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RESUMO 

Introdução: Transtornos mentais com esquizofrenia (ESQ) ou transtorno afetivo 
bipolar (TAB) tem sido associado com marcadores inflamatórios como por exemplo 
expressão dos níveis de citocinas. Adicionalmente, uma elevada mortalidade por 
doenças metabólicas e cardiovasculares é verificado em pessoas com ESQ ou TAB, 
as quais estão relacionadas aos níveis de citocinas. Interessantemente, tanto o 
aumento da atividade física ou redução do comportamento sedentário como o 
exercício físico vêm se destacando como estratégias importantes na melhoria dos 
níveis de citocinas de diferentes populações, com poucas evidências disponíveis em 
indivíduos com ESQ ou TAB. Objetivos: (i) Verificar a associação do tempo de 
atividade física e comportamento sedentário e níveis de citocinas, em pessoas com 
transtorno mental. (ii) Verificar as respostas agudas ao exercício resistido 
supervisionado com banda elástica nos níveis de citocinas. (iii)Verificar as respostas 
crônicas (10 semanas de intervenção) do mesmo protocolo de exercício resistido nos 
níveis de citocinas, perfil metabólico, sintomas da doença e força muscular. Métodos: 
Realizamos três ensaios no que tange: (i) tempo de atividade e comportamento 
sedentário em pessoas com ESQ ou TAB; (ii) resposta aguda a uma sessão de 
exercício resistido; (iii) resposta crônica a 10 semanas de exercício resistido. 
Pacientes em tratamento em um Centro de Atenção Psicossocial foram recrutados na 
região Sul da cidade de São Paulo. Após triagem de prontuários, avaliações utilizando 
questionários padronizados para atividade física e comportamento sedentário (IPAQ), 
sintomas de depressão (MADRS), mania (YMRS) e sintomas positivos e negativos 
(PANSS) foram realizadas. Coletas de amostra sanguínea para dosagem de 
expressão dos níveis de citocinas (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ). ) e perfil 
metabólico (colesterol total, colesterol HDL, triglicerídeos e glicemia).  Avaliação da 
força muscular (teste de uma repetição máxima - 1RM) também foi realizado. 
Resultados: Observamos no ensaio (i) correlações significantes (p<0.05) entre 
comportamento sedentário diário e citocinas (ESQ e TAB - IL-4 r=0.38; TAB - IL-6 
r=0.496). No ensaio (ii) observamos aumento significativo (p<0.05) nos níveis séricos 
de IL-2 e IL-4 e redução de IL-6, além de redução do HDL (p=0.08). No ensaio (iii) 
destacamos o aumento na expressão de IL-2, IL-4, e IFN-ɣ, e redução de IL-6. 
Verificamos ainda aumento de força muscular (p<0.0001) e redução nos sintomas 
deprimidos, maníacos (TAB) e positivo e negativo (ESQ). Conclusão: Este trabalho 
acrescenta à atual base de conhecimento evidências tanto o comportamento 
sedentário, quanto o exercício resistido com banda elástica supervisionado de forma 
aguda (IL-2 e IL-4, IL-6 e HDL), como crônica (IL-2, IL-4, e IFN-ɣ, IL-6, força muscular 
e sintomas) impactam os desfechos citados em indivíduos com ESQ ou TAB. 
 

Palavra-chave: Perfil inflamatório, treino de força, atividade física, saúde mental, 

adultos. 

 

  



 

ABSTRACT 

Introduction: Mental disorders such as schizophrenia (SCH) or bipolar disorder (BD) 

have been associated with inflammatory markers such as expression of cytokine 

levels. Additionally, high mortality from metabolic and cardiovascular diseases is seen 

in individuals with SCH or BD, which are related to cytokine levels. Interestingly, both 

increasing physical activity or reducing sedentary behavior and physical exercise have 

emerged as important strategies for improving cytokine levels in different populations, 

with little evidence available in individuals with SCH or BD. Objectives: (i) Verify the 

association between physical activity time and sedentary behavior and cytokine levels 

in individuals with SCH or BD. (ii) Verify acute responses to supervised resistance 

exercise with an elastic band on cytokine levels. (iii) Verify the chronic responses (10 

weeks of intervention) of the same resistance exercise protocol in cytokine levels, 

metabolic profile, disease symptoms and muscle strength. Methods: We carried out 

three studies: (i) activity time and sedentary behavior in people with SCH or BD; (ii) 

acute response to a resistive exercise session; (iii) chronic response to 10 weeks of 

resistance exercise. Individuals undergoing treatment at a Psychosocial Care Center 

were recruited in the southern region of the city of São Paulo. After medical record 

screening, assessments using standardized questionnaires for physical activity and 

sedentary behavior (IPAQ), symptoms of depression (MADRS), mania (YMRS) and 

positive and negative symptoms (PANSS) were performed. Blood sample collection to 

measure the expression of cytokine levels (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α and IFN-ɣ). ) 

and metabolic profile (total cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides and blood 

glucose). Assessment of muscular strength (one repetition maximum test - 1RM) was 

also performed. Results: We observed in the study (i) significant correlations (p<0.05) 

between daily sedentary behavior and cytokines (SCH and TAB - IL-4 r=0.38; TAB - 

IL-6 r=0.496). In study (ii) we observed a significant increase (p<0.05) in serum levels 

of IL-2 and IL-4 and a reduction in IL-6, in addition to a reduction in HDL (p=0.08). In 

study (iii) we highlighted the increase in the expression of IL-2, IL-4, and IFN-ɣ, and 

reduction of IL-6. We also verified an increase in muscle strength (p<0.0001) and a 

reduction in depressed, manic (BD) and positive and negative (SCH) symptoms. 

Conclusion: This work adds to the current knowledge base, evidence of both 

sedentary behavior and resistance exercise with Supervised elastic banding both 

acutely (IL-2 and IL-4, IL-6, and HDL) and chronically (IL-2, IL-4, and IFN-ɣ, IL-6, 

muscle strength, and symptoms) impact outcomes cited in individuals with SCH or BD. 

 

Keywords: Inflammatory profile, strength training, physical activity, mental health, 

adults.
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1. INTRODUÇÃO 

Transtornos mentais como a esquizofrenia (ESQ) e o transtorno afetivo bipolar 

(TAB) atingem mundialmente mais de 140  milhões de pessoas 1. Recentes estudos 

indicam uma relação entre o sistema imunológico, SCH e TAB 2-4, destacando o papel 

da inflamação 5-7 . Entre os marcadores do processo inflamatório a expressão de 

citocinas, a qual é secretada por células como linfócitos ou macrófagos, tem sido 

destacada, em parte pelo papel regulatório em todos os tipos de células envolvidas 

na inflamação.   

Uma meta-análise incluindo 68 estudos, demonstrou que citocinas como a 

interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral-α (TNF-α) são mais expressos em 

pessoas com ESQ ou TAB comparadas a sua contraparte saudável 4.  Adicionalmente, 

tal expressão é aumentada tanto no quadro agudo (interleucina-6 – IL-6, e o fator de 

necrose tumoral-α – TNF-α), como no quadro crônico de tais doenças (IL-6) 4. 

Diferenças significantes foram verificadas em quadros mais graves da ESQ (IFN-γ, IL-

1RA, IL-1β, IL-6, IL-8, IL-12, sIL-2R, TGF-β e TNF-α foram aumentados e os níveis de 

IL-4 e IL -10 diminuídos), e transtorno bipolar (IL-10, IL-6, IL-1β, sTNF-R1, IL-4, sIL-

6R, sIL-2R aumentados e IFN- γ e A IL-4 diminuídos). 

Finalmente, o tratamento farmacológico induz reduções na expressão de IL-6 

4, o que reforça a importância dessas no ESQ e TAB. Importante salientar que tanto o 

tratamento farmacológico como o não farmacológico podem alterar a expressão de 

citocinas, onde destacamos a atividade física. Entre os diferentes transtornos mentais, 

destacam-se evidências envolvendo o impacto do exercício físico em marcadores 

inflamatórios de pacientes com depressão. 

