitica e anormalidades enddcrinas, assim o0s resultados

apresentados poderiam possivelmente ter sido mais positivos se as reducdes
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de gordura tivessem sido mais expressivas nessa regido (CHAVES, DIWAN,

OLIVEIRA, 2014; PEDERSEN, PETERSEN, 2005).

O exercicio fisico parece contribuir de maneira significativa para o
aumento de adiponectina em niveis circulantes, primordialmente pelo controle
do peso corporal, diminuindo a quantidade de tecido adiposo em consequéncia
da oxidacdo de acidos graxos como fonte energética para a realizacdo do
exercicio, como pela diminuicdo de citocinas pro-inflamatorias que ajudam a
potencializar o efeito da adiponectina (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).
Entretanto, ainda ndo esta claro qual € a melhor modalidade de exercicio para
sua regulacédo em relacdo a esse tipo de populacdo em questdo, ja que todos
os tipos de exercicios presentes nas analises foram aerobicos, exceto o de
Mendelson et al., (2014), que utilizou exercicio concorrente (exercicio de forca
e aerdébio na mesma sessdo), mas que ndo apresentaram resultados capazes
suportar e produzir alteracées adaptativas benéficas nos seus niveis.

O periodo de duracédo desses estudos foram de oito (BEM OUNIS et al.,
2009; KELLY et al., 2007) a 12 semanas (MENDELSON et al., 2014; MURPHY
et al.,, 2009; NASSIS et al., 2005), todos utilizando o treinamento aerdbico,
exceto Mendelson et al., (2014), que utilizou exercicio concorrente (exercicio
de forca e aer6bio na mesma sessdo), onde a intensidade dos exercicios
variaram de leve a moderado, exceto nos de Murphy et al., (2009); Nassis et
al., (2005), em que nao foi objetivamente determinado.

O equilibrio de treino entre volume e intensidade, além da frequéncia
das sessfes pode ter contribuido para os presentes resultados, tendo em vista
gue a sua pratica tem sido relacionada a reducédo de marcadores inflamatérios,
o controle dos fatores envolvidos no treinamento é diretamente proporcional a
resposta que € produzida (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; GLEESON et
al. 2011; NAVES, CHAVES, 2014) a intensidade de treino dos presentes
estudos variaram entre leve a moderado, o que pode estar associado aos
efeitos na expressao dessa citocina anti-inflamatoria, fazendo-se necessario a
realizacdo de estudos com diferentes tipos de volume de treino para obtencao

de resultados mais precisos.
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8.2  Efeito de exercicio fisico sobre a Proteina C-Reativa (PCR)

A PCR é uma proteina de fase aguda, produzida pelo figado e pelos
adipdcitos, estimulada por processos como lesédo tecidual, inflamacdo e/ou
infeccdo (GONZALEZ, 2012), tendo seus niveis circulantes regulados pela IL-6,
TNF-a e IL-1, apresentando niveis circulantes elevados em individuos obesos,
podendo aumentar em até 1.000 vezes em relagcdo aos seus niveis basais
nessas condicbes (LAZAROU et al.,, 2010; KREKOUKIA, 2007; NAVES,
CHAVES, 2014).

Em condi¢cOes de processo de inflamagéo induzida pela obesidade, os
niveis plasmaticos de PCR secretadas por adipocitos tendem a aumentar,
contribuindo para possiveis problemas cardiovasculares, devido seu carater
pro-inflamatério (PEDERSEN, PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014).

A PCR foi analisada em 7 estudos dos artigos incluidos no estudo,
sendo que diminuiu em dois deles (MEYER et al., 2006; SHIH et al., 2010), e
nos outros cinco estudos ndo houveram diferencas significantes (KELLY et al.,
2004; KELLY et al., 2007; MANY et al., 2013; MURPHY et al., 2009; NASSIS et
al., 2005).

Nos estudos de Meyer et al., (2006) e Shih et al., (2010), os valores de
PCR apresentaram reduc¢des significativas pds intervencdo, como também do
IMC, sendo que nos dois estudos foi utilizado um treino aerdbico sem que a
intensidade do exercicio tenha sido definida.

