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A prevaléncia de obesidade na infancia e adolescéncia aumentou nas ultimas décadas e estd associada
a presenca de estado inflamatério de baixo grau. Apesar de o treinamento fisico ser considerado im-
portante componente no tratamento da obesidade infanto-juvenil, o seu papel como agente anti-in-
flamatério em criangas e adolescentes obesos necessita maior exploragio. O objetivo do estudo foi
revisar estudos sobre os efeitos do treinamento fisico sobre os marcadores inflamatérios em criangas
e adolescentes com excesso de peso. Foi realizada uma pesquisa nas bases de dados Medl/ine (via Pu-
bMed), Scielo, Lilacs e Science Direct, considerando as publicagdes no periodo de 1998 a 2016. Foram
encontrados 1176 titulos, dos quais 1167 foram excluidos de acordo com os critérios de exclusio,
restando nove estudos para a andlise. Os marcadores inflamatérios mais utilizados foram o fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a.), proteina C-reativa (PCR), interleucina-6 (IL-6), leptina, adiponecti-
na e resistina. Dos nove estudos revisados, cinco demonstraram melhora em um ou mais marca-
dores inflamatérios apés o treinamento fisico. Nenhum dos estudos verificou redugio significante
nas concentragdes de TNF-a,, IL-6 ou de resistina. Por outro lado, trés estudos verificaram redugio
nas concentracdes de PCR, um redugio de leptina e um aumento nas concentragdes de adiponectina
ap6s o treinamento fisico. Dessa forma, ndo existem evidéncias suficientes que mostrem associagio
do treinamento fisico e mudangas em varidveis anti-inflamatérias em criangas e adolescentes obesos.

Palavras-chave: Excesso de peso; Inflamagio; Citocinas; Adipocinas; Exercicio; Jovens.
ABSTRACT

The prevalence of obesity in children and adolescents has increased in the recent decades and has been associa-

ted with low-grade inflammatory state. Exercise is an important component in the treatment of child and
adolescent obesity, since it can contribute to increase physical fitness, reduce body fat, and improve insulin
resistance and lipid profile. However, the role of physical training on inflammatory parameters in obese chil-
dren and adolescents has been little investigated. The purpose of this study was to conduct a systematic review
of the role of physical training on inflammatory markers in children and adolescents with overweight or
obesity. Systematic search strategies were conducted in Medline (PubMed), Scielo, Lilacs and Science Direct
electronic databases, considering the publications from 1998 to 2016. We found 1176 titles, of which 1167
were excluded, according to exclusion criteria, remaining nine studies for the analysis. The inflammatory
markers commonly studied were tumor necrosis factor alpha (TNF-0.), C-reactive protein (CRP), inter-
leukin-6 (IL-6), leptin, adiponectin and resistin. Of the nine studies reviewed, five demonstrated improve-
ment in one or more inflammatory markers after physical training. None of the studies found a significant
reduction in TINF-o., IL-6 and resistin concentrations. On the other hand, three studies found a decrease in
CRP levels, one in leptin levels and one an increase in adiponectin levels after physical training. Thus, there
is not enough evidence of the anti-inflammatory role of physical training in obese children and adolescents.

Keywords: Owerweight; Inflammation; Gytokines; Adipokines; Exercise; Youth.

Introdugio

A prevaléncia de sobrepeso e obesidade na infincia e
adolescéncia aumentou nas ltimas décadas na maioria
dos paises’ e as modificagdes no estilo de vida, como o
tipo e a quantidade de alimentos ingeridos e o tempo
gasto em atividades sedentdrias, tem contribuido para o
desequilibrio na balan¢a energética e aumento do peso’.

A obesidade infanto-juvenil é preocupante porque,
além de ser importante preditor da obesidade adulta® é
considerada fator de risco para o desenvolvimento de
outras doencas, como hipertensio arterial*’, dislipide-
mias®, resisténcia a insulina/Diabetes mellitus®’, asma®’,
disfungdo endotelial’® e aterosclerose precoce!.

O aumento da adiposidade estd associado com o
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aumento dos niveis séricos de substincias pré-infla-
matérias como fator de necrose tumoral-alfa (TNF-
-a), interleucina-6 (IL-6), leptina e proteina C-rea-
tiva (PCR) e redugio de anti-inflamatérias, como
interleucina-10 (IL-10) e adiponectina em adultos™ e

131415 Fsse aumento no nivel inflamatério sis-

jovens
témico é conhecido como estado inflamatdrio cronico
de baixo grau e tem sido relacionado com o desenvol-
vimento da resisténcia insulinica, diabetes do tipo II e
doengas cardiovasculares?®.

O treinamento fisico é um importante componente
no tratamento da obesidade infanto-juvenil, visto que
dieta restritiva, cirurgia baridtrica e medicagio sio pou-
co recomendadas para essa populagio'”®1%%. O treina-
mento fisico pode contribuir para aumento da aptidao

fisica'™ e redu¢io da gordura corporal®

, entretanto, a
perda de peso, a redugio da gordura visceral e a melhora
metabdlica ainda ndo estio bem comprovadas®'-*>#32,
Estudos tém verificado que tanto uma sessdo aguda
de exercicio fisico como o treinamento fisico podem

25,26,27,28,29 O exercicio

exercer efeito anti-inflamatério
fisico agudo induz aumento de citocinas produzidas
pelo tecido muscular (miocinas) que exercem o papel
de agente anti-inflamatério, como a IL-6*. Por outro
lado, o treinamento fisico regular pode contribuir para
redugio do tecido adiposo e/ou da sua funcionalidade
e, consequentemente, redugio na produgio e liberagao
de substéncias inflamatérias®.