De fato, a meta-análise de Fernandes e colaboradores identificou 4 estudos 

que investigaram as mudanças na expressão de citocinas após 10 semanas ou mais 

de exercício físico em pessoas com transtorno depressivo. Três desses estudos 

realizaram intervenção com exercício aeróbio, com resultados conflitantes - Euteneur 

e colaboradores (aumento da IL-10 e diminuição da proteína C-reativa) 11 verificaram 

mudanças significantes. Porém, Carneiro e colaboradores (cortisol) 12 e Rethorst e 

colaboradores (IFN-ɣ; IL-1β; IL-6; TNF-α) 13 não verificaram diferenças significantes. 

Por fim, Krogh e colaboradores (cortisol) em uma intervenção com exercício aeróbio 

combinado com exercício de força não verificaram diferenças significantes. Em 

relação a pessoas com esquizofrenia Lavrati e colaboradores (IL-6) 14 verificaram 

redução após 8 e 12 semanas de intervenção. Como reportado por Lafer e 
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colaboradores 15 existem poucos estudos controlados que avaliam a eficácia do 

exercício físico no TAB e ao melhor do nosso conhecimento, nenhum estudo testou o 

impacto deste na modulação de citocinas. Importante destacar que em populações 

sem transtornos mentais, uma relação entre maior tempo de atividade física 16 ou 

menor tempo de comportamento sedentário 17 e diferentes citocinas, além de 

modulação na expressão de citocinas por intervenções com exercício físico 18 é bem 

estabelecida.  

Ao melhor do nosso conhecimento, evidências sobre o impacto da atividade 

física, comportamento sedentário e exercício físico na expressão de citocinas em 

pessoas com ESQ ou TAB ainda é limita, com poucas citocinas investigadas. 

Desta forma, o presente estudo tem 3 objetivos: i) verificar a relação entre 

tempo de atividade física ou comportamento sedentário com a expressão de citocinas 

em pessoas com ESQ ou TAB; ii) verificar a resposta a 2 sessão de exercício físico 

(resposta aguda) na expressão de citocinas em pessoas com ESQ ou TAB; iii) verificar 

a resposta a 10 semanas de exercício físico (resposta crônica) na expressão de 

citocinas em pessoas em pessoas com ESQ ou TAB.  

 

2. REVISÃO DE LITERATURA 

A Revisão de Literatura desta dissertação foi redigida em três tópicos com o 

objetivo de: Detalhar os transtornos mentais que estão inclusos na presente pesquisa 

(Item 2.1); apresentar o potencial da atividade física no contexto amplo (atividade 

física, comportamento sedentário e exercício físico) na modulação do perfil 

inflamatório (Item 2.2). 

 

2.1. Esquizofrenia e Transtorno Afetivo Bipolar 

A década de 1980 marcou a Reforma Psiquiátrica no Brasil, destacada pela Lei 

nº 10.216/2001, que resultou no fechamento de manicômios40. O surgimento do CAPS 

em 1986, com o modelo inspirado no CAPS da Rua Itapeva, substituiu hospitais 

psiquiátricos, sendo implantado nacionalmente a partir de 200241. Os CAPS buscam 

tratamento humanizado e inclusivo, atendendo em regime diário e promovendo a 

inserção social. Atualmente, o Brasil tem 2.836 CAPS em 1.910 municípios, investindo 

R$ 1.27 bilhão anualmente41. Além disso, o CAPS organiza a rede de serviços de 

saúde mental, promovendo ações intersetoriais43-44. Equipes multidisciplinares 

oferecem cuidados clínicos personalizados, e diferentes modalidades de CAPS 
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atendem variadas necessidades, com destaque para o papel do Profissional de 

Educação Física42. O Profissional de Educação Física desempenha diversas funções, 

ampliando as práticas corporais além do CAPS, contribuindo para a saúde mental com 

benefícios como melhoria na aptidão física e combate ao sedentarismo45-46-47. 

Destacamos os seguintes transtornos tratados: 

A esquizofrenia é uma doença que tem como característica a presença de 

sintomas que são classificados como positivos (excessos ou distorção de funções 

normais) e negativos (embotamento afetivo, alogia, avolição e piora das funções 

cognitivas) 49.  Tais alterações são divididas em cinco domínios: (i) delírios (os delírios 

são crenças fixas, não passíveis de mudança à luz de evidências conflitantes), (ii) 

alucinações (alucinações são experiências semelhantes à percepção que ocorrem 

sem um estímulo externo), (iii) pensamento (discurso) desorganizado (inferida a partir 

do discurso do indivíduo, este pode mudar de um tópico a outro), (iv) comportamento 

motor grosseiramente desorganizado ou anormal (pode se manifestar de várias 

formas, desde o comportamento “tolo e pueril” até a agitação imprevisível, incluindo 

catatonia) e (v) sintomas negativos (respondem por uma porção substancial da 

morbidade associada à esquizofrenia, embora sejam menos proeminentes em outros 

transtornos psicóticos) 50. 

Adicionalmente, o Declínio social, ocupacional e o comprometimento cognitivo 

são característica do distúrbio e observa-se maior número de casos em homens do 

que em mulheres. Na perspectiva fisiológica, o Aumento ventricular, reduções do 

volume cerebral, mudanças funcionais cerebrais (sub-regiões do córtex frontal), 

distúrbios neuroquímicos são descritos (111). A contribuição genética também tem um 

importante papel na esquizofrenia (111).  

A base do tratamento continua sendo drogas bloqueadoras de receptores de 

dopamina; intervenção psicológica, terapia cognitivo-comportamental 51. A 

Esquizofrenia está relacionada as 20 principais causas de deficiência no mundo, e 

tem uma alta carga para contribuir em todas as causas de mortalidade e redução na 

expectativa de vida 52. Dentre as comorbidades, observa-se aumento de risco para 

predisposição de doenças cardiovasculares; 53 metabólicas; 54 Diabetes melitus; 55 

obesidade, hipertensão e hiperlipidemias; 56 aumento de tabagismo; 57 doenças 

pulmonares; 58 e multimorbidades 59.  

Olhar para o tratamento da esquizofrenia como prioridade faz-se necessário, 

especialmente pela expectativa que entre 2010 e 2030 o número de pessoas com tal 
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diagnóstico possa duplicar 60. O exercício como possível tratamento adjuvante aos 

demais já estabelecidos é uma indicação 10, sendo que esta população apresenta 

níveis mais altos que a população saudável de comportamento sedentário 30. 

Em relação ao transtorno bipolar, o qual afeta aproximadamente 1% da 

população mundial 64,  este pode ser classificado em sete subtipos diagnósticos: a) 

transtorno bipolar tipo I; b) transtorno bipolar tipo II; c) transtorno ciclotímico; d) 

transtorno bipolar relacionado ou induzido por substância/medicamento; e) transtorno 

bipolar devido a outra condição médica; f) transtorno bipolar relacionado a outro 

transtorno especificado; g) transtorno bipolar relacionado a outro transtorno não 

especificado 62.  

 Entre os mais prevalentes temos o transtorno bipolar tipo I e tipo II. No 

transtorno bipolar tipo I, observa-se pelo menos um episódio de mania (agitação), com 

a presença ou não de episódios depressivos (humor deprimido e perda de interesse). 

O quadro de mania tem maior duração, com no mínimo sete dias e se destaca neste 

espectro o que possibilita melhor identificação, divisão e direcionamento quanto ao 

tratamento, está associado a sintomas menores como: Paciente exaltado com 

aumento na irritação, autoestima inflada, redução na necessidade de sono, com 

agitação psicomotora, comportamento de risco e mais falante. Os portadores de 

transtorno bipolar tipo II apresentam episódio de hipomania, período de humor 

anormal, com mesmos sintomas que a mania, mas com duração menor de pelo menos 

4 dias e de um ou mais episódio de depressão 65. A fase depressiva se destaca com 

maior predominância em comparação a fase maníaca e hipomaníaca, com 

característica nefasta de grande prejuízo 66. Entre os sintomas observa-se o (paciente 

deprimido, alteração sem motivo no peso e apetite (perda ou ganho de até 5% do peso 

corporal em um mês), sono, lentificação, inquietação, cansaço, sentimento de culpa, 

pensamento de morte/suicídio e dificuldade de concentração). Esta fase leva a um 

mecanismo de reações comportamentais prejudiciais, começando pelo distúrbio 

cognitivo, comportamentos sociais reclusos, letargia, apetite diminuído, redução de 

libido e de movimento corporal.   