Para Meyer et al., (2006) o treinamento de duracéo de 24 semanas (1 a
3 vezes/semana, 60 a 90 minutos/dia), foi significativamente benéfico em
relacdo ao IMC mas ndo em relacdo a gordura corporal, sendo mensurada por
BIA e RQC, e no estudo de Shih et al.,, (2010) em um treinamento de 12
semanas (5 vezes/semana, 40 minutos/dia) também houve reducéo
significante do IMC, peso corporal (kg), circunferéncia da cintura e massa de
gordura, mensurada por BIA e CA.

Dos cinco estudos que nao encontraram redugcédo na PCR, apenas um
apresentou redugéo significativa no IMC, gordura corporal e massa corporal, o
estudo de Many et al., (2013) com duracgéo de oito semanas de treino aerdbico

(2 a 4 vezes/semana, de 20 a 180 minutos/semana, a 40 a 55% do VO2 ).
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Ja o estudo de Murphy et al., (2009) teve um aumento significativo no peso

corporal, mas o IMC permaneceu com o0 mesmo valor, mesmo tendo utilizado
um treino aerdbico por um periodo maior e com mais sessdes ao longo da
semana (12 semanas de treino, 5 vezes/semana, 10 a 30 minutos/dia),
utilizando DXA para sua analise.

Foi verificado em (KELLY et al.,, 2004; KELLY et al., 2007) que os
valores do IMC e o peso corporal por meio de DXA, se mantiveram iguais apos
uma intervencédo de treino aerdbico de oito semanas (4 vezes/semana, 40 a
50 minutos/dia, 50 a 80% do VOZ2ns), assim como estudo de Nassis et al.,
(2005), que apesar de ter um periodo de intervencdo maior, de doze semanas
(3 vezes/semana, 40 minutos/dia), ndo obteve reducgbes significativas no
peso, nem na gordura corporal, mesurados por DXA e CA.

Como os valores de PCR estdo associados a adiposidade corpérea,
devido e a associacdo de seus altos niveis circulantes com o quadro de
obesidade e também com outras citocinas pro-inflamatérias, a melhoria de
seus valores estariam diretamente associado a reducdo de gordura
(PEDERSEN, PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014), contudo, apenas
dois estudos mostraram reducéao de gordura corporal, o estudo de Shih et al.,
(2010) que apresentou reducao significativa dos valores de PCR, e o estudo de
Many et al., (2013), que apresentou uma intervencédo por periodo de tempo
menor de 8 semanas, mas ndo apresentou mudangas nessa citocina. Por meio
de novos estudos com protocolos de treinamento e métodos de avaliacao
semelhantes, podem esclarecer melhor a associacdo entre este marcador

inflamatério com a obesidade.

8.3  Efeito de exercicio fisico sobre a leptina

A leptina € um hormonio produzido pelos adipécitos, e o aumento de
seus niveis circulantes esta proporcionalmente relacionado a quantidade de
tecido adiposo, sua principal funcdo € o controle do peso corporal por meio da
regulacdo do consumo alimentar e 0 gasto energético, seus altos niveis
consequentes da obesidade exerce um papel pré-inflamatério no organismo

(NAVES, CHAVES, 2014),
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A leptina possui a capacidade de relacionar-se com duas classes de

neurdnios hipotalamicos anorexigenos, responsaveis pelo controle da fome e
da saciedade, onde o0 aumento em seus niveis diminui a ingestao alimentar por
bloguear o apetite e o estimulo de horménios com agdo contraria, orexigenos
(CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

A alta concentracéo de seus niveis em decorréncia do tecido adiposo em
excesso pode induzir a um estado de inflamacdo e consequentemente trazer
efeitos nocivos a diversos tecidos, induzindo o estresse oxidativo e o aumento
das moléculas de adesdo no endotélio, desta maneira, a reducdo de peso
associa-se diretamente com a reducdo dos seus niveis (PEDERSEN,
PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014; VOLP et al. 2008).

N&do esta plenamente elucidado o papel do exercicio como agente
isolado eficaz para reducao dos niveis de leptina, ou se seu beneficio é devido
apenas a reducdo do peso corporeo ou alteracdo no balanco energético
(PEDERSEN, PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES, 2014).

