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"O primeiro pecado 

da humanidade foi a 

fé, a primeira virtude 

foi a dúvida."

[Carl Sagan]
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4. Apresentação

Este trabalho teve como característica um estudo comparativo entre dois 

métodos de treinamento. Consistindo na realização de dois programas de 

treinamento, um aeróbio de intensidade moderada e o outro concorrente, com 

componentes aeróbios e de força e com incrementos de carga. Considerando 

poucos dados na literatura a respeito do treinamento aeróbio combinado com 

treinamento de força em indivíduos de meia idade, e a escassez de dados 

sobre os efeitos do treinamento dessa natureza sobre os parâmetros 

analisados neste trabalho, esperamos que os resultados deste estudo 

contribuam para os diferentes profissionais da área da saúde, tanto de forma 

técnica quanto científica.

Esta dissertação será apresentada na forma de dois artigos. O primeiro 

se trata de uma revisão de literatura sobre função endotelial e estresse 

oxidativo, bem como as conseqüências de situações de disfunção desses 

sistemas, abordando a formação dos radicais de oxigênio e nitrogênio, além de

mecanismos de defesa antioxidante, e finalmente a modulação desses 

sistemas pelo treinamento físico, discutindo a respeito de respostas agudas e 

crônicas. O segundo é um artigo original, com os dados obtidos a partir do 

projeto de pesquisa acima citado.
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5. Introdução

Com o avanço da idade da população associado aos hábitos de vida 

modernos como, tabagismo, a grande procura por “fast foods”, resultando na 

ingestão de alimentos de baixa qualidade do ponto de vista nutricional, e 

principalmente, a cada vez maior inatividade física, surge uma epidemia 

relacionada à obesidade, resistência a insulina e diabetes no mundo. As 

conseqüências dessas condições em longo prazo podem ser preocupantes. 

A aterosclerose se torna cada vez mais comum na vida adulta, e sua 

ocorrência cada vez mais precoce. Tendo inicio na infância e progredindo na 

adolescência, resulta em lesão da parede vascular e causa manifestação 

clínica de doença arterial coronariana (DAC) em indivíduos de meia idade ou 

mais velhos. Os fatores de risco para DAC estão associados com aterosclerose 

durante a adolescência e nos primeiros anos de maioridade, décadas antes da 

ocorrência da DAC propriamente dita.

O endotélio vascular exerce um importante papel na regulação do tônus 

vascular e na manutenção da homeostase cardiovascular, e aparentemente, o 

comprometimento deste tecido está associado com diversas situações 

patológicas como, diabetes, hipertensão e aterosclerose. Há fortes evidências 

de que um dos principais fatores que afetam a integridade do leito circulatório, 

e principalmente do microcirculatório, é o estresse oxidativo. A produção 

aumentada do radical superóxido (O2
-), uma espécie reativa do metabolismo 

do oxigênio (ERO), tem sido implicada como mecanismo patogênico que 

promove a disfunção endotelial e ativação plaquetária, contribuindo para o 

desenvolvimento da aterosclerose e os demais fatores de risco para 

mortalidade relacionados. 

O exercício físico regular é associado com alterações benéficas na 

pressão sangüínea, metabolismo lipídico, metabolismo da glicose, fatores 

neuro-hormonais, peso corporal e estresse de cisalhamento, além de aumentos 

na capacidade antioxidante, enzimática e não enzimática.

Observa-se que predomina na literatura o treinamento de natureza 

aeróbia como estratégia metodológica para a investigação dos diferentes 

efeitos do exercício em situações patológicas de natureza cardiovascular,

deixando-se muitas vezes de considerar benefícios, como aumento, ou 
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recuperação da massa muscular esquelética, aumento do metabolismo basal, 

aumento de força, dentre outros que o treinamento de força pode trazer para 

estes indivíduos. Do ponto de vista metodológico, a combinação do 

treinamento de força ao treinamento aeróbio pode ser mais difícil de ser 

executado, bem como a adesão dos participantes ao programa de treinamento. 

Neste trabalho, foi utilizamos os dois tipos de treinamento, o treinamento 

combinado de musculação e trabalho aeróbio, também chamado de 

treinamento concorrente, e o tradicional treinamento aeróbio. Como estratégia 

metodológica, foi levado em consideração importantes resultados a respeito do 

treinamento de força. Na revisão publicada por CARPINELLI e OTTO em 1998, 

que teve como objeto de estudo o polêmico tema a respeito do número de 

séries a ser utilizado em programas de treinamento de força, foi concluído que, 

para programas de treinamento com duração de 4 a 25 semanas para 

indivíduos iniciantes, não há diferenças quanto a aumentos de força ou 

hipertrofia, quando comparados os resultados de programas de treinamento 

com séries múltiplas com programas que utilizaram séries simples. Desta 

forma, visando uma melhor aderência dos participantes ao programa de 

treinamento, foi utilizado como estratégia o treinamento com séries únicas, 

tornando assim o programa de treinamento mais rápido e prático para os 

participantes.
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6. Objetivo geral

 Avaliar os efeitos do treinamento aeróbio e concorrente sobre 

parâmetros de estresse oxidativo, função endotelial e atividade funcional 

de monócitos macrófagos em indivíduos do sexo masculino sedentários 

de meia idade.

6.1. Objetivos específicos

 Descrever o sexo, a idade e o nível de aptidão física dos participantes, 

bem como os níveis basais, perfíl lipídico, proteína C reativa, glicemia e 

composição corporal.

 Determinar as cargas de trabalho para o treinamento aeróbio e para o 

treinamento de força do grupo que realizou o treinamento concorrente.

 Determinar os valores de dilatação mediada por fluxo por meio de ultra-

som da artéria braquial antes da primeira e depois da 13ª sessões de 

treinamento dos participantes

 Verificar o efeito agudo do exercício, antes do treinamento, sobre os 

parâmetros de estresse oxidativo e atividade funcional de 

monócitos/macrófagos nos dois grupos de treinamento. 

 Verificar o efeito crônico do exercício, após 12 semanas de treinamento, 

sobre os parâmetros de estresse oxidativo e atividade funcional de 

monócitos/macrófagos em ambos os grupos. 

 Verificar os efeitos do treinamento sobre o nível de aptidão física e a 

composição corporal dos participantes, bem como sobre os valores do

perfíl lipídico, proteína C reativa e glicemia.
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7. Artigo de revisão

8. Artigo de revisão

Função endotelial, estresse oxidativo e exercício físico

Maximiliano Isoppo Schaun, Rodrigo Plentz, Alvaro Reischak de Oliveira e 

Maria Cláudia Irigoyen

Resumo

O endotélio é responsável direto pela modulação do tônus vascular, 

inibição da proliferação de células musculares lisas vasculares, manutenção 

da propriedade antiaderente do próprio endotélio e inibição da agregação 

plaquetária. Esses efeitos são diretamente mediados pelo óxido nítrico (NO), 

que é o principal fator hiperpolarizante derivado do endotélio (EDHF). As 

espécies reativas de oxigênio (EROS), juntamente com um perfil 

dislipidêmico, talvez sejam os principais fatores que podem trazer 

comprometimento das funções do endotélio, ao mesmo tempo predizendo o 

desenvolvimento de angiopatias generalizadas. O treinamento físico modula 

positivamente as respostas antioxidantes, além de melhorar o controle 

glicêmico e o perfil lipídico dos participantes, diminuindo fatores de risco para 

desenvolvimento de disfunção endotelial e conseqüentes angiopatias. Este 

trabalho teve como objetivo fazer uma breve revisão a respeito das funções 

do endotélio e sobre os mecanismos de formação e de ação das EROS, além 

de fornecer uma visão da modulação das respostas do endotélio e de 

estresse oxidativo (EO) ao exercício e ao treinamento físico.
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Palavras chave: Endotélio, treinamento físico, tônus vascular, antioxidantes, 

fator hiperpolarizante derivado do endotélio. Conferir DeCs

9. Introdução

Existe uma epidemia relacionada à obesidade, resistência à insulina, 

diabetes e conseqüentes angiopatias no mundo (1). Com o envelhecimento 

da população e a longevidade, as conseqüências dessas condições em longo 

prazo são preocupantes. De acordo com a american heart association, 

apenas em 2004 nos EUA, mais de 800.000 pessoas morreram de doenças 

do sistema cardiovascular  (2).

A aterosclerose se torna mais comum na vida adulta, e sua ocorrência 

cada vez está mais precoce. Esta doença tem início na infância, progride na 

adolescência e nos primeiros anos da maioridade (3), resultando em lesões 

da parede vascular e causando manifestações clínicas de doença arterial 

coronariana (DAC) em indivíduos de meia idade ou mais velhos (3, 4). Os 

fatores de risco para a DAC estão associados com aterosclerose durante a 

adolescência e nos primeiros anos de maioridade (5), décadas antes da 

ocorrência de DAC propriamente dita, e com lesões da parede vascular em 

adultos mais velhos (6). Está frase está confusa

O endotélio vascular exerce um importante papel na regulação do tônus 

vascular e na manutenção da homeostasia cardiovascular (7). A disfunção 

endotelial está diretamente relacionada à doença vascular aterosclerótica e a 

eventos cardiovasculares agudos (8). 

O treinamento físico tem se mostrado eficiente em promover aumentos 

na dilatação dependente do endotélio, assim como na expressão da óxido 
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nítrico sintase constitutiva (cNOS) em modelos animais (9), em humanos 

saudáveis (10-12) e em pacientes com insuficiência cardíaca (13). Está 

também associado com alterações benéficas na pressão sangüínea, 

metabolismo lipídico, metabolismo da glicose, fatores neuro-hormonais, peso 

corporal, além de aumentar a capacidade antioxidante, enzimática e não 

enzimática, e promover um aumento no número de células progenitoras 

endoteliais circulantes (10).

Estresse oxidativo e função endotelial

Radicais livres (RLs) são átomos ou moléculas que possuem um ou 

mais elétrons desemparelhados e, em função disso, apresentam acentuada 

reatividade química. Sua reatividade resulta da necessidade de captar um 

elétron de direção oposta no spin (14). Os RLs são produzidos naturalmente 

em nosso organismo através dos processos metabólicos oxidativos, exercendo 

papel biológico fundamental tanto no controle da homeostasia, como na 

ativação do sistema imunológico, na desintoxicação de drogas e na produção 

do fator relaxante derivado do endotélio, o óxido nítrico (NO) (15). No entanto, 

estes radicais possuem também um potente efeito oxidante, podendo 

facilmente subtrair elétrons de outras moléculas, dando base para seu efeito 

deletério contra lipídios, proteínas, ácidos nucléicos e a matriz extracelular. 

Infelizmente, ao contrário de proteínas e lipídeos, novas moléculas de DNA não 

podem ser sintetizadas para substituir as danificadas (16)

Os RLs de maior importância biológica são os radicais superóxido (O2
-), 

que é formado pela adição de um elétron ao oxigênio molecular tornando-o 

altamente reativo (equação 1), o radical hidroxil (OH-), formado principalmente 
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pela reação do peróxido de hidrogênio com metais de transição (equação 2) e 

o NO. Não-radicais derivados do oxigênio, assim como o ozônio e o peróxido 

de hidrogênio (H2O2), que são mais reativos que o oxigênio, são também 

capazes de induzir dano oxidativo. Derivados oxidantes secundários podem 

resultar da reação de um RL com outro, como por exemplo, o H2O2, o 

peroxinitrito (ONOO-) (equação 3) e o ácido hipocloroso (HOCl), eles também 

contribuem para o estresse oxidativo devido ao fato de apresentarem ainda 

maior toxicidade do que os RLs originais (16,17)

(1)

(2)

(3)

No sistema imunológico, neutrófilos e macrófagos, encarregados de 

eliminar agentes invasores (antígenos), podem produzir O2
- através do sistema 

da nicotinamida adenina dinucleotídeo fosfato reduzida (NADPH) oxidase 

(equação 4), reação chamada de “burst oxidativo” (18).