As comorbidades associadas ao transtorno bipolar para dados globais, 

apontam que 76,5% das pessoas apresentaram outros transtornos ao longo da vida 

67. Verifica-se em pessoas com transtorno bipolar uma expectativa de vida reduzida 

entre 10 e 15 anos quando comparados com a população saudável 68. As causas de 

mortalidade são na grande maioria de origem natural e se diferenciam em subtipos 
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patológicos: cardiovasculares, neoplasias, doenças respiratórias, doenças digestivas, 

doenças geniturinárias e doenças infecciosas, com margem para mortes de causas 

não naturais 69. O risco de suicídio é prevalente em até 10 vezes para mulheres e 8 

vezes para os homens, se comparados com a população sem transtornos 70. 

 

2.2. Atividade física, sintomas do TAB e ESQ e expressão de citocinas 

 

2.3.1 Benefícios da atividade física 

Atividade física, em uma perspectiva ampla (atividade física, comportamento 

sedentário e exercício físico) está associada a melhor qualidade de vida e de 

manutenções importantes que reflete em todos os sistemas corporais (esquelético, 

muscular, cardiovascular, cerebral etc.). Especificamente o aumento da força causa 

reflexos positivos multisistêmicos no organismo favorecendo na manutenção dos 

tecidos/células corporais refletindo na massa, força e função por exemplo 76. Está 

associado também a redução do risco de todas as causas, de mortalidade por 

doenças cardiovasculares e mortalidade específica por câncer 77.  

Comorbidades como obesidade são frequentemente verificadas em pessoas 

com transtorno mental. De fato, uma meta-análise de rede, investigou redução de 

adiposidade abdominal (circunferência), tecido adiposo periférico (subcutâneo), 

aumento de massa magra e melhora na aptidão cardiorrespiratória sendo esses 

beneficiados pela prática sistematizada de exercício físico.  

O cérebro também se beneficia do exercício, sendo observados maiores níveis 

de BDNF (fator neuro trófico derivado do cérebro), importante proteína que protege e 

melhora o trabalho das células desse sistema e impactam a neuroplasticidade 

cerebral 78. Interessantemente, o músculo em contração permite a interação com 

encéfalo, produção de citocinas e regulação da saúde encefálica, menos risco de 

depressão, demência e stress, manutenção função cognitiva e controle metabólico, 

achados da catepsina B, expressão gênica neuronal de FNDC5 contribuindo para 

níveis de BDNF, níveis aumentados de IL-6 contribuindo para supressão dos 

mecanismos centrais de alimentação 79.   

A redução de sintomas é crucial no quadro de saúde nos transtornos mentais.  

A meta-revisão de Garcia et al., 2020 109 avaliou 27 revisões sistemáticas e 16 meta-

análises, incluindo um total de 152 ensaios clínicos randomizados. O estudo conclui 

que o exercício físico é capaz de reduzir sintomas em diferenças quadros, sendo um 
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tratamento adjuvante para a ESQ, transtorno depressivo, TDAH, depressão pré/pós-

parto, entre outras condições. 

 

2.3.3 Inflamação e citocinas 

A inflamação é definida como uma resposta biológica do corpo a estímulos 

nocivos, é considerada parte integrante do sistema imunológico e atua como um 

mecanismo protetor e reparados em um organismo desequilibrado 98. Se subdivide em 

inflamação aguda observada imediatamente após a lesão celular gerando resposta 

local, e inflamação crônica de baixo grau caracterizada por uma ampla gama de 

condições crônicas como diabetes, obesidade, transtornos mentais etc99 , as quais 

podem persistir por longos períodos. Importante destacar que a inflamação é parte 

essencial da resposta imunológica, e pode se tornar problemática se for desregulada 

ou persistente, assim como observado em pacientes com transtorno mental 100-102. 

 As citocinas desempenham um papel fundamental na sinalização celular e na 

comunicação entre as células do sistema imunológico, regulando a resposta imune e 

coordenando interações entre diferentes tipos celulares. Algumas dessas proteínas 

de sinalização exibem propriedades pró-inflamatórias por exemplo: IL-1 ativação de 

outras células imunológicas, IL-6 resposta inflamatória transição fase aguda-crônica, 

IL-8 atração de células para o local inflamado (quimiotaxia), IL-12 estimula produção 

de células pró-inflamatórias, resultando resposta inflamatória exacerbada em alguns 

quadros e TNF-a estimulando a inflamação103-104. Enquanto outras apresentam 

características anti-inflamatórias por exemplo: IL-1Ra bloqueia efeitos de IL-1 efeito 

anti-inflamatório, IL-4 modula resposta imune suprindo produção de células pró-

inflamatórias, IL-10 ajuda limitar reposta inflamatória (inibe produção de citocinas pró-

inflamatórias, IL-13 similar a IL-4, TNF-Beta contraste com TNF-alta regulação da 

resposta imune, destacando a complexidade e a importância do equilíbrio entre esses 

processos para a homeostase imunológica, TGF-beta regula processos promovendo 

reparação tecidual 105.  

 

2.3.4 Atividade física e perfil inflamatório em indivíduos saudáveis  

Na população saudável, um estudo demonstrou que em uma pequena amostra 

com 8 homens adultos saudáveis as respostas ao exercício considerando diferentes 

intervalos de recuperação e manipulação de volume são observadas, níveis de IL-6, 

IL-10, IL-1ra, MPC-1 pós imediata e após 1h de exercício é aumentada 80. O exercício 
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regular oferece proteção ao organismo, observa-se aumento de IL-6 pós exercício, 

promoção de respostas anti-inflamatória inibindo o fator de necrose tumoral alfa TNF-

a, IL-1, IL-8 e IL-12 que são células pró inflamatórias, em desregulação podem induzir 

a inflamação, febre e ativar células do sistema imunológico 81, aumenta a atividade da 

AMPK e/ou PI3 quinase, captando e melhorando o processo de oxidação de gordura 

82.  Adicionalmente, em estudos crônicos em adultos saudáveis, uma revisão 

sistemática incluindo doze ensaios clínicos, observou melhora nos níveis de IL-10 

plasmática, desempenha um papel crítico com potentes propriedades anti-

inflamatórias quando produzida durante o exercício, limitando a resposta imune do 

hospedeiro a patógenos e prevenindo danos nos tecidos 83. 

 

2.3.5 Atividade física e perfil inflamatório em indivíduos com ESQ ou TAB  

Sintomas presentes no TAB em sua fase aguda como letargia, diminuição do 

apetite, reclusão social, baixa mobilidade, diminuição da libido, distúrbios cognitivos 

(redução de memória e tempo de reação), perda de peso e hiperalgesia, pode ser 

desencadeado também pela desregulação de TNF-a, IL-1β e IL-6 84. Em estudos 

caso-controle observando os mediadores inflamatórios PCR, IL-1β, IL-6, TNF-α, 

diferentes variabilidades em todo espectro do humor. Uma recente revisão sistemática 

com meta-análise, 27 estudos com 2.161 indivíduos com TAB e 81.932 GC (grupo 

controle), observou o PCR como possível marcador para pacientes com transtorno 

bipolar, nas fases de depressão e eutimia tem moderado aumento e substancialmente 

na fase maníaca, tendo redução após resolução de episódio maníaco e deprimido. 

Em uma comparação de citocinas pró-inflamatórias, sIL-6R, PCR, sTNF-R1 e MCP-1, 

pode sugerir que pacientes com transtorno bipolar possuem uma desregulação 

inflamatória mais significativa 85-106.  

A recente revisão sistemática 107, esclarece que a resposta inflamatória e 

expressões de IL-6 e IL-1B e TNF-a são elevada em pessoas com transtorno 

depressivo maior. De fato, dos 8 ensaios clínicos avaliados, sendo 1 destes 

intervenção com exercício físico, somente 2 alcançaram reduções nos medidores 

inflamatórios, e enfatiza que faltam lacunas a serem preenchidas na literatura, poucos 

estudos investigaram populações com concentrações basais destes marcadores 

elevadas, e destes a grande maioria não consegue induzir alterações significativas 

após intervenção. 
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Em indivíduos com esquizofrenia, como observado em uma revisão sistemática 

com 16 estudos, níveis de citocinas pró-inflamatórias como IL-17, e IFN-γ, IL-6 e IL-

12, estão alterados no primeiro quadro de psicose sem realização de tratamento. 

