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RESUMO

Os exercicios fisicos executados com intensidade moderada podem trazer inumeros beneficios
ao organismo, entre os quais a melhora da resposta do sistema imunitario. Os beneficios
envolvem o aumento de células como mondcitos, macréfagos, neutréfilos e linfécitos T CD4",
T CD8" e linfécitos B, representando uma importante linha de defesa contra infeccbes por
micro-organismos. Ja exercicios intensos e agudos, geralmente provocam depressdo de varios
aspectos da fungdo imunoldgica adquirida. Desta forma, o objetivo deste estudo foi caracterizar
e comparar os efeitos de oito semanas de treinamento resistido (escada) e aerobio (esteira) sobre
a proliferacdo in vitro de linfécitos T e B isolados a partir de esplendcitos de camundongos.
Para tal, foram utilizados 18 camundongos C57BL6/J subdivididos em trés grupos: controle
sedentario (n = 6), exercicio resistido (escada) (n = 6) e exercicio aerébio (esteira) (n= 6). Os
animais sedentarios permaneceram sem qualquer tipo de estimulo fisico, enquanto os
camundongos do grupo exercicio resistido foram submetidos a sessdes de escalada e o grupo
exercicio aerobio foi submetido a treinamento em esteira movida a motor. A velocidade da
esteira, as cargas utilizadas na escalada e o tempo/séries em atividade para o treinamento foram
ajustados no inicio e apds quatro semanas de acordo com desempenho dos animais em testes
com cargas crescentes (incremental) e teste com carga/velocidade constante (80% da maxima
no teste incremental). O periodo experimental foi de 8 semanas de treinamento, sendo o
treinamento resistido executado trés vezes por semana e 0 aerdbio cinco vezes por semana. Ao
final do experimento, os bacos dos camundongos foram coletados para obtencdo dos
esplendcitos e avaliacdo da resposta celular. Os esplendcitos foram marcados com CFSE [5(6)-
Carboxyfluorescein diacetate N-succinimidyl ester] e cultivados por 3 dias com e sem
estimulagdo com PHA (Phytohemagglutinin) (mitégeno ndo especifico) para avaliacdo da
proliferacéo in vitro dos linfocitos T (CD4* e CD8") e B (CD21/CD35") por meio de citometria
de fluxo. Apds estimulacdo in vitro com PHA, as células totais, os linfocitos T CD8" e os
linfocitos B exibiram proliferacdo significativamente (P < 0,05; Kruskal-Wallis e Dunn)
superior no grupo submetido ao exercicio resistido (escada) em comparacao ao grupo sedentario
(p<0,05), permanecendo o grupo aerdébio com valores intermediarios. Ndo houve diferenca
significativa em nenhum parametro imunoldgico entre o grupo esteira e o sedentério (p>0,05).
A andlise de proliferacdo dos linfocitos CD4* também mostrou uma tendéncia de maior resposta
nos animais submetidos ao exercicio resistido comparado ao grupo sedentario (P = 0.07). O
trabalho (J) realizado em cada teste de fadiga ao longo do treinamento foi superior no grupo
aerdbio em comparacao ao grupo resistido e sedentario, demostrando que o grupo aerébio foi
submetido a treinamento mais intenso. Concluiu-se que o exercicio resistido foi capaz de
promover beneficios imunoldgicos superiores ao exercicio aerébio em camundongos
submetidos a oito semanas de treinamento fisico.

Palavras-chave: Linfocitos T e B. Exercicio fisico. Resposta imunologica.



ABSTRACT

Exercise performed at moderate intensity can bring numerous benefits to the body, including
improvements in the immune system response. The benefits involved or increased cells like
monocytes, macrophages, neutrophils and CD4 + T lymphocytes, CD8 + T and B lymphocytes,
represent an important line of defense against microorganism infections. Already exercising
intense and acute, usually causes depression of various aspects of acquired immune function.
Thus, the aim of this study was to characterize and compare the effects of eight weeks of
resistance (ladder) and aerobic (treadmill) training on the in vitro proliferation of T and B
lymphocytes initiated from mouse splenocytes. Eighteen C57BL6 / J mice were divided into
three groups: sedentary control (n = 6), resistance exercise (ladder) (n = 6) and aerobic exercise
(n = 6). Sedentary animals remain without any physical stimulation, while mice from the
resistance exercise group underwent climbing sessions and the aerobic exercise group
underwent motor training training. Tread speed, such as climbing loads and time / sets in
training activities were applied at baseline and after four weeks according to animal
performance in increasing load (incremental) testing and load / speed testing. constant (80% of
the maximum in the incremental test). The experimental period was 8 weeks of training, with
resistance training performed three times a week and aerobic training five times a week. At the
end of the experiment, mouse spleens were collected for splenocyte analysis and cell response
evaluation. Splenocytes were labeled with CFSE [5 (6) -carboxyfluorescein diacetate ester N-
succinimidyl] and cultured for 3 days without stimulation with PHA (phytohemagglutinin)
(non-specific mitogen) for evaluation of in vitro T lymphocyte proliferation (CD4 + and CD8
+) and B (CD21 / CD35 +) by flow cytometry. After in vitro stimulation with PHA as total
cells, CD8 + T lymphocytes and B lymphocytes exhibited superior multiple proliferation (P
<0.05; Kruskal-Wallis and Dunn) in the resistance exercise group (ladder) compared to the
group sedentary (p <0.05), with the aerobic group remaining at intermediate values. There was
no significant difference in any immune parameter between the treadmill and the sedentary
group (p> 0.05). Analysis of CD4 + lymphocyte proliferation also showed a tendency for
greater response in animals using exercises that were resistant to sedentary exercise (P = 0.07).
The work (J) performed in each fatigue test during training was superior in the aerobic group
compared to the resistance and sedentary group, demonstrating that the aerobic group
underwent more intense training. It was concluded that resistance exercise was able to promote
immunological benefits superior to aerobic exercise in mice using two weeks of physical
training.

Keywords: T and B cell. Physical exercise. Immune response.
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1 INTRODUCAO

A prética de exercicios fisicos sempre esteve ligada a imagem corporal, entretanto,
atualmente, além da questdo estética, a atividade fisica tem sido também associada a saude
fisica, mental e social, entre os quais destaca-se o seu efeito sobre o sistema imunoldgico
(STOLARCZYK, 2017).

De fato, considerando-se que no Brasil o sedentarismo é um problema visivel e de
grande importancia, afetando aproximadamente 70% da populagéo e que este estilo de vida é
responsavel por 54% das mortes por infarto, sendo uma das maiores causas de morte no pais
(COREPAL et al.,2019), é incontestavel a importancia da préatica de atividade fisica para saude
publica. Os beneficios do exercicio fisico, adquiridos a partir das adaptacdes que promovem
um melhor funcionamento do organismo, se manifestam sob varios aspectos, pois ocorre
diminuigdo da gordura corporal e visceral, melhora do tonus muscular, aumento da
flexibilidade, fortalecimento de 0ssos e articulagdes, redugdo da presséo arterial em repouso,
melhora da sensibilidade a insulina, entre outros (SOUZA et al., 2018).

