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Resumo
A aterosclerose é um processo inflamatório crônico e degenerativo que acomete os vasos, sendo ca-

racterizada pelo acúmulo de lipídeos no espaço subendotelial da íntima, acúmulo de células inflamatórias 
e elementos fibrosos. A oxidação de LDL-c parece ser o principal evento para o início da aterosclerose. O 
exercício físico aeróbio melhora os sistemas de defesa orgânicos contra aterosclerose, diminuindo o estresse 
oxidativo e aumentando a síntese de enzimas antioxidantes; aumento da vasodilatação via óxido nítrico (NO) 
e óxido nítrico sintase endotelial (eNOS) e diminuição da inflamação sistêmica com produção de citocinas 
pró-inflamatórias e aumento de fatores anti-inflamatórios. Porém, de maneira aguda, o exercício aeróbio de 
alta intensidade aumenta o risco de desenvolvimento de eventos cardiovasculares e, de forma crônica, pode 
atuar negativa ou positivamente na prevenção do processo aterosclerótico.
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Abstract
Atherosclerosis is a chronic-degenerative inflammatory process that occurs in blood vessels and is cha-

racterized by accumulation of lipids, of inflammatory cells and fibrosis factors on the vessels walls. The (LDL-c) 
oxidation seems to be the main event to trigger atherosclerosis. Aerobic exercise improves the organic system 
defense against atherosclerosis by decreasing oxidative stress and increasing anti-oxidant enzyme biosynthe-
sis, improving blood vessels vasodilatation by nitric oxide (NO) and endothelium nitric oxide synthase (eNOS), 
decreasing the pro-inflammatory cytokine production and increasing anti-inflammatory factors. However, 
acute high intensity aerobic exercises increase the cardiovascular event risk and its chronic type may affect 
either positively or negatively in the prevention of atherosclerosis. 
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Introdução
As doenças cardiovasculares (DCV) são as principais causas de 

morbidade e mortalidade no Brasil e no mundo. Segundo dados do 
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE), um terço de todas 
as mortes da população mundial (16,7 milhões de pessoas) foram oca-
sionadas pelas DCV(1).

O exercício físico regular está associado com um decréscimo na in-
cidência de eventos cardiovasculares(2). O treinamento físico melhora a 
função endotelial, a capacidade física e o surgimento de vasos colaterais 
em pacientes com doenças arteriais coronarianas (DAC)(3), melhora a in-
suficiência cardíaca crônica(4) e a doença arterial periférica(5). Além disso, a 
atividade física está associada com melhora no peso corporal, pressão arte-
rial, sensibilidade à insulina(2), variáveis inflamatórias(6) e hemostáticas(7).

A intensidade pela qual se realiza atividade física aeróbica torna-se 
fator essencial para seus possíveis benefícios. Buscando esclarecer os 
pontos positivos e negativos a serem considerados em um acompanha-
mento de indivíduos saudáveis ou mesmo aqueles que necessitam de 
cuidados especiais frente à prática do exercício aeróbio, fez-se consulta 

à base de dados do Medline (PubMed) nos últimos 10 anos, utilizando-
se as palavras-chave aterosclerose e exercício aeróbio e suas respectivas 
traduções para o inglês; além disso, artigos com importância histórica e 
referências importantes encontradas nos artigos pesquisados também 
foram incluídos, para buscar evidências sobre a influência aguda e crô-
nica da intensidade do treinamento aeróbio no processo envolvendo 
a doença cardiovascular.

Gênese da aterosclerose

A aterosclerose pode ser definida como um processo inflamatório 
crônico e degenerativo que acomete os vasos, sendo caracterizada 
pelo acúmulo de lipídeos no espaço subendotelial da íntima, acúmulo 
de células inflamatórias e elementos fibrosos. A aterosclerose pode se 
desenvolver em qualquer vaso, porém, os mais comumente afetados e 
de relevância clínica incluem a aorta e as artérias coronárias, carótidas 
e cerebrais(8).