Adicionalmente, observou-se que para o perfil de expressão de citocinas anti-

inflamatórias, uma relação negativa forte e outra fraca a moderada foi descrita para 

IL-10 e sintomas negativos, e relatada uma forte relação positiva para IL-4 e sintomas 

negativos 108. 

O exercício demonstrou capacidade de reduzir a inflamação, atuando através 

de diversos processos, incluindo a modulação de citocinas, a interação com 

receptores toll-like (receptores do tipo Toll, TLRs, traduzem sinais pró-inflamatórios 

em células do sistema imune) a influência sobre o tecido adiposo e a regulação do 

tônus vagal, tais mecanismos podem contribuir para melhorias nos resultados de 

saúde em indivíduos que enfrentam Transtornos de Humor 97. 

 

 

3. HIPÓTESE  

Na presente dissertação apresentamos três ensaios, os quais referem-se a 

hipóteses distintas: 

 

Ensaio 1 

O baixo tempo de A.F e elevado tempo de C.S se relaciona com aumento da 

expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ. 

 

Ensaio 2 

A expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ são alteradas 

após uma sessão de exercícios de força (resposta aguda). 

 

Ensaio 3 

A expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ, são alteradas 

após 10 semanas de exercícios de força (resposta crônica).  

 

 

Adicionalmente, consideramos que outras variáveis como sintomas da doença 

(ESQ = sintomas positivos e negativos; TAB = Sintomas depressivos e maníacos) e 
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força muscular (teste de 1 repetição máxima), serão reduzidos após 10 semanas de 

exercícios de força (resposta crônica).  

 

 

4. OBJETIVOS 

 

4.1. Objetivo Primário 

Ensaio 1  

Verificar se o tempo de atividade física e CS se relaciona com os marcadores 

inflamatórios em indivíduos com ESQ ou TAB. 

 

Ensaio 2  

Verificar a resposta aguda de marcadores inflamatórios ao exercício de força 

em indivíduos com ESQ ou TAB.  

 

Ensaio 3 

Verificar a resposta crônica de marcadores inflamatórios ao exercício de força 

em indivíduos com ESQ ou TAB. 

 

4.2. Objetivos secundário 

 

Ensaio 2 

Analisar as respostas agudas ao treino de força com cargas elásticas das 

variáveis perfil lipídico. 

 

Ensaio 3 

Analisar as respostas dos sintomas, força muscular (teste de 1 repetição 

máxima), e perfil lipídico (colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, 

triglicerídeos). 

 

5. MÉTODOS 

5.1. Delineamento experimental 

O presente estudo foi conduzido de acordo com a Declaração de Helsinque 

revisada em 2008, foi aprovado pelo comitê de ética da Universidade Santo Amaro 
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(Parecer: 3.655.943 Anexo 1). No período de julho de 2022 a julho de 2023, pacientes 

frequentadores do CAPS Adulto III Capela do Socorro, situado na Rua Guaiúba, 77 - 

Cidade Dutra, São Paulo - SP, 04810-110, foram convidados a participar da presente 

pesquisa. Em resumo, o CAPS Adulto III Capela do Socorro está sob Gestão da 

Organização Social Associação Saúde da Família (Contrato de Gestão nº 

002/2014/SMS/NTCSS). Ele está inserido no distrito 23 (Cidade Dutra) da cidade de 

São Paulo, conta com uma equipe multidisciplinar (técnicos administrativos, técnicos 

de nível superior, oficineiros de diferentes modalidades, Enfermeiros, Farmacêuticos, 

Médico psiquiatra, Médico Clínico),  tem média 300 cadastros ativos mensalmente.  

A Figura 1 apresentada abaixo, ilustra a localização do CAPS Adulto III Capela 

do Socorro. Importante destacar que o CAPS Adulto III fora escolhido por 

conveniência, após tentativa de vínculo em outros serviços nas proximidades, este se 

caracteriza em atender pessoas maiores de 18 anos que apresentam sofrimento 

mental grave e persistente, com serviços de atenção contínua, com funcionamento 

vinte e quatro horas, incluindo feriados, finais de semana e acolhimento noturno. 
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Figura 1 – Mapa da cidade de São Paulo com localização do CAPS Adulto III Capela 
do Socorro. 

 

Como critério de inclusão para participar da presente pesquisa os interessados 

deveriam: a) Ter diagnóstico de Transtorno Mental feito pelo Psiquiatra do CAPS e 

concordância do diagnóstico por meio de Entrevista Clínica Estruturada para DSM 

(Mini International Neuropsychiatric Interview  - M.I.N.I.) realizado pelo pesquisador; 

b) Idade entre 18 e 65 anos; c) Não praticante de programa de exercício físico regular 

nos últimos seis meses; d) Pessoas alfabetizadas; e) Índice de massa corporal (IMC) 

≤ 35; f) ausência de deficiências motoras graves, lesão musculoesquelética, não 

apresentar outras morbidades graves que comprometam sua participação. 

CAPS 

Capela 

do 

Socorro 
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Foi adotado como critério de exclusão: a) Estar em episódio maníaco ou 

hipomaníaco (DSM V) no recrutamento ou pontuação na escala de mania Young 

Mania Rating Scale (YMRS) ≥ 12 pontos; b) Transtorno mental orgânico; c) Abuso de 

álcool ou drogas nas últimas duas semanas. 

 

 

5.1.1. Ensaio 1 

Após verificação de prontuário quanto a diagnóstico e medicação utilizada, os 

interessados foram avaliados como segue: 

a) Entrevista Clínica Estruturada para DSM (Mini International 

Neuropsychiatric Interview - M.I.N.I.) – verificação de sintomas de transtornos mentais 

ao longo da vida; 

b) Questionário de atividade física - IPAQ; 

c) Característica gerais: Idade, prática de programa de exercício físico 

regular nos últimos seis meses; escolaridade, peso, altura... 

d) Se diagnóstico de TAB avaliação de sintomas depressivos (MADRS) e  

sintomas maníacos (YMRS); 

e) Se diagnóstico de ESQ, avaliação de sintomas positivos ou negativos 

(PANNS); 

f) Perfil inflamatório (expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α  

eIFN-ɣ). 

 

 

5.1.2. Ensaio 2 

Se incluídos no ensaio 2, esses foram avaliados nas variáveis como segue: 

 

a) Perfil lipídico (colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, 

triglicerídeos e glicemia); 

b) Perfil inflamatório (expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α 

e IFN-ɣ). 

 

Adicionalmente, realizaram uma sessão de treino, com uma nova coleta de 

amostra sanguínea para verificar a resposta aguda do perfil inflamatório (expressão 

de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ) ao exercício. 
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5.1.3. Ensaio 3 

Realização de programa de treinamento físico por 10 semanas seguidos das 

avaliações: 

 

c) Força muscular - (teste de 1RM); 

d) Perfil lipídico - (colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, 

triglicerídeos e glicemia); 

e) Perfil inflamatório - (expressão de citocinas - IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-

α e IFN-ɣ). 

f) Se diagnóstico de TAB avaliação de sintomas depressivos (MADRS) e 

sintomas maníacos (YOUNG); Se diagnóstico de ESQ avaliação de sintomas positivos 

ou negativos (PANNS); 

 

 

O desenho do estudo é apresentado na Figura 2.  

 

Figura 2 – Desenho do estudo com período de cada avaliação realizada pré-
intervenção, de forma aguda, durante a intervenção e pós-intervenção.  
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5.2. Avaliações  

5.2.1. Triagem e caracterização da amostra 

Um questionário de identificação do paciente e caracterização da amostra foi 

aplicado, o qual era composto por informações quanto a data de nascimento, sexo, 

escolaridade. 