Exercicio fisico e atividade fisica, apesar de serem utilizados frequentemente como
sinbnimos apresentam distincdo, na qual atividade fisica remete a qualquer movimento
produzido pela musculatura esquelética com gasto energético acima dos niveis de repouso; e
exercicio fisico designa toda atividade sistematizada de forma ordenada com certa regularidade
para obtencdo de resultados fisicos pré-estabelecidos, existem varios métodos de prescri¢ao de
exercicio fisico, dentre eles estdo o aerdbio e o resistido (AHTIAINEN et al., 2018).

Tanto o treinamento aerébio como o de resisténcia tém mostrado serem ferramentas
essenciais no aumento de forca, melhor funcionamento fisioldgico do organismo e aumento no
pico de VO2 Maximo (consumo méximo de oxigénio), levando a um melhor condicionamento
fisico e maior gasto energético (GOMES-NETO et al., 2019). Especialmente exercicios de
resisténcia apresentam beneficios na otimizacdo da massa muscular esquelética, pois aceleram
a sintese proteica induzindo a hipertrofia muscular e aumentando a forca (GOMES-NETO et
al., 2019).

Dependendo da intensidade do exercicio (estresse em que 0 corpo é submetido) podem
ocorrer resultados positivos e negativos sobre o sistema imunolégico (TURNER; BRUM,
2017). Por exemplo, quando o exercicio fisico é executado com intensidade moderada ocorre
uma descarga de catecolaminas (adrenalina e noradrenalina) que influencia os processos
fisiologicos e modula a imunidade, levando a um aumento das concentracées de linfdcitos T no

compartimento vascular (KAN et al., 2018). A classificacdo do nivel de esforgo pode ser
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estabelecida por meio de pardmetros fisiologicos e metabdlicos como por exemplo: frequéncia
cardiaca méxima (FCM), indice de percepgéo de esforgo (IPE) e consumo méximo de oxigénio.
Esses parametros servem de base para que profissionais da area de treinamento fisico e afins se
assegurem dos objetivos a serem alcancados (AHTIAINEM et al., 2018).

Os linfécitos T podem ser subdivididos em duas grandes subpopulacdes de acordo com
moléculas co-receptoras que expressam em sua superficie: células T auxiliares (CD4") e células
T citotoxicas (CD8") (MESQUITA JR. et al., 2010). De maneira geral, as células T auxiliares
(CD4") sdo responsaveis por exercer o papel central no controle e desenvolvimento da resposta
imune, além de interferir na estimulacéo, proliferacdo e maturagédo dos linfocitos B; enquanto
os linfécito T citotéxicos (CD8") agem no controle e combate a infeccOes intracelulares,
reconhecendo e destruindo células infectadas (ABBASI et al., 2014). J& os linfocitos B possuem
um importante papel na imunidade humoral sendo um essencial componente do sistema imune
adaptativo, cuja principal funcéo é a producao de anticorpos (MESQUITA JR. et al., 2010).

Segundo Campbell e Turner (2018) o exercicio fisico, dependendo de sua intensidade,
pode alterar os niveis tanto das células T CD4*, CD8*, quanto das células B em seres humanos.
Essa alteracdo de células esta associada a pratica regular de exercicio fisico podendo promover
um aumento de linfécitos T e B e das células denominadas “natural killers” que é um linfocito
atuante no sistema inato, que tem como funcao destruir células tumorais ou infectadas por virus
(CAMPBELL; TURNER, 2018). O tipo e intensidade do exercicio fisico e a sua influéncia na
melhora do desempenho do sistema imunoldgico é um tema muito importante, especialmente
considerando a emergéncia crescente de epidemias de doencas causadas por virus e bactérias
cada vez mais agressivos e frequentes (NIEMAN; WENTZ, 2019). Além disso, €
imprescindivel o conhecimento mais detalhado do perfil de resposta imune induzido pela
prética de exercicios fisicos de diferentes modalidades, caracterizando qual o melhor protocolo
de acordo com a individualidade de cada praticante, procurando sempre desenvolver e conhecer
os melhores caminhos para promoc¢do de saude, melhor qualidade de vida e aumentar o
entendimento sobre 0s mecanismos e beneficios que o exercicio fisico pode promover para o
fortalecimento do sistema imunoldgico proporcionando respostas mais eficientes e eficaz
contra quadros de infecgéo.

Esta claro na literatura que a pratica regular de exercicio fisico traz uma série de
beneficios ao individuo, sendo recomendado por muitos profissionais de saude, principalmente
aqueles que se encontram em estado sedentario. Nos aspectos da Imunologia, isso ndo €
diferente, pois o treinamento fisico moderado melhora os sistemas de defesa do organismo,

principalmente por estabelecer uma comunicacdo entre os sistemas nervoso, endocrino e,
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principalmente, o imunoldgico, de modo a modular a resposta imune e tornar o individuo mais
resistente & problemas infecciosos. Contudo, ha de se ressaltar que a suposta teoria precisa ainda
de mais investigacBes experimentais, avaliando exercicios a longo prazo em diferentes
modalidades e intensidades.

O presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos do treinamento fisico aerobio e

resistido sobre a resposta imunol6gica em camundongos C57BL6/J.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Exercicios fisicos e saude

Segundo Walsh et al. (2011) exercicio fisico € toda atividade fisica estruturada,
planejada e com uma sequéncia bem definida, que tem por objetivo a melhoria e a manutencéo
de um ou mais componentes da aptidao fisica. A préatica regular de exercicios fisicos reduz
significativamente riscos de excesso de peso, e consequentemente, auxilia na prevencdo de
morbidades relacionadas a obesidade como hipertensdo arterial (HA), diabetes mellitus (DIA),
osteoporose, doencas coronarianas, entre outras. Além de promover o bem-estar fisico, mental
e social, reduzindo também os niveis de estresse, depressdo e ansiedade.

O sedentarismo é considerado um dos maiores problemas de salde publica atualmente,
estando associado a obesidade desde a infancia até a vida adulta, sendo um grande fator de risco
para o desenvolvimento de inimeras doencas. Individuos sedentarios comumente apresentam
um gasto energético inferior ao consumido, levando ao aumento do tecido adiposo visceral.
Esse comportamento traz efeitos prejudiciais a sadde, aumentando riscos de mortalidade por
varias causas (PERVAIZ; HUFFMAN, 2012).