Uma das possíveis hipóteses para o início da aterosclerose é o 
acúmulo de partículas de lipoproteínas de baixa densidade (LDL) na 
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matriz subendotelial da camada íntima das artérias. Este acúmulo 
será maior quanto maior for o nível de LDL circulante. O transporte 
da LDL através do endotélio com consequente retenção na íntima 
será mais eficiente nos locais onde a força de cisalhamento for maior, 
aumentando suscetibilidade para formação da lesão(8). 	 Em contras-
te aos efeitos adversos de uma elevação da LDL, a concentração de 
lipoproteína de alta densidade (HDL) correlaciona-se inversamente com 
o desenvolvimento da aterosclerose(9).

A LDL presente na corrente sanguínea difunde-se passivamente 
por diapedese através das células endoteliais, e sua retenção na parede 
do vaso parece envolver interações entre a apolipoproteína B, que faz 
parte da sua constituição, e as proteoglicanas, que estão presentes na 
camada íntima das artérias. Uma vez retida no espaço subendotelial, a 
LDL poderá ser quimicamente modificada, contribuindo, assim, para o 
processo inflamatório. A modificação química mais significante para o 
início da formação da lesão é a oxidação, com consequente formação 
da LDL oxidada (LDL-ox). A modificação oxidativa das partículas de 
LDL é resultado da ação de radicais livres e de enzimas, tais como 
mieloperoxidase, xantina oxidase, NADPH-oxidase, fosfolipases e ou-
tras lipases(8). O estudo das interações da LDL oxidada depende da 
extensão da sua modificação, a qual pode variar de uma modificação 
mínima (mmLDL), em que as partículas de LDL ainda são reconhecidas 
pelos receptores nativos de LDL, até uma oxidação extensa, na qual a 
apolipoproteína B (apo-B) é fragmentada, e ao invés destas partículas 
serem reconhecidas pelos receptores nativos de LDL, serão identifica-
das pelos receptores scavenger expressos pelos macrófagos(10). 

A LDL-ox estimula a camada de células endoteliais a produzir molé-
culas de adesão celular como VCAM-1 (molécula-1 de adesão da célula 
vascular), ICAM-1 (molécula-1 de adesão intercelular), fatores de cres-
cimento, tal como M-CSF (fator estimulador de colônia de macrófago) 
e proteínas quimiotáticas, como MCP-1 (proteína-1 quimiotática para 
monócitos), resultando na adesão e no recrutamento de monócitos 
e linfócitos circulantes para dentro da parede arterial(8). Este processo 
está expresso de maneira resumida na figura 1.

Porém, no organismo humano existem linhas de defesa do pro-
cesso aterosclerótico, dentre elas as enzimas antioxidantes, o óxido 
nítrico (NO) e o óxido nítrico sintetase endotelial (eNOS) e moléculas e 
citocinas anti-inflamatórias que estão envolvidas no processo gerador 
de aterosclerose.

O sistema antioxidante atua na atenuação das cargas de radicais 
livres no organismo, sendo importante na prevenção do processo 
aterosclerótico, já que este pode ser iniciado e agravado através da 
entrada no endotélio das lipoproteínas modificadas pelos radicais livres. 
Basicamente, há produção de três enzimas atuantes no processo an-
tioxidante. São elas a superóxido dismutase (SOD), catalase (CAT) e 
glutationa peroxidase (GPX).

A SOD converte radical superóxido em peróxido de hidrogênio, 
e exerce papel fundamental na contenção da aterosclerose, pois a 
superexpressão desta enzima juntamente com a catalase, diminuiu a 
aterosclerose induzida por Benzo(a)pyrene em animais Knockout para 
apo-E(11). O aumento da SOD pode diminuir a aterosclerose por meio 
de coativação do relaxamento vascular induzido por NO mediado por 
e-NOS, pois a dismutação do radical O2

•, aumenta a biodisponibilida-
de de NO nas células endoteliais, já que em presença do radical O2

• 
o NO é desviado para formação do peróxido nitrito(12).A CAT reduz 
peróxido de hidrogênio a água. Yin et al. (2007)(13) demonstraram que 
coexpressão da catalase é importante para que não haja elevação da 
proliferação de células musculares lisas, induzidas pela LDL-ox, pois foi 
demonstrado, por estes autores, que a espécie reativa H2O2 (peróxido 
de hidrogênio) aumenta a proliferação destas células, aumentando o 
processo aterosclerótico. Na presença da catalase esta proliferação não 

ocorreu, demonstrando a importância desta enzima para contenção do 
processo aterosclerótico. Além disso, em animais manipulados para a 
superexpressão de catalase, houve diminuição da aterosclerose indu-
zida por Benzo(a)pyrene em animais Knockout para apo-E(11).