Contudo, o papel do treinamento fisico no estado
anti e pré-inflamatério em obesos ndo estd claro®, es-
pecialmente em criangas e adolescentes®. Vasconcel-
los et al.*! numa revisdo sistematica sobre o papel do
treinamento fisico nos fatores de risco cardiovasculares,
ndo apresentaram evidéncias suficientes de que o trei-
namento fisico altera as concentra¢des de PCR, IL-6
e adiponectina em jovens obesos. De maneira similar,
numa meta-andlise Garcia-Hermoso et al.*! nio verifi-
caram redugio significante da proteina C-reativa apds
o treinamento fisico em jovens obesos. Entretanto, es-
tes estudos analisaram poucos marcadores inflamaté-
rios, especialmente a PCR, ou ainda, incluiram artigos
que utilizaram outras intervengdes associadas ao trei-
namento fisico (como interven¢do multiprofissional),
dificultando assim a compreensio dos efeitos isolados
do treinamento fisico no estado inflamatério de crian-
¢as e adolescentes com excesso de peso.

Tendo em vista os beneficios do treinamento fisico
na aptiddo fisica e na composi¢do corporal de obesos e
o potencial efeito anti-inflamatério, o presente estudo
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objetivou realizar uma revisdo sistemdtica dos efeitos do
treinamento fisico sobre os marcadores pré e anti-infla-
matdrios em criangas e adolescentes com excesso de peso.

Métodos

Estratégia de busca
Para o desenvolvimento desta pesquisa foi realizada
uma busca bibliografica na Medline (via PubMed), Scielo,
Lilacs (via BIREME) e Science Direct. As buscas dos ar-
tigos foram realizadas por dois pesquisadores indepen-
dentes até outubro de 2016. A selec¢io dos descritores foi
baseada no DeCS (Descritores em Ciéncias da Sadde da
BIREME) e foram as palavras-chave em inglés e portu-
gués, combinados de acordo com os operadores bolea-
nos: (adolescents OR children) AND (exercise training
OR physical training OR resistance training OR aero-
bic training OR concurrent training OR combined trai-
ning OR high intensity interval training) AND (obesity
OR overweight) AND (inflammatory OR inflamma-
tion OR cytokines), sem restri¢do de campo (a// frelds).
Foram consideradas as publica¢ées no periodo de 1998
a 2016, pelo fato da maioria dos marcadores inflama-
térios terem sido descobertos a partir da década de 90.
Foram incluidos nesta revisio os artigos publica-
dos em lingua portuguesa ou inglesa; ensaios clinicos
randomizados; amostra composta exclusivamente por
criangas e/ou adolescentes; individuos com sobrepeso
ou obesidade (IMC > percentil 85 para idade e sexo);
intervenc¢do somente com treinamento fisico, sem as-
sociagdo com orientagdo nutricional, suplementagio
ou medicagio; avaliagdo de pelo menos um marcador
inflamatério sanguineo.

Qualidade metodolégica
Os estudos inclusos no presente trabalho foram avaliados
através da escala PEDro (Physiotherapy Evidence Databa-
se), baseado na lista de Delphi. A escala PEDro ¢ cons-
tituida de 10 itens, sendo que cada item contribui com 1
(um) ponto (com excegdo do item 1 que ndo é pontuado).
O escore total varia de 0 (zero) a 10 (dez). Essa escala
avalia a qualidade metodolégica dos ensaios clinicos alea-
térios controlados, observando dois aspectos do estudo: se
ele apresenta validade interna (credibilidade das observa-
¢oes e resultados cientificos com a realidade do que se es-
tuda) e se contém informagdes estatisticas suficientes para
tornd-lo interpretvel. A escala nio avalia a validade ex-
terna, significincia, ou tamanho do efeito do tratamento.
Os artigos foram qualificados através do mesmo
instrumento de forma independente por dois avalia-
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1176 artigos
identificados
(Mediline= 359; ScienceDirect= 797;

Scielo= §; Lilacs= 12)

869 artigos

excluidos

(Critério 1)
| 307 artigos |

78 artigos

excluidos

(Critério 2)
| 229 artigos |

123 artigos

excluidos

(Critério 3)
| 109 artigos |

88 artigos

excluidos

(Critério 4)
| 18 artigos |

9 artigos

excluidos

(Critério 5)

j

9 artigos

Figura 1 - Diagrama do n° de artigos incluidos em cada etapa do
estudo. Critério 1= artigo duplicados; critério 2= estudo de revisio e
de corte transversal; critério 3= estudo com outras populagdes (adultos,
idosos e outras comorbidades); critério 4= outras intervengdes associa-
das ao treinamento fisico (dieta, orientagées para mudanga no estilo de
vida, medicagio, etc); critério 5= ensaios clinicos nio-randomizados.

dores ji familiarizados com a escala. As divergéncias
quanto a classificagio PEDro foram discutidas pelos
avaliadores e por consenso definiu-se o escore dos es-
tudos (Tabela 1). O ponto de corte estabelecido para
separar os estudos de alta e baixa qualidade metodols-
gica foi <6 (baixa qualidade) ou 26 (alta qualidade) na
escala PEDro, conforme Vasconcellos et al.?.

Resultados

Na busca eletronica realizada foram encontrados 1176
artigos (Medline= 359; Science Direct= 797; Scielo= 8
Lilacs= 12). Foram excluidos 869 artigos duplicados
(Critério 1), 78 estudos de revisdo ou de corte trans-
versal (Critério 2), 123 artigos com outras populagées
(adultos, idosos ou com outras co-morbidades) (Cri-
tério 3), 88 estudos que incluiram outras intervengdes
associadas ao treinamento fisico (dieta, orientagio para
mudanga no estilo de vida, medicag¢io, entre outras)
(Critério 4) e nove ensaios clinicos nio-randomizados
(Critério 5), permanecendo nove artigos, os quais fo-
ram analisados na presente revisio (Figura 1).