Existe uma grande relagdo entre o sistema imune e o exercicio fisico, na qual o sistema
imunolégico pode ser modulado com a prética regular de atividade fisica, acompanhado por
fatores hormonais que se desencadeiam de varios niveis de substratos metabdlicos, que oscilam
de acordo com sua duracdo e intensidade (COSTA; VAISBERG, 2002). Os exercicios fisicos
praticados de forma correta e individualizados podem ser fatores de protecdo a saude,
prevenindo doencas infecciosas e melhorando a resposta imunoldgica. A prescricdo do
treinamento é um fator muito importante, sendo necessario a determinacdo precisa de sua
intensidade, para que se obtenha uma adaptacdo fisioldgica em seu desenvolvimento. Para
individuos sem fins competitivos, geralmente, o objetivo do treinamento fisico € proporcionar
0 minimo de riscos possiveis, como desgaste articular e ligamentos, além de melhorar o preparo
fisico, entre outros (GOBATO et al.,2009). Ja para atletas de alto nivel, o principal objetivo dos
treinamentos fisicos € desenvolver a maxima performance, priorizando sempre as adaptacoes
musculares, fisioldgicas e neuroldgicas, respeitando os limites, o equilibrio e a recuperacao do
atleta (BIDDLE; BATTERHAM., 2015).

Quando um programa de treinamento ndo é previamente planejado, pode ocorrer
sobrecarga de exercicios, resultando em fadigas central e/ou periférica, podendo sua
recuperacdo durar até meses (BIDDLE; BATTERHAM., 2015). Adicionalmente, isso pode
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acarretar uma performance diminuida com alteraces fisicas, neurais e bioquimicas. O exercicio
fisico intenso é desencadeador do estresse oxidativo, sendo considerado uma atividade com
intensidade acima dos 70% do VO2 maximo (consumo méaximo de oxigénio), podendo durar de
alguns segundos a varios minutos (BIDDLE; BATTERHAM., 2015).

Entre varios métodos de prescricdo de exercicio fisico, destaca-se dois tipos: Exercicio
Aerobio e Resistido. Exercicio aerébio é um exercicio com longa duragdo, continuo e pode ser
executado com baixa, moderada e alta intensidade. Estimula fungdes cardiacas e pulmonares
que a partir do consumo de oxigénio supre o musculo de energia. Este tipo de atividade aumenta
0 consumo de oxigénio e também aumenta o nimero de mitocondrias onde ocorre 0 processo
de queima de gordura. Quando executado de forma correta promove varios beneficios ao
organismo como: maior eficiéncia cardiaca, diminui a gordura corporal, melhora a saude
mental, fortalece o sistema imunolégico, entre outros (SILVA et al., 2019). Ja o exercicio
resistido € um exercicio que pode ser definido como contragcbes musculares realizadas contra
resisténcia graduaveis e progressivas, sdo geralmente realizados com o uso de pesos,
promovendo desenvolvimento da poténcia, aumento de forca, aumento da massa muscular e
também promove maior resisténcia do sistema imunoldgico. Existem varios fatores que podem
influenciar no treinamento resistido, como: Tipo de exercicio, volume, intensidade, tempo de
descanso e frequéncia, sendo estas ferramentas importantes na prescricdo de treinamentos
(VOIGHT, T.B. 2019)

Segundo o Colégio Americano de Medicina Esportiva (ACSM) é considerado exercicio
de baixa intensidade aquele que é executado com um VO; maximo de 20-40 mL/(kg.min) e
uma frequéncia cardiaca (FC) de 35-55%. Exercicios moderados possuem VO, maximo de 40-
60 e FC de 55 a 70%, enquanto os exercicios de alta intensidade sdo executados com um VO
maximo de 60-85 com FC acima de 90%. H& recomendacdo de um conhecimento prévio de
todas essas variaveis para uma prescri¢cdo adequada, inclusive sobre o sistema imunoldgico, que
pode ser influenciado por varios fatores como: principio da sobrecarga, continuidade,
adaptacdo, individualidade bioldgica, volume e intensidade (AMERICAN COLLEGE OF
SPORTS MEDICINE - ACSM, 2015).

2.2 Resposta imunoldgica
Ao longo do processo evolutivo, o sistema imunoldgico adquiriu caracteristicas para

produzir uma variedade de tipos celulares e moleculares (RANG et al., 2016), de modo que

suas células sejam capazes de reconhecer microrganismos invasores e consequentemente
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elimina-los (AROSA; CARDOSO; PACHECO, 2007). Esse processo de reconhecimento é
conhecido como resposta imune, que se diferencia principalmente em resposta imune celular e
humoral, sendo que em ambos os tipos, todas as células e moléculas envolvidas operam de
modo integrado (RANG et al., 2016). O sistema imune dos mamiferos é composto por uma
variedade de tipos celulares e a resposta imune compreende um processo que pode ser
classificado de maneira geral em duas etapas: a fase inata e a fase adaptativa ou adquirida
(MORO et al., 2014). A primeira fase refere-se aos processos fisicos, quimicos e bioldgicos,
com o envolvimento de alguns tipos especificos de células de defesa, como os macrofagos e
neutrofilos, sendo uma linha de defesa contra agentes infecciosos e participantes ativos na
reparacao e remodelacdo nos danos teciduais. Ja a fase adaptativa ocorre com a presenca de
linfécitos T e B, com seus respectivos produtos: citocinas e anticorpos. Na atuagdo
predominante dos anticorpos a resposta imune € dita como humoral e na atuacdo
prioritariamente das células T e macréfagos da-se o nome de resposta celular (WISNIEWSKI;
VILCEK, 2004).

A resposta celular é intermediada por linfécitos do tipo T que sdo produzidos pela
medula 0ssea e circulam na corrente sanguinea até chegar ao timo, onde passam por maturacao
(MESQUITA JR. et al., 2010). A principal funcdo dos linfécitos T é a regulacdo da resposta
imune, no entanto também ajudam na eliminacdo de invasores intracelulares. O processo de
mediacdo da resposta imunoldgica é desempenhado pelos linfécitos T que possuem o co-
receptor CD4", também chamados de linfocitos auxiliares ou helper-ThO, os quais podem se
diferenciar em células: Thl, Th2 ou Th17 (ROMAGNANI, 1991). A citocina IL-12 induz as
células ThO a se diferenciarem em Thl, enquanto IL-4 induz a diferenciacdo em Th2, ja a
diferenciacdo em Th17 ocorre com a apresentacao de antigenos proteicos oriundos de bactérias
extracelulares ou fungos, produzindo citocinas que recrutam os neutrofilos, sendo sua citocina
padrdo a IL-17 (TERRA et al., 2013).