(4)

Contra os efeitos deletérios das EROS existem os sistemas 

antioxidantes, que podem ser definidos como substâncias que reduzem a 

intensidade ou severidade do estresse oxidativo, tanto pela formação de 

radicais menos reativos quanto por frear as reações de danos em cadeia dos 

radicais livres sobre proteínas, lipídeos e DNA (19). Estas ações podem ser 

realizadas por uma substância que mesmo presente em baixas concentrações, 
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quando comparado com o substrato oxidável, significativamente reduz, atrasa 

ou previne a oxidação desse substrato (18). 

As defesas antioxidantes consistem de um elaborado sistema de defesa 

composto por enzimas como: a SOD, que catalisa a dismutação do O2
- e a 

formação de H2O2 (equação 5) (19), a catalase (CAT), que converte H2O2 em 

água e O2 (reação 6) (16,20) e a glutationa peroxidase (GPx), que reduz 

principalmente H2O2 utilizando GSH como doador de elétrons, formando 

dissulfeto de glutationa (GSSG) e duas moléculas de água (16,18, 20) (reação 

7). 

(5)

(6) 2

(7)

Além dos numerosos antioxidantes enzimáticos, existem também uma 

série de antioxidantes não-enzimáticos, incluindo principalmente as vitaminas 

A, C e E, glutationa (GSH), ubiquinona e flavonóides (21), intra ou 

extracelulares. Estes antioxidantes possuem importantes funções na proteção 

do organismo contra a ação das EROS, principalmente impedindo o início de 

uma série de reações de oxidação em cadeia e agindo também como agentes 

redutores para antioxidantes que sofreram oxidação (22-28).  A eficiência do 

sistema antioxidante depende do status nutricional e da produção endógena de 

enzimas antioxidantes, que pode ser modificada pelo exercício, treinamento, 

status nutricional e envelhecimento (19).
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Diretamente influenciado pela ação das EROS está o tecido endotelial 

vascular, que exerce um importante papel na regulação do tônus vascular e na 

manutenção da homeostasia cardiovascular (7). A célula endotelial também é 

fundamental no controle da trombólise, remodelação vascular e na resposta 

inflamatória pela ativação do sistema imunológico (29). 

A liberação do NO, pelas células endoteliais, se dá pela entrada de 

cálcio no espaço intracelular, causando a abertura de canais de cálcio não 

seletivos, que são ativados principalmente por mediadores químicos como a 

acetilcolina, bradicinina e insulina, que causam a ligação da calmodulina à 

óxido nítrico sintase endotelial (eNOS), promovendo a quebra da ligação da 

enzima com uma proteína inibitória chamada caveolina, tornando-a ávida por 

produzir NO a partir do aminoácido L-arginina (30). Além do NO, inúmeros 

fatores hiperpolarizantes derivados do endotélio (EDHFs), além da abertura de 

junções comunicantes, podem causar a hiperpolarização das células 

musculares lisas adjacentes (31). A hiperpolarização da célula muscular lisa 

vascular, seja por ação do NO ou por outro EDHF, ativa a ganilil ciclase solúvel 

(SoGC), aumentando a formação de guanosina monofosfato cíclico (GMPc), a 

partir de guanosina monofosfato (GMP), resultando em redução das 

concentrações de cálcio citoplasmático e conseqüente relaxamento da célula 

muscular lisa (32,33).

É importante notar que a disfunção endotelial, particularmente a 

diminuição da capacidade vasodilatadora, tem sido relacionada à patogênese 

da doença vascular aterosclerótica e eventos cardiovasculares agudos (8). A 

vasodilatação dependente do endotélio não está prejudicada somente em 

casos clinicamente diagnosticáveis de angiopatias, mas também em situações 
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de fatores de risco vasculares convencionais (34), a prejudicada vasodilatação 

dependente do endotélio é uma característica comum de diversos fatores de 

risco da aterosclerose, incluindo diabetes (35), hipertensão (36), dislipidemia 

(8) e envelhecimento (37). Dados do nosso laboratório demonstraram que além 

da função endotelial arterial, a função endotelial venosa também está 

prejudicada em pacientes diabéticos do tipo II com microalbuminúria (38) e em 

pacientes com doença de Chagas, mesmo que sem insuficiência cardíaca (39).

As EROS (principalmente o O2
-) estão entre os principais fatores 

contribuintes para a disfunção endotelial, e conseqüentemente o 

comprometimento da complacência vascular. A ação das EROS no tecido 

endotelial promove a oxidação de proteínas e lipídeos e ao mesmo tempo 

reduz a biodisponibilidade de NO. (equação 3) (40). A produção aumentada do 

O2
- tem sido implicada como mecanismo patogênico que promove a disfunção 

endotelial e ativação plaquetária, contribuindo para o desenvolvimento da 

aterosclerose (41).  

A maior fonte de O2
•- nas células endoteliais vasculares, células 

musculares lisas vasculares e plaquetas, são as oxidases ligadas a 

membranas, que utilizam NADPH como substrato (42). As fontes mais 

relevantes de EROS que dizem respeito à doença vascular e hipertensão, 

aparentemente, são a xantina oxidase, a eNOS desacoplada e a NADPH 

oxidase (43). Estudos recentes têm demonstrado que, sob certas 

circunstâncias, a eNOS pode tornar-se enzimaticamente desacoplada de 

importantes co-fatores, produzindo O2
- preferivelmente ao NO (44).  Dentre os 

possíveis mecanismos, temos o aumento na quantidade do inibidor endógeno 

da eNOS, a dimetilarginina assimétrica (ADMA-asymmetrical dimethylarginine), 
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aumento na quantidade de agentes vasoconstritores, como a angiotensina II, 

endotelia-I (ET-1), norepinefrina (NE), bem como a inativação da produção de 

NO pelas EROS (45). 

A figura 1 demonstra esquematicamente os principais mecanismos de 

regulação das respostas vasculares pelo endotélio.

Figura 1: demonstração esquemática dos mecanismos de modulação pelo 

endotélio do tônus vascular, além de manutenção de respostas 

antiproliferativas, propriedades antiaderentes e inibição da agregação 

plaquetária, Além de conseqüências da ação das EROS na redução da 

biodisponibilidade do NO. Acetilcolina (Ach); endotelina     (ET-1); norepinefrina 

(NE); heat shock protein (HSP); calmodulina (CaM); nicotinamida adenina 

dinucleotídeo fosfato reduzida (NADPH); peróxinitrito (ONOO•); 

tetrahidrobiopterina (BH4); dimetilarginina assimétrica (ADMA); lipoproteína de 

baixa densidade oxidada (LDLox); guanosina monofosfato (GMP); guanosina 
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monofosfato cíclica (GMPc); guanilil ciclase solúvel (SoGC). (adaptado de 

VANHOUTTE PM et al., 2009 [46] ; LUZ PL, et al., 2005[29]).

Estresse oxidativo, função endotelial e exercício físico

Respostas agudas

O efeito agudo do de diferentes tipos de exercício (força e aeróbio), 

causa diferentes respostas em importantes parâmetros que influenciam o 

sistema cardiovascular, principalmente a pressão arterial (47). Durante o 

exercício físico (EF), as necessidades metabólicas celulares envolvem um 

aumento expressivo no débito cardíaco e ajustes hemodinâmicos que incluem 

vasoconstricção em regiões não-ativas e dilatação nos vasos de resistência da 

musculatura esquelética ativa, levando a uma adaptação vascular sistêmica 

(48). Estes efeitos agudos das sessões de exercício, principalmente em 

exercícios de longa duração e intensidade moderada, parecem aumentar a 

longevidade de ratos (49), reduzirem a incidência de doenças como o câncer e 

doenças cardiovasculares em humanos, aumentando assim a expectativa de 

vida (50,51).

Um considerável número de estudos tem demonstrado que pode ocorrer 

estresse oxidativo após uma sessão de EF (17, 52, 53). O aumento do fluxo de 

elétrons na cadeia respiratória, provocado pelo aumento do consumo de 

oxigênio induzido pelo EF, aumenta o percentual de redução monovalente das 

moléculas de oxigênio, resultando na formação aumentada de O2
-. Além disso, 

o dano tecidual resultante da sessão de exercício ativa uma resposta de 

células inflamatórias, resultando em aumento da produção de EROS 

provenientes da via da NADPH oxidase (54).
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Embora tenham sido detectados efeitos estimulantes do EF sobre o 

sistema antioxidante enzimático os dados ainda são contraditórios. O EF 

parece induzir aumento na atividade da GPx e da SOD, embora os efeitos 

deste tipo de intervenção sejam menos aparentes sobre a atividade da CAT 

(17). Parece que todo sistema de defesa antioxidante (endógeno e exógeno) 

atua em cooperação promovendo proteção ao organismo (55). Está claro que o 

estresse oxidativo também ocorre em EF de alta intensidade (56, 57), 

entretanto, parece necessário um melhor esclarecimento sobre qual é esta 

intensidade e relacioná-la com o nível de condicionamento físico dos atletas 

submetidos às diferentes intensidades. Em nosso laboratório, SCHNEIDER et 

al, (2005) compararam indivíduos não-treinados com indivíduos treinados e 

observaram que os últimos apresentavam menor lipoperoxidação em diferentes 

intensidades de exercício, além de uma maior atividade enzimática antioxidante 

avaliada nos eritrócitos (53).

Experimentos com modelos animais (58,59) mostraram que o exercício 

aeróbio melhora a função endotelial em ratos. MEILHAC O, et al., 2001, 

verificaram o papel das defesas antioxidantes na parede arterial e o efeito do 

EF na aterosclerose em ratos. O exercício agudo aumentou os anticorpos de 

modificação de proteínas oxidativas, além de aumentar a atividade e expressão 

da CAT na parede arterial normal de ratos comparados com controle 

sedentários (58). LENNON SL, et al., 2004, quando comparou o efeito protetor 

do exercício moderado com o de alta intensidade, também pode verificar que 

ambos protegem contra a isquemia-reperfusão através do aumento da resposta 

antioxidante (59).
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No recente trabalho realizado por MERGENER et al (2009), foram 

avaliados os níveis de malondialdeido (MDA), GPx e dano ao DNA pelo ensaio 

COMETA em idosos fisicamente ativos comparados com controles sedentários 

após um protocolo de exercício (60). Foram encontrados valores aumentados 

de MDA e reduzidos de GPx no grupo fisicamente ativo quando comparado 

com o controle. O índice de dano ao DNA após o exercício foi maior em ambos 

os grupos. Isso mostra que o exercício, apesar de trazer diversos benefícios 

para a saúde diminuindo o risco de mortalidade, aumenta muito a produção de 

EROS. Essa resposta parece estar relacionada com a intensidade e o volume 

do exercício realizado, o que sugere a importância do planejamento do 

treinamento.