Dos artigos que fazem parte desta revisdo, quatro deles buscaram
analisaram o perfil da leptina com o treinamento (BEM OUNIS et al., 2009;
MANY et al., 2013; KELLY et al., 2007; MENDELSON et al., 2014), dos quais
apenas dois apresentaram mudancas de reducdes expressivas (BEM OUNIS et
al., 2009; MANY et al., 2013).

Dentre os estudos que apresentaram reducdes significativas da leptina
em resposta coordenada com a reducao de gordura corporal, massa corporal e
IMC, corroborando com estudos que associam diretamente suas
concentracdes, esta o estudo de Many et al., (2013), que utilizou métodos mais
precisos para avaliar as medidas de composi¢cao corporal, o DXA (Dual X-Ray
Absorptiometry), em um treinamento aerdbico de 8 semanas com intensidade
leve a moderada (2 a 4 vezes/semana, 20 a 180 min/sessédo). JA Bem Ounis et
al., (2009) ao utilizar o mesmo tipo de treinamento, pelo mesmo periodo de
tempo e intensidade que Many et al., (2013) mesmo apresentando reducdes
expressivas de leptina, ndo interferiu nas alteragdes do IMC, na massa corporal
e na gordura corporal, o que diverge com indicios da literatura, jA que estao
diretamente associados, diferencas estas que podem parcialmente ser
atribuidas ao meétodo de avaliacdo da gordura corporal (dobras cutaneas) que
podem apresentar resultados falhos (NAVES, CHAVES, 2014).
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Em todos os estudos foi utilizado o IMC como um indicador de

obesidade, mas seu uso em criancas ainda esta sendo discutida (LAZAROU et
al., 2010) portanto para calcular o percentual de gordura foram utilizados
também o DXA nos estudos de (MANY et al., 2013; KELLY et al., 2007),
dobras cutaneas no de Bem Ounis et al., (2009) e ressonancia magnética no
de Mendelson et al., (2014). Os métodos de avaliacdo da gordura corporal
devem ser precisos e devem tentar reduzir ao maximo a imprecisédo dos dados
obtidos, dentre eles esta método DXA e o de ressonancia magnética, pois
apresentam resultados mais seguros, j& com menos precisdo dos resultados
esta o método de dobras cutaneas (MONTEIRO, FILHO, 2002).

Nos estudos analisados que nao verificaram reducgfes significativas na
leptina (KELLY et al., 2007; MENDELSON et al., 2014) o tipo de treinamento
variou entre aerdbico e treino concorrente respectivamente, com a intensidade
moderada nos dois estudos, mas que, entretanto, em ambos 0s estudos nao
foram identificados alteracdes no IMC. Em Kelly et al., (2007) além do IMC a
guantidade de gordura corporal mesurada por DXA, ndo apresentou alteracdes
significativas, e no de Mendelson et al.,, (2014) por meio de ressonancia
magnética, o peso corporal ndo foi alterado, mas houve reducao significativa da
massa de gordura.

Os resultados obtidos com a analise da leptina pdés-intervencéo
demonstraram associacao direta entre seus niveis com a composi¢do corporal,
exceto no estudo de Bem Ounis et al., (2009), que apresentou divergéncias
com os achados da literatura, apresentando reducfes positivas de seus niveis
circulantes, mas ndo da composi¢ao corporal, porém os métodos utilizados o
que pode ter refletido em uma imprecisdo de seus dados, assim faz-se
necessario mais estudos que avaliem se a relacao entre esses resultados sao
reflexo de uma imprecisdo dos métodos de avaliacdo ou os niveis de leptina
podem variar sem que haja alteracdo expressiva e associagdo com a

composicao corporal.

8.4 Efeito de exercicio fisico sobre a IL-6

E uma citocina produzida por células do sistema imunoldgico, células

endoteliais, fibroblastos, miodcitos e tecido adiposo, sendo considerada proé-
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inflamatoria quando produzida pelo tecido adiposo, secretada especialmente

por adipécitos e macrofagos, porém quando € produzida pelo muasculo
esquelético durante a contracdo muscular, passa a ter um carater anti-
inflamatdrio e recebe o nome de miocina, associada a efeitos benéficos ao
organismo, como estimulo e produgcdo de outras citocinas anti-inflamatérias
como a IL-1ra e IL-10 (PEDERSEN, PETERSEN, 2005; NAVES, CHAVES,
2014; CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

No papel pro-inflamatdrio, altos niveis dessa citocina sdo responsaveis
pelo aumento nas proteinas de fase aguda, como a PCR, e predizem
problemas cardiovasculares e diabetes melito tipo 2, atuando no metabolismo
dos lipideos e da glicose (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014).