Segundo Wisniewski e Vilcek (2004), as citocinas sdo consideradas glicoproteinas e
apresentam papel fundamental no processo de resposta imunoldgica, sendo produzidas para
mediar e controlar respostas imunitarias e inflamatdria. Estas apresentam curto tempo de
atuacdo e estimulam células com receptores especificos. A agdo das citocinas baseia-se na
passagem de mensagens entre as células do sistema imune, como o sistema hematopoiético e
neuroendocrino (WISNIEWSKI; VILCEK, 2004). Em geral, estas glicoproteinas podem ser
classificadas como anti ou pré- inflamatdrias, sendo as anti-inflamatdrias principalmente 1L-10
e TGF-beta e as pro-inflamatorias IL-1, IL-2, IL-12, IL-17, IL-18, IFN-y ¢ TNF-oa..
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Os linfdcitos Thl sdo responsaveis pela producgdo da citocina IL-2, pelo aumento da
resposta dos linfécitos T CD8" e também por sua difusdo na corrente sanguinea. (TERRA et
al., 2012). No entanto, além da IL-2, este linfécito também sintetiza o IFN-y, importante
citocina no processo de ativacdo de macrdfagos infectados. As células Thl desempenham um
papel importante na defesa contra agentes patogenicos intracelulares (PARKIN; COHEN,
2001). Por outro lado, os linfocitos Th2 produzem as citocinas IL-4, IL-5, IL-6 e IL-10, e estéo
ligados as respostas humorais, que tem relagéo principalmente com doencas alérgicas, resposta
a patogenos extracelulares e com a infestacdo por helmintos (PARKIN; COHEN, 2001). As
células Th2 sdo consideradas “protetoras” mediante as doencas infecciosas, € estdo envolvidas
na defesa contra parasitas extracelulares estimulando a resposta imune (WALSH et al., 2011).
De modo semelhante, as células Th17 sdo consideradas uma subpopulacéo de linfécitos T que
atuam principalmente no combate a infecgdo por agentes extracelulares, produzindo as
citocinas pré-inflamatérias 1L-22, 1L-26 e IL-17, responsaveis por intensa inflamacao
(BRADLEY, 2003).

Diante das diferentes possibilidades de estimulacdo do sistema imunolégico, € muito
importante caracterizar qual o tipo de resposta imunoldgica esta sendo desencadeada, Thl, Th2
ou Th17, diante de diferentes intensidades e modalidades de exercicios fisicos, para estabelecer
claramente quais possiveis problemas estdo se manisfestando e maximizar os beneficios do
treinamento fisico (MESQUITA JR et al., 2010).

2.3 Efeitos da pratica de exercicios fisicos sobre o sistema imunolégico

A pratica regular de exercicios fisicos influencia muitos mecanismos do sistema imune,
dependendo da intensidade, duragdo e do tipo do exercicio, alterando capacidades funcionais e
a producdo de algumas citocinas e metabodlitos como: IL-2, IL-4 e CRP (proteina C-Reativa),
encontradas no sangue em resposta a inflamacao. Uma resposta aguda ao exercicio, apds o dano
tecidual, envolve geralmente a liberagdo de TNF-o, IL-1B ¢ IL-6, a partir do figado pelos
hepatdcitos, sendo estas as causadoras dos movimentos de linfécitos, neutrofilos e mondcitos
para o local onde ocorreu o dano tecidual (MORO et al., 2014).

Pelo contrario, a falta de exercicio fisico estd associada ao aumento da producgéo de
adipocinas, produzidas pelo tecido adiposo (COREPAL et al., 2019). Ja o exercicio quando
executado de forma regular pode aumentar a producdo de inUmeras citocinas e mioquinas
produzidas pelo masculo esquelético, agindo no fortalecimento do sistema imunoldgico, na

estimulagdo do aumento das mitocéndrias (oxidando o tecido adiposo) e na melhora do
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funcionamento do metabolismo da gordura marrom para que ocorra a hipertrofia muscular
(LEE et al., 2015).

A obesidade é uma sindrome metabdlica responsavel em parte por inflamacao, estresse
oxidativo e disfuncdo imunologica, ela esta associada a disfuncdo do sistema imunologico,
aumentando a contagem de leucdcitos e inflamacdo sistémica de baixo grau induzida (GOH et
al., 2018). Estudos recentes mostraram que com a préatica de exercicio fisico e baixa ingestao
caldrica ocorre perda de peso e consequentemente traz beneficios a satde de individuos com
sobrepeso, trazendo efeitos positivos nas vias moleculares relacionadas a fungdo imune. Porém
alguns estudos sugerem que o treinamento fisico rigoroso e prolongado, combinado com a
disponibilidade de baixa energia (desnutricdo) em individuos com peso considerado normal,
pode suprimir a fungdo do sistema imunoldgico (SARIN,2019).

O excesso de tecido adiposo e niveis elevados de citocinas pré-inflamatéria indicam que
0 sistema imunoldgico pode estar debilitado, aumentando a susceptibilidade a doencas
infecciosas (SOUZA et al., 2018). A prética de exercicio fisico com intensidade moderada
apresenta efeitos positivos sobre o perfil inflamatdrio e sobre o sistema imunologico de maneira
geral em individuos sedentarios e obesos (SOUZA et al., 2018). Estimula muitas alteracdes
celulares e moleculares nos tecidos do corpo que promovem efeitos anti-inflamatoérios e
antioxidantes aumentando a imunovigilancia. Por exemplo, IL-1p é uma citocina pro-
inflamatoria que esta envolvido na patogénese da doenca, e durante o exercicio ocorre a
liberacdo de IL-6 do musculo que induz altos niveis de IL-1ra plasmatica durante a recuperagdo
que inibe competitivamente a sinalizacdo de IL-1p (NIEMAN; WENTZ, 2018).

A pratica de exercicio fisico traz efeitos imunomoduladores que podem alterar a
conversa cruzada entre o sistema imunoldgico e tumorigénese, podendo aumentar a infiltracdo
de celulas T citotoxicas intra-tumorais e reduzir a infiltragdo de células T reguladoras (Treg),
melhorando a recirculacdo e a funcdo das células NK especificas de tumores, e
consequentemente diminuindo influéncias inflamatorias que apoiam o crescimento de células
cancerigenas (EL-KADER; AL-SHREEF, 2018).

Segundo Lee et al. (2015) o exercicio fisico aumenta a producdo de catelicidina e
defensina por células imunes, sendo a catelicidina um grupo de peptideos antimicrobianos, que
possuem atividades ndo apenas antibacteriana, antifingica e antiviral, mas também apresentam
acdo imunoestimulatdria e imunomoduladora. Com esse aumento das defesas do organismo, no
caso de uma infecgdo, claramente reduziria a proliferacdo de microrganismos patogénicos (LEE
etal., 2015).
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O sistema imunoldgico responde bem ao exercicio fisico, com a extensdo e a duragdo
refletindo o grau de estresse fisioldgico imposto pela carga de trabalho (NIEMAN; WENTZ,
2018).