Considerando que a reduzida biodisponibilidade de NO, como citado 

acima, é um dos principais fatores responsáveis pela aterogênese, e que a 

disponibilidade do NO, assim como a integridade do tecido endotelial, é 

diretamente influenciada pela ação das EROS, mais especificamente pelo 

balanço entre antioxidantes e a produção de pró- oxidantes, parece claro que o 

exercício, em intensidade e duração adequados, seja um método eficiente de 

prevenir fatores de risco para o desenvolvimento de doenças do sistema 

cardiovascular em geral.

Respostas crônicas

Os primeiros estágios da aterosclerose podem ser detectados através da 

observação de algumas mudanças na parede arterial precocemente, como 

espessamento da camada íntima (61,62). Alguns estudos têm verificado que o 

exercício aeróbio regular pode prevenir a perda da vasodilatação dependente 
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do endotélio, além de recuperar os níveis de vasodilatação em indivíduos de 

meia idade sedentários e em homens mais velhos, estando também associado 

com alterações benéficas na pressão sangüínea, metabolismo lipídico, 

metabolismo da glicose, fatores neuro-hormonais, peso corporal e estresse de 

cisalhamento, bem como melhora nas defesas antioxidantes (45, 63). 

No trabalho realizado por MAIORANA (2001) foi verificado se o 

treinamento físico seria capaz de melhorar a função vascular sistemicamente 

em pacientes com diabetes tipo II (64). Os indivíduos foram avaliados quanto a 

sua função vascular, pelo método de dilatação mediada por fluxo (FMD), para a 

avaliação do fluxo no antebraço foi utilizado o método de pletismografia de 

oclusão venosa. Após 8 semanas de treinamento concorrente, foi encontrada 

uma melhora significativa na FMD em resposta a hiperemia reativa, assim 

como do fluxo sanguíneo no antebraço, mostrando claramente uma melhora na 

função endotelial. Esses resultados são suportados pelos dados recentes de 

MATSUMOTO Y, et al., (2010) que demonstraram que ratos que se 

exercitavam regularmente, mesmo que recebendo uma dieta 

hipercolesterolêmica, reduziram estresse oxidativo, preservaram as funções do 

endotélio e diminuíram inflamação, quando comparados com grupo sedentário 

(65).

Foi também demonstrado a eficácia do treinamento de força e aeróbio 

na função endotelial no trabalho realizado por Watts et al (2004), que avaliaram 

o efeito de oito semanas de treinamento em circuito sobre anormalidades na 

função endotelial de indivíduos obesos jovens (66), avaliada pelo método de 

FMD. O treinamento normalizou a FMD dos indivíduos quando comparados 

com os controles que não apresentavam valores de FMD característicos de 
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disfunção endotelial. Adicionalmente, no trabalho realizado por KINGWELL BA, 

et al, (1997), com quatro semanas de treinamento em cicloergômetro 

demonstrou melhora na função do NO nos vasos de resistência do antebraço 

de indivíduos saudáveis (11). É consenso entre a grande maioria dos autores 

citados que o efeito do treinamento fisico na função endotelial parece ser 

devido ao impacto generalizado de variáveis hemodinâmicas agindo através de 

um estresse de cisalhamento muito aumentado na parede vascular, causando, 

de forma crônica, um aumento na atividade e expressão de enzimas como 

eNOS, SOD e GPx, além de reduzir os danos pela atividade da NADPH 

oxidase (46). Apenas o exercício moderado realizado de forma regular parece 

favorecer eficientemente os sistemas antioxidantes e preservar as funções do 

endotélio (67). Além de fatores hemodinâmicos, uma alta capacidade aeróbia 

(VO2máx) se mostrou associada com um grande diâmetro em resposta a 

hiperemia reativa em indivíduos idosos treinados quando comparados com 

indivíduos idosos sedentários. Essa associação resulta de uma grande 

capacidade de vasodilatação endotélio dependente em indivíduos que treinam 

pelo menos três vezes na semana por no mínimo 1 hora por dia (68).

Contrariamente, RAURAMAA et al, (2004), não verificaram nenhuma 

redução no espessamento da íntima média da parede vascular, de indivíduos 

de meia idade (que utilizam ou não tratamento com estatinas) que 

submeteram-se a 6 anos de um programa de treinamento aeróbio moderado e 

que foram avaliados com ultrasonografia da bifurcação da artéria carótida 

(10MHZ) (69). No entanto, quando um subgrupo de indivíduos não tratados 

com estatinas foram analisados separadamente, o exercício se mostrou 

eficiente em reduzir a progressão da aterosclerose. Deste modo, os autores 
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concluíram que a medicação pode mascarar os efeitos do exercício nessa 

população. Resultados semelhantes foram encontrados por DINENNO FA & 

TANAKA H, et al (2001), em indivíduos de meia idade que não utilizavam a 

medicação, apenas comparando indivíduos treinados com controles 

sedentários (70). 

Quando investigado (10) efeito de 12 semanas de treinamento de corrida 

na angiogenese, através da mensuração do número de células progenitoras 

endoteliais circulantes, o nível de fatores de crescimento vasculares e função 

vascular avaliada pelo método de FMD, além da mensuração dos produtos de 

degradação da rota do NO em pacientes com doença arterial coronariana e 

fatores de risco cardiovasculares. Foi encontrado um número significativamente 

maior de células progenitoras endoteliais circulantes, que se mostrou 

positivamente relacionado com os valores de FMD e com o aumento na síntese 

de NO, mostrando que o treinamento melhorou a funcionalidade do tecido 

endotelial. Apesar de os níveis plasmáticos do fator de crescimento endotelial 

vascular e de eritropoietina, não terem se alterado em resposta ao exercício, 

porém, foi encontrada uma correlação positiva entre o número de células 

progenitoras endoteliais e os níveis de eritropoietina circulantes antes e após o 

período de treinamento. 

Apesar de o mecanismo da melhora da função endotelial durante o EF não 

estar totalmente elucidado, acredita-se que o EF aeróbio aumenta a produção 

de NO com uma regulação à maior expressão gênica da eNOS (45). Outra 

importante forma de proteção, conferida pelo treinamento contra o estresse 

oxidativo, é a rota do fator nuclear kappa B (NF-B). O NF-B é um fator de 

transcrição que reside de forma inativa no citosol, por estar ligada a uma 



30

proteína inibitória de sua ação, o IB (71). A ligação direta de EROS com o NF-

B é capaz de translocá-lo para o núcleo, ligando-se a uma série de genes 

específicos e aumentando a expressão de enzimas antioxidantes como, por 

exemplo, a SOD (72).

No trabalho de HUSAIN (2001), foi examinado o efeito do treinamento 

físico sobre a freqüência cardíaca e a pressão arterial em condições de inibição 

da eNOS em ratos (73). Os animais foram divididos em 4 grupos, sedentário, 

treinamento, um que foi tratado com um inibidor da eNOS (L-NAME) e o último 

que realizou o treinamento e utilizou juntamente L-NAME. O exercício 

aumentou a produção de NO, os níveis de GSH, a relação GSH/GSSG, além 

do aumentar a expressão de enzimas antioxidantes e reduzir a 

lipoperoxidação. A administração crônica de L-NAME diminuiu os valores de 

todos os parâmetros bioquímicos, com exceção dos valores de MDA, lactato, 

freqüência cardíaca e pressão sanguínea, que aumentaram significativamente. 

A interação exercício e L-NAME normalizou os valores de NO, da relação 

GSH/GSSG, atividade de SOD e GST, e aumentou a atividade da CAT, GPx e 

GR, além de diminuir os valores de MDA, freqüência cardíaca e pressão 

arterial quando comparados com o grupo tratado com  L-NAME. Esses dados 

sugerem que o treinamento diminui os danos oxidativos causados pela inibição 

da NOS aumentando os níveis de NO, a razão GSH/GSSG, a atividade das 

enzimas antioxidantes e diminuindo a pressão arterial. 

Os efeitos do treinamento na função endotelial parecem ser devidos a 

manutenção de um estado quiescente do endotélio, amplamente mediado pelo 

NO, tendo como efeito a inibição da inflamação, proliferação celular e 

trombose, devido a uma nitrosilação dos resíduos de cisteína de diversas 
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proteínas (NF-B, proteínas controladoras de ciclo celular), reduzindo suas 

atividades biológicas (74, 75). O estresse de cisalhamento laminar parece ser o 

principal fator que mantém este fenótipo quiescente do endotélio (76). 

Conclusões

O treinamento físico é capaz de melhorar a função do tecido endotelial, 

principalmente através do aumento das respostas das respostas antioxidantes, 

enzimáticas e não enzimáticas, reduzindo os níveis de estresse oxidativo e 

aumentando a biodisponibilidade do óxido nítrico. Mais estudos são 

necessários para se conhecer melhor os mecanismos e efeitos específicos de 

diferentes intensidades, volumes e tipos de treinamento físico sobre as 

respostas adaptativas do endotélio.
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10.Artigo original

Efeitos dos treinamentos concorrente periodizado e aeróbio não 

periodizado sobre parâmetros de estresse oxidativo, função endotelial e 

resposta imunológica em indivíduos do sexo masculino sedentários de 

meia idade

Resumo

O tecido endotelial é fundamental na modulação do tônus vascular, além de 
exercer um papel chave na proteção dos vasos e prevenir a formação da placa 
aterosclerótica. Um dos principais fatores causadores das disfunções do 
endotélio é a ação de espécies reativas de oxigênio (EROS), o que pode ser 
exacerbado pelo exercício de alta intensidade e por mediadores inflamatórios 
amplamente liberados por células do sistema imunológico sob certas 
circunstâncias.. O objetivo deste estudo foi analisar os efeitos de um programa 
de treinamento físico periodizado e de um não periodizado sobre a função 
endotelial, parâmetros de estresse oxidativo e atividade funcional de 
monócitos/macrófagos em indivíduos do sexo masculino sedentários de meia 
idade. Vinte homens sedentários com idades de 54 ± 4 anos, foram divididos 
em dois grupos de treinamento: Grupo treinamento concorrente (GTC), que 
realizou um programa de treinamento concorrente periodizado e Grupo 
treinamento aeróbio (GTA), que realizou treinamento aeróbio não periodizado, 
de intensidade moderada, ambos com duração de 12 semanas. Antes e após o 
treinamento, foram avaliados parâmetros de estresse oxidativo (conteúdo de 
GSSG e GSH em eritrócitos, relação GSSG/GSG e lipoperoxidação no 
plasma), função endotelial (pelo método de dilatação mediada por fluxo, FMD), 
perfil lipídico, proteína C reativa (PCRus), atividade funcional de 
monócitos/macrófagos (fagocitose de zimosan), além dos valores de força 
(1RM) e consumo máximo de oxigênio (VO2máx). No GTC, o treinamento não foi 
capaz de alterar os valores de FMD (9,09 ± 1,17 e 8,88 ± 3,9%), mas reduziu 
os efeitos agudos do exercício na relação GSSG/GSH (0,26 ± 0,10 vs. 0,32 ± 
0,16, pré e pós exercício respectivamente) e nos valores de lipoperoxidação 
(1,45 ± 0,45 e 1,59 ± 0,49 nmol/mg prot, respectivamente). Antes do 
treinamento, os valores da relação GSSG/GSH foram de 0,39 ± 0,12 pré e 0,66 
± 0,20 após o exercício (p < 0,05) para o GTC e 0,33 ± 0,15 e 0,58 ± 0,20 (p < 
0,05) para o GTA, quanto aos valores de lipoperoxidação, antes e após o 
exercício, foram respectivamente 2,58 ± 0,40 e      2,89 ± 0,35 nmol/mg prot (p 
< 0,05) para o GTC, e 2,14 ± 0,47 e 2,01 ± 0,7 nmol/mg prot para o GTA. A 
primeira sessão de exercício foi suficientemente intensa a ponto de reduzir a 
atividade fagocítica de macrófagos (51,75 ± 2,6 e 48,75 ± 2,6 %; p < 0,05), 
diferença que não apareceu após o treinamento. O treinamento também 
aumentou os valores de VO2máx (de 24,8 ± 4,5 para 27,7 ± 4,8 mL.Kg-1.min-1;             
p < 0,05) e todos os valores de 1RM avaliados.  No GTA, o treinamento 
aumentou os valores de FMD (7,2 ± 2,57 para 10,54 ± 4,02%; p < 0,05), 
sugerindo importante influência sobre a função endotelial, enquanto que 
reduziu os efeitos agudos do exercício na relação GSSG/GSH e nos valores de 
lipoperoxidação, o que sugere redução do estresse oxidativo basal e 
estimulado pelo exercício. Porém, não foi capaz de alterar a resposta da 
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fagocitose de Zimosan pré e pós exercício nem aumentar os valores de VO2máx 