A GPX, assim como a CAT, reduz peróxido de hidrogênio a água, 
além de reduzir peróxidos lipídicos a alcoóis lipídicos. Baixas concentra-
ções de GPX levam a detoxificação ineficiente dos peróxidos lipídicos 
e de hidrogênio, podendo favorecer a formação de radicais peroxila 
e hidroxila, respectivamente(14). Lewis et al.(15) demonstraram a impor-
tância da GPX na prevenção e contenção da aterosclerose, já que ca-
mundongos manipulados para não expressarem GPX aumentaram o 
processo de aterosclerose em relação aos camundongos controle e a 
falta de GPX foi relacionada com aumento de moléculas pró-inflama-
tórias tais como VCAM e aumento de macrófagos pró-inflamatórios. 
Além disso, camundongos apo-E-/- manipulados para superexpressão 
de GPx diminuíram a evolução da aterosclerose, sendo essa redução 
justificada pela diminuição da peroxidação lipídica na parede arterial e 
diminuição da expressão das proteínas das moléculas de adesão VCAM 
e ICAM na aorta dos animais(16).

A função endotelial vascular íntegra é essencial para manutenção 
da saúde das paredes dos vasos sanguíneos. O NO é um gás volátil, 
solúvel em lipídeos e produzido pelas células endoteliais pela ação da 
enzima eNOS a partir do aminoácido L-arginina(17). Segundo Green et 
al.(17), o NO tem como função principal a vasodilatação, aumentando 
o lúmen dos vasos sanguíneos e diminuindo a força de cisalhamento. 
Esta age no endotélio como resultado do fluxo sanguíneo e, quanto 
maior sua ação, mais prejudicial aos vasos sanguíneos.

Além disso, a eNOS está envolvida em processo de neoangiogêne-
se, formação de novos vasos sanguíneos. Em estudo feito por Laufs et 
al.(19), animais Knockout para eNOS não apresentaram produção endo-
telial de células progenitoras endoteliais (EPC) circulantes, células estas 
responsáveis pela neoangiogênese em animais e humanos. 

O resumo deste processo está representado na figura 1.

Exercício aeróbio no processo aterosclerótico
Estudos observacionais sugerem que a inatividade física e o baixo 

condicionamento cardiorrespiratório são fatores preditores de doença 
cardiovascular aterosclerótica(20,21), e que o aumento da atividade física 
habitual e condicionamento cardiorrespiratório(22) estão associados ao 
decréscimo em todas as causas de mortalidade em homens com aco-
metimentos cardiovasculares pré-existentes. 

A prática regular de exercício aeróbio tem sido utilizada e reco-
mendada tanto para prevenção quanto para tratamento da ateroscle-
rose. Assim, a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC)(23) recomenda 
a prática regular de exercício aeróbio, em uma frequência semanal de 
três a seis vezes, com duração de 30 a 60 minutos por sessão e em 
intensidade moderada (60 a 60% da frequência cardíaca máxima) para 
prevenção e tratamento da aterosclerose e dislipidemias. 

Em um estudo clássico, Siscovick et al.(24) demonstraram, pela pri-
meira vez, que o exercício físico vigoroso aumenta o risco coronariano 
primário durante a sessão do exercício. Em concordância com Siscovick 
et al.(24), outro estudo(25) demonstrou que uma única sessão de exercício 
aeróbio vigoroso (30 minutos a 70% do VO2max) aumenta a tendência 
do desenvolvimento de placas trombóticas em voluntários saudáveis 
e sedentários, ao passo que a intensidade moderada (50% do VO2max) 
não provocou o mesmo efeito ao realizarem coleta do sangue antes 
e após a sessão e análise in vitro destas células.