A Tabela 2 sintetiza as caracteristicas dos artigos
originais que compuseram a revisao, bem como os pro-
cedimentos metodolégicos e principais resultados. As
amostras dos estudos variaram quanto a faixa etdria e
nacionalidade dos participantes. A duragdo das interven-
¢oes variou entre seis e 24 semanas, sendo a maioria 12
semanas. A frequéncia semanal dos programas de treina-
mento fisico foi entre trés e cinco vezes por semana e a
duragdo das sessdes entre 30 a 90 min. Quanto ao tipo de
exercicio fisico utilizado, a maioria utilizou o treinamen-
to aerdébio, com exce¢do de dois estudos que usaram o
treinamento de for¢a e/ou a combinagdo do treinamento
aerébio e forca. As intensidades reportadas variaram en-
tre 40 a 80% do consumo méximo de oxigénio (VOZméx)
e 60 a70% uma repeti¢io mixima (1-RM).

Em relagio as varidveis antropométricas, todos os
trabalhos utilizaram o indice de massa corporal (IMC).
Com exce¢io de um estudo®, todos estimaram a gor-
dura corporal, por meio de impedancia bioelétrica®>%%,
absormetria radiolégica de duplo raio X (Dual X-Ray
Absorptiometry - DXA)**%374 ou ressonancia mag-
nética®*. Os marcadores inflamatérios mais utilizados

Tabela 1 - Escala PEDro para avaliagio da qualidade dos artigos incluidos.

Ano Autor 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Total
2016 Lopes et al.*? + + + + - + + + + + 9
2016 Vasconcellos et al.* + + + - - + + + + + 8
2015 Alberga et al.** + + + + - + + + + + 9
2010 Lee et al.® + + - - - + + + + + 7
2009 Murphy et al.’ + + + - - + + + + + 8
2007 Kelly et al.?” + + + - - + + - + + 7
2007 Kim et al.’ + - + - - + + - + + 6
2006 Meyer et al.* + - + - - + + + + + 7
2004 Kelly et al.* + + + - - + + - + + 7

1-Grupo controle; 2-Designagio aleatéria; 3-Similaridade dos grupos antes da intervengio; 4-Cilculo amostral realizado; 5-Seguimento de
1 ano; 6-Exclusividade de exercicio; 7-Programa estruturado e supervisionado; 8-Intervengio de pelo menos 12 semanas; 9-Instrumentos
confidveis para avaliagio; 10-Analise estatistica adequada;+ presenga; - auséncia.
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Tabela 2 — Ensaios clinicos randomizados que investigaram o efeito do treinamento fisico sobre marcadores inflamatérios em criangas e ado-
lescentes com excesso de peso (1998-2016).

A , Sujeitos Idade ~ Duragio  Composi¢io Mediadores — Técnica/ Mudangas na
utor/Pais Intervengio . o L Resultados
(n) (anos) (semanas) corporal inflamatérios  Fonte adiposidade
T= treinamento
combinado PCR; IL-6;
48 meninas (TF + TA) 1L-10; o peso > | PCR
Lopesetal®? GE=17 F= 3xsem; D= 60 min ) TNF-a; A K
Brasil GC=16 141 TF= 3 séries 6-10 rep 12 IMC; DXA adiponectina; ELISA/Soro H\C/f’? » {GC; | Leptina
N=15 60-70% 1-RM resistina e l
TA= 30 min caminhada/ leptina
corrida 50-80% VO, |
. T= Futebol; PCR: IL-6:
Vasconcellos 30 (10 meninas) F= Sxsem; TNF-o; ET-1; | peso; |
GE=10 D= 60 min (10 IMC; CA; . 7 ELISA/ ’
etal®® 14,1 . . 12 adiponectina; IMC; | PCR
Brasil GC=10 aquecimento, 40 jogos e DXA resistina e Plasma 1GC
N=10 10 volta a calma) leptina
1= 84,5+4,1 %FCmax
T=TA, TF ou
treinamento combinado
(TF +TA)
TA
304 .(91 F= 4xsem; D= 20-35
Alberga et 821_1117055) min; <> peso; <>
al.* GF-78 15,6 1=70-80% FC__ 22 IMC;RM  PCR NIPIA/NR  IMC; |GS; « PCR
Canadd TF -GV
GAF=75 -
GC= 76 F= 4xsem; 2-3 séries
6-15 rep 1-RM
Treinamento Combinado
(TA+TF)
F= 4xsem; D= 90 min
Lee et al® 38 meninas T= exercicio aerébio; | pesos
Coréia do Sul GE-11 16,9 F=dxsem; . 12 IMG; CA; Visfatina ELISA/ 1IMGC; | Visfatina
GC=7 anos D= 40-50 min; BIA Plasma 1GC; |CA
N=20 1= 300-400 kcal/dia ’
Murphy et T= atividade aerébia
al.%¢ 35 (17 meninas) (Dance Dance PCR; IL-6; ELISA/  pesor
Estados GE=23 10,2  Revolution); 12 IMC; RCQ_ TNF-a; Plasma <—>I§C(i < todos
Unidos GC=12 F= Sxsem; adiponectina
I=NR
T= Ciclismo estacionrio; PCR; IL-6; Nefelometria/
Kelly etal.’” 9 (5 meninas) Fz dxsem: D= NR: ? TNF-a; NR (PCR) © eso. 6
Estados GE=9 10,8 4 > 8 IMC; DXA adiponectina; ELISA/ Peso, > todos
Unidos GC=10 1= 50-80% VO,; resistina; Plasma 6C
(631-1230 kcal/sessdo) .
leptina (outros)
Kim et al ééEriefims T=Pular Cordas; e ca; PRIEG prisa | peso; o
Coréia do Sul GC= 12 17,0  F= 5xsem; D= 40 min; 6 BIA TNF—OL; . Plasma IMC; tadiponectina
N- 14 I= 60-90 saltos/min adiponectina 1 CA; |GC
102 (49 T= ’n.atag:i(? e exercicios
. aquiticos+ jogos e L IMC;
Meyer et al.¥ geEangs) 147 caminhada; 24 IMC; BIA;  PCR; NR GG; | PCR;
Alemanha ’ F=3xsem; RCQ_ fibrinogénio — RCQ_ | fibrinogénio
GC=34 . .
N= 35 D= 2x60min+1x90min
I=NR
Kelly etal.® 25 (13 meninas) T= Ciclismo estaciondrio; Nefelometria/ < peso: <
Estados GE=10 10,9  F= 4xsem; D= 30-50min; 8 IMC; DXA PCR NR Gg ? — PCR
Unidos GC=10 1=50-80% VO, ..

