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RESUMO

A atividade física está associada a variações do comporta-
mento fisiológico, psicológico e do sistema neuroendócrino.
A prática desportiva regular (não competitiva) produz diver-
sos benefícios para a saúde; no entanto, os esportes de com-
petição geram uma grande ansiedade que é acompanhada por
diversas alterações neuroendócrinas e cardiovasculares que
contribuem para distúrbios do sistema imunológico. A quali-
dade e a intensidade dessas alterações parecem depender da
intensidade e duração do exercício, podendo modificar a ati-
vidade, a resposta metabólica e a liberação de neurotransmis-
sores e hormônios.

O “estresse” produzido pelo exercício físico intenso e sus-
tentado é acompanhado por um aumento da descarga de cate-
colaminas (adrenalina e noradreanalina), que exercem influên-
cia sobre uma série de processos fisiológicos, representando
um fator a mais na modulação da imunidade. As alterações da
função imunológica podem ser acompanhadas por alterações
gerais e tissulares locais que cursam com patologia inflama-
tória. Em conseqüência ao estado inflamatório gerado pelo
exercício, as alterações da função imunológica são seguidas
por modificações sistêmicas caracterizadas por hipertermia,
astenia, predisposição a infecções, fadiga e alterações tissula-
res, que conduzem a uma redução do desempenho despor-
tivo.

A realização de regimes de imunomodulação nesses des-
portistas pode prevenir e auxiliar na recuperação da inflama-
ção e dano tissular.

Palavras-chave: Estresse. Exercício. Imunoglobulinas. Imunomo-
dulação. Linfócitos. Sistema imunológico.

1. INTRODUÇÃO

O sistema imunológico é constituído por uma complexa re-
de de células e moléculas dispersas por todo o organismo e se
caracteriza biologicamente pela capacidade de reconhecer es-
pecificamente determinadas estruturas moleculares ou antí-
genos e desenvolver uma resposta efetora diante destes estí-
mulos, provocando a sua destruição ou inativação. Portanto,
representa um sistema eficaz de defesa contra microrganis-
mos que penetrem no organismo ou contra a transformação
maligna de células. Esta função de defesa é essencial contra o
desenvolvimento de infecções e tumores. Esta capacidade de
defesa do sistema imunológico se fundamenta na ativação das
células efetoras – que incluem os linfócitos e as apresentado-
ras de antígenos ou acessórias – e na produção de anticorpos1.
Indubitavelmente, a geração inadequada destas respostas efe-
toras pode produzir efeitos deletérios para o organismo, pro-
vocando reações inflamatórias e dano orgânico em maior ou
menor intensidade2. Estudos recentes indicam que a realiza-
ção de exercícios de intensidade moderada pode estimular a
eficiência do sistema imunológico, enquanto que o estresse
gerado pelo treinamento de alta intensidade dos atletas pode
alterar a sua função3.

A atividade física está associada com variações do compor-
tamento fisiológico, psicológico e do sistema neuroendócri-
no4. Diversos estudos observaram que em conseqüência da
realização de exercícios ocorrem variações dos leucócitos3,
da distribuição das populações linfocitárias5 e da função imu-
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nológica (neutrófilos, células acessórias, células citotóxicas
espontâneas ou Natural Killer, linfócitos T e B)6. A qualidade
e a intensidade dessas alterações parecem depender da inten-
sidade e da duração do exercício, que podem modificar a in-
tensidade, a atividade, a resposta metabólica e a liberação de
neurotransmissores e hormônios6,8-10.

A prática regular de exercícios (de caráter não competitivo
ou competitivo) traz diversos benefícios entre os quais se pode
destacar: benefícios ao nível do sistema cardiovascular, da
função respiratória e do tônus muscular; diminuição do es-
tresse, melhora do estado de ânimo e favorecimento da esta-
bilidade emocional; promoção de um melhor controle meta-
bólico, optimização da massa corporal, etc., todos esses fato-
res resultando em uma maior produtividade no trabalho e para
atividades do cotidiano3,11,12. Há ainda outras conseqüências
complexas como a facilitação da função imunológica e a maior
resistência dos desportistas a infecções.