No entanto, de maneira crônica, o exercício vigoroso pode di-
minuir a ocorrência de eventos cardiovasculares e está associado 
inversamente com a mortalidade(26), além de que, quanto maior a 
intensidade, maior a diminuição de fatores de risco associados com 
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a doença aterosclerótica, tais como a concentração plasmática de 
LDL-C e sobrepeso em adolescentes(27).

Para verificar essas associações, Rauramaa et al.(28) testaram, durante 
seis anos, a intervenção da atividade física aeróbica em um estudo 
randomizado e controlado (estudo DNASCO) em 140 homens de meia-
idade na evolução da aterosclerose. Eles mensuraram a evolução da 
aterosclerose através da espessura da camada íntima arterial da bifur-
cação carótida por ultrassonografia. Os voluntários foram orientados a 
se exercitar em intensidade correspondente ao seu limiar ventilatório 
(de 40 a 60% do VO2max) de 45 a 60 minutos por sessão e cinco vezes 
por semana. Como principal achado do estudo, o grupo que sofreu 
intervenção e não fazia uso de estatina apresentou menor espessura 
da íntima arterial em relação ao grupo controle (sem exercício), o que 
demonstra que o exercício aeróbio de baixa a moderada intensidade 
representa fator protetor na evolução da lesão aterosclerótica.

Em estudos com animais, Shimada et al.(29) demonstraram que a 
atividade física aeróbica (natação), diminuiu a severidade da lesão ate-
rosclerótica em camundongos Knockout para apo-E submetidos a uma 
dieta hiperlipídica. Além disso, Napoli et al.(30) realizaram experimento 
com camundongos deficientes para o receptor de LDL e verificaram 
que a atividade física aeróbica progressiva (natação) além de atenuar 
a lesão aterosclerótica, aumenta o tempo de vida dos animais subme-
tidos à dieta hiperlipídica. E ainda, Ramachandran et al.(31), demonstra-
ram que o exercício aeróbio de moderada intensidade (corrida forçada 
em esteira, cinco vezes por semana, 30 minutos por dia a 15m/min) 
reduziu a lesão aterosclerótica quando comparado ao grupo controle 
(sem exercício), em camundongos Knockout para o receptor de LDL, 
previamente acometidos com aterosclerose, mostrando, assim, a pos-
sibilidade de o exercício não somente prevenir a aterosclerose como 
também reduzi-la.

Por outro lado, poucos demonstraram que o exercício físico não 
diminui a evolução do processo aterosclerótico como o de Williams 
et al.(32), em que 34 meses de exercício aeróbio em macacos não im-
pediram a progressão da lesão aterosclerótica, apesar de melhoria na 
função cardíaca, tais como diminuição da frequência cardíaca de re-
pouso, melhora do volume de ejeção mensurado por ecocardiografia e 
na dilatação dos vasos em resposta à fenilefrina em relação aos animais 
que não se exercitaram.

Dessa maneira, o exercício aeróbio parece atuar na prevenção e 
tratamento da lesão aterosclerótica. A intensidade mais testada, tanto 
em humanos quanto em animais, é a moderada, havendo, porém, 
algumas evidências que exercícios aeróbios de intensidade alta, de 
maneira aguda, aumentam a chance de eventos cardiovasculares, 

mas cronicamente se associa com decréscimos na ocorrência desses 
eventos e da mortalidade.

Potencial oxidante e antioxidante do exercício físico 
aeróbio

Sabendo-se que uma das hipóteses mais aceitas para o início do 
processo aterogênico refere-se ao processo oxidativo envolvendo a 
LDL, torna-se importante compreender os efeitos da atividade física 
aeróbia neste processo.

 A maioria do oxigênio consumido é utilizado na mitocôndria para 
o metabolismo de substrato e produção de ATP. Porém, estima-se que 
para cada 25 moléculas de oxigênio consumidas durante a respiração 
normal, um radical livre é produzido(33). Alguns estudos demonstraram 
que existe relação entre o aumento do consumo de oxigênio durante 
o exercício e a produção de radicais livres. 