Legenda: GE= grupo experimental; GC= grupo controle; N= eutréfico; GA= grupo treinamento Aerébio; GF= grupo treinamento de forga;
GAF= grupo treinamento aerébio+forga; F= frequéncia semanal; T'= tipo de exercicio; I= intensidade do exercicio; D= duragio do exercicio;
TA= treinamento aerébio; TF= treinamento de forga; VO, . = consumo mdximo de oxigénio; FC = frequéncia cardiaca maxima; 1-RM=
uma repeti¢do méxima; DXA= Dual X-Ray Absorptiometry; RIM= ressonincia magnética; IMC= indice de massa corporal; BIA= impedancia
bioelétrica; CA= circunferéncia abdominal; RCQs= relagio cintura/quadril; GC= gordura corporal; GT= gordura de tronco; PCR= proteina-
-C reativa; IL-6= interleucina 6; TNF-o= fator de necrose tumoral alfa; ET-1= endotelina 1; NR= nfo reportado; ELISA= enzyme linked
immunosorbent assay; NIPIA= Near Infrared Particle Immunoassay rate; <> sem modifica¢io; | diminui¢do; faumento.
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foram a PCR, IL-6, TNF-a, leptina, resistina e adipo-
nectina. A técnica utilizada para as dosagens da maio-
ria dos marcadores inflamatérios foi ELISA (Enzy-
) 23335363 exceto para
a PCR, que além deste método, também verificou-se
o uso de Nefelometria®”* e de NIPIA (Near Infrared

Particle Immunoassay)**, sendo que um dos estudos nio

me-linked Immunosorbent Assay

reportou a técnica utilizada para este marcador®.

Os resultados mostraram uma inconsisténcia em
relagio as mudangas induzidas pelo treinamento fi-
sico nos marcadores inflamatérios de criangas e ado-
lescentes obesos. As concentragdes de TNF-a, IL-6 e
resistina ndo reduziram significantemente apés o trei-
namento fisico em nenhum dos estudos revisados. As
concentra¢des de PCR diminuiram significativamente
em trés*>*3 dos oito estudos que analisaram este mar-
cador inflamatério. Apenas em um estudo encontrou
redugdo da leptina*? e um aumento da adiponectina®
dos trés e cinco estudos, respectivamente, que dosaram
estas adipocinas. Em outros marcadores inflamatérios
que foram testados em poucos estudos verificou-se ma-
nuten¢io das concentragdes de 1L-10%2) ET-1¥ e di-
minui¢do da visfatina® e do fibrinogénio® (Tabela 3).

Tabela 3 — Sintese dos ensaios clinicos randomizados de acordo
com aumento, diminui¢do ou manutengio das concentragdes dos
principais marcadores inflamatérios apés treinamento fisico.

Aumento (1)  Diminuigdo (|)  Sem altera¢do (<)

TNF-a 32,33,36,37,38
11-6 32,33,36,37,38
PCR 32,33,39 34,36,37,38,40
Leptina 32 33,37
Resistina 32,33,37
Adiponectina 38 32,33,36,37
1L-10 32
Visfatina 35

Fibrinogénio 39

ET-1 33

Legenda: TNF-a= fator de necrose tumoral-alfa; IL-6= interleu-
cina 6; PCR= proteina C-reativa; IL-10= interleucina 10; ET-1=
endotelina 1.

Quanto as mudangas na massa e na composigio
corporal, trés estudos apresentaram redugdo da massa

133,35,38 C33,35,38,39

corpora , quatro reducdo do IM , quatro

mostraram reducdo do percentual de gordura corpo-
ral?333538 ¢ trés diminui¢do da gordura abdominal®%-3%,

Todos os artigos analisados nesta revisio foram ava-
liados de acordo com a escala PEDro, cuja a pontuagio
da qualidade dos estudos incluidos variou de 6 a 9, sen-

do que mediana foi de 7,0 pontos (Tabela 1).
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Discussio

O propésito da presente revisdo sistematica foi verificar
os efeitos do treinamento fisico no estado inflamatério
em criangas e adolescentes obesos. Apesar de outras re-

21,222324 o meta-andlises® terem veri-

visdes sistemdticas
ficado o papel do treinamento fisico nos fatores de risco
cardiometabélicos em criangas e adolescentes, poucas

deram énfase ao perfil inflamatério**

, sendo que al-
gumas delas restringiram-se a poucos marcadores infla-
matérios, especialmente a PCR%, e outras incluiram em
suas revisoes estudos que utilizaram outras intervengoes
associadas ao treinamento fisico®’. Na presente revisio,
realizou-se uma busca ampliada dos ensaios clinicos
randomizados que testaram o efeito exclusivo do trei-
namento fisico sobre os marcadores inflamatérios em
criangas e adolescentes obesos. Dos nove estudos inclui-
dos nesta revisio, cinco evidenciaram melhora em um
ou mais marcadores inflamatérios apés o treinamento
fisico em criangas e adolescentes com excesso de peso.