(24,2 ± 6,6 para 25,9 ± 6 mL.Kg-1.min-1). Os dados sugerem que ambos os 
programas de treinamento são eficientes em melhorar o estado oxidativo 
sistêmico e as defesas antioxidantes, porém, o treinamento não periodizado de 
intensidade moderada parece ser mais eficiente em melhorar a resposta 
vascular em indivíduos com valores de FMD próximos a normalidade.

1. Introdução

Sabe-se que o endotélio vascular exerce um importante papel na 

regulação do tônus vascular e na manutenção da homeostase cardiovascular 

(FURCHGOTT RF & ZAWADZKI JV, 1980; GLASSER SP, 1996). A disfunção 

endotelial está diretamente relacionada à doença vascular aterosclerótica e 

eventos cardiovasculares agudos (CREAGER MA, 1990). De acordo com o 

American Heart Association, em 2004 nos EUA, mais de 800.000 pessoas 

morreram de doenças do sistema cardiovascular, que causa a morte de uma 

em cada três pessoas no mundo ocidental. (ROSAMOND W, et al., 2007).

A célula endotelial, além de controlar o tônus vascular, também é 

fundamental no controle da trombólise, remodelação vascular e na resposta 

inflamatória pela ativação do sistema imunológico (LUZ PL et al., 2005). A 

redução da função vasodilatadora endotelial ocorre precocemente na 

aterogênese, antes mesmo de uma evidência histológica e angiográfica de 

aterosclerose (YASUE H., 1990).

As espécies reativas de oxigênio (EROS) estão entre os principais 

fatores contribuintes para a disfunção endotelial, e consequentemente, para o 

comprometimento da complacência vascular. Dentre estes, talvez o principal 

responsável seja o radical superóxido (O2
-), que reage quase que 

instantaneamente com o potente vasodilatador óxido nítrico (NO) para formar o 

potente oxidante peroxinitrito (ONOO-), que tem efeito duplo promovendo a 

oxidação de proteínas e lipídeos, enquanto reduz a biodisponibilidade de NO.

(WOLIN MS, 2000). 

O exercício aeróbio regular, aparentemente, pode prevenir a perda da 

vasodilatação dependente do endotélio, além de recuperar os níveis de 

vasodilatação em indivíduos de meia idade sedentários e em homens mais 

velhos (DESOUZA CA & TANAKA H, et al., 2000). O treinamento aeróbio 

melhora a função endotelial em modelos animais de hipertensão e em 
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pacientes com hipertensão, além de estar associado com alterações benéficas 

na pressão sangüínea, metabolismo lipídico, metabolismo da glicose, fatores 

neuro-hormonais, massa corporal e estresse de cisalhamento, bem como 

melhora nas defesas antioxidantes (HIGASHI, Y., 2004), No entanto, a 

intensidade mais adequada para o aparecimento de tais adaptações ainda é 

discutida. A associação simultânea dos treinos aeróbio e de força numa mesma 

(treinamento concorrente) parece também normalizar as respostas 

vasodilatadoras dependentes do endotélio em indivíduos com disfunção 

(WATTS et al., 2004). 

Com base nos pressupostos acima citados, o objetivo deste trabalho foi 

avaliar o efeito de dois diferentes tipos de treinamento físico, com duração de 

doze semanas, representando dois diferentes estímulos metabólicos, sobre a 

função endotelial, parâmetros de estresse oxidativo, atividade funcional de 

monócitos/macrófagos circulantes, bem como perfil lipídico, potência aeróbia e 

força máxima de vinte homens de meia idade sedentários.

2. Métodos

2.1.Desenho do estudo: Foram estudados 20 homens, com idades de 54 ± 4 

anos, não envolvidos com nenhum programa de treinamento físico 

regular, divididos em dois grupos. Metade participou de um programa de 

treinamento concorrente periodizado (GTC) enquanto a outra metade 

participou de um programa de treinamento aeróbio não periodizado 

(GTA). Antes do inicio do treinamento, os indivíduos realizaram 

avaliações de força máxima (1RM) e de potência aeróbia máxima 

(VO2máx), função endotelial, composição corporal e coletas de sangue 

para avaliação do perfil lipídico, glicemia e marcadores inflamatórios. No 

primeiro dia de treinamento, antes e imediatamente após a sessão de 

exercício, foram coletados 15 ml de sangue para avaliação dos 

parâmetros de estresse oxidativo e atividade funcional de 

monócitos/macrófagos em ambos os grupos. Após 12 semanas de 

treinamento, as mesmas avaliações foram repetidas em ambos os 

grupos.
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2.2.Programa de treinamento

2.3.Grupo Treinamento Concorrente (GTC): Para a elaboração do programa 

foi levado em consideração os resultados apresentados na revisão de 

OTTO RM & CARPINELLI RN, (1998), que demonstrou não haver 

diferenças, para indivíduos sedentários, do ponto de vista de ganho de 

força e massa muscular, entre a realização de uma ou mais séries de 

cada exercício.O programa de treinamento foi composto de uma fase 

inicial, destinada à realização de 20 minutos de exercício aeróbio em 

cicloergômetro, em seguida foram realizados os seguintes exercícios de 

força: supino reto, supino inclinado, elevação lateral, rosca bíceps direta, 

puxada dorsal, puxada frontal costas, pressão de pernas, extensão de 

joelhos e flexão de joelhos. Foram realizadas três sessões semanais, 

com duração média de 45 minutos.  Nas semanas 1 e 2 a intensidade de 

cada exercício foi de 15RMs, sendo esta de 12RMs, 10RMs e 8RMs 

entre as semanas 3-4, 5-8 e 9-12 respectivamente. A intensidade do 

treinamento aeróbio foi determinada pelo percentual da freqüência 

cardíaca de reserva, determinada pelo método de Karvonen 

(KARVONEN MJ et al., 1957), nas semanas 1 e 2 a intensidade do 

treinamento aeróbio foi de 65% da frequência de reserva, sendo de 70%, 

75% e 80%  entre as semanas 3-4, 5-8 e 9-12 respectivamente.

2.4.Grupo Treinamento Aeróbio não periodizado (GTA): O treinamento 

aeróbio foi realizado a uma intensidade constante durante as 12 

semanas de treinamento. Os indivíduos realizaram três sessões 

semanais de 30 minutos de exercício em cicloergômetro a uma 

intensidade correspondente a 65% da freqüência cardíaca de reserva. Os 

indivíduos passaram pelas mesmas avaliações, nos mesmos períodos 

que o GTC.

2.5.Avaliação funcional: Foi realizada ergoespirometria no protocolo de 

Rampa em cicloergômetro no qual a carga de trabalho aumentou em 

uma taxa constante de25Watts por minuto até a exaustão, de acordo 

com a proposição de DEKERLE J, et al (2003). Para determinação dos 

valores de VO2 e VCO2, foi utilizado um analisador de gases 
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computadorizado (MedGraphics Cardiorespiratory Diagnostic Systems, 

modelo CPX-D). 

2.6.Avaliação de força máxima: Foi realizado teste de uma repetição 

máxima (1RM), que teve como objetivo avaliar a máxima carga 

deslocada em toda a amplitude de movimento nos exercícios supino reto, 

puxada dorsal e extensão de joelho (FLECK SJ & KRAEMER WJ, 1999). 

Os valores de 1 RM foram determinados por tentativa e erro, tendo sido 

utilizados os fatores de correção de carga prpopostos por LOMBARDI 

(1989). O teste foi realizado antes da primeira, 6ª e após a 12ª sessões 

de treinamento. 

2.7.Avaliação antropométrica: a antropometria foi realizada utilizando 

balança e estadiômetro da marca Filizola, plicômetro (Harpenden), sendo 

as marcações dos locais e a técnica de da das dobras seguiu os padrões 

da The International Society for the Advancement of Kinanthropometry 

(ISAK, 2006). Os cálculos da composição corporal foram realizados 

usando protocolo para publico geral de DURNIN & WOMERSLEY (1974), 

que levam em consideração as variáveis: massa corporal, dobras do 

tríceps, bíceps, subescapular e crista ilíaca.

2.8.Coletas de sangue: Foram coletados 15 ml de sangue por um 

profissional capacitado e habilitado, antes e imediatamente após o 

término do protocolo de treinamento dos dias de avaliação. O sangue foi 

coletado em veia da região antecubital. 

2.9.Relação GSSG/GSH: As quantidades de glutationa (GSH) e dissulfeto 

de glutationa (GSSG) intracelulares, bem como a relação entre as 

concentrações desses dois metabólitos fornecem o índice do estado 

redox intracelular (AKERBOOM TP & SIES H, 1981). Por isso, foram 

realizadas medidas de GSH e GSSG, nos eritrócitos obtidos do sangue 

periférico dos indivíduos treinados antes e logo após a primeira e última 

sessões de treinamento, uma vez que estas células percorrem todos os 

territórios do organismo. Para estas determinações, foi utilizada uma 

técnica adaptada de KOLBERG et al, (2006), para determinação em 

leitora de microplacas a 415 nm. Eritrócitos coletados de amostras de 
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sangue periférico foram imediatamente rompidos em 4 volumes de ácido 

metafosfórico 5% (m/v)para análise cinético-espectrofotométrica pelo 

método de reciclagem com o ácido 5,5'-ditiobis-[2-nitrobenzóico] (DTNB) 

e GSSG redutase (GR) de ANDERSON ME, (1985).  A acidificação 

previne a auto-oxidação da GSH que ocorre rapidamente em pH superior 

a 7,0 (AKERBOOM TP & SIES H, 1981; ANDERSON ME, 1985). 