Em estudo de revisão, Pinho et al.(3) explicam que parte do oxigênio 
consumido pode ser convertido em vários intermediários, tais como 
O2

- (radical superóxido), OH- (radical hidroxila) e H2O2 (peróxido de hi-
drogênio). Por definição, apenas os dois primeiros são radicais livres, 
pois possuem um elétron não pareado em sua estrutura atômica. Co-
letivamente, eles são chamados de espécies reativas de oxigênio (ROS). 
Acredita-se que são responsáveis por uma série de mudanças bioquí-
micas e fisiológicas que ocorrem durante o exercício, sendo indicativos 
de estresse oxidativo, levando a danos nas estruturas celulares, como 
na bicamada lipídica das células, além da oxidação das lipoproteínas 
plasmáticas, principalmente a LDL, desencadeando o primeiro passo 
para gênese da aterosclerose(10).

Em um estudo em que 10 homens saudáveis e bem condicionados 
exercitaram-se aerobicamente em intensidade leve (caminhada 55% 
da frequência cardíaca de reserva), sem exaustão, durante seis horas 
e por dois dias consecutivos, demonstrou-se que houve diminuição 
da concentração plasmática da LDL oxidada(34), evidenciando que o 
exercício físico de intensidade leve e longa duração poderá suprimir 
as cargas de estresse oxidativo de maneira aguda, podendo também 
se relacionar inversamente com o processo aterogênico.

Para verificar o efeito da intensidade do exercício físico aeróbio no 
estresse oxidativo, Wang et al.(35) testaram o efeito de três protocolos 
de atividade física, leve (40% do VO2max), moderado (60% do VO2max) 
e intenso (80% do VO2max) por 40 minutos, sobre o aumento da LDL 
oxidada e ROS pós-exercício, em 25 adultos jovens e sedentários 
(VO2max = 35ml.kg-1.min-1). Verificou-se que, quando os voluntários 
se exercitaram na intensidade de 80% do VO2max, demonstraram maior 
produção de LDL oxidada e que esta provocou maior reatividade das 

Figura 1. Diagrama do processo aterogênico.
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ROS nos monócitos, em relação às intensidades leve e moderada. 
Assim, conclui-se que, de maneira aguda, o exercício físico aeróbio de 
elevada intensidade provoca maior estresse oxidativo em indivíduos 
previamente sedentários, porém ainda não se sabe o efeito crônico 
deste exercício no processo aterosclerótico.

Cronicamente, procura-se demonstrar que a atividade física 
aeróbica em intensidade de moderada a alta melhoraria a função 
antioxidante, aumentando a expressão e atividade das enzimas an-
tioxidantes. De Moraes et al.(36) demonstraram, em modelo animal, 
que os grupos exercitados (corrida em esteira forçada, de 70 a 80% 
do VO2max, 60 minutos por dia e cinco dias por semana) obtiveram 
maior expressão da enzima antioxidante SOD no tecido aórtico e 
mesentérico, em relação aos grupos sedentários. De maneira seme-
lhante, Napoli et al.(37) mostraram em camundongos Knockout para o 
receptor de LDL que a atividade física aeróbica de intensidade leve a 
moderada (natação) por 18 semanas levou ao aumento da atividade 
das enzimas antioxidantes, SOD, CAT e GPX no tecido aórtico dos 
grupos exercitados em relação aos sedentários. Além disso, Silva et 
al.(38), também demonstraram oito semanas em dois protocolos de 
exercício em esteira – um de intensidade moderada e outro declinado 
– aeróbio foram efetivos na regulação do estresse oxidativo, aumento 
a atividade de SOD e diminuindo o dano oxidativo mensurado por 
hidroperóxidos lipídicos e conteúdo de proteína carobil. Dessa manei-
ra, a atividade física crônica tem demonstrado aumento do sistema 
antioxidante enzimático, possibilitando ao organismo combater o 
processo aterogênico na sua origem.

Cabe salientar, porém, que a atividade física não usual, intensa e 
extrema pode levar ao aumento do estresse oxidativo até mesmo em 
indivíduos treinados. Para verificar esta hipótese, um estudo mostrou 
em 31 soldados com alto condicionamento físico (VO2max = 65ml de 
O2.kg-1.min-1) que, após marcha de 50km com 30kg de sobrecarga, 
houve aumento do estresse oxidativo e danos celulares mensurados 
pelos marcadores: ácido úrico, ácido ascórbico e conteúdo de pro-
teína carbonil, mesmo sendo os voluntários treinados por seis meses 
antes da marcha(39).