Dos seis estudos que avaliaram essa citocina (BEM OUNIS et al., 2009;
MANY et al.,, 2013; SHIH et al.,, 2010; KELLY et al., 2007; MURPHY et al.,
2009; NASSIS et al., 2005), apenas trés verificaram redugdes significativas em
seus valores apés o periodo de intervencdo (BEM OUNIS et al., 2009; MANY et
al., 2013; SHIH et al., 2010).

Indicadores de vérios estudos verificaram a relacdo em que a obesidade
aumenta os niveis circulantes de IL-6, portanto se ha alteracdo da composi¢ao
corporal consequentemente deve haver alteracdo de sua concentracdo
circulante (NAVES, CHAVES, 2014; GLEESON et al. 201; PEDERSEN,
PETERSEN, 2005; SILVA, 2011), o que pode ser comprovado nos estudos de
(MANY et al., 2013; SHIH et al., 2010) que reduziram IL-6 e valores de IMC,
além de diminuir também massa corporal e gordura corporal no estudo de
Many et al., (2013), e peso corporal, circunferéncia da cintura e massa de
gordura no estudo realizado por Shih et al., (2010). Ja divergindo desta linha
de pensamento, o estudo de Bem Ounis et al., (2009) que também apresentou
reducdo significativa dos niveis de IL-6, ndo diminuiu valores de IMC, massa
corporal e gordura corporal.

No estudo de Bem Ounis et al., (2009) e Many et al., (2013) a
intervencédo de treino aerdbico durou oito semanas, com frequéncia de 4 dias
de treino por semana, ja o estudo de Shih et al., (2010) utilizou um treino de
doze semanas, que incluia uma sessdo com flexibilidade + resisténcia
localizada + corrida lenta, 40 minutos por sessdo, com frequéncia de 5 vezes

na semana.
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Foram encontradas reducdes significativas desta citocina estudos que

utilizaram treino de intensidade leve a moderada, o que de acordo com a
literatura pode ser mais eficaz com a duracdo prolongada (GLEESON et al.
201; PEDERSEN, PETERSEN, 2005; SILVA, 2011).

Dos estudos analisados que nao encontraram mudangas significativas
dessa citocina apresentaram um fator em comum em seus resultados pés-
periodo de intervencao, todos eles mantiveram os valores que sédo envolvidos
na composicado corporal sem alteracdes significativas, como IMC, peso e
gordura corporal, exceto no estudo de Bem Ounis, et al. (2009) que néo
apresentou mudancas nessas variaveis, mas encontrou reducéo significativa
da IL-6. Assim, esta pode ser uma possivel justificativa para a maioria dos
estudos ndo apresentarem melhora no perfil da IL-6, j& que na literatura ha

correlagédo significante entre seus niveis elevados e a obesidade.

8.5  Efeito de exercicio fisico sobre o Fator Necrose Tumoral-a (TNF-a)

O TNF-a é uma citocina de carater pro-inflamatério, produzida por
mondcitos, linfécitos, tecido adiposo e masculo (NAVES, CHAVES, 2014). Os
macrofagos infiltrados no tecido adiposo devido ao estado de inflamacao
cronico de baixo grau produzem altos niveis de TNF-a, seus efeitos incluem a
diminuicdo da sensibilidade a insulina, devido & redugcdo dos niveis de
adiponectina e da expresséo de transportador de glicose 4 (GLUT4, glucose
transporter 4) e inibicdo da fosforilacdo do receptor da insulina (CHAVES,
DIWAN, OLIVEIRA, 2014; PEDERSEN, PETERSEN, 2005; SILVA, 2011).

Cinco estudos avaliaram essa citocina (KELLY et al., 2007; MURPHY et
al., 2009; BEM OUNIS et al. 2009; MANY et al. 2013; MENDELSON et al.,
2014), sendo que em dois deles foram encontradas reducdes significativas de
TNF-a ap6és o treinamento (BEM OUNIS et al. 2009; MANY et al. 2013).