Efeito do treinamento fisico nas concentragdes
de Fator de Necrose Tumoral-alfa (TNF-0),
Interleucina 6 (IL-6) e Proteina C reativa (PCR)
O fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) é uma cito-
cina de cardter pré-inflamatério, produzida por moné-
citos, linfécitos, tecido adiposo e musculo esquelético®.
Os niveis de TNF-a estdo aumentados em roedores e
adultos obesos*****. No entanto, estudos em criangas
e adolescentes obesos tém falhado em mostrar con-
centragdes elevadas de TNF-a'%e redugio apés inter-
vengio para perda de peso?’. Entre os artigos incluidos
nesta revisio, cinco deles analisaram as concentragbes
de TNF-0323336373 porém, nenhum encontrou redu-
¢do significante apés o treinamento fisico, ainda que
a maioria desses estudos tenha evidenciado redugio
significativa do gordura corporal®***. A auséncia de
redugdo nas concentragdes de TNF-o apés o treina-
mento fisico pode estar relacionada ao fato das concen-
tragdes séricas nio estarem elevadas nessa populagio
ou pela modesta mudanga na massa corporal, no IMC
ou na gordura corporal, particularmente a gordura ab-
dominal, observada na maioria dos estudos com crian-
cas e adolescentes obesos!®1%%,

A interleucina-6 (IL-6) é uma citocina produzida
por células do sistema imunoldgico, células endoteliais,
fibroblastos, midcitos e tecido adiposo, sendo conside-
rada pré-inflamatéria quando produzida pelo tecido
adiposo, secretada especialmente por macréfagos infil-
trados, porém, quando produzida pelo musculo esque-
lético durante a contragdo muscular apresenta caracte-
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risticas anti-inflamatdrias, pela indugio da produgio de
IL-1rae IL-10*. A IL-6, assim como o TNF-q, exerce
importante influéncia sobre a regulagio da sintese he-
patica de proteina C-reativa (PCR)*, porém, a IL-6
parece tem um papel principal neste processo®. Além
disso, ter citocina é encontrada em altas concentragbes
no plasma sanguineo, atuando de forma endédcrina, e
o TNF- o atua principalmente de maneira paricrina
no adipécito®. Esta diferenca reflete em concentragoes
relativamente altas da IL-6 no plasma sanguineo, tendo
uma atuagio sistémica mais relevante que o TNF-a*%.
Na presente revisdo, dos cinco estudos que analisaram
a IL-6%2%33738 nenhum deles encontrou redugio sig-
nificante nas concentrag¢des apds o treinamento fisico.
Apesar da maioria desses estudos ter evidenciado redu-

1323338 {550 ndo foi

¢do significativa do gordura corpora
acompanhada de mudancgas significantes desta citocina.
A redugio de IL-6 apés o treinamento fisico poderia
estar relacionado com uma redu¢do no tamanho dos
adipécitos, bem como redugio do ndmero macréfagos
do tipo M1 (classicamente ativados), que liberam IL-6
no tecido adiposo®, contudo, isso ndo ficou evidente
na presente revisio, visto que mesmo na presenca de
redugdo da gordura corporal, ndo houve mudanga sig-
nificativa das concentragdes sanguinea de IL-6.

A PCR ¢é uma proteina de fase aguda, produzida
pelo figado e pelos adipécitos, estimulada por processos
como lesdo tecidual, inflamagio e/ou infecgdo®, tendo
seus niveis circulantes regulados pela IL-6, TNF-o e
IL-1. A PCR tem sido um dos marcadores inflamaté6-
rio mais utilizado para predizer o estado inflamatério
cronico, tanto em adultos como em adolescentes®. A
atividade fisica parece contribuir para a diminui¢do dos
niveis de PCR em adultos, porém, em criangas e ado-
lescentes, isto ndo é consenso, pois além de poucos es-
tudos realizados para este grupo, nao existe uma rela¢io
clara entre reducdo de PCR e os niveis de adiposida-
de®. Numa meta-anilise recente realizado por Garcia-
-Hermoso et al.* apesar de alguns estudos reportarem
redugio das concentragdes de PCR em jovens obesos
ap6s intervengdes com o treinamento fisico, essas mu-
dancas ndo foram estatisticamente significantes. Dos
oito estudos que analisaram as concentragbes de PCR,
trés mostraram concentragdes reduzidas apds o treina-
mento fisico’?*¥%, Nesses, a maioria também demons-
trou redugdo do gordura corporal®** e/ou do IMC¥. A
redugio nas concentra¢ées de PCR apés o treinamento
fisico pode estar relacionada por mecanismos indiretos,
via redugio da gordura corporal, e consequentemente, a
redugdo da produgio e liberagdo de IL-6 pelos adipéci-
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tos?, diminuindo assim, a produgio e liberagio de PCR
pelos hepatécitos no figado. Porém, as pesquisas que
verificaram redugido da PCR ndo conseguiram demons-
trar redugdo concomitante nas concentragoes de 1L-6.

Apesar de alguns artigos analisados na presente re-
visdo reportarem a melhora do perfil inflamatério apds
interven¢do com treinamento fisico, principalmente
com relagio ao PCR, tanto a IL-6 como o TNF-a nio
foi possivel verificar uma relagdo entre mudanga direta
e significativa entre estes dois marcadores inflamaté-
rios e a interveng¢do com treinamento fisico.