 

5.2.2. Questionário Internacional de Atividade Física - Versão Curta  

 O International Physical Activity Questionnaire (IPAQ)  88 estima o tempo gasto 

realizando atividade física e comportamento sedentário. As perguntas estão 

relacionadas com o tempo de atividade física realizado na última semana, incluem as 

atividades realizadas em casa, no trabalho, no deslocamento, por lazer, esporte ou 

exercício. O questionário é dividido em: 1a. (Dias em que caminhou por pelo menos 

10 minutos contínuos na última semana); 1b. (Nos dias que caminhou por 10 minutos 

contínuos, tempo total gasto por dia?); 2a. (Dias em que realizou atividades 

MODERADAS  por pelo menos 10 minutos, aumentando moderadamente a 

respiração ou batimentos cardíacos); 2b. (Tempo gasto fazendo essas atividades 

MODERADAS por dia?); 3a (Dias em que realizou atividades VIGOROSAS  por pelo 

menos 10 minutos, aumentando muito a respiração ou batimentos cardíacos); 3b 

(Tempo gasto fazendo essas atividades VIGOROSAS por dia?). 4a (Tempo total 

sentado durante um dia de semana); 4b (Tempo total sentado durante um dia de final 

de semana). 

 

5.2.3. Sintomas de depressão - Montgomery-Asberg Depression Rating 

Scale   

A escala Montgomery-Asberg Depression Rating Scale (MADRS) 89 engloba 10 

itens que avaliam tristeza aparente e relatada, tensão interna, alterações do sono e 

do apetite, dificuldades de concentração, lentidão, incapacidade de sentir e 

pensamentos pessimistas e suicidas. Nove itens são baseados no relato do paciente 

e um na observação do psiquiatra. Quanto maior o escore, maior a presença de 

sintomas depressivos. As pontuações variam de 0 a 6089. As escalas serão aplicadas 

pré-intervenção semana 0, 2ª, 4ª, 8ª, 12ª e 16ª semana pós-intervenção, para 

avaliarmos o quadro sintomático durante e ao término do programa proposto. 
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5.2.4. Sintomas de mania - Young mania rating scale 

A Young rating scale for mania (YMRS) 90 é um dos instrumentos de avaliação 

de gravidade de sintomas maníacos mais utilizados. Composta por 11 itens, que 

podem variar quanto à sua pontuação: 0 a 4 pontos [(humor e afeto elevados; 

atividade motora e energia aumentadas; interesse sexual; sono; linguagem-distúrbio 

do pensamento; aparência; Insight (discernimento)] ou 0 a 8 pontos [irritabilidade; fala 

(velocidade e quantidade); ameaça o entrevistador gritando]. O valor zero significa 

ausência de sintomas e o valor máximo (4 ou 8) a presença mais frequente e mais 

grave do sintoma. A pontuação da escala pode variar de 0 a 60. Será utilizada para a 

avaliação de presença e intensidade dos sintomas maníacos nos últimos 7 dias. As 

escalas serão aplicadas pré-intervenção semana 0, 2ª, 4ª, 8ª, 12ª e 16ª semana pós-

intervenção, para avaliarmos o quadro sintomático durante e ao término do programa 

proposto. 

 

 

5.2.5. Escala de sintomas positivos e negativos - Positive and negative 

syndrome scale 

A Positive and negative syndrome scale (PANSS) 91 é um instrumento para 

compreensão do grau de cada dimensão de Síndromes Positivas, Negativas ou Mistas 

e Psicopatologia Geral de sujeitos com Esquizofrenia. Se caracteriza como Positiva 

(3 ou mais sintomas com escores > ou =4 na escala positiva e menos de 3 sintomas 

com escores > ou = 4 na escala Negativa). Como Negativo (3 ou mais sintomas com 

o escores > ou = 4 na escala negativa e menos de 3 sintomas com escores > ou = 4 

na escala positiva). Mistos (3 ou mais sintomas com escore > ou =4 em ambas as 

escalas). E Nenhum Tipo (quando não se aplicam os critérios anteriores). 

 

5.2.6. Teste de uma repetição máxima  

A força muscular foi avaliada usando o teste de 1RM no equipamento leg press 

(Leg Press 45º Nakagym) seguindo as recomendações amplamente aceitas 92. 

Resumidamente, o protocolo consiste em 5 minutos de aquecimento em bicicleta 

ergométrica (Bike RTU, Movement, Brasil) a 60-rpm e 25W. Após, foi realizado 

aquecimento específico que consiste em 1 série de 10 repetições a 50% do 1RM 

estimado, seguido por 1 série de 3 repetições a 70% do 1RM estimado com 1 minuto 

de descanso entre as séries. Após um período de descanso de 3 minutos, os sujeitos 
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realizaram até 5 tentativas para atingir seu 1RM. Um descanso de 3 minutos intervalo 

foi respeitado entre as tentativas, e quanto maior carga alcançada (movimento 

totalmente excêntrico-concêntrico com 90º de amplitude de movimento) foi 

considerado como 1RM. 

 

5.2.7. Coleta sanguínea 

Aproximadamente 15 ml de sangue foram coletadas entre 7h e 9h da manhã, 

por venopunção no braço de preferência do paciente, em 3 momentos: 1) 

anteriormente as intervenções; 2) Imediatamente após a primeira sessão de treino (1 

a 3 minutos) e após a 10ª semana de treinamento.  

 

5.2.8. Avaliação das concentrações de citocinas inflamatórias 

As concentrações das citocinas inflamatórios IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e 

IFN-ɣ, foram determinadas nas amostras de soro previamente armazenadas a -80ºC 

por meio do ELISA (Kit thermo fisher). Os valores das concentrações das citocinas 

avaliados no soro serão normalizados pela concentração total de proteínas 

determinadas por meio do método de Bradford 93. 

 

5.2.9. Perfil metabólico 

Amostras de sangue foram coletadas em 3 tubos (sem aditivos, com EDTA e 

gel ativador de coágulo) para obtenção do soro ou plasma. Alíquotas de soro e/ou 

plasma (mínimo de 500μL) foram obtidas após coagulação ou não do sangue no 

próprio tubo de coleta e centrifugação a 2500rpm por 10 minutos a 4ºC, sendo 

posteriormente congeladas a -80ºC para posterior determinação dos parâmetros de 

perfil metabólico (colesterol total, colesterol HDL, triglicerídeos e glicemia).  

 

5.3. Programa de exercício físico 

O grupo exercício físico realizou duas sessões de exercício físico por semana 

por 10 semanas nas dependências do CAPS Adulto Capela do Socorro. Cada sessão 

de exercício físico teve duração aproximada de 30 minutos, sendo 5 minutos para 

aquecimento, 20 minutos dedicados ao programa de exercício físico (com elástico de 

tensão) e 5 minutos para volta à calma, logística de intervenção que está de acordo 

com as diretrizes do American College Sports Medicine 94. A intervenção foi realizada 

no formato de aula coletiva, os pacientes ficavam organizados em meio círculo, a 
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frente o Profissional realizou os movimentos utilizando o mesmo equipamento 

juntamente ao grupo. No ensaio 2 os pacientes foram divididos em duplas, iniciavam 

os exercícios com 5 minutos de diferença entre os grupos para realizar a coleta 

imediata.  Abaixo a descrição das ações realizadas na intervenção proposta: 

Aquecimento – Teve como base: circundunção de membros inferiores e 

superiores, caminhada estática, deslocamento lateral curto (2 passos para cada lado), 

deslocamento anteroposterior (2 passos para frente e para trás), saltito estático, 

skipping baixo estático, ânfersen estático, polichinelo dinâmico. 

Parte principal –Foram realizados 6 exercícios Apresentados na Figura 3: 

Crucifixo em pé com elástico, Supino reto em pé com elástico, Crucifixo inverso em 

pé com elástico, Remada curvada (pisando no elástico, braços na lateral do tronco), 

Agachamento com elástico (pisando no elástico e braços estendidos na lateral do 

tronco) e Flexão plantar em pé (sem elástico).  