No estudo realizado por Many et al.,, 2013 os resultados dessa
investigagdo apontam que um treinamento aerdbico de 8 semanas a uma
intensidade moderada (2 a 4 vezes/semana, 20 a 180 minutos/sesséo), pode
contribuir para redugbes significativas das concentragcbes de TNF-a, assim
como nas variaveis da composicao corporal, IMC, massa corporal e gordura

corporal.
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O estudo investigando TNF-a realizado por Bem Ounis et al., (2009)

também utilizou um treinamento aerobico de 8 semanas a uma intensidade
moderada (4 vezes/semana, 90 minutos/sessdo), que resultou em niveis
reduzidos significativos de TNF-a, mas sem influenciar nos valores da massa
corporal, IMC e gordura corporal.

Se altos niveis de gordura corporal estdo diretamente associados a
guantidade das concentracdes de TNF- a, os estudos de (KELLY et al., 2007;
MURPHY et al., 2009; MENDELSON et al., 2014), validam ainda mais essa
relacdo pois nao obtiveram resultados positivos sobre essa citocina e nem nos
marcadores da composicao corporal como IMC, gordura corporal, peso e
massa de gordura, poés-periodo de treinamento, entre um periodo de
intervencdo que variou de 8 semanas Kelly et al., (2007) e 12 semanas
(MURPHY et al., 2009; MENDELSON et al., 2014).

Dos dois estudos que buscaram avaliar essa citocina obtendo um
resultado positivo ap0s a intervencdo, demonstram dois pontos importantes
sobre esses achados, onde o estudo de Many et al., (2013) relacionado com a
literatura faz uma ligacdo de suas medidas de classificacdo da composicao
corporal com a reducdo dessa citocina, resultado que divergiu no estudo de
Bem Ounis et al., (2009) que apresentou reducdo de seus niveis mas nao
dessas variaveis, sustentando a acdo de outros fatores além da mudanca da
composicado corporal envolvidos com os niveis dessa adipocina, de acordo com
alguns autores anteriormente ja discutidos, podendo ser um destes, 0 aumento
de citocinas anti-inflamatorias. Nos dois casos 0 exercicio pode ter servido
como fator importante para inducdo desses valores, mesmo apresentando
divergéncias entre si, por outro lado os resultados encontrados, podem estar
sendo reflexo dos métodos adotados por cada estudo, como as maneiras de
mensurar a composicao corporal, ja que no de Bem Ounis et al., (2009) as
medidas utilizadas foram por meio dobras cutaneas, e no de Many et al., (2013)
foi realizado por meio do DXA, método mais seguro e sofisticado para
avaliacdo da composicao corporal, portanto, as divergéncias podem estar
sendo resultado de uma imprecisdo e reflexo de uma ma classificacdo desses
valores.

Novos estudos fazem-se necessarios a fim de esclarecer se a

associacao da reducéo dos valores de TNF- a é resultado de uma mudanca da
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composicdo corporal ou se também pode estar associado a outros fatores,

estimulados pela intervencédo, ja que os estudos apresentam distincdes em
seus resultados e métodos, o que impacta diretamente com a associacéo

dessa citocina.

8.6 Efeito de exercicio fisico sobre a Resistina

Resistina é uma citocina produzida por macréfagos, no quadro de
obesidade em adultos, que o aumento de suas concentragdes associa-se com
citocinas inflamatorias. (CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES,
CHAVES, 2014).

Estudos indicam o aumento dos niveis de resistina com a obesidade e
na diabetes tipo 2, sugerindo que esta citocina atua como um mediador critico
na resisténcia a insulina e outras condi¢cdes inflamatérias (PEDERSEN,
PETERSEN, 2005; CHAVES, DIWAN, OLIVEIRA, 2014; NAVES, CHAVES,
2014).

Os niveis dessa citocina foram avaliados em trés estudos (MANY et al.,
2013; BEM OUNIS et al., 2009; KELLY et al., 2007), apresentando reducdes
significativas de resistina em Many et al., (2013).

Os resultados encontrados no estudo de many et al., (2009) mostram
que a reducdo significativa de resistina sdo diretamente proporcionais a
reducdo de gordura corporal, IMC, massa corporal, sendo que essas variaveis
foram avaliadas pelo método DXA.