2.3.1 Exercicio Fisico com Intensidade Moderada

Exercicios com intensidade moderada podem ser muito benéficos a saude, melhorando
a resposta imunolégica, associada ao aumento dos linfocitos T e B e das células NK (“Natural
Killer”), além de levar a uma diminuicdo do estresse, fator de grande importancia na protecéo
do organismo. (ROMINGER et al., 2019). De fato, como o corpo funciona de maneira integrada
(sistemas nervoso, enddcrino e imunoldgico) a reducdo no estresse fortalece o organismo
tornando-o menos a propicio a doengas. Quanto a melhor forma de atividade para fortalecer o
sistema imunoldgico, segundo a literatura prevalece o conceito de que exercicio moderado é o
mais adequado, enquanto os exercicios de alta intensidade podem ser prejudiciais, aumentando
a susceptibilidade do individuo a infeccdes (FORTUNATO et al., 2018).

Intensidades moderadas de exercicio diminuem a incidéncia de doencas crénicas,
desempenhando um papel protetor, melhorando varios aspectos como cicatrizacao, polarizagdo
macrofégica e funcional, além disso, o exercicio € capaz de reduzir os riscos associados ao
cancer atrasando a progressdo do tumor e os riscos associados a idade (EL-KADER et al.,
2018).

Os exercicios moderados podem provocar ainda a secrecdo de grandes concentracfes
de peptideos antimicrobianos trazendo efeitos positivos para a resposta imune, devido a um
aumento das células NK, linfécitos B e linfécitos T CD8" e CD4" (KIWATA et al., 2014). O
fortalecimento do sistema imunoldgico proporciona respostas rapidas e eficazes contra quadros
de infeccOes, sendo a prética regular de exercicios fisicos com intensidades moderadas a
modalidade mais adequada para este propdsito. O mecanismo principal envolvido na defesa do
hospedeiro esta no efeito dessa pratica sobre o aumento dos linfdcitos, especialmente as células
NK, as quais atuam principalmente no sistema imune inato destruindo células infectadas por
virus e células tumorais (FREIDENREICH; VOLEK, 2012). O exercicio fisico age também
diminuindo o estresse, melhorando as respostas no sistema nervoso central e periféerico,
fortalecendo o organismo, tornando-0 menos exposto a doengas, proporcionando beneficios no
sistema cardiovascular, do tbnus muscular, do sistema neuroenddcrino e psicoldgico, além de
promover um melhor funcionamento metabélico, aumentando a massa muscular corpo6rea que

resulta em um melhor desempenho no cotidiano (AHTIAINEN et al., 2018).
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2.3.2 Exercicio Fisico com Alta Intensidade

Contrariamente ao observado para os exercicios de intensidade moderada, quando
praticado em alta intensidade o exercicio pode aumentar a susceptibilidade do individuo a
ansiedade, estresse, alteracoes psicoldgicas, enddcrinas e cardiovasculares, contribuindo com o
desenvolvimento de doencas infecciosas (JAMES et al., 2017). Para Souza et al., 2018 o ideal
seria acumular aproximadamente 150 minutos de atividade fisica moderada semanal, no entanto
como as pessoas estdo cada vez mais sem tempo para essa pratica, os exercicios intervalados
de alta intensidade tem sido a principal alternativa em termos de economia de tempo.

No entanto, para Wisloff et al. (2009) o exercicio com intensidade alta reduz riscos
cardiovasculares, inclusive para homens de meia idade, havendo evidéncias de que este tipo de
exercicios induz respostas hipertroficas do miocérdio reduzindo mortalidade por doencas do
coracdo. Da mesma forma, Batacan, et al. (2017) afirmam que exercicios como o HIIT
(treinamento intervalado com alta intensidade) melhoram o controle de glicose, sensibilidade a
insulina, diminuem a gordura corporal e visceral, aumentam os niveis de lipoproteina de alta
densidade (HDL) e também os niveis de colesterol total, tendo em vista que estes exercicios
sdo de alta intensidade porém de curto prazo e intervalados.

Todavia, a longo prazo, essa pratica leva a um aumento na producdo de citocinas pro-
inflamatoria, tornando o individuo mais propenso a adquirir infecgdes por bactérias e virus
(HEIKKI et al., 2019). Este processo ocorre mais frequentemente em atletas praticantes de
exercicios de alta intensidade, sendo esta intensidade um fator determinante do perfil de
citocinas produzidas (GILLUM et al., 2011). Assim, quando praticado com alta intensidade o
exercicio fisico parece deprimir o sistema imune, durante e apds sua execucao.

A imunodepressdo pode ser considerada como multifatorial, no entanto, sugere-se que
treinamentos intensos e por periodos longos podem alterar a capacidade imunolégica, uma vez
que pode ser considerado como um fator estressante, comparado a traumas, queimaduras, que
induzem respostas fisioldgicas semelhantes (GILLUM et al., 2011).

O exercicio é considerado de alta intensidade quando ultrapassa os 70% do VO
maximo, quando isso ocorre hd um aumento nos niveis de TNF-a (citocina que podem induzir
a apoptose) no plasma e nos linfocitos, podendo ocorrer também o aumento de outras citocinas
pro-inflamatorias como IL-1p e IL-6 (PERVAIZ; HUFFMAN, 2012). Exercicios exaustivos e
prolongados podem causar reagbes adversas ao sistema imune, a qual é refletida por
imunossupressdo transitoria e inflamagcfes, promovendo degranulagdo de neutréfilos

aumentando a concentracdo de enzimas como a mieloperoxidase (MPO), que funciona como
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marcador de migracdo de neutrdfilos para o musculo (ABBASI et al., 2014). As chamadas
janelas de oportunidades ficam abertas deixando o individuo mais susceptivel a infecgdes virais
e bacterianas, afetando os para@metros imunes compreendendo mudancas no nimero de células
periféricas, diminuindo a atividade e a eficiéncia do sistema imunolégico.

Considerando a pratica de treinamentos de alta intensidade pode ocorrer também,
acidose latica, isquemia tecidual, citocinemia e inflamacao por trauma do musculo esquelético
(ARAUJO et al., 2019). Se o individuo estiver destreinado ou se for sedentério pode ocorrer até
mesmo um colapso muscular esquelético, ocorrendo uma rabdomidlise (sindrome decorrente
da lesdo muscular, resultando a morte de fibras musculares) (GOH et al., 2018).

Segundo Teixeira et al. (2018) atletas que participam de esportes de resisténcia com alta
intensidade tem maior risco de possuir alergias, pois este tipo de treinamento requer alta taxa
de ventilacdo ficando muito expostos a fatores ambientais como alérgenos e poluicdo, além
disso, estes atletas sofrem mais consequéncias no sistema imunologico, levando a alteracdes na
contagem de linfécitos no sangue, as quais ocorrem pelo estresse cronico causado pelo exercicio
de alta intensidade, levando a um desequilibrio das células Thl e Th2.