Primeiramente foi determinado o conteúdo de glutationa "total" (GSH+ 

GSSG) medido em equivalentes de GSH pelo método da reciclagem com 

DTNB que leva à oxidação estequiométrica da GSH em GSSG com 

formação do ácido 5-tio-2-nitrobenzóico (TNB) e posterior restituição da 

GSH pela redução altamente específica com GSSG redutase (GR, EC 

1.6.4.2) na presença de NADPH. A taxa de formação de TNB, 

proporcional à soma inicial de GSH e GSSG, foi, então, monitorada a 

412 nm (TNB= 13,6 mM-1.cm-1). Inicialmente foram adicionados 10 µL de 

amostra (em MPA 5%), 75 L de DTNB 14,1 mM em tampão fosfato de 

sódio 143 mM (pH 7,5) e 10 L de NADPH 1,7 mM em NaHCO3 0,5%. A 

reação tem início com a adição de 10µL de GR. Sob agitação, as 

amostras foram analisadas espectrofotometricamente a 415 nm por cerca 

de 3 min num volume final de 105 L em microplacas de 96 wells a 37C, 

em leitora termostatizada (Bio-Rad modelo Benchmark, USA) com 

aquisição direta e processamento cinético automático. Para 

determinação do conteúdo de GSSG, alíquotas de 100 L das mesmas 

amostras ensaiadas para GSH "total" foram retiradas para conjugação da 

GSH presente com N-etilmaleimida (NEM, Fluka) segundo metodologia 

descrita em AKERBOOM TP & SIES H, (1981). Adicionou-se, então, 35 

L de NEM 200 mM diretamente às amostras dissolvidas em MPA 5%. 

Imediatamente após, a mistura foi neutralizada cuidadosamente sob 

agitação, até pH 5,5 pela adição de 20 L de KOH  2M em tampão de 

ácido piperazina-N,N'-bis-(etanossulfônico) (PIPES, Boehringer, pKa= 6,8 

a 25C, faixa de trabalho de 6,1 a 7,5) 0,3 M. A retirada do excesso de 

NEM, que, em concentrações tão baixas quanto 10 M inibe o processo 

de dosagem da GSSG por reciclagem em até  30%, foi efetuado por 

lavagem com 500 L de acetato de etila 3 vezes, sendo que o excesso 
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de solvente foi evaporado em concentrador tipo SpeedVac (UNIEQUIPO) 

e por passagem em corrente de nitrogênio. Posteriormente, cerca de 

10 L de amostra foram ensaiados pelo método da reciclagem, como 

descrito para a GSH. A diferença entre os valores obtidos para glutationa 

"total" e GSSG fornece os valores dos conteúdos de GSH procurados:

[GSH] = GSH total – 2[GSSG]

2.10. Lipoperoxidação, Xilenol Laranja: A oxidação de Fe2+ a Fe3+ na 

presença de lipoperóxidos e formação de complexos de Fe3+ com xilenol 

laranja (Xylenol orange, XO) foi mensurada segundo a técnica descrita 

originalmente por JIANG ZY, et al, (1991) e adaptada para plasma e soro 

por ARAB K. & STEGHENS JP, 2004. O plasma foi armazenado 

imediatamente após ter sido adicionado hidroxibutiltolueno (BHT) em 

uma concentração final de 4 mM. As amostras foram colocadas 

imediatamente em gelo, a fim de evitar a ocorrência de interferentes. As 

amostras de plasma foram dosadas diretamente, após a determinação da

concentração de proteínas (BRADFORD MM, 1976). Foram realizadas 

diluições seriadas para a correta análise dos ensaios. O reagente de 

trabalho (RT-XO) para o ensaio foi composto por MeOH (metanol) 90% 

(v/v), Xilenol laranja (2mM, ácido o-cresolsulfonoftaleína-3,3’-bis-

metilimino-diacético, sal tetrassódico),  ácido sulfúrico (H2SO4) 1 M, BHT 

40 mM, e (NH4)2Fe(SO4)2.6 H2O (sulfato ferroso amoniacal) 10 mM. As 

amostras foram incubadas por 30 minutos a temperatura ambiente. Após 

esse período, 10L de amostra foram pipetadas em placas com 96 wells 

com o reagente de trabalho (90L), a placa foi incubada por mais 30 

minutos a temperatura ambiente. Para o branco utilizou-se o RT-XO. A 

seguir, foi realizada a leitura a 570 nm, em ELISA. 

2.11. Dilatação endotélio-dependente, FMD: a avaliação da função 

endotelial arterial não invasiva foi realizada através de um ultra-som da 

artéria braquial, realizado em uma sala climatizada com temperatura de 

21 - 24°C no Instituto de Cardiologia de Porto Alegre (IC), o equipamento 

utilizado foi um EnVisor Series (Philips Ultrasound - Bothell, WA - USA) 

com transdutor linear de 7-12MHz e software para aquisição de 
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imagens em modo bi-dimensional com Doppler colorido e sinal de ECG. 

As imagens, com traçado eletrocardiográfico simultâneo, foram gravadas 

em DVD. Para minimizar os erros operacionais, tanto o transdutor quanto 

o braço foram posicionados e mantidos na mesma posição durante o 

procedimento. Imagens basais foram gravadas e um manguito de 

pressão foi colocado no antebraço e inflado até 50mmHg acima da 

pressão sistólica por no mínimo 5 minutos, após, o manguito era retirado 

e obtidas imagens longitudinais das paredes da artéria braquial, 

permitindo uma avaliação da capacidade de vasodilatação dependente 

do endotélio, de acordo com as especificações de CORRETTI MC, et al 

(2002). A avaliação foi realizada antes da primeira, e após a 12ª semana 

de treinamento em ambos os grupos.

2.12. Fagocitose de zimosan: 50 mg de zimosan (Saccharomyces 

cerevisae, Sigma) foram diluídos em 100 mL de PBS, sendo então 

fervidos por 30 minutos, com agitação a cada 5 minutos, lavado por 3 

vezes, por 15 minutos cada 1000 x g à temperatura ambiente. O 

sobrenadante é descartado e o precipitado reservado e ressuspenso com 

PBS numa concentração de 40 vezes a concentração inicial. Para 

opsonização com o complemento (presente no soro do próprio indivíduo), 

0,5 mL de suspensão de partículas de zimosan (a 20 mg/mL) foram 

misturados em partes iguais com soro homólogo e incubado por 30 

minutos a 37C em banho-maria com agitação; foi realizada 

centrifugação por 10 segundos a 15.000x g. O precipitado foi lavado por 

3 vezes com PBS e ressuspenso em meio de HBSS (Hanks’ balanced 

salt solution) contendo albumina sérica (BSA) deslipidado a 2% m/v (20 

mg/mL finais em termos de BSA). Para o ensaio de fagocitose, as células 

(5 x 105 monócitos/macrófagos em 2 mL de suspensão fresca) foram 

plaqueadas sobre lamínulas de vidro para microscópio (20 x 20 mm) e 

deixadas por 30 min em estufa incubadora a 37 ºC em meio RPMI1640 

contendo soro fetal bovino (SFB) a 10% (v/v) para aderirem ao vidro. 

Após a adesão dos monócitos/macrófagos, o meio foi aspirado e 

substituído por 1 mL de HBSS pré-aquecido contendo BSA deslipidada a 

2% (m/v) para iniciar o ensaio da fagocitose. Adicionou-se, então, a 
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preparação de zimosan opsonizado num volume equivalente a 10% do 

volume de meio presente nas placas que foi misturada com o meio 

contendo as células. O conjunto foi incubado por 30 min a 37 ºC. A 

fagocitose foi interrompida colocando-se as placas de cultura a uma 

temperatura de 5 a 8°C por 10 min e, depois, contando-se as partículas 

fagocitadas. A visualização das partículas fagocitadas foi realizada 

diretamente nas placas em microscópio óptico com aumento de 400 X 

sem nenhum corante. Foram realizadas contagens do número total de 

células que fagocitaram alguma partícula de zimosan sobre um total de 

100 células observadas aleatoriamente por campo (NEWMAN SL & 

MIKUS LK, 1985; WALTER RJ, et al., 1980; SANGUEDOLCE MV, et al., 

1992; CAPO, C. et al., 1998; KRONER EE, et al., 1981).

2.13. Parâmetros bioquímicos de caracterização da amostra: foram 

avaliados antes e após o treinamento, nos grupos 1 e 2, os valores de 

proteína C reativa ultra sensível (PCRus), glicemia, triglicerídeos, 

colesterol total (CT), lipoproteínas de alta densidade (HDL) e a relação 

CT/HDL.

2.14. Tratamento estatístico: para comparação das médias intra-grupos 

foi utilizado teste T pareado. Para comparação entre os grupos foi 

utilizado teste T para amostras independentes. Para comparação do 

percentual de alteração (%) após o treinamento nos parâmetros de 1RM 

e VO2máx foi utilizado o teste não paramétrico de Mann-Whitney. O 

índice de significância adotado foi de 0,05%. 

3. Resultados

3.1.Caracterização da amostra (Tabela 1): no GTC, os valores de massa 

corporal total (90,17 ± 13,27 e 87,64 ± 13,5 kg) e percentual de gordura 

(29,67 ± 3,02 e 28,16 ± 3,53 %) apresentaram uma redução significativa 

quando comparadas com os valores basais (p < 0,05), o contrário 

acontecendo com a massa corporal magra (63,34 ± 7,9 e 62,99 ± 7,09 

kg), que não apresentou alterações significativas. No GTA, nenhum dos 

parâmetros avaliados apresentou diferença estatisticamente significativa. 

Os valores basais não apresentaram diferenças entre os grupos. 
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Total Body Weigth (kg) Fat Percentage (%) Lean Body Mass (kg)

Before After Before After Before After

CTG(n=10) 90.17 ± 13.27 87.64 ± 13.5* 29.67 ± 3.02 28.16 ± 3.53* 63.34 ± 7.9 62.99 ± 7.09

ATG(n=10) 91.99 ± 18.59 91.6 ± 18.02 26.85 ± 4.74 26.22 ± 9.8 66.2 ± 9.81 66.2 ± 9.7

Table 1: group characteristics, before and after twelve weeks of training in 
appraised groups; *p < 0.05.

3.2. Parâmetros bioquímicos de caracterização da amostra (Tabela 2)

3.2.1. GTC: os valores de PCRus foram de 24,8 ± 4,5 e 27,7 ± 4,8mg/L (p < 

0,05), pré e pós treinamento respectivamente; a glicemia também 

mostrou uma redução significativa após o treinamento, com valores 

de 113,1± 29,5 e 106 ± 34,5 mg/dL (p < 0,05); comportamento 

semelhante foi verificado nos valores de colesterol total (CT), 231,8 ± 

48,8 e 217,4 ± 45 mg/dL, porém sem diferença estatística;  os 

valores de HDL, bem como a relação CT/HDL, também mostraram 

uma redução significativa após o treinamento, respectivamente 38,6 

± 9 e 42,1 ± 9 mg/dL (p < 0,05) e 5,9 ± 1 e 5,1 ± 1     (p < 0,05); os 

valores de triglicerídeos também demonstraram uma tendência a 

redução após o treinamento, 179,1 ± 62 e 186,7 ± 69,9 mg/dL.