Efeito do treinamento fisico nas concentragoes
de Leptina, Adiponectina e Resistina
A leptina ¢ uma proteina fundamental na regula¢io do
peso corpéreo, pois regula o apetite e o gasto energético
por mecanismos neuronais®. Contudo, alguns estudos
apontam que a leptina pode apresentar vérias fungoes
biolégicas, funcio reprodutora, regulagio do eixo hi-
potdlamo-hipéfise-adrenal, metabolismo da insulina e
glicose, lipdlise, atividade do sistema nervoso simpati-
co, resposta imune, hematopoiese e angiogénese*. Esta
¢ uma substancia secretada pelo tecido adiposo bran-
co, principalmente os estoques subcutineos. Além de
ser considerado um hormonio da saciedade, também ¢é
considerada um mediador pré-inflamatério®. A hiper-
leptinemia, que é um estado comumente encontrado
em obesos, que pode levar a um estado pré-inflamaté-
rio por induzir a secre¢do de citocinas pré-inflamaté-
rias, além de contribuir para a resisténcia a insulina®.
Dos trés estudos que dosaram este marcador, apenas
um observou redugio significante nas suas concentra-
¢oes’®. Neste estudo, observou-se diminui¢do signi-
ficante da gordura corporal e da gordura de tronco®.
Contudo, em outro estudo que também verificou re-
dugcio significante da composi¢io corporal, ndo houve
mudanga nas concentragdes da leptina®. Considerando
que a leptina estd diretamente relacionada a gordura
corporal, particularmente os depdsitos subcutaneos, es-
perava-se que as mudangas encontradas na leptina fos-
sem mediadas pelas mudangas na gordura corporal to-
tal. Portanto, mudangas na leptina com o treinamento
fisico poderiam também estar associadas a mecanismo
independente da redugido da gordura corporal como,
por exemplo, melhora da sensibilidade do receptor a
leptina no hipotdlamo, o qual acarretaria em feedback
negativo induzindo uma redugio da produgio e libe-
ra¢do da leptina pelos depésitos de gordura corporal.
A adiponectina é uma proteina produzida especifi-
camente pelo tecido adiposo, e que apesar de ser pro-
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duzida pelos adipdcitos, seus niveis de concentragio
decaem em consequéncia da obesidade, sendo que uma
das causas ¢ o aumento da produgio e atividade de TN-
F-o que inibe sua a¢io®. Um estudo®® encontrou au-
mento significativo nas concentragdes de adiponectina
com o treinamento fisico, dos cinco que testaram esta
citocina. Neste, a redugio da adiponectina foi acom-
panhada de redugdo na massa corporal, IMC, gordura
corporal e CA*. Tem-se especulado que a diminuigio
da adiponectina verificado na obesidade estaria direta-
mente relacionada aos depdsitos de gordura visceral®.
Portanto, parece que para acorrer aumento significativo
da adiponectina precisaria haver redugio significativa
da gordura corporal, particularmente, a visceral. Porém,
os estudos ainda nio conseguiram demonstrar isso, seja
pela auséncia de medidas de adiposidade visceral ou
por técnicas menos sofisticadas para este fim.

A resistina é um polipeptideo identificado por in-
duzir inflamagdo pulmonar e resisténcia a insulina®.
A sua fungio em humanos nio estd bem definida e as
concentragdes séricas nio estando correlacionadas com
a obesidade e resisténcia a insulina®. Os mondcitos e
macréfagos sdo os maiores produtores desta proteina
em humanos, a0 passo que a expressdo da resistina estd
restrita ao adipécito de roedores®. Citocinas inflama-
térias como IL-1f,1L-1, TNF-a induzem a expressio
da resistina, em macréfagos de humanos*. Na presente
revisdo, dos trés estudos que investigaram as mudancas

323337 nenhum encon-

nas concentracdes da resistina
trou redugio significante apds o treinamento fisico.

Apesar da maioria dos estudos que investigaram
os efeitos do treinamento fisico nas concentra¢des da
leptina e da adiponectina ndo apresentarem altera¢do
significativa, aqueles que encontraram redugio da lep-
tina e aumento da adiponectina também encontraram
redugdo da gordura corporal e/ou da gordura abdomi-
nal. A discrepéncia nos efeitos do treinamento fisico
nas adipocinas (leptina, adiponectina e resistina), bem
como nos resultados da massa ou gordura corporal, po-
dem estar associada ao menor impacto da obesidade
juvenil nestes marcadores ou pelos diferentes métodos
utilizados para estimativa da gordura corporal ou ab-
dominal. Além disso, a auséncia de redugdo da mas-
sa corporal, e discreta redug¢do da gordura corporal e
gordura abdominal observada nos estudos que utilizam
exclusivamente o treinamento fisico, sem associa¢io
com orientag¢do ou restri¢do dietética, pode ter contri-
buido para a auséncia de modificagdes observada pela
maioria dos estudos nestas citocinas.
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Efeito do treinamento fisico nas concentragoes
de interleucina-10 (IL-10), visfatina,
fibrinogénio e endotelina-1 (ET-1)

A TL-10 é uma citocina anti-inflamatéria que suprime
a transdugdo de sinal para as citocinas pré-inflamaté-
rias®, detectada em concentra¢des reduzidas na obesi-
dade*, sendo produzida principalmente pelos macréfa-
gos M2 e linfécitos Th2%. A redugio das concentragdes
de IL-10 pode contribuir para elevagio da inflamagio
cronica associada a obesidade®. Contudo, apenas um
artigo analisou esta citocina e ndo mostrou mudanga
significante com o treinamento fisico*. Apesar de vé-
rios estudos em modelos animais demonstrarem au-
mento das concentra¢des da IL-10%%, especialmente
no exercicio fisico agudo, em humanos, esses achados
tem sido menos evidente®.

Outro marcador utilizado em um artigo incluido nes-
ta revisdo foi a visfatina, qual é uma adipocina aumenta-
da em obesos e diabéticos*’. Este marcador inflamatério
estd positivamente relacionado com a gordura visceral
e tem sido considerado um sinal precoce de sindrome
metabdlica e fator de risco para o desenvolvimento resis-
téncia 4 insulina e diabetes do tipo II**. Contudo, apenas
um estudo analisou este marcador e mostrou reducio
significante com o treinamento fisico em jovens obesos®.

A endotelina-1 e o fibrinogénio, apesar de terem
sido incluidos como marcadores inflamatérios em al-
guns estudos revisados, sio considerados, em primeira
instancia, como marcadores endoteliais. A endotelina é
um peptideo com atividade vasoconstritora endotelial,
ao passo que o fibrinogénio é um considerado um fator
de coagulagio®™*. Contudo, o fibrinogénio, enquanto
proteinas de fase aguda produzidos pelos hepatdcitos
faz parte de um grupo de marcadores inflamatérios,
sendo considerado importante marcador da evolugio
do processo inflamatério aterosclerético®. Apesar do
reduzido nimero de estudos que dosou estes marcado-
res, os autores mostraram redugio do fibrinogénio® e
manutencio da ET-1%,

Considerando o nimero reduzido de pesquisas
que dosaram estes marcadores, e que alguns desses sdo
considerados importante marcador inflamatério na
obesidade, como a visfatina, e a IL-10, ndo foi possivel
detectar os efeitos do treinamento fisico nesses marca-
dores inflamatdrios.