A atividade física crônica pode levar a adaptações benéficas no 
sistema de defesa antioxidante, ressaltando, porém, que altas inten-
sidades podem aumentar o estresse oxidativo de maneira aguda. En-
tretanto, o efeito crônico dessas atividades e atividades extenuantes 
sob a danificação celular induzida pelas ROS não está claro.

Exercício físico aeróbio e o sistema vasodilatador
O sistema vasodilatador consiste basicamente na vasodilatação 

provocada pelo NO derivado do endotélio, sintetizado pela eNOS 
e estimulado por neurotransmissores como acetilcolina (AcH). Me-
lhoras nesse sistema têm demonstrado diminuição dos fatores de 
risco associados com aterosclerose, tais como hipercolesterolemia, 
hipertensão e obesidade(17).

O treinamento físico aeróbio de moderada intensidade melhora 
a função endotelial, diminui a aterosclerose e aumenta o número 
de vasos sanguíneos (neoangiogênese) em animais e humanos. O 
aumento dos vasos sanguíneos é dependente, pelo menos em parte, 
do NO, pois estudo em animais Knockout para eNOS apresentou 
menor elevação das EPCs pós-exercício, sugerindo que o NO está 
correlacionado inversamente com o processo aterogênico(19).

Indivíduos idosos com maior condicionamento cardiorrespi-
ratório apresentaram melhor função endotelial vasodilatadora do 
que indivíduos da mesma idade com menor condicionamento 
cardiorrespiratório(40). Este mesmo estudo mostrou que intervenção 
de três meses de exercícios aeróbios de intensidade moderada (75% 

da FC máxima, cinco vezes por semana) em indivíduos idosos seden-
tários melhorou o relaxamento vascular. 

A fim de verificar o efeito crônico da intensidade do treinamento 
aeróbio nas propriedades vasodilatadoras em humanos, Goto et al.(41) 
testaram indivíduos saudáveis por 12 semanas de treinamento em 
três diferentes intensidades, leve (25% do VO2max), moderada (50% do 
VO2max) e alta (75% do VO2max) com duração de 30 minutos por sessão 
e frequência semanal de cinco vezes. Verificaram, ao final do período 
da intervenção, que a melhora na função vasodilatadora ocorreu no 
grupo que treinou em intensidade moderada. 

Similarmente aos achados de Goto et al.(41), Sun et al.(42) demons-
traram diminuição da função vasodilatadora em animais submetidos 
a um treinamento estressante (três horas por dia a 50% da velocidade 
aeróbica máxima, cinco vezes por semana, durante seis semanas) em 
comparação aos animais submetidos a treinamento menos estressan-
te (duas horas por dia a 50% da velocidade aeróbica máxima, cinco 
vezes por semana, durante seis semanas), apesar do aumento da 
eNOS em ambos os grupos, sugerindo que a função vasodilatadora 
não é somente dependente da síntese endógena de NO.

Porém, em estudo recente de Haram et al.(43), mostrou-se, em mo-
delo animal, que o treinamento intervalado de alta intensidade (três 
minutos a 90% do VO2max e quatro minutos a 70% do VO2max, uma 
hora por dia, cinco dias por semana) obteve resposta semelhante 
ao treinamento de moderada intensidade (uma hora por dia a 70% 
do VO2max cinco dias por semana) na melhoria da função endotelial 
mensurada por estimulação de AcH. Este estudo sugere que o uso de 
treinamento intervalado pode ser eficaz na melhoria das condições 
de vasodilatação e função endotelial.

Dessa maneira, a vasodilatação induzida pelo exercício aeróbio é 
importante no tratamento e prevenção da doença arterial-ateroscleró-
tica parece ser mais evidenciada em protocolos que utilizam a inten-
sidade moderada em humanos e animais; porém, evidência recente 
mostrou que treinamento intervalado de alta intensidade em modelo 
animal também atua como fator protetor na saúde endotelial.