Os tipos de intervencdo foram similares entre os trés estudos que
buscaram analisar essa citocina, todos tiveram um treino aerdbico com
intensidade moderada por um periodo de 8 semanas, com frequéncia de 2 a 4
vezes no de Many et al., (2013) e 4 vezes (BEM OUNIS et al., 2009; KELLY et
al., 2007), mas mudancas expressivas na composicao corporal e nos niveis de
resistina foram significativas apenas em um deles no de Many et al., (2013).

Utilizando o método de DXA para avaliar a composi¢cao corporal, Kelly et
al., (2007) néo observou mudancas no IMC e nem na gordura corporal das
criangas apos o treinamento, resultado similar ao estudo de Bem Ounis et al.,
(2009), que manteve os mesmos valores da massa corporal, IMC e gordura

corporal utilizando o método de dobras cutaneas para mensura-las.



49
Correlacionando os presentes resultados com os indicios encontrados

na literatura, em que os altos niveis estdo relacionados diretamente com a
quantidade de tecido adiposo (NAVES, CHAVES, 2014), pode-se concluir com
base nos nesses estudos e resultados, que a melhora nos niveis circulantes de
resistina s6 foram possiveis com mudanca significativa da gordura corporal,
mas como a quantidade de estudos utilizados para avaliar essa citocina foi
pequena.

Faz-se necessario a realizacdo de mais estudos que apresentem
resultados que possam afirmar e garantir mais precisdo para essa correlacao,
na avaliacdo do papel do exercicio na reducdo dos marcadores de inflamacéo
em criancas e adolescentes, pois sdo poucos estudo envolvendo esse tipo de
populacao, e entre os que analisaram, apresentam protocolos de treinamento

bastante divergentes entre si, dificultando a precisdo da analise.

9. CONSIDERACOES FINAIS

Em conclusdo, o real impacto do exercicio como estratégia nao
farmacolégica de tratamento da obesidade ainda merece esclarecimento,
principalmente em relacdo aos seus efeitos sobre citocinas pro-inflamatorias
em criancas e adolescentes. Os resultados apresentados neste estudo indicam
que a inflamacédo cronica de baixo grau esta associada sim aos altos niveis de
citocinas pré-inflamatérias o que caracteriza este quadro, consequéncia da alta
guantidade de tecido adiposo, mas os dados que sugerem o exercicio fisico
como agente neutralizador dos efeitos das acées negativas dessas citocinas e
da mudanca na composi¢cao corporal ndo foram suficientes para chegar a um
consenso sobre seu efeito.

Pode-se observar com este estudo a forca de relacdo entre altos niveis
de marcadores inflamatorios e o excesso de peso. E possivel sugerir que o
exercicio fisico aerdbico, quando aplicado de maneira coerente, pode contribuir
de forma significativa na melhora do quadro inflamatorio cronico de baixa
intensidade principalmente pela sua relacdo com a mudanca na composi¢cao
corporal em vista de alguns dos estudos. No entanto, ainda néo esta claro qual
€ a melhor modalidade de exercicio, o melhor equilibrio entre volume e

intensidade, além da melhor frequéncia de exercicio para a obtencdo de
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melhores resultados em relagdo aos marcadores inflamatorios, ja que o0s

estudos analisados, em sua maioria, utilizaram apenas o exercicio fisico
aerobico.

Os estudos analisados apresentam limita¢cdes que podem ter contribuido
para os consequentes resultados inconclusivos, como diferengcas entre 0s
procedimentos do tipo de intervengdo, a intensidade do exercicio realizado,
dias da semana, tempo da sessdo, os métodos de avaliacdo da composicéo
corporal, associacdes estas que podem ter refletido na imprecisdo de dados.

Mais estudos fazem-se necessario para chegar a um consenso para
elucidar o efeito do exercicio fisico sobre os marcadores inflamatorios e
controle da obesidade com mais precisdo, podendo servir como alternativa
para o tratamento da obesidade infanto-juvenil no estado inflamatério crénico
de baixo grau. Ainda assim, esta revisdo sistematica apresenta informacdes

que poderao servir de base para mais estudos acerca do tema.
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