Influéncia da redugao do peso corporal, da gordura
corporal e gordura abdominal nos marcadores
inflamatérios de criangas e adolescentes obesos
Virios autores tem proposto o papel da redugio do
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peso, da gordura corporal ou da gordura visceral como
um dos principais responséveis pela melhora da in-
flamagdo cronica associada 2 obesidade”. Entretanto,
a confirmagio desta relagio torna-se dificil em razio
dos diferentes métodos utilizados pelos pesquisadores,
principalmente para a estimativa da gordura corporal
total e da gordura visceral.

A maioria dos trabalhos revisados no presente estu-
do utilizou 0 DXA3233740 ou a BIA%»-%% para estima-
tiva da gordura corporal. O DXA oferece uma medida
mais precisa em comparagio a BIA, além de menores
valores de coeficiente de varia¢o intra-avaliador. Dos
quatro estudos que avaliaram a gordura corporal por
DXA, dois encontraram redugio significativa da gor-
dura corporal apés o treinamento fisico’*. Por outro
lado, dos trés estudos que utilizaram a BIA, dois en-
contraram reducdo significativa da gordura corporal
ap6s as intervengdes®™®. Assim, é possivel especular
que as mudancgas observadas nos artigos estejam mais
associadas aos métodos de avaliagio da gordura cor-
poral, do que da intervenc¢do propriamente dita. Isso
poderia explicar, em parte, a incompatibilidade entre
mudangas nos marcadores inflamatérios e auséncia nas
mudangas da composigio corporal, ou vice-versa.

A gordura visceral tem sido apontada como a prin-
cipal contribuinte para os elevados niveis de marcado-
res pré-inflamatérios e redugido de anti-inflamatérios
em individuos obesos*. Porém, pouco se sabe sobre a
relagdo entre a quantidade de gordura visceral em ado-
lescentes e inflamagdo cronica associada a obesidade®®.
Se a obesidade na infincia e adolescéncia estd mais as-
sociada a deposi¢do de gordura subcutineo e a obesi-
dade adulta mais a deposi¢do de gordura visceral, isso
ainda nio foi alvo de investigagio.

Por outro lado, sabe-se que o treinamento fisico
estd relacionado a redugio da gordura visceral®* e con-
sequente melhora do estado metabélico®. Dos estudos
revisados no presente artigo, sete avaliaram a mudanga
na gordura na regido abdominal, sendo cinco utilizan-

do como medida a circunferéncia abdominal333>36:3839,

dois por DXA7 (
nancia magnética**. Dos cinco estudos que utilizaram a

circunferéncia abdominal, apenas dois deles encontra-

gordura de tronco) e um por resso-

ram redugdo significante®*. Entretanto, aqueles que
investigaram a gordura de tronco por DXA, apenas um
encontrou redu¢do™ e o que mensurou a gordura visce-
ral por ressonancia magnética® nio encontrou redugio
significante ap6s treinamento fisico.

Apesar da correlagio positiva entre circunferén-
cia abdominal e gordura visceral estar bem estabele-
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cida, o erro técnico desta medida pode comprometer
a interpretagdo dos efeitos do treinamento fisico na
circunferéncia abdominal. Portanto, a apresentagio
dos coeficientes de variagio dessas medidas torna-se
fundamental para a compreensio dos reais efeitos do
treinamento na gordura visceral, o que nio foi feito por
nenhum dos estudos revisados. Por outro lado, a es-
timativa da mudanga na gordura visceral por método
mais preciso, como a ressonancia magnética, nio mos-
trou alteragdo significativa com o treinamento fisico.
Portanto, considerando que a maioria dos estudos
ndo foi capaz de induzir redugio significativa do peso
corporal, do IMC, da gordura corporal e da circunfe-
réncia abdominal em criangas e adolescentes obesos
apds intervengido com treinamento fisico, isso pode ex-
plicar, em parte, a inconsisténcia dos efeitos anti-infla-
matérios do treinamento fisico nesta populagio.

Influéncia do tipo, duragio e intensidade do
treinamento fisico nos marcadores inflamatdrios
de criangas e adolescentes obesos

Em relagio ao tempo de intervengio, Kim et al.’® uti-
lizando um programa de pular cordas, durante 6 se-
manas, cinco vezes por semana, 40 minutos por sessio,
com intensidade de 60 a 90 saltos/minutos verificaram
redugdo significante nas concentra¢oes de adiponecti-
na em adolescentes obesos (17,0 anos). Por outro lado,
Kelly et al.*”* com 8 semanas de 30 a 50 minutos de
ciclismo estaciondrio, quatro vezes por semana, em in-
tensidade entre 50-80% VO, nio foi suficiente para
diminuir as concentragées de PCR, IL-6, TNF-a e
aumentar a adiponectina de 10 criangas obesas (10,9
anos). As discrepancias entre estes estudos poder es-
tar relacionadas ao fato de Kim et al.*® terem analisado
amostra de adolescentes mais velhos (17 versus 10,8
anos) e composto somente por meninos, o que poderia
explicar a redug¢do na massa e na composi¢io corporal,
e consequentemente aumento na adiponectina, pois
apesar de uma menor duragio do programa de treina-
mento fisico (6 versus 8 semanas), o volume semanal
dos treinamentos foi similar entre os estudos (200 mi-
nutos/semana de treinamento fisico).

Doze semanas de exercicios aerébios (Darnce Dance
Revolution), cinco vezes por semana, nio foram sufi-
cientes para redugdo do peso corporal,da RCQ e altera-
¢do de marcadores inflamatérios (PCR, IL-6, TNF-a e
adiponectina) em adolescentes obesos (10,2 anos). Por
outro lado, Vasconcellos et al.3* utilizando treinamen-
to de futebol, trés vezes por semana, 60 minutos por
sessdo, em intensidade de 84,5% da FCmax, promoveu
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redugio do peso, IMC e % GC, e redugio significan-
te da PCR em 10 adolescentes obesos (14,1 anos). Da

1.32 combinando treinamento

mesma forma, Lopes et a
de for¢a e treinamento aerdbio, trés vezes por semana,
60 minutos de duragio, em intensidade moderada-alta
(60-70% 1-RM e 50-80% VOZPiCO) reduziu a gordura
corporal e gordura de tronco, bem como as concentra-
¢oes de PCR e leptina em adolescentes obesas (14,1
anos). Da mesma forma, Lee et al.¥, quatro vezes por
semana, 40-50 minutos de treinamento aerébio, com
gasto energético entre 300-400 kcal/dia, em meninas
obesas (16,9 anos) verificaram redugio significante do
peso, IMC, CA e gordura corporal, bem como das con-
centragdes de visfatina.