Adicionalmente, exercicios de alta intensidade podem também promover uma
fragmentacdo do DNA, levando a leucocitose seguida por linfocitopenia, causada por um
desequilibrio entre fatores end6genos e antioxidantes, exigindo um maior consumo de oxigénio
formando radicais livres (ROS), que podem danificar células sadias do corpo levando a um
enfraquecimento do sistema imunoldgico e envelhecimento (PERVAIZ; HUFFMAN, 2012).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

i— Avaliar os efeitos do treinamento fisico aerobio e resistido sobre a resposta

imunologica em camundongos C57BL6/J.
3.2 Objetivos especificos
i — Caracterizar e comparar a proliferacdo de linfocitos T CD4*, CD8" e B

(CD21/CD35%) a partir de esplendcitos de camundongos C57BL6/J, sedentérios e submetidos

a treinamento fisico aerdbio e resistido.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Animais experimentais

O presente projeto foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais de Laboratorio
(CEUA) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), sob protocolo 292/18. Um total
de 18 camundongos machos C57BL6/J de quatro semanas de idade pesando aproximadamente
15 g no inicio do protocolo foi utilizado. Todos os animais foram mantidos de acordo com as
normas éticas para experimentos com animais (CONCEA). Ao longo do periodo experimental,
0s roedores permaneceram sob temperatura (22 + 2° C), umidade (45 £ 15%) e iluminacgéo
(ciclo claro/escuro de 12/12 horas) ideais para a espécie. Alimentacdo comercial e &gua foram
fornecidas ad libitum durante todo o experimento.

Os animais foram divididos em trés grupos de seis animais cada, de acordo com 0 peso
e desempenho no primeiro teste incremental (descrito a seguir): (1) grupo sedentério, (2) grupo
treinamento aerébio em esteira e (3) grupo treinamento resistido em escada. O peso dos

camundongos foi registrado semanalmente durante todo o experimento.

4.2 Protocolo de treinamento

O protocolo de treinamento foi planejado para 8 semanas de acordo com o desempenho
dos animais nos testes de fadiga e com a porcentagem de esforco descritos na Tabela 1. Os
testes de fadiga foram realizados de acordo com o descrito a seguir no inicio do experimento,
apos aclimatacdo e também apds 4 e 8 semanas de treinamento para os animais submetidos ao

treinamento aerdhio ou resistido.

Tabela 1 - Protocolo de treinamento aerébio em esteira e resistido em escada de camundongos
C57BL/6J durante 8 semanas de acordo com desempenho alcancado em teste

incremental e de carga constante (80% da méaxima)

SEMANA % VELwmax ICARGAMAX? % TRABALHO
le5 60 60
2e6 70 70
3e7 70 80
4e8 80 90

2Velocidade méaxima / carga maxima
Fonte: Do autor (2019).
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4.2.1 Treinamento aerébio (TA)

Para conducéo do treinamento aerobio, foi utilizado um protocolo de esteira movida a
motor com a presenca de resisténcia elétrica (choque elétrico) ao final da raia. Inicialmente, 0s
camundongos passaram por um periodo de aclimatacdo com a esteira (inclinacao de 5°) por 5
dias consecutivos (5 minutos na esteira desligada e 5 minutos a 10 m.min). Posteriormente, os
animais foram submetidos a dois testes de fadiga para o planejamento do treinamento: a) teste
incremental de velocidade; e b) teste com velocidade subméaxima constante.

a) Teste incremental de velocidade: este teste foi realizado ap6s 48 horas de descanso.
Os animais foram colocados na esteira a uma velocidade inicial de 6 m.min"* e a cada 3 minutos
a velocidade foi incrementada 3 m.min de forma sucessiva até o camundongo néo ser capaz
de manter a ritmo, permanecendo na resisténcia elétrica ao final da esteira por 10 segundos.
Nesse momento o animal era retirado da esteira e retornado a caixa. A velocidade méxima
atingida foi registrada para cada animal.

b) Teste com velocidade subméaxima constante. Quarenta e oito horas apos a ultima
sessdo de treinamento, os animais foram colocados na esteira e a velocidade foi gradualmente
aumentada até 80% da velocidade méaxima atingida no teste incremental. Os animais
permaneceram correndo até ndo serem capazes de manter o ritmo, mantendo-se na resisténcia
elétrica ao final da esteira por 10 segundos. Nesse momento o animal foi retirado da esteira e
retornado a caixa. O tempo maximo de permanéncia foi registrado para cada animal.

Apbs a conducdo deste teste, o trabalho (J) realizado foi calculado de acordo com a
seguinte férmula:

Trabalho (J) = Massa corporal (kg) x Gravidade (m.s?) x Velocidade (m.min™) x Seno
da inclinacdo da esteira (5°) x Tempo de corrida (minutos)

Posteriormente, o protocolo de treinamento foi planejado de acordo com a Tabela 1.

4.2.2 Treinamento Resistido (TR)

Para o treinamento resistido, os animais foram submetidos a sessdes de escalada, em
uma escada com as seguintes dimensdes: 90 x 14 cm (grade entre degraus de 1 cm), angulacao
de 80°, com uma area de repouso na parte superior adaptada de Hornberger e Farrar (2004).
Inicialmente, os testes de fadiga também foram realizados adaptando 0os mesmos modelos da
esteira de forma a determinar a aptiddo fisica de cada animal e posterior planejamento do

protocolo de treinamento.
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a) Teste incremental de carga: antes de iniciar a escala, bolsas de tecido (TNT) contendo
parafusos/pregos de aco foram presas a cauda, com peso inicial total de 5 g. A cada escalada
sucessiva, a carga era incrementada em 1 g, até a falha concéntrica (ou seja, quando o animal
ndo conseguia mais escalar). A carga anterior até este ponto foi considerada maxima.

b) Teste com carga subméaxima constante: os animais iniciaram o teste com 80% da
carga maxima obtida no teste anterior. Os camundongos foram estimulados a realizarem o
maximo de escaladas possivel até a falha concéntrica. O numero maximo de escaladas
completas foi utilizado para célculo do trabalho realizado de acordo com a féormula descrita
abaixo:

Trabalho (J) = [Massa corporal + Carga (kg)] x Gravidade (m.s?) x Comprimento da
escada (0,9 m) x Inclinacéo da escada (seno de 80°) x Numero de subidas (n)

Posteriormente, o protocolo de treinamento foi planejado de acordo com a Tabela 1. Os
protocolos de treinamento baseado em desempenho nos testes de fadiga foram adaptados de
Nunes-Silva et al. (2014).