Volta a calma – Teve como base: Alongamento da cervical (explorando flexão, 

extensão e lateralização); podendo haver auxílio dos membros superiores; 

Alongamento peitoral em hiperextensão de membros superiores (podendo entrelaçar 

os dedos com braços estendidos e coluna ereta), Alongamento do dorso em flexão a 

90º membros superiores (com dedos entrelaçados, antebraço em pronação e leve 

flexão da coluna), flexão a 180º membros superiores  (com dedos entrelaçados, 

antebraço em pronação e coluna ereta); Alongamento da região anterior do tronco 

(mãos apoiadas na região lombar e hiperextensão da coluna); Cadeia posterior de 

membros inferiores (pernas afastadas, flexão de coluna e quadril, tentativa de tocar o 

solo com as mãos); Cadeia anterior de membros inferiores e Abdômen (flexão 

unilateral de joelho, sustentando o peso da perna fletida com a mão, ficando em 

posição uni podal, podendo contar com apoio dos participantes, objetos próximos ou 

parede); em algumas sessões exploramos exercícios respiratórios em posição ereta 

direcionando a atenção para respiração pulmonar e diafragmática (solicitando que os 

participantes colocassem uma das mãos em cima do esterno (entre os peitorais direito 

e esquerdo) e a outra na região diafragmática (aproximadamente 4 dedos acima da 

região umbilical). 
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1) Crucifixo 
 

2) Supino  3) Crucifixo reverso 
  

4) Remada curvada 
  

5) Agachamento  
  

6) Flexão plantar 
 

Figura 3 – Exercícios realizados durante a intervenção.  
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A tabela 1 contém informações complementares do treinamento realizado. 

 

Semana Treinamento Intervalo 

 

1ª a 4ª semana 

12 a 15 repetições; 3 

séries por exercício, com 

resistência equivalente de 

7 a 16 kg 

 

 

30 a 60 segundos entre 

séries ou exercícios 

 
 

 

 

5ª a 10ª semana 

12 a 15 repetições; 3 

séries por exercício, com 

resistência equivalente de 

11 a 29 kg ou 15 a 38 kg. 

Tabela 1 – Tabela com a duração, repetições, séries, carga tensional dos elásticas e 

tempo de recuperação entre séries e exercícios. 

 

A intensidade dos exercícios de força foi controlada por meio da percepção 

subjetivo do esforço (PSE) 95, escala de 6 a 20 pontos. Ao final da sessão de treino, 

foi aplicada a escala de Borg para que sejam mantidas zonas de esforço relativamente 

fácil (11 ou 12 pontos) até cansativo (15 pontos). 

As séries foram executadas até a exaustão momentânea, o que significa que 

os pacientes realizaram o exercício variando de 12 a 15 repetições, ou seja, sempre 

foram incentivados a executar no mínimo 12 e no máximo 15 96. No caso de os 

participantes executarem mais de 15 repetições, a carga foi aumentada para respeitar 

a zona de treinamento 96. 

 

5.4. Análise estatística 

Análises de normalidade e homogeneidade de variância foram realizadas por 

meio dos testes de Shapiro-Wilks e Levene, respectivamente. No Ensaio 1, uma 

correlação de Pearson foi realizada entre tempo de atividade física, tempo de 

comportamento sedentário e níveis de citocinas IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ). 

No ensaio 2, os dados estão apresentados nos gráficos em valores individuais, 

e no texto em média (M) e desvio padrão (DP). Um teste t independente foi utilizado 

para comparar os níveis de citocinas (ou seja, IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ) e 

perfil metabólico (colesterol total, colesterol HDL, triglicerídeos e glicemia) antes (Pré) 

e imediatamente após (IA). 
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No ensaio 3, os dados estão apresentados nos gráficos em valores individuais, 

e média. 

O nível de significância foi estabelecido em P ≤ 0,05. Os dados foram 

analisados no programa IBM SPSS Statistics, versão 22 (SPSS Inc., Chicago, IL, 

EUA). 

 

6. RESULTADOS 

Um total de 98 pacientes foram convidados a participar do projeto. Desses, 34 

participaram do Ensaio 1, 10 indivíduos do Ensaio 2, e 8 indivíduos no Ensaio 3, como 

apresentado no Fluxograma 1. 

 

 

 

Fluxograma 1.   
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6.1. Características da amostra 

 

Em resumo, nos 34 indivíduos incluídos, predominaram homens, idade 

aproximada de 40 anos, IMC de 26 kg/m2. Como esperado, de forma geral a amostra 

não atende a recomendação de atividade física (150 minutos por semana) e apresenta 

elevado tempo em comportamento sedentário (mais de 10 horas por dia). Os 

indivíduos com ESQ ou TAB apresentam características semelhantes.  
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Tabela 2 – Características da amostra considerando dados gerais, de composição 
corporal, aspectos de saúde (gerais e específicos), de atividade física e 
comportamento sedentário, perfil inflamatório, perfil lipídico e medicamentos usados.  

 Todos 
(n=34) 

TAB (n=19) ESQ 
(n=15) 

Valor 
de p  

Características gerais 
Idade (anos) 42.0 ± 11.5 40.7 ± 11.6 43.5 ± 11.5 n.s. 
Escolaridade (anos) 7.9 ± 4.1 7.9 ± 4.0 7.9 ± 4.5 n.s. 
Homem/mulheres (%) 44/56 37/63 80/20 n.s. 

Etnia (%) 

Branca 21 16 27 n.s. 
Preta 12 16 7 n.s. 
Parda 67 68 66 n.s. 
Amarela 0 0 0 --- 

Composição corporal 
Peso (kg) 74.3 ± 16.0 72.6 ± 16.2 76.4 ± 16.0 n.s. 
Altura (cm) 165.6 ± 7.1 164.1 ± 8.3 167.5 ± 4.7 n.s. 
IMC (kg/m2) 27.0 ± 5.3 26.8 ± 5.4 27.3 ± 5.5 n.s. 
IMC > 25 kg/m2 (%) 59 60 58 n.s. 
Circunferência quadril (cm) 104 ± 14 101 ± 8 107 ± 19 n.s. 
Circunferência cintura (cm) 96 ± 17 94 ± 15 99 ± 21 n.s. 

Aspectos gerais e específicicos de saúde 
Hipertenso  (%) 23 26 20 n.s. 
Diabético (%) 8 15 0 n.s. 
Hiperlipidêmico (%) 5 10 0 

 
 

n.s. 
Não sabe informar (%) 70 63 80  
Fumante (%) 65 53 80  
Tempo de diagnóstico (anos) 11.8 ± 7.7 11.6 ± 8.0 12.0 ± 7.4 n.s. 
MADRS (pontos) --- 20.7 ± 8.6 --- --- 
YOUNG (pontos) --- 4.7 ± 3.6 --- --- 
PANNS Positivo (pontos) --- --- 10.1 ± 6.6 --- 
PANNS Negativo (pontos) --- --- 10.1 ± 3.9 --- 
PANNS Total (pontos) --- --- 22.1 ± 8.9 --- 

Atividade física e comportamento sedentário 
Caminhada (minutos por semana) 586.2 ±

 354.
6 

572.9 ± 
299.5 

603.0 ± 
424.8 

n.s. 
AFMV (minutos por semana) 72.2 ± 71.3 67.1 ± 74.6 78.7 ± 69.0 n.s. 
AFMV <150 minutos (%) 91 95 93  
CS dia de semana (horas por dia) 11.1 ± 2.4 11.3 ± 2.4 10.8 ± 2.5 n.s. 
CS dia de semana > 8 horas (%) 88 90 87  
CS dia de fim de semana (horas por dia) 11.2 ± 2.8 11.4 ± 2.2 11.1 ± 3.4 n.s. 
CS dia de fim de semena > 8 horas (%) 88 95 80  
CS media diária (horas por dia) 11.1 ± 2.4 11.3 ± 2.3 10.9 ± 2.6 n.s. 
CS media diária > 8 horas (%) 88 90 80  

Perfil metabólico  
Colesterol (mg/dL) 144.6 ± 39.6 149.9 ± 44.2 137.5 ± 

33.0 
n.s. 

Colesterol >200mg/dL (%) 8 7 10 n.s. 
Glicemia (mg/dL) 100.3 ± 31.5 108.3 ± 37.4 89.5 ± 17.4 n.s. 
Glicemia > 125mg/dL (%) 8 14 0 n.s. 
Triglicerídeos (mg/dL) 122.3 ± 33.8 118.5 ± 32.9 127.4 ± 

36.0 
n.s. 