Por outro lado, 22 semanas de treinamento aerébio,
resistido, ou a combinag¢do de ambos, 3 vezes por se-
mana, 60 minutos por sessio, promoveram redugio da
gordura abdominal subcutinea, medida por ressonin-
cia, em ambos os treinamento, porém, sem mudanc¢a
significante nas concentragdes de PCR*. Adicional-
mente, 24 semanas de treinamento aerébio multimo-
dal, trés vezes por semana, 210 minutos por semana,
promoveram redugdo significante do IMC e redugio
nas concentracoes de PCR e fibrinogénio em adoles-
centes obesos (14,7 anos)®.

Em relagdo ao tipo de exercicio, a maioria dos artigos
revisados utilizou o treinamento aerdbio, sendo que dois
utilizaram a combinag¢io de exercicios aerébio e for-
¢a***. Dos oito estudos que usaram o treinamento ae-
rébio, quatro deles verificaram mudangas favordveis de
marcadores inflamatérios®**>3%%, Da mesma forma, dos
dois estudos que empregaram a combinagio de treina-
mento aerdbio e resistido, um mostrou melhora estatis-
tica significativa nos parametros inflamatérios™. Apesar
da maioria dos estudos que objetivam a redugio de peso,
gordura corporal e mudangas metabdlicas em obesos fo-
car no treinamento aerébio, estudos mais recentes tem
mostrado que a combinag¢do do treinamento aerébio
com o treinamento de for¢a é mais efetivo na redugio
da gordura corporal em comparagio as formas isoladas
desses treinamentos®. Na presente revisio, tanto o trei-
namento aerébio como a combinag¢io do treinamento
aerdbio e for¢a apresentaram resultados contraditérios.

Quanto a intensidade do exercicio, alguns dos arti-
gos analisados nesta revisdo ndo reportaram claramente
aintensidade do exercicio®*¢*%% Qs estudos que repor-
taram a intensidade do exercicio utilizaram moderada/

alta32’37’40

ou alta intensidade®*34, Da mesma forma, os
resultados foram contraditérios para ambas as inten-

sidades, impossibilitando assim uma conclusio acerca
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do papel da intensidade nos marcadores inflamatérios.

Com relagio as técnicas utilizadas para a andlise
dos marcadores inflamatdrios, a maioria dos estudos
revisados, utilizaram a técnica ELISA (Enzyme-linked
Immunosorbent Assay)**33336:38
nalmente usada, mas com sensibilidade limitada, além

de detectar apenas um tipo especifico de citocina por

que ¢ a mais tradicio-

amostra®®. Poucos estudos usaram métodos mais sensi-
veis como a nefelometria®*”* e a NIPIA (Near Infrared
Particle Immunoassay), estes foram utilizados apenas
para quantificar PCR, sendo que a nefelometria, ¢ con-
siderada padrio ouro para medir esta proteina, além
de ter um baixo custo, de ser de ficil manipulagio e
possuir alta sensibilidade quando comparada a outras

535455 (Tabela 2). Portanto, a maioria dos arti-

técnicas
gos empregou pelo menos uma das técnicas (ELISA®,
nefelometria® e/ou NIPIA®) consideradas vilidas para
a detecgdo das concentragdes dos marcadores inflama-
térios, sendo que apenas um trabalho utilizou-se de
mais de uma destas técnicas, de acordo com o marcador
de interesse. Outro método que tem sido recentemente
utilizado, mas que ndo apareceu nos estudos incluidos
nesta revisio é a Citometria de Fluxo, que permite a
detec¢do de multiplas citocinas simultaneamente em
uma Unica amostra e mostra resultados mais precisos
com dados validados em humanos, quando compara-
dos a técnica de ELISA.8

A escala PEDro permitiu fazer uma avaliagio meto-
dolégica da qualidade dos artigos analisados, a maioria
pontuou entre seis e nove com mediana de sete pontos,
permitindo inferir que todos os estudos incluidos nes-
ta revisdo apresentaram boa qualidade metodolégica.
Contudo, o ndmero reduzido de ensaios clinicos in-
cluidos nesta revisdo também necessita ser considerada
como um dos fatores que contribuem para a imprecisio
sobre a influéncia do exercicio fisico nos marcadores
inflamatdrios em criangas e adolescentes obesos.

Em suma, considerando a inconsisténcia de resulta-
dos em relagio aos efeitos do treinamento fisico isolado
nos marcadores inflamatdrios em criangas e adolescen-
tes obesos, bem como o nimero reduzido de estudos
incluido nesta revisdo, nio foi possivel confirmar os
efeitos do treinamento fisico no estado inflamatério as-
sociado a obesidade em criangas e adolescentes. Dentre
os marcadores que mais apresentaram resultados favo-
rdveis ap6s o treinamento fisico foram a PCR, leptina
e adiponectina, ao passo que TNF-a, IL-6 e resistina
permaneceram inalteradas em todos os estudos.

Futuros estudos sdo necessdrios para confirmar
o papel anti-inflamatérios do treinamento fisico em
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criangas e adolescentes obesos, com maior rigor me-
todolégico, utilizando diferentes tipos de treinamento
fisico, como treinamento de for¢a isolado ou combina-
do ao treinamento aerébio ou treinamento intervalado
de alta intensidade (HIIT). Além disso, estudos que
utilizem técnicas mais precisas para avaliagdo da com-
posicio corporal e, especialmente, da gordura visceral,
as quais estdo diretamente relacionadas ao estado infla-
matdrio cronico associado a obesidade.
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