4.3 Cultura de esplendcitos

Os bacos dos camundongos de todos 0s grupos experimentais foram coletados apés as
oito semanas de treinamento para obtencdo dos esplendcitos e avaliagdo da resposta celular. Os
esplendcitos foram obtidos de acordo com Pereira, Lorena e Galvdo (2004). Apds a eutanasia
de cada animal, o baco foi removido assepticamente e colocado em um tubo de polipropileno
de 50 mL fundo conico contendo RPMI 1640 (Sigma Aldrich, EUA) suplementado com 10%
de soro fetal bovino (SFB) (Sigma-Aldrich, EUA). Em capela de fluxo laminar, cada baco foi
transferido para uma placa de Petri estéril, onde foi macerado em filtro de 70 um (Cellstrainers
— Falcon) para obtencéo de uma suspensao de células que foram transferidas para tubos cénicos
de 50 mL contendo aproximadamente 10 mL de RPMI 1640 por baco.

Os tubos foram centrifugados a 200 x g por 10 min a 4 °C. Depois de descartar o
sobrenadante, agua destilada foi adicionada ao sedimento para promover a lise das hemacias.
O sobrenadante, sem restos celulares, foi centrifugado a 200 x g por 5 minutos 4 °C e 0
sedimento (contendo células) foi ressuspenso em RPMI 1640 + 10% de SFB. Uma aliquota de
cada suspenséo celular foi separada e diluida em azul de tripan para avaliacdo de viabilidade

celular e quantificacdo em cAmara de Neubauer.
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4.4 Ensaio de proliferacéo celular

Os esplendcitos foram corados com Carboxifluoresceina Diacetate Succinimidyl Ester
(CFSE) (Life Techonologies, EUA) para avaliacdo da proliferacédo celular, de acordo com as
instrucdes do fabricante. As células foram cultivadas em placas de cultivo celular de 48 pocos
durante 3 dias (72 horas) (1 x 10° células/pogo) a 37 °C e 5% de CO,. A viabilidade celular foi
monitorada por coloragdo com azul de tripan usando microscopia Optica. As culturas foram
estimuladas com PHA-L (5 pg/mL) (controle positivo) ou com RPMI 1640 (controle negativo).
Apbs a incubacao, as células foram marcadas com anticorpos monoclonais (mAbs) anti-CD4
(clone RM4-5), anti-CD8 (clone 53-6.7) e anti-CD21/CD35 (clone 7G6), conjugados com
PerCP (peridinin chlorophyll protein complex), PE (phycoerythrin) e APC (allophycocyanin),
respectivamente. Um minimo de 30.000 células por amostra foi analisado no citometro de fluxo
FacsCalibur (Becton Dicknson, EUA).

4.5 Anédlise de citometria
O programa FlowJo 7.6.1 (Tree Star, EUA) foi usado em todas as anélises de dados de

citometria de fluxo. As estratégias de andlise usadas para as diferentes subpopulaces de

linfocitos estdo mostradas na Figura 1.
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Figura 1 - Estratégias de andlise usadas para as diferentes subpopulagdes de leucdcitos.

|

| W
| »
.
| O (S
[ o Z
| ™ o
| WO
~
i
| @
{ =
| ©
2
[ a
—J
5 E
& g 00
18| 8 3
| 2 w0
| ‘@ 3
= | e — w 0 : - -
$ 3 - - S ey oy ey ey
T 300'_ 10 10° 0
Q - -~
9 ] = FL4-H
w 4 e
400 = 7
T 3 : pp—
3 = ‘/‘: | E 10K ]
a o:# A y o
0 b R ALl AT KRS LAl 2 ! 2 1
0 400 200 + $ 0= €
& 1 T
FSC-H :: FSC-Hoight 3 w3 f &
o |
| ¥ 5050
L S —
0’ w10t
FL3-H FLI-H
— g Lt
| + 800 =
[ 2
18 F 40
| O

|

FSC-H :; FSC-Height
1

8
Jrgabiaslinslandlaas
Count
o g

.\: ‘ N /
G oDl
e | el iy
100 10° 10 10 10 10

FL2-H FL1-H

Legenda: Os linfdcitos foram identificados como linfdcitos, com base em suas caracteristicas
citométricas de tamanho e granulosidade. Para o ensaio de proliferacéo, a anélise fenotipica foi realizada
para determinar a porcentagem de células divididas usando graficos de pontos de marcador de superficie
CFSE / (anti-CD4 ou anti-CDS8).

Fonte: Do autor (2019).

4.6 Analises estatisticas

Os dados foram primeiramente testados quanto a normalidade e variancia dos conjuntos
de dados pelo teste Shapiro-Wilk. A analise realizada foi Kruskal-Wallis seguido do teste de
Dunn’s, considerando a natureza nao parametrica dos dados de citometria de fluxo.

Para 0s grupos experimentais de treinamento fisico foram realizadas o teste de Two-way
ANOVA seguido pelo teste de Bonferroni para a analise do Trabalho (J) realizado nos testes
com carga constante ¢ One- way ANOVA seguido pelo teste de Tukey para andlise da carga
maxima e velocidade maxima.

Todas as analises foram realizadas utilizando o programa Graphpad Prism 8.0.1
(GraphPad Software, EUA). A significancia foi definida em todos os casos em P < 0,05.
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5 RESULTADOS

5.1 Treinamento

Ap0s o treinamento realizado por oito semanas, 0s animais apresentaram melhora do
desempenho fisico. Os animais submetidos a treinamento aerdbio (esteira) apresentaram
desempenho significativamente superior no teste incremental de velocidade maxima apos
quatro e oito semanas de treinamento em relacéo ao teste inicial, porém, ndo houve diferenga
significativa na comparacéo entre quatro e oito semanas apo6s o inicio do treinamento (FIGURA
2-A). De modo semelhante, os animais do grupo submetido a treinamento resistido (escada)
também obtiveram melhora do desempenho, suportando uma maior carga maxima apos quatro
e oito semanas de treinamento, com diferenca significativa entre todos os tempos avaliados e a
condicéo inicial (FIGURA 2-B).

Na andlise do trabalho realizado no teste constante com 80% da carga/velocidade
méaxima, comparando os trés grupos, foi observado que o grupo submetido ao treinamento
aerobio (esteira) realizou trabalho (J) significativamente superior aos demais grupos apos 4 e 8
semanas de treinamento (FIGURA 2-C).
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Figura 2 - Testes de fadiga foram realizados no inicio do experimento, apds aclimatacdo e

também apds 4 e 8 semanas de treinamento.
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Legenda: (A)Velocidade maxima (m.min) atingida pelos animais do grupo treinamento aerébio
(esteira). (B) Carga Méaxima atingida pelos animais do grupo treinamento resistido (escada). (C)
Trabalho Realizado (J) atingido pelos animais dos grupos: sedentario, treinamento resistido (escada) e
treinamento aerdbio (esteira). Os resultados foram expressos como meédia de intervalo de confianga de
95% e diferengas significativas (P < 0,05) pelo teste Two-way ANOVA seguido pelo teste de Bonferroni
para a analise do trabalho realizado e One-way ANOVA seguido pelo teste de Tukey para analise da
carga maxima e velocidade méxima. Letras diferentes indicam diferencga estatistica entre os grupos,
letras iguais ndo apresentam diferencas e asteriscos indicam diferenca significativa em relagdo a
condicdo inicial.