Exercício físico aeróbio e inflamação
Conscientes da hipótese de oxidação da LDL no espaço suben-

dotelial, dando início a um processo inflamatório que culminará com 
a lesão aterosclerótica, torna-se importante a compreensão de como 
o exercício aeróbio modula a inflamação sistêmica a fim de atenuar 
o processo aterosclerótico como um todo. A progressão e o desen-
volvimento da aterosclerose dependem, em parte, da migração de 
monócitos para vasos sanguíneos, onde eles se tornam ativos para 
liberação de citocinas(44). 

A concentração plasmática de citocinas é pequena e, em alguns 
casos, difícil de ser detectada. Este fato acontece porque, geralmente, 
na circulação sanguínea, essas citocinas desencadeiam funções su-
pressoras do sistema imune, tanto na inflamação excessiva quanto 
em desordens neuroendócrino-metabólica sistêmica. Dessa maneira, 
Petersen e Pedersen(45), sugere, que inflamação sistêmica crônica de 
baixa intensidade está fortemente associada com as doenças crônico-
não-transmissíveis, tais como aterosclerose.

As primeiras citocinas na cascata são o fator de necrose tumoral 
(TNFα) e interleucina 1 (IL1), citocinas pró-inflamatórias e logo após 
na continuação da cascata vem a interleucina 6 (IL6), tida como pró 
e anti-inflamatória, seguida da liberação do receptor antagonista de 
IL1 (IL1ra), receptor antagonista de TNF (sTNF-R) e interleucina 10 
(IL10), classificados como fatores anti-inflamatórios(45).

Geralmente, após o exercício agudo, não há aumento das ci-
tocinas pró-inflamatórias (IL1 e TNFα). Isto pode ser parcialmente 
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explicado pelo aumento de IL6 que induz a síntese dos receptores 
antagônicos de IL1 e TNFα (IL1ra e sTNF-R, respectivamente) e, ainda, 
de outras citocinas anti-inflamatórias como IL10(46). Porém, indepen-
dentemente de IL6, o exercício por si só consegue suprimir de outras 
maneiras a entrada destas citocinas pró-inflamatórias no plasma. Por 
exemplo, em camundongos Knockout para o gene de IL6, houve 
modesta diminuição dos níveis plasmáticos de TNFα de repouso após 
exercício(47). Isto sugere que pode existir dois mecanismos de atenua-
ção de pequenos níveis inflamatórios sistêmicos, um IL6 dependente 
e outro IL6 independente.

Markovitch et al.(48) não demonstraram aumento, nem de marcadores 
inflamatórios tais como proteína C reativa (PCR), IL6 e células do sistema 
imunológico e fatores de agregação plaquetária, nem de fatores anti-
inflamatórios como IL10, após uma semana de treinamento aeróbio mo-
derado (30 minutos a 50% do VO2max) em 12 voluntários sedentários. Este 
resultado sugere a existência de outro mecanismo na atenuação da infla-
mação, envolvendo poucas sessões de exercício aeróbio moderado.

Por outro lado, Coppola et al.(49) demonstraram que o exercício 
físico aeróbio vigoroso (cicloergômetro de pernas, progressivo, até 
atingir 20 pontos na escala de Borg) agudo, aumentou fatores relacio-
nados à inflamação e agregação plaquetária em voluntários treinados 
e saudáveis. Porém, cronicamente, Sloan et al.(44) demonstraram que o 

Tabela 1. Estudos de indicadores de aterosclerose em relação à intensidade do exercício aeróbio.

Primeiro autor e data Amostra do estudo
Protocolos de treinamentos utiliza-

dos
Indicador de aterosclerose 

utilizado
Resultados principais

Cadroy(22), 2002
Homens, sedentários e sau-

dáveis
Comparação aguda de duas intensida-

des: 50 ou 70% do VO2max
Deposição de plaquetas in vitro

Grupo que fez a sessão 
a 70% aumentou a 

tendência de deposição 
de plaquetas

Goto(39), 2003 Homens jovens e saudáveis
Comparação crônica   (12 semanas) de 
três intensidades: 25 ou 50 ou 70% do 

VO2max

Vasodilatação, pela circulação 
sanguínea do antebraço em 

resposta à acetil-colina

Somente o grupo que 
treinou a 50% obteve 

melhora da função 
vasodilatadora

Wang(33), 2006 Homens jovens e sedentários
Comparação aguda de três intensidades: 