3.2.2. GTA: os valores de PCRus, mostraram uma tendência a redução 

após o treinamento, 2,81 ± 1,31 e 2,19 ± 1,25 mg/L; a glicemia 

apresentou uma redução significativa, com valores de 110,6 ± 25,8 e 

97,7 ± 30 mg/dL (p < 0,05), pré e pós treinamento respectivamente; 

os valores de CT também apresentaram uma tendência a redução 

após o treinamento, 193,9 ± 29, 3 e 181,9 ± 37,1 mg/dL; assim como 

os valores de HDL, que também não apresentaram diferença 

significativa, 41,8 ± 5,9 mg/dL antes do treinamento contra 43,8 ± 6,5 

mg/dL após; a relação CT/HDL apresentou uma redução significativa, 

4,7 ± 1 e 4,2 ± 1 (p < 0,05), antes e após o treinamento 

respectivamente; os valores de triglicerídeos não apresentaram 

diferença significativa, 166,7 ± 104 mg/dL antes do treinamento, 
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contra 156,2 ± 102,5 mg/ dL após. Os valores basais não 

apresentaram diferenças entre os grupos.

CTG (n=10) ATG (n=10)

Before After Before After

Hs-CRP (mg/L) 1.98 ± 1.31 1.66 ± 1.15 2.81 ± 1.31 2.19 ± 1.25

Glycemia (mg/dL) 113.1± 29.5 106 ± 34.5* 110.6 ± 25.8 97.7 ± 30*

Cholesterol (mg/dL) 231.8 ± 48.8 217.4 ± 45 193.9 ± 29.3 181.9 ± 37.1

HDL (mg/dL) 38.6 ± 9 42.1 ± 9* 41.8 ± 5.9 43 ± 3.5

CT/HDL ratio 5.9 ± 1 5.1 ± 1* 4.7 ± 1 4.2 ± 1*

Tryglicerides (mg/dL) 179.1 ± 62 186.7 ± 69.9 166.7 ± 104 156.2 ± 102.5

Table 2: blood biochemistry from both appraised groups before and after twelve 
weeks of training. High-sensitivity C reactive protein (Hs-CRP); High density 
lipoprotein (HDL); Total cholesterol (CT); * p < 0.05.

3.3.Função endotelial, dilatação mediada por fluxo (FMD) (Figura 1): o 

percentual de dilatação mediada por fluxo nos grupos avaliados antes e 

após as 12 semanas de treinamento foram respectivamente 9,09 ± 1,17 e 

8,88 ± 3,9% para o GTC e 7,2 ± 2,57 e 10,54 ± 4,02% (p < 0,05) para o 

GTA. Os valores basais não são diferentes entre os grupos.
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Figure 1: flow-mediated dilatation percentage (FMD %), before and after 
training in CTG and ATG; * p < 0.05.

3.4.Estresse oxidativo

3.4.1. Relação GSSG/GSH (Figura 2): os valores basais da relação 

GSSG/GSH antes e após o exercício nos grupos avaliados foram 

respectivamente       0,39 ± 0,12 e 0,66 ± 0,20 u.a. (p < 0,05) para o 

GTC e 0,33 ± 0,15 e 0,58 ± 0,20 u.a. (p < 0,05) para o GTA. Após 12 

semanas de treinamento (Figura 3), os valores da relação 

GSSG/GSH foram de 0,26 ± 0,10 u.a. antes do exercício e 0,32 ± 

0,16 u.a. após, no GTC, e 0,29 ± 0,14 u.a antes contra 0,36 ± 0,14 

u.a. após o exercício no GTA. Os valores basais não apresentaram 

diferenças entre os grupos.

3.4.2. GSSG e GSH reduzida (Figura 3): no GTC, os valores de GSSG 

antes e após o treinamento foram de 534 ± 165,02 e 392 ± 75,75 

nmol/ml (p < 0,05) respectivamente. O GTA apresentou valores de 

426 ± 135,41 nmol/ml antes do treinamento e 391 ± 132,38 nmol/ml 

após 12 semanas de treinamento. O valores de glutationa reduzida 

*
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(GSHred), antes e após o treinamento, foram respectivamente 1427 

± 387,84 e 1625 ± 417,01 nmol/ml para o GTC, e 1421 ± 543,12 e 

1505 ± 660,79 nmol/ml para o GTA. 

3.4.3. Dosagem de lipoperóxidos plasmáticos, xilenol laranja (figura 4): os 

valores de lipoperóxidos plasmáticos, pré treinamento, nos grupos 

avaliados, antes e após o exercício, foram respectivamente 2,58 ± 

0,40 e 2,89 ± 0,35 nmol/mg prot (p < 0,05) para o GTC, e 2,14 ± 0,47 

e 2,01 ± 0,7 nmol/mg prot para o GTA. Após o treinamento, o GTC 

apresentou valores de 1,45 ± 0,45 e 1,59 ± 0,49 nmol/mg prot, antes 

e após o exercício respectivamente, enquanto que o GTA, 

apresentou valores de 1,20 ± 0,26 e 1,33 ± 0,47 nmol/mg prot. Os 

valores basais não apresentaram diferenças entre os grupos. Os 

valores pré exercício de GTC e GTA apresentaram um aumento 

significativo (p<0.05) quando comparados os valores antes e após o 

período de treinamento.

Figure 2: Glutathione dissulfide (GSSG) and reduced glutathione (GSH) values, 
before and after training in CTG and ATG; * p < 0.05.

*
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Figure 3: Glutathione disulfide, glutathione reduced ratio (GSSG/GSH) values, 
before and immediately after exercise, before and after training programs in 
CTG and ATG; * p < 0.05.

Figure 4: plasmatic lipoperixides (ROOH) values, before and immediately after 
exercise in CTG and ATG, before and after training; * p < 0.05.

*** *

*

*

*

*
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3.5.Fagocitose de zimosan (Figura 5): o GTC, antes do treinamento, 
apresentou, antes e após o exercício, respectivamente 51,75 ± 2,6 e 
48,75 ± 2,6 % (p < 0,05) de macrófagos com partículas fagocitadas de 
zimosan, enquanto que o GTA, apresentou, antes e após o exercício, 
valores de 50,22 ± 3,46 e 51,67 ± 3,16 % Após o treinamento, o GTC, 
apresentou valores de 55,67 ± 5,7 e 55 ± 4,64 %, antes e após o 
exercício, respectivamente, enquanto que o GTA, apresentou valores de 
53,7 ± 7,2 e 53,1 ± 4,01 %. Os valores basais não apresentaram 
diferenças entre os grupos.

Figure 5: macrophage phagocytic capacity (zymosan phagocytosis), total 
percentage of macrophages with phagocyted particles, before and immediately 
after exercise in CTG and ATG, before and after training; * p < 0.05.

3.5.  Avaliação da potência aeróbia e força máxima (1RM) (Tabela 2):

3.5.1. Potência aeróbia máxima (VO2máx): o GTC apresentou um aumento 

significativo dos valores de consumo máximo de oxigênio (VO2máx) 

após 12 semanas de treinamento (27,7 ± 4,8 mL.Kg-1.min-1) quando 

comparados aos valores basais (24,8 ± 4,5 mL.Kg-1.min-1) (p < 0,05), 

diferença que não foi encontrada no GTA (24,2 ± 6,6 e 25,9 ± 6 

mL.Kg-1.min-1).  Além disso, o percentual de alteração (%) no 

VO2máx após o treinamento no GTC foi maior que no GTA (13,6 

*
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contra 7,4 respectivamente) (p < 0,05). Os valores basais não são 

diferentes entre os grupos.

3.5.2. Avaliação de força máxima (1RM): o GTC apresentou diferença 

significativa (p < 0,05) nos valores de 1RM nos exercícios supino, 

extensão de joelhos e puxada dorsal, respectivamente, 12 semanas 

de treinamento     (60,2 ± 15,7 Kg, 109,3 ± 15,6 Kg e 71 ± 9,2 Kg), 

quando comparados com os valores de 6 semanas (55,4 ± 13,7 Kg, 

101 ± 14,4 Kg e 66 ± 9,5 Kg) e com os valores basais (50,6 ± 11,8 

Kg, 94,8 ± 12,8 Kg e 61 ± 7,2 Kg). Os valores basais dos exercícios 

extensão de joelhos e puxada dorsal no GTA também apresentaram 

diferença significativa quando comparados com os valores de 12 

semanas (p < 0,05). O percentual de alteração (%) após o 

treinamento foi significativamente maior no GTC, quando comparado 

com o GTA, nos três exercícios avaliados (p < 0,05). Os valores 

basais não apresentaram diferenças entre os grupos.
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CTG (n=10) ATG (n=10)

Basal 6 weeks 12 weeks % Basal 6 weeks 12 weeks %

VO2max (mL.Kg-1.min-1) 24.8 ± 4.5 27.7 ± 4.8† 13.6** 24.2 ± 6.6 25.9 ± 6 7.4

Supine Chest Press (Kg) 50.6 ± 11.8 55.4 ± 13.7*† 60.2 ± 15.7*† 13.3** 48.4 ± 12.3 48.8 ± 12.3 50.8 ± 13.1 5.7

Knee extension (Kg) 94.8 ± 12.8 101 ± 14.4*† 109.3 ± 15.6*† 14.4** 89.2 ± 11.3 91.2 ± 12.9 93.2 ± 12.6† 5.11

Lat pulldown (Kg) 61 ± 7.2 66 ± 9.5*† 71 ± 9.2*† 14.33** 61.4 ± 9.6 64.4 ± 11.8† 64.3 ± 9.6† 6.1

Table 3: Data from Aerobic power (VO2max) and  1-repetition maximum test (1-RM) data in supine chest press, knee extension and 
lat pulldown exercises; * p < 0,05, comparing 12 and 6 weeks data; † p < 0.05, referring to basal values; ** p < 0.05, values referring 
to delta percentage of alteration between groups after training (%).
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1. Discussão

Muitos fatores de risco estabelecidos para doença arterial coronariana, 

incluindo dislipidemia, hipertensão, diabetes, obesidade e inatividade física,   

aumentam o risco de desenvolvimento de disfunção endotelial. A inatividade 

física e a reduzida capacidade de realizar exercícios são preditores de

doença cardiovascular, independentemente de fatores de risco 

convencionais, estando associados com disfunção endotelial e resistência à 

insulina (VAN GAAL LF, et al., 2006; PERKINS GM et al, 2009; TEEFFELEN 

WM et al., 2009). Sabe-se que disfunção endotelial está diretamente 

relacionada à doença vascular aterosclerótica e eventos cardiovasculares 

agudos (CREAGER MA, 1990).

Este trabalho sugere que indivíduos sedentários de meia idade 

apresentam aumentados níveis de lipoperoxidação plasmática além de um 

desbalanço na relação GSSG/GSH o que pode ser avaliado nas Fig. 2-4. 

Esse resultado parece ser devido ao aumento na oxidação de GSH em 

resposta ao exercício, aumentando os níveis sistêmicos (eritrocitários) de 

GSSG após os dois protocolos de exercício adotados, resultados que estão 

de acordo com o estudo realizado por GOLDFARB AH, et al., (2005), em que 

foram utilizados exercícios excêntricos, e também com o trabalho de 

SVENSSON M,  et al., (2002), com a utilização de exercícios aeróbios e 

anaeróbios. Entretanto, após 12 semanas de treinamento físico concorrente 

periodizado (GTC) ou aeróbio moderado não periodizado (GTA), as 

diferenças após uma sessão de exercício exatamente igual a primeira (antes 

do treinamento) parecem desaparecer, isto é, as duas formas de treinamento 

parecem ter causado um efeito positivo sobre o estado redox melhorando o 

potencial redutor eritrocitário. Este dado é importante se considerarmos que, 

dentre os principais responsáveis por angiopatias e disfunção endotelial, está 

o desbalanço entre antioxidantes e pró oxidantes, ou seja, a ação direta das 

espécies reativas de oxigênio (EROS) sobre o endotélio e células musculares 

lisas vasculares, conseqüentemente resultando em um comprometimento da 

complacência vascular (KEANEY JF & LOSCALZO J, 1999; HIGASHI Y, 

2004). Como mostrado no trabalho realizado por VIDER J, et al (2001), 

mesmo indivíduos jovens e bem treinados, imediatamente após o exercício 
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extenuante, apresentam aumentada lipoperoxidação e aumentados valores 

de GSH total, o que está relacionado ao aumento na produção de GSSG e/ou 

uma aumentada exportação de GSH pelo fígado (LEW J. & QUINTANILHA A, 

1985) em uma tentativa minimizar os potenciais danos característicos da 

aumentada produção de EROS.