Medicação 
(%) 

Antipsicóticos 41 42 40  
Ansiolíticos/Benzodiazepínicos 32 52 20  
Antidepressivos 17 21 13  
Antieméticos/Antihistamínicos 
 

8 5 13  
Antipsicóticos típicos 5 0 6  

Legenda: TAB = Transtorno afetivo bipolar; ESQ = esquizofrenia; IMC = índice de massa corpórea; MADRS 
= Montgomery-Asberg Depression Rating Scale; YOUNG = Escala de mania de Young; PANNS = Escala 
das Síndromes Positiva e Negativa; AFMV = atividade física moderada vigorosa; CS = comportamento 
sedentário. 
 

6.2. Ensaio 1 

Correlação entre atividade física, comportamento sedentário e marcadores 

inflamatórios  
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Nas correlações entre medidas de atividade física e citocinas IL-2, IL-4, IL-6, 

IL-10, TNF-α e IFN-ɣ não foi verificado significância (p>0.05). Em relação as 

correlações entre medidas de comportamento sedentário e citocinas IL-2, IL-4, IL-6, 

IL-10, TNF-α e IFN-ɣ), conforme apresentado na Figura 4, correlações significantes 

(p<0.05) foram verificadas. 



 
35 

 

5 10 15 20 25

-5

0

5

10

15

20

Correlação comportamento sedentário

e citocinas (TAB e ESQ)

IL-4 (pg/ml)

C
o

m
p

o
rt

a
m

e
n

to
 s

e
d

e
n

tá
ri

o

 d
iá

ri
o

 (
h

o
ra

s
)

r=0.375

IC 95%=0.010 0.652

R2=0.140  p=.045

 

5 10 15 20 25

-5

0

5

10

Correlação comportamento sedentário
e citocinas (TAB e ESQ)

IL-4 (pg/ml)

r=0.385

IC 95%=0.022 0.659

R
2
=0.148  p=.039

C
o

m
p

o
rt

a
m

e
n

to
 s

e
d

e
n

tá
ri

o

d
ia

 d
e
 s

e
m

a
n

a
 (

h
o

ra
s
)

 

5 10 15 20 25

-5

0

5

10

15

20

Correlação comportamento sedentário

e citocinas (TAB e ESQ)

IFN (pg/ml)C
o

m
p

o
rt

a
m

e
n

to
 s

e
d

e
n

tá
ri

o

 d
ia

 d
e

 s
e

m
a

n
a
 (

h
o

ra
s
) r=0.391

IC 95%=0.028 0.662

R2=0.153  p=.036

 

5 10 15 20 25

-20

-10

0

10

20

30

Correlação comportamento sedentário
e citocinas (TAB)

IL-6 (pg/ml)

C
o

m
p

o
rt

a
m

e
n

to
 s

e
d

e
n

tá
ri

o

 d
iá

ri
o

 (
h

o
ra

s
)

r=0.496

IC 95%= -0.022 0.804

R
2
=0.246  p=.060

 

5 10 15 20 25

-60

-40

-20

0

20

40

60

Correlação sintomas maníacos e citocinas (TAB)

YOUNG

r=-0.634

IC 95%= -0.865 -0.180

R
2
=0.402  p=.011

IL
-1

0
 (

p
g

/m
l)

 

 

Figura 4 - Correlações entre medidas de comportamento sedentário, citocinas, e sintomas maníacos (YOUNG) no transtorno afetivo bipolar 
e esquizofrenia. 
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6.3. Ensaio 2  

Resposta aguda a uma sessão de exercício resistido  

Foram alocados 2 pacientes por grupo, cada grupo iniciou a intervenção com 5 

minutos de diferença, ao término da intervenção realizou a coleta do material 

biológico. Verificamos aumento significativo (p<0.05) nos níveis séricos de IL-2 e IL4 

imediatamente após sessão de exercício agudo. Além disso, os níveis de IL-6 foram 

estatisticamente menores imediatamente após a sessão de exercício agudo em 

comparação com os valores basais. Verificamos ainda redução clínica do HDL, porém 

sem significância estatística. Em relação à IL-10, TNF-α e IFN-ɣ não verificamos 

alterações significativas após sessão de exercício agudo (p > 0.05). A Figura 5 detalha 

os efeitos agudos nos níveis sistêmicos de citocinas e marcadores metabólicos.



 
37 

 

Pré IA

0

10

20

30

IL-2

p
g

/m
l

0.0084

 

Pré IA

0

2

4

6

8

10

IL-4

p
g

/m
l

0.0253

 

Pré IA

0

5

10

15

IL-6

p
g

/m
l

0.0435

 

Pré IA

0

20

40

60

IL-10

p
g

/m
l

 

Pré IA

0

50

100

150

200

TNF

p
g

/m
l

 

Pré IA

0

2

4

6

8

10

IFN

p
g

/m
l

 

Pré IA

0

50

100

150

200

COLESTEROL TOTAL

 

Pré IA

20

25

30

35

HDL

p
g

/m
l

0.0879

 

Pré IA

0

50

100

150

200

250

TRIGLICERÍDEOS

 

Pré IA

0

50

100

150

200

250

GLICEMIA

 
Figura 5: Comparações dos níveis de citocinas IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ antes (Pré) e imediatamente após (IA). 
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6.4. Ensaio 3  

Efeito do treinamento de força 

O programa supervisionado de exercícios resistidos com faixa elástica durante 

10 semanas proporcionou aumento nos níveis séricos de IL-2, IL-4, e IFN-ɣ e redução 

de IL-6. Os efeitos crônicos do programa de treinamento de exercícios resistidos com 

banda elástica supervisionado são apresentados na Figura 6. Os 6 indivíduos que 

estão inclusos nas análises participaram em média de 45% das sessões de 

intervenção disponíveis. 
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Resposta crônica dos níveis de citocinas e perfil metabólico. 

 

Figura 6: Comparações do perfil metabólico (Colesterol total, triglicerídeos, HDL, Glicemia), e perfil inflamatório (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e 

IFN-ɣ) após 10 semanas de exercícios resistidos supervisionado com banda elástica. 
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Variáveis de força 

Após intervenção aumento da força muscular foi verificada para todos os 

pacientes (p<0.0001). 
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Figura 7 – Comparações da força muscular (teste de uma repetição máxima – 1RM) 
após 10 semanas de exercícios resistidos supervisionado com banda elástica. 
 

 

Variáveis de sintomas da doença 

Após a intervenção verificamos redução nos sintomas deprimidos e maníacos 

(TAB),  e positivo e negativo (ESQ) como demostrado na Figura 8. 
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Figura 8 – Sintomas depressivos (Escala de Avaliação de Depressão de Montgomery-
Asberg - MADRS) e maníacos (Escala de Avaliação de Mania - YMRS) de indivíduos 
com transtorno bipolar, e sintomas positivos e negativos (Escala de Síndrome Positiva 
e Negativa - PANSS) de indivíduos com Esquizofrenia após 10 semanas de exercícios 
resistidos supervisionado com banda elástica. 
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7. DISCUSSÃO 

A presente dissertação consiste de três estudos como segue: (i) associação do 

tempo de atividade física e comportamento sedentário e níveis de citocinas, onde 

verificamos correlações significantes (p<0.05) entre comportamento sedentário diário 

e citocinas (ESQ e TAB - IL-4 r=0.38; TAB - IL-6 r=0.496), nas correlações entre 

medidas de atividade física e citocinas IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α e IFN-ɣ não foi 

verificado significância (p>0.05).. (ii) respostas agudas ao exercício resistido 

supervisionado com banda elástica nos níveis de citocinas, onde verificamos aumento 

significativo (p<0.05) nos níveis séricos de IL-2 e IL-4 e redução de IL-6, além de 

redução do HDL (p=0.08), em relação à IL-10, TNF-α, IFN-ɣ, colesterol total, 

triglicerídeos e glicemia não verificamos alterações significativas após sessão de 

exercício agudo (p > 0.05). (iii) respostas crônicas (10 semanas de intervenção) do 

mesmo protocolo de exercício resistido nos níveis de citocinas, perfil metabólico, 

sintomas da doença e força muscular, onde verificamos aumento na expressão de IL-

2, IL-4, e IFN-ɣ, e redução de IL-6, sem alterações importantes para IL-10, TNF-α 

colesterol total, triglicerídeos, HDL, glicemia. Verificamos ainda aumento de força 

muscular (p<0.0001) e redução nos sintomas deprimidos, maníacos (TAB) e positivo 

e negativo (ESQ).  