Fonte: Do autor (2019).

5.2 Proliferacéo celular

Apds estimulacdo in vitro com PHA-L, as células totais, os linfocitos T CD8" e 0s
linfocitos B exibiram proliferacdo significativamente maior no grupo dos animais submetido
ao exercicio resistido (escada) em comparagdo com 0s grupos submetido ao exercicio aerobio
(esteira) e grupo sedentdrio (FIGURA 3). Similarmente, apesar da auséncia de diferenca

estatistica, a analise de proliferacdo dos linfécitos CD4" mostrou uma tendéncia de maior
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resposta nos animais submetidos ao exercicio resistido em comparacéo ao grupo sedentério (P
=0.07) (FIGURA 3-B). N&o houve diferenca significativa em nenhum pardmetro imunolégico
avaliado na comparag&o entre o grupo esteira e o sedentario, bem como nas comparacdes entre

0 grupo submetido ao exercicio resistido (escada) e aerdbio (esteira) (FIGURA 3).

Figura 3 - Analise da proliferagao celular pelo CFSE total.
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Legenda:(A) e das subpopulagdes de células T CD4* (B), CD8* (C) e células B (D) em esplendcitos
murinos de animais ndo submetidos a exercicio fisico (Sed), submetidos a treinamento aerébio em
esteira (Est) e submetidos a treinamento resistido em escada (Esc). Os resultados séo expressos em box
plots (mediana, primeiro e terceiro quartil). Diferencas significativas (P < 0,05) foram determinadas
pelo teste de Kruskall-Wallis seguido pelo teste Dunn. Letras diferentes indicam diferenca estatistica
entre 0S grupos.

Fonte: Do autor (2019).
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6 DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo desenvolvido em camundongos mostram que houve
beneficios significativos para o sistema imunoldgico apenas dos animais submetidos ao
treinamento resistido (FIGURA 3A-D). De acordo com a quantidade de Trabalho (J) realizado
pelos grupos esteira e escada, pode-se inferir que os mesmos foram intenso e moderado,
respectivamente, (FIGURA 2-C). Os animais submetidos ao exercicio fisico aerébio obtiveram
uma melhora na performance fisica apenas entre a primeira e a quarta semana de treinamento,
0 que ndo se repetiu na comparagdo entre a quarta e a oitava semana, evidenciando que estes
animais chegaram ao limite de desenvolvimento que o treinamento poderia produzir, ndo
conseguindo mais melhorar seu desempenho. Em contraste, os animais do grupo treinamento
resistido (escada) obtiveram melhor desempenho em todas as semanas avaliadas, tendo um
incremento progressivo, aumentando cada vez mais a sua capacidade de treinamento e aptiddo
fisica. A analise conjunta desses achados mostra que o protocolo de treinamento aerdbio
empregado pode ser considerado exercicio de alta intensidade, enquanto o treinamento resistido
pode ser considerado de intensidade moderada. E importante ressaltar que o grupo sedentario
foi submetido aos mesmos testes de fadiga, realizados antes, quatro e oito semana apos 0 inicio
dos treinos. Nao obstante, é provavel que o exercicio aerébio tenha sido considerado de alta
intensidade, devido ao fato dos camundongos correrem até o limite sem interrupcéao (e terem
um trabalho realizado significativamente maior em comparagédo aos outros grupos), enquanto o
grupo resistido, pdde ter momentos de descanso entre as escaladas, uma vez que ha uma area
de repouso na parte superior da escada.

A melhora do desempenho imunoldgico apos a préatica de exercicio de intensidade
moderada em camundongos avaliada considerando apenas alguns componentes celulares do
sistema imune, evidenciaram um incremento significativo na capacidade blastogénica dos
linfocitos totais, T CD8* (citotdxicos) e B. Uma vez que essas células sdo importantes na defesa
do organismo contra patdgenos intra e extracelulares, bem como na resposta contra o dano, 0s
resultados do presente estudo sugerem que individuos submetidos a atividade fisica moderada
estariam mais aptos a responder a infec¢fes ou desafios ambientais do que individuos que
realizam préaticas esportivas classificadas como de alta intensidade (JIN et al., 2015). Essas
alteracGes na capacidade proliferativa dos linfocitos apds o exercicio em diferentes intensidades
podem estar associadas a altera¢fes nos niveis circulantes de horménios do estresse, incluindo
epinefrina, noradrenalina e cortisol, visto que foi anteriormente demonstrado que catecolaminas

podem induzir o aumento do numero de linfdcitos, enquanto o cortisol induz linfopenia ap6s
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exercicio (SOUZA et al 2018). Adicionalmente, Pedersen e Hoffman-Goetz (2000) discutem
que exercicios de intensidade moderada melhoram a resposta imunoldgica por meio do aumento
dos linfocitos T e B e das células NK (“Natural Killer”), e que outro fator de grande importancia
na protecdo do organismo reside na diminuicéo do estresse. Ainda, segundo James et al. (2017),
0 contrario ocorre quando o exercicio é praticado com alta intensidade podendo aumentar a
susceptibilidade do individuo a ansiedade, estresse, alteracfes psicoldgicas, enddcrinas e
cardiovasculares, contribuindo com o desenvolvimento de doengas infecciosas.

Em especial, a relacdo entre a préatica de atividade fisica e o sistema imunoldgico foi
alvo de investigacdo pelo presente estudo, uma vez que o exercicio fisico promove alteracdes
transitdrias no sistema imunoldgico, as quais sao dependentes da intensidade, tempo e duragédo
do exercicio (SANCHES et al., 2018). Exercicios exaustivos parecem deprimir o sistema
imunolodgico, enquanto aqueles executados com intensidade moderada melhoram os
mecanismos de defesa do organismo (ARAUJO et al., 2019).

Os resultados observados no presente trabalho apesar de ndo poderem ser extrapolados
para a populacdo humana, sugerem uma direcdo para novos estudos que objetivem entender o
comportamento do sistema imune em decorréncia da pratica de atividade fisica em diferentes
intensidades, uma vez que mostram o papel adjuvante do exercicio moderado sobre a resposta

imunoldgica em camundongos.
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7 CONCLUSAO

Em conclusdo, os resultados do presente estudo mostraram que o exercicio fisico
resistido (moderado) promoveu em camundongos C57BL6/J uma melhora significativa
resposta do sistema imunoldgico, principalmente associada aos linfécitos CD8" e B, enquanto
a resposta dos animais submetidos ao exercicio aerébio (intenso) ndo foi diferente do grupo

sedentario.
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