O efeito protetor do treinamento físico contra a ação das EROS, 

demonstrado no presente estudo, também está de acordo com os resultados 

reportados LENNON SL, et al., (2004), que compararam o efeito protetor do 

exercício moderado com o de alta intensidade, verificando que ambos são 

capazes de proteger contra a isquemia-reperfusão através do aumento da 

resposta antioxidante. Dando suporte a hipótese protetora do treinamento, 

está o trabalho realizado por AGUILO´ A, et al, (2003), que mostrou que 

atletas altamente treinados apresentam melhor status antioxidante e perfil 

lipídico que atletas amadores, antes e após o exercício. Além de atletas, o 

recente trabalho de NOJIMA H, et al., (2008) realizado com indivíduos 

sedentários diabéticos, que participaram de dois diferentes programas de 

treinamento físico, por 12 meses, um apenas com trabalhos aeróbios e outro 

com exercícios de força junto com o treinamento aeróbio, mostrou que ambos 

os programas foram capazes de diminuir os danos oxidativos ao DNA 

(mensuração dos níveis urinários de 8-hidróxi-2-deoxiguanosina; 8-OHdG) e 

melhorar o controle glicêmico. Além disso, os dados de HUSAIN K (2003) 

sugerem que o treinamento diminui os danos oxidativos causados pela 

inibição da NOS (induzido por L-NAME) por aumentar os níveis de NO, a 

razão GSH/GSSG, aumentar a atividade das enzimas antioxidantes e 

diminuir a pressão sanguínea. Resultados contrários foram encontrados por 

MARGONIS K, et al., (2007), que encontraram redução nos valores de GSH 

e aumento nos valores de GSSG. Porém, neste trabalho a carga de 

treinamento tinha como objetivo induzir overtraining, aceitando os parâmetros 

de estresse oxidativo como ferramenta de diagnostico de excesso de 

treinamento.

De forma aguda, sabe-se que a partir de determinada intensidade e 

duração, dependendo do nível de treinamento dos indivíduos, o exercício 

pode causar estresse oxidativo. Além disso, a ativação dos sistemas 

antioxidantes por longo período e repetidas vezes, bem como a diminuição 
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na produção de agentes oxidantes (por exemplo, por diminuição de 

expressão e atividade de NADPH oxidase ou diminuição do desacoplamento 

de enzimas da cadeia respiratória) após o exercício prolongado, pode exercer 

efeitos protetores sobre os sistemas vasculares (revisado por FEARON IM & 

FAUX SP, 2009; FUKAI T, et al., 2000). Outra importante forma de proteção, 

conferida pelo treinamento contra o estresse oxidativo é a rota do fator 

nuclear kappa B (NF-B). O NF-B é um fator de trancrição que reside de 

forma inativa no citossol, por estar ligada a uma proteína inibitória de sua 

ação, o IB (BAEUERLE PA & BALTIMORE D, 1988). A ligação direta de 

EROS com o NF-B é capaz de translocá-lo do núcleo, ligando-se a uma 

série de genes específicos e aumentando a expressão de enzimas 

antioxidantes como a SOD (WAN XS, et al., 1994).

Sabe-se que a dilatação mediada por fluxo (FMD) é um método de 

avaliação eficiente e amplamente utilizado da capacidade de modulação do 

tônus vascular pelo endotélio (DEANFIELD JE, et al., 2007; CORRETTI MC, 

et al., 2002). Nossos dados mostram uma significativa melhora no percentual 

de FMD após 12 semanas de treinamento aeróbio de intensidade moderada, 

o que não foi encontrado pelo grupo que realizou treinamento concorrente. 

Aparentemente, indivíduos com valores normais de FMD não demonstram 

melhora na resposta à hiperemia reativa após o treinamento de força, talvez 

pelo aumento da sobrecarga na parede vascular que é resultado dos 

aumentados níveis pressóricos durante exercícios desta natureza. No 

trabalho realizado por MAIORANA A, et al., (2001) foi verificado se o 

treinamento físico seria capaz de melhorar a função endotelial 

sistemicamente em pacientes com diabetes tipo II, com idades de 52 ± 2 

anos. Os indivíduos foram avaliados quanto a sua função endotelial através 

da utilização de ultrassonografia dos vasos de condução (FMD), após 8 

semanas de treinamento concorrente, envolvendo treinamento aeróbio e 

anaeróbio, com incremento progressivo de cargas. A intensidade do 

treinamento de força situou-se entre 55 até 65% de 1RM pré treinamento. Já 

a intensidade do treinamento aeróbio ficou entre 70 até 85% da freqüência 

cardíaca de pico. Foi encontrada uma melhora significativa na FMD em 

resposta à hiperemia reativa, mostrando claramente uma melhora na função 
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endotelial de indivíduos com diabetes tipo II. Porém, diferentemente do 

presente estudo, os valores iniciais de FMD da população do estudo de 

MAIORANA eram consideravelmente mais baixos (1.7 ± 0.5%), logo, é de se 

esperar que a adaptação nesses indivíduos seja maior do que em indivíduos 

que possuam valores de FMD normais ou próximos da normalidade. Como 

demonstrado por WATTS K, et al., (2004), que avaliaram o efeito de 8 

semanas de treinamento em circuito (aeróbio e força) de baixa intensidade, 

sobre anormalidades na função endotelial de 19 indivíduos obesos jovens, 

também pelo método de FMD, o treinamento de circuito foi capaz de 

normalizar a FMD dos indivíduos quando comparados com os controles que 

não apresentavam valores de FMD característicos de disfunção endotelial. O 

que também foi demonstrado no trabalho de VONA M, et al., (2009), em que 

indivíduos cardiopatas que realizaram treinamento concorrente, de força ou 

aeróbio, melhoraram os valores de FMD, porém, assim como no estudo de 

MAIORANA, todos os indivíduos apresentavam valores basais de FMD 

abaixo de 4,5%.

Os efeitos do treinamento na função endotelial parecem ser devidos ao 

impacto generalizado de variáveis hemodinâmicas agindo através de um 

estresse de cisalhamento aumentado na parede vascular (NEIBAUER J & 

COOKE JP, 1996). Em situações fisiológicas, o NO tem papel importante na 

manutenção da parede vascular em um estado quiescente por inibir 

inflamação, proliferação celular e trombose. Isso se deve por uma nitrosilação 

dos resíduos de cisteína de diversas proteínas (NF-B, proteínas 

controladoras de ciclo celular), reduzindo suas atividades biológicas 

(STAMLER JS, et al., 2001). O estresse de cisalhamento laminar parece ser 

provavelmente o principal fator que mantém este fenótipo quiescente do 

endotélio, modulado pelo NO (GIMBRONE MA Jr, 1999). Os dois tipos de 

treinamento empregados no presente estudo, embora de forma não 

significativa, provavelmente devido a um grande variabilidade dos valores, foi 

capaz de mostrar uma redução nos valores de PCRus, que além de ser um 

importante marcador de inflamação, exerce importantes ações biológicas, 

como inibir a produção de NO evocada pela insulina em células endoteliais, 

através da inativação específica da rota da PI3K/Akt/eNOS (SCHWARTZ R, 
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et al., 2007). Similarmente ao fator de necrose tumoral alfa (TNFα), a PCR 

simultaneamente aumenta a produção de endotelina (ET-1) (XU JW, et al., 

2006). Os dois grupos também demonstraram melhoras no controle glicêmico 

e no perfil lipídico, diminuindo fatores de risco para desenvolvimento de 

angiopatias.

Sabe-se que dentre os fatores que causam a formação da placa 

aterosclerótica está um aumento da resposta inflamatória na parede vascular, 

amplamente mediada por células imunológicas. Monócitos/macrófagos 

apresentam uma grande heterogeneidade de funções, que permitem tanto 

liberar substâncias pró-inflamatórias como substâncias antiinflamatórias 

(LUMENG CN, et al., 2007).  Dessa forma, macrófagos ativados (M1)

realizam fagocitose, produzem citocinas pró-inflamatórias (TNF-, IL-1, IL-

12), geram EROS e NO pela enzima cNOS. Enquanto os macrófagos 

alternativamente ativados (M2), são capazes gerar altos níveis de citocinas 

antiinflamatórias como IL-10 e IL-1 Ra (GORDON S, 2007). Macrófagos do 

tipo M1 estão presentes na placa de aterosclerose, contribuindo para a 

vulnerabilidade e ruptura do trombo em formação. O exercício aeróbio de 

intensidade moderada pode modular a atividade de monócitos/macrófagos 

contribuindo para o aumento da fagocitose e da produção de EROS e ERN 

via a ativação do fator nuclear NF-B (ZALDIVAR F, et al., 2006). O NF-B é 

considerado um mediador imediato da resposta inflamatória e imune estando 

envolvido em diversos eventos patológicos (ROSSI A, et al., 1997),

promovendo a transcrição de diversos fatores da resposta imunológica como 

citocinas pró-inflamatórias e cNOS (DROGE W, et al., 1994). Está também 

relacionado com a regulação da expressão de aproximadamente 200 genes 

da resposta imunológica, proliferação celular e mecanismo de inflamação 

(AGGARWAL BB, 2004). Uma das formas de ativação deste fator nuclear é o 

estresse oxidativo, característico do exercício de alta intensidade.

Nosso estudo demonstrou que, apesar de os valores basais da 

resposta fagocítica de macrófagos terem sido menores imediatamente após o 

exercício, nos indivíduos submetidos aos treinamentos a resposta ao 

exercício estava normalizada (Fig. 5), se não aumentada. Já nos indivíduos 

sedentários, aparentemente, o nível de estresse que esse protocolo de 
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exercícios pode causar, pode estar relacionado à redução desta resposta 

imunoinflamatória. Exercícios prolongados ou de alta intensidade, que 

caracterizariam uma carga extenuante para o indivíduo, ativam o eixo 

hipotálamo-hipófise-adrenal, liberando na circulação o cortisol, agente 

imunossupressor, responsável por um potente efeito inibitório ao NFB. Esse 

efeito antiinflamatório pode promover uma diminuição na ativação das células 

imunológicas, assim como de monócitos/macrófagos, reduzindo sua 

capacidade fagocítica.( SILVEIRA EM, et al., 2007; ZALDIVAR F, et al., 2006; 

OSTROWSKI K, et al., 1999; DRENTH JP, et al., 1998), mostrando assim um 

possível efeito protetor do exercício sobre a parede vascular. 