40 ou 60 e 80% do VO2max
Níveis plasmáticos de LDL-ox**

Grupo que exercitou a 
80% teve maiores níveis 
de LDL-ox pós-exercício

Sloan(44), 2007 Mulheres e homens saudáveis
Comparação crônica   (12 semanas) de 
duas intensidades: 60 ou 80% da FCmax*

TNF*** plasmático

Somente o grupo que 
treinou a 80% obteve 

melhora na liberação de 
TNF pós-exercício

Sun(40), 2008 Ratos Wistar
Comparação crônica   (seis semanas) 

de dois protocolos: 2h ou 3h por dia de 
esteira forçada

Vasodilatação, pela circulação 
sanguínea em resposta à acetil-

colina

Somente o grupo que 
treinou 2h obteve 
melhora na função 

vasodilatadora

* – Frequência cardíaca máxima, ** – LDL oxidada, *** – Fator de necrose tumoral.

exercício aeróbio de alta intensidade (75 a 80% da frequência cardíaca 
máxima, durante 40 minutos, quatro vezes por semana), foi capaz de 
diminuir (p < 0,05) a estimulação de liberação do TNF, ao passo que 
o exercício aeróbio de moderada intensidade (55 a 60% da frequên-
cia cardíaca máxima, durante 40 minutos, quatro vezes por semana) 
não conseguiu o mesmo efeito em 12 semanas de treinamento em 
indivíduos saudáveis, sugerindo, então, que o exercício de alta intensi-
dade crônico pode diminuir a liberação de citocinas pró-inflamatórias 
como TNF. Neta mesma linha, porém em modelo animal (ratos Wistar), 
Lana et al.(50), também mostraram que o treinamento aeróbio de alta 
intensidade (cinco dias por semana, uma  hora por dia, 25m/min) foi 
mais efetivo na atenuação da resposta inflamatória induzida por carra-
genina na pata dos animais que o treinamento de baixa intensidade 
(cinco dias por semana, uma hora por dia, 15m/min).

estar claras. De maneira aguda, o exercício físico de alta intensidade 
leva ao aumento do risco coronariano primário, aumento do estres-
se oxidativo, diminuição da função vasodilatadora do organismo, 
aumento da inflamação e agregação plaquetária, sendo, portanto, 
contraindicado em pessoas previamente acometidas com ateroscle-
rose. Cronicamente, alguns estudos demonstraram melhora e outros, 
efeitos negativos desses fatores, sendo necessário mais estudos, tanto 
em humanos quanto em modelos animais, para melhor elucidar o 
papel da intensidade do treinamento aeróbio na aterosclerose.

Todos os autores declararam não haver qualquer potencial conflito de 
interesses referente a este artigo.

Sugere-se que indivíduos com acometimento aterosclerótico não 
realizem atividade vigorosa, podendo aumentar o risco de inflama-
ção e agregação plaquetária. Entretanto, indivíduos saudáveis podem 
fazer o uso desta intensidade de exercício, havendo evidências que 
demonstram que o treinamento diminui o estímulo à liberação de 
citocinas pró-inflamatórias.

A tabela 1 mostra os principais estudos realizados com diferentes 
protocolos utilizados.

Considerações finais
De maneira geral, o exercício aeróbio atua tanto na prevenção 

quanto no tratamento da aterosclerose. Em relação à intensidade do 
esforço, ainda não há consenso de qual intensidade leva a melhores 
resultados no processo aterosclerótico. A falta de consenso pode exis-
tir pela inexistência de padronização da intensidade do esforço, ora 
classificando o esforço pelo percentual do VO2max, ora pela frequência 
cardíaca máxima, ora pela frequência cardíaca de reserva. Poucos são 
os estudos que classificam a intensidade de esforço pela percepção 
subjetiva de esforço ou pelo limiar anaeróbio e que, são parâmetros 
que individualizam e dão mais confiabilidade na afirmação de qual 
o nível de esforço exigido em determinada atividade.

Apesar de diferentes metodologias, algumas evidências parecem 
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