Pacientes com ESQ ou TAB em comparação com controle têm níveis de 

citocinas elevadas como IL-6, IL-10 e TNF-α, tanto no quadro agudo (IL-6 e TNF-a) 

como no quadro crônico (IL-6), que podem estar associados a perpetuação de 

inflamação, danos ao organismo, desregulação na modulação da resposta 

inflamatória 4-115-116. O limitado conjunto de informações literárias sobre tal perspectiva, 

possibilita reflexões sobre condições dessas expressões em doenças caracterizadas 

por inflamação crônica como lúpus eritematosos que mostram respostas de redução 

de IL-10 após exercício agudo, que vai de encontro com os resultados de nosso 

estudo 117. O exercício pode ser importante modulador dessas expressões em 

diferentes doenças de acordo com a especificidade de cada quadro.  

Em quadros depressivos, sintomas estes presentes no TAB em quadros de 

distimia e deprimidos e ESQ em sintomatologia negativa, a redução de IL-6 e 

gravidade da doença após 12 semanas de prática de exercício foi verificada, além de 

associação de sintomas negativos de IL-2 e IL-6 em ESQ 114. As informações 

disponíveis, apresentam ausência de relação entre IL-4 e exercício nos transtornos 
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mentais, o que é relatado a regulação positiva em pessoas saudáveis submetidos ao 

exercício resistido por um período de 4 semanas 113. 

O exercício exercer forte potencial benéfico na redução dos sintomas nos 

quadros de ESQ e sintomas deprimidos, com benefícios para saúde mental em outros 

transtornos 109, elencado a importância da expansão da investigação na saúde mental 

e a relação desses sintomas com exercício é solicitada na literatura. Os resultados do 

presente estudo podem contribuir com a literatura, amplificando a compreensão da 

resposta sintomatotológica em resposta ao tratamento com exercício físico. 

Como esperado nesta população os baixos níveis de atividade física e níveis 

elevados de comportamento são observados, que se relaciona com aumento de 

chance de presença de morbidade, aumentando o risco de mortalidade por todas as 

causas 77, o que consequentemente tem relação com a redução da expectativa de 

vida nesses indivíduos 52. Em contrapartida maiores níveis de atividade física têm 

relação direta com melhora de função, funcionalidade, força e redução de risco de 

doenças por todas as causas 76-77. Ainda existem dúvidas no tocante de como articular 

o exercício como tratamento adjuvante nesta população no ambiente do CAPS, já que 

pouco se explorou intervenções de profissionais de Educação Física para promover 

movimento corporal nos equipamentos de tratamento, o que em muitos casos ocorre 

sem sistematização e sem objetivos claros e específicos 45. Tal tentativa de modelo 

de tratamento foi explorada neste projeto, com a proposta de uma intervenção simples 

e apropriada para qualquer realidade (cargas elásticas) o que parece resultar em 

adaptações benéficas na saúde nesta população.  

Finalmente, destaco que no CAPS que a pesquisa se desenvolveu existe uma 

demanda alta e rotativa de pacientes (o que parece ser comum a CAPS na cidade de 

São Paulo), o que impossibilita maior tempo de contato entre o pesquisador e 

participantes da pesquisa. Mesmo a equipe multiprofissional do CAPS, em função da 

alta demanda do serviço e do tratamento individualizado, tem dificuldade em estreitar 

vínculos com tal proposta ofertada, o que resulta em elevada evasão das ações 

planejadas. Até mesmo pacientes que se encontram com plano terapêutico singular 

intensivo, plano este, que aproxima o usuário do serviço e possibilita passagem diurna 

e vespertina dele nos equipamentos de saúde, podem apresentar baixa adesão, 

comparado a outras condições de saúde. 

Apesar da contribuição da nossa pesquisa com novas evidências da atividade 

física (sentido amplo) e indivíduos com ESQ ou TAB, nossa pesquisa não está isenta 
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de limitações. Assim, como anteriormente verificado12,  a baixa adesão e participação 

nas atividades propostas ainda são um desafio a ser superado. Adicionalmente, o 

pequeno número de pessoas incluídas. Por fim, é preciso considerar que existe 

indivíduos que apresentam respostas em maior magnitude ou mesmo em direção 

aposta do grupo analisado, o que deve ser mais bem explorado em estudos futuros. 

 

8. CONCLUSÃO 

Este trabalho acrescenta à atual base de conhecimento evidências de 

correlações significantes entre comportamento sedentário diário e citocinas em 

indivíduos com ESQ ou TAB, como esperado no objetivo primário do ensaio 1 

realizado. No ensaio 2 como objetivo primário respostas agudas ao exercício resistido 

supervisionado com banda elástica com consequente aumento dos níveis séricos de 

IL-2 e IL-4 e redução de IL-6, no objetivo secundário foi possível observar redução 

clínica do HDL. Finalmente, no ensaio 3 respostas crônicas são verificadas após 10 

semanas de exercício resistido supervisionado com banda elástica com aumento da 

expressão de IL-2, IL-4, e IFN-ɣ, e redução de IL-6 no objetivo primário. No objetivo 

secundário foi verificado aumento de força muscular e redução nos sintomas 

deprimidos, maníacos (TAB) e positivo e negativo (ESQ). 

 

9. LIMITAÇÕES 

Embora este trabalho apresente achados importantes para base de 

conhecimento literária, é importante destacar fatores limitantes em sua logística, 

design do estudo, impacto do estudo, limitações estatísticas e de dados.O acesso e 

parceria estabelecida com os equipamentos de saúde demandam tempo e 

reformulação da proposta por diversos fatores atípicos, a aproximação aos pacientes 

e dados coletados pela equipe é dificultado, vezes por questões sigilosas, estrutural, 

organizacional e da atuação do serviço em que se realiza pesquisa. A disponibilidade, 

acessibilidade, funcionalidade e vulnerabilidade dos pacientes em tratamento, por 

vezes dificulta o manejo desta população limitando a quantidade do público que pode 

ser abordado, levando em conta a heterogeneidade sintomatológica, outro fator 

limitante para conseguir grandes grupos amostrais. 

O fato de não estar claro a importância da prática regular de atividade física 

para equipes multidisciplinar atuantes e para os usuários deste meio, limita o tempo, 
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espaço, estímulo da prática, organização e atuação do Profissional de Educação 

Física, afetando a adesão e comprometimento do público a que se destina a proposta. 

A estruturação da intervenção é organizada partindo de achados literários não 

específicos para este público, não está claro a melhor forma de se controlar variáveis 

importantes para prescrição do treinamento como frequência, intensidade, tempo, 

tipo, volume e progressão utilizando o exercício como um tratamento não 

medicamentoso e adjuvante ao farmacológico. 

O grau de instrução, lentificação racional ou motora e outros sintomas graves 

pode limitar a compreensão quanto as avaliações realizadas, sabemos a importância 

da solicitação e acompanhamento dietético para achados específicos do efeito do 

exercício, mas não foi possível conduzir a proposta com esta solicitação. 

Possivelmente os traumas, histórico de tratamento, contenções, aplicação de 

medicação intravenosa e intramuscular é muito presente nessa população, 

principalmente em pacientes com sintomas graves, o manejo para coletas invasivas 

precisa de conduta com precisão, esclareço que um dos fatores limitantes foi realizar 

as coletas sanguíneas em todos os momentos, além de muitos pacientes recusarem 

a proposta ao saber desta possibilidade avaliativa. 

O transporte dos pacientes para avaliação no laboratório institucional também 

foi um fator limitante, tínhamos transporte disponível somente um dia da semana, 

alguns usuários não compareceram nas datas e horários agendados, mesmo com 

bilhete informativo entregue para todos os interessados e datas de avaliação 

destacadas durante as assembleias que acontecem no serviço CAPS entre os 

pacientes e profissionais. O transporte público foi um meio discutido entre equipe do 

serviço de saúde e pesquisador, foi decidido em consenso que não seria uma possível 

via por múltiplos fatores que desfavoreciam a proposta. Estas são as principais 

limitações deste projeto.
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