Os dados deste trabalho também demonstraram que, além de 

importantes adaptações para o sistema vascular e provavelmente para o 

organismo como um todo, o treinamento concorrente periodizado, foi capaz 

de aumentar a potência aeróbia máxima e aumentar a força máxima em 

todos os grupos musculares avaliados, além de diminuir significativamente a 

massa corporal total e o percentual de gordura, o que não aconteceu no 

grupo que realizou apenas o treinamento aeróbio de intensidade moderada, 

que apresentou apenas um discreto aumento no valor de 1RM nos exercícios 

extensão de joelho e puxada dorsal, resultado que provavelmente se deve a 

uma maior experiência dos participantes quanto à realização do teste. 

Quando analisado o percentual de alteração dos valores de 1RM e de 

potência aeróbia (%), o grupo TC foi significativamente maior que o grupo 

TA em todos os parâmetros analisados.
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2. Conclusão

Os dados deste estudo mostraram que tanto o treinamento aeróbio 

não periodizado quanto concorrente periodizado, foram capazes de reduzir 

importantes fatores de risco para angiopatias. Ambos os protocolos de 

treinamento melhoraram o perfil lipídico e o controle glicêmico dos 

participantes, além de melhorar as respostas dos sistemas antioxidantes e 

imunoinflamatórios na resposta aguda ao exercício. 

O treinamento concorrente periodizado não foi capaz de melhorar as 

respostas de FMD na população avaliada, diferentemente do treinamento 

aeróbio de moderada intensidade e não periodizado, que aumentou 

significativamente a resposta endotelial em resposta à hiperemia reativa. O 

treinamento concorrente foi capaz de aumentar a potência aeróbia e os 

valores de 1RM nos exercícios analisados. O treinamento aeróbio não 

aumentou os valores de potência aeróbia, mas causou um discreto 

incremento em alguns parâmetros de força. Os incrementos no grupo TC foi 

maior que no grupo TA em todos os parâmetros de força e VO2máx

analisados.

Sugere-se a avaliação de outros parâmetros característicos da 

adaptação endotelial, como fatores de crescimento vascular derivados do 

endotélio e a concentração de nitratos/nitritos plasmáticos.  A avaliação 

destes e de outros parâmetros pode oferecer um panorama mais consistente 

a respeito das adaptações do endotélio a diferentes tipos e cargas de 

treinamento. A participação do sistema nervoso simpático periférico na 

ativação de células imunoinflamatórias e na resposta endotelial ao exercício 

em indivíduos treinados também está em estudo em nosso laboratório.
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11.Conclusões e recomendações

Este estudo deixou claro o papel do treinamento sobre os parâmetros 

analisados. Tanto o treinamento aeróbio de intensidade moderada, quanto o 

treinamento de força unido ao trabalho aeróbio com incrementos sistemáticos 

de carga (treinamento concorrente) melhoram a resposta aguda ao exercício 

quanto a parâmetros de estresse oxidativo, além de melhorar o perfil lipídico 

e o controle glicêmico dos participantes. Porém, o treinamento concorrente 

traz outras vantagens para o praticante, como aumentos de força e uma 

melhora na potência aeróbia, por ser um programa de treinamento com 

incrementos sistemático nas cargas de trabalho, além de mostrar uma 

redução significativa na massa corporal total e no percentual de gordura. Do 

ponto de vista dos parâmetros de estresse oxidativo e da atividade funcional 

dos monócitos/macrófagos, a primeira sessão de treinamento concorrente 

nos indivíduos sedentários se mostrou mais estressante que o exercício 

aeróbio apenas, pois foi capaz de aumentar os níveis de lipoperóxidos e de 

diminuir a atividade fagocítica de macrófagos após o exercício. Partindo do 

principio que as adaptações ocorrem em situações de estresse e de quebra 

da homeostase, o treinamento concorrente oferece um estresse metabólico 

maior que o treinamento aeróbio moderado. O treinamento aeróbio foi capaz 

de promover uma melhora significativa nos valores de FMD, mostrando uma 

maior capacidade de modulação do tônus vascular pelo endotélio, resultados 

que não foram encontrados no grupo que realizou o treinamento concorrente, 

porém, mais parâmetros devem ser analisados para se afirmar que o 

treinamento de força não é capaz de melhorar a resposta endotelial.

Sugerimos um estudo com desenho semelhante, porém com a 

mensuração de outros parâmetros, que seriam marcadores de adaptações do 

tecido endotelial, como os níveis de nitritos/nitratos plasmáticos, além da 

avaliação de fatores de crescimento vascular, expressão de HSP e 

mensuração de possíveis alterações nos níveis de células progenitoras 

endoteliais.
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12.Anexos

12.1. Termo de concordância FISCEL
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12.2. Termo de concordância Instituto de Cardiologia
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13.Apêndice

13.1. Termo de consentimento informado

Você está sendo convidado (a) a participar de um estudo que tem 

como objetivo avaliar os efeitos do treinamento físico sobre parâmetros de 

estresse oxidativo, função endotelial em indivíduos sedentários de meia 

idade.

Para isso, será necessário que você se envolva com o projeto de mestrado 

“Efeito do treinamento físico sobre marcadores de estresse oxidativo e função 

endotelial em indivíduos sedentários de meia idade do sexo masculino” 

durante 12 semanas, comparecendo ao Laboratório de Pesquisa do Exercício 

(LAPEX) da Escola de Educação Física (ESEF) da UFRGS, para integrar um 

programa de treinamento e demais avaliações.

Os procedimentos a serem realizados serão os seguintes: avaliação 

da composição corporal; teste de esforço máximo em cicloergômetro e 

determinação de cargas para treinamento de força. Após essa etapa, terá 

início na semana seguinte o programa de treinamento com duração de 12 

semanas. Serão realizadas 2 avaliações, uma antes do início do programa de 

treinamento e uma ao final do mesmo. Além disso, serão coletadas amostras 

de sangue para avaliação dos parâmetros de estresse oxidativo após as 

sessões respectivas às avaliações Os momentos das coletas de sangue 

serão: em repouso e imediatamente após o exercício. Todas as coletas de 

sangue serão feitas no LAPEX, por um profissional da saúde capacitado e 

habilitado. 

Você terá os resultados sobre o seu percentual de gordura corporal, 

sua capacidade cardiorrespiratória, perfil lipídico e as principais solicitações 

metabólicas do exercício realizado mediante sua capacidade individual. 

Durante a realização do teste de esforço máximo você poderá sentir 

algum desconforto como náuseas e enjôo, devido à alta intensidade imposta 

pelo exercício. Nesse caso, você terá um acompanhamento adequado para 

seu restabelecimento. Um médico estará presente no momento da realização 

dos testes.
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A participação no estudo é voluntária, e os participantes têm direito a 

acessar seus resultados ao longo do estudo. Os resultados deste estudo 

serão mantidos confidenciais e quando divulgados preservarão o anonimato 

dos participantes. Você é livre para realizar perguntas antes, durante e após 

o estudo, estando livre para desistir do mesmo em qualquer momento, sem 

prejuízo algum.

O nome do participante não será em nenhum momento mencionado 

no momento da publicação dos resultados da pesquisa, esses resultados 

serão destinados a publicações em periódicos científicos das respectivas 

áreas de interesse acadêmico.

O pesquisador responsável se compromete a acompanhar os 

participantes e prestar eventuais informações a qualquer momento do estudo. 

Também se compromete, caso houver uma nova informação que altere o que 

foi previsto durante a obtenção deste consentimento informado, avisar 

imediatamente aos participantes e ao Comitê de Ética em Pesquisa, 

providenciando uma nova versão deste termo de consentimento.

Qualquer dúvida ou dificuldade entre em contato com os 

pesquisadores responsáveis Maximiliano Isoppo Schaun ou Alvaro Reischak 

de Oliveira pelos telefones 99845565 ou 3318-5861.

Este termo de consentimento livre e esclarecido deverá ser preenchido 

em duas vias, sendo uma retida pelo sujeito da pesquisa, ou por seu 

representante legal, e outra arquivada pelo pesquisador.

Este documento está cadastrado e será revisado pelo Comitê de Ética 

em Pesquisa da UFRGS, com protocolo número 2007952. Telefone Comitê 

de Ética- UFRGS: 3308-3629
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13.2. Declaração

Declaro estar ciente dos benefícios, riscos e conseqüências deste 

estudo. Não receberei qualquer pagamento pela minha participação, além do 

acesso aos meus resultados. Aceito, dessa forma, participar deste estudo.

________________________________                                                                     

Assinatura do (a) voluntário (a).

Nome:________________________________________________________

____

Endereço:______________________________________________________

___

Telefone:______________________________________________________

____

Porto Alegre, ________ de ________________ de _________. 
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13.3. Ficha de anamnese

Nome: 

______________________________________________________________

____

Endereço: 

______________________________________________________________

____

Cidade: ________________________________  CEP: 

_____________________

Telefones: ______________________ e-

mail:_____________________________

Data da Entrevista: ____/____/______ Data de Nascimento: 

____/____/______

1) Possui alguma lesão muscular, articular ou tendinosa crônica?

______________________________________________________________

____

2) Já sofreu alguma lesão grave no decorrer da vida (infância, adolescência, 

vida adulta)?

______________________________________________________________

____

3) Quando foi a sua última lesão? Em que parte do corpo ocorreu? 

______________________________________________________________

____

4) Sente dores musculares freqüentemente? Em que parte do corpo? Qual a 

freqüência (diariamente; 24 horas após caminhada ou prática de algum 

esporte; 48 horas após)?

______________________________________________________________

____
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5) É fumante? Caso afirmativo, quantos cigarros consumidos por dia?

______________________________________________________________

____

7) Realiza algum tipo de suplementação alimentar? Caso afirmativo, que tipo 

de suplementos utiliza (vitaminas, minerais, etc)?

______________________________________________________________

____

8) Faz uso diário de algum método anticoncepcional? Caso afirmativo, qual? 

Há quanto tempo?

______________________________________________________________

____

9) Possui alguma doença respiratória como asma, bronquite, etc?

______________________________________________________________

____

10) Diabético? 

______________________________________________________________

____

11) Faz uso diário de algum tipo de medicamento (anti-inflamatórios, 

analgésicos, remédios para pressão arterial, administraç? Caso afirmativo, 

qual (is) (anti-inflamatórios, analgésicos, remédios para pressão arterial, 

administração de insulina, etc)?

______________________________________________________________

____

12) Possui histórico de doença familiar (diabetes, hipertensão, osteoporose, 

etc)?

______________________________________________________________

____

13) Outras observações sobre sua saúde que queira acrescentar: 
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13.4. Ficha de composição corporal

Data: Horário: Avaliador:

Voluntário: Massa Corporal (kg): Estatura 

(cm):

Dobras Cutâneas (mm):

1ª 2ª 3ª Mediana

1. Tríceps

2. Subescapular

3. Peitoral

4. Axilar

5. Bíceps

6. Supra ilíaca

7. Abdominal

8. Coxa (1/3 ant.)

9. Tríceps Sural

       Perímetros (cm):

Direito Esquerdo

1. Bíceps - relaxado

2. Bíceps - contraído

3. Antebraço - proximal

4. Antebraço - distal

5. Tórax - mesoesternal

6. Cintura

7. Abdômen

8. Quadril

9. Coxa - superior

10. Coxa – média

11. Coxa – inferior

12. Tríceps Sural

13. Tornozelo
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          Diâmetros Ósseos (mm)

1. Úmero

2. Biestilóide

3. Fêmur

4. Bimaleolar