De fato, os esportes de competição geram uma grande an-
siedade que é acompanhada por alterações neuroendócrinas e
cardiovasculares, que contribuem por sua vez para o surgi-
mento de distúrbios do sistema imunológico3,12-16. Os atletas
submetidos a um treinamento de alta intensidade e grande
volume apresentam uma maior suscetibilidade ao desenvolvi-
mento de infecções leves; qualquer doença infecciosa, por mais
clinicamente leve que seja, está associada com uma queda de
desempenho em atletas (tabela 1)7,17.

2. ESTRUTURA DO SISTEMA IMUNOLÓGICO

O sistema imunológico compreende as vias principais atra-
vés das quais o ser humano responde se adaptando aos desa-
fios exógenos e endógenos. Está formado por uma série de
células e moléculas, distribuídas pelo organismo, imprescin-
díveis para a sua defesa frente a infecções e/ou situações que
comprometam a sua integridade4. As proteínas do sistema
imunológico representam 20 a 25% da concentração de total
de proteínas plasmáticas e o seu componente celular repre-
senta aproximadamente 15% das células corporais.

2.1. Componente celular

O componente celular do sistema imunológico está forma-
do por diferentes populações linfocitárias e por células aces-

sórias que possuem características morfológicas e funcionais
muito heterogêneas (tabela 2).

A característica biológica essencial e que distingue este sis-
tema é a capacidade que alguns dos seus componentes pos-
suem de reconhecer de forma específica determinados frag-
mentos celulares ou antígenos4,18. A natureza química desses
antígenos é muito variável e a sua origem pode ser tanto exó-
gena quanto endógena. Em maior ou menor intensidade, são
produzidas, de forma simultânea, interações com outros siste-
mas, nos quais podem ser observadas alterações morfológicas
e funcionais.

2.2. Componente solúvel

2.2.1. Imunoglobulinas
O componente molecular próprio do sistema imunológico

é formado pelas imunoglobulinas (sistema de imunidade hu-

TABELA 1

Alterações fisiopatológicas produzidas pelo exercício intenso

• Alterações metabólicas e hidroeletrolíticas

• Distúrbios neurológicos

• Alterações neuroendócrinas

• Tendência a lesão celular e inflamação muscular

• Alterações do sistema imunológico com aumento do risco de
doenças

TABELA 2

Propriedades dos linfócitos B e T

Linfócitos T

Timo

Aumenta de tama-
nho e se multiplica
repetidamente, libe-
rando citocinas

Estimula os linfóci-
tos B para produzir
anticorpos específi-
cos

Mediada por células

As células T ativadas
destroem as células
com antígenos de
superfície

Macrófagos

– Secreção de toxi-
nas específicas.
– Estimula a produ-
ção de anticorpos
específicos por célu-
las B.
– Estimula a ativida-
de fagocítica dos
macrófagos.
– Produz a imunida-
de mediada por cé-
lulas

Propriedade

Local de diferen-
ciação

Resposta após a
união ao antíge-
no (agente agres-
sor)

Produção de anti-
corpos

Tipo de imunida-
de produzida

Atividade citotó-
xica

Fator que influi
na resposta ao
antígeno

Funções básicas

Linfócitos B

Medula óssea

Aumenta de tama-
nho e se multiplica
repetidamente para
produzir células
plasmáticas, que li-
beram anticorpos
específicos

Sintetiza e libera an-
ticorpos específicos

Mediada por anticor-
pos

Nenhuma

Macrófagos e linfó-
citos T

Liberação de anticor-
pos específicos
(imunoglobulinas)
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moral). Estas moléculas são um produto da diferenciação dos
linfócitos B em células plasmáticas. A sua produção é induzi-
da pela exposição das células B a um antígeno, que é reconhe-
cido de forma específica. Todas as células B derivadas da que
foi estimulada pelo antígeno secretam imunoglobulinas, cuja
região de interação com o antígeno é semelhante3,4,18,20. As
regiões constantes das imunoglobulinas são limitadas e pode-
se identificar cinco tipos: IgG, IgA, IgM, IgD e IgE. Cada
clone de células B pode secretar os diferentes tipos (tabela 3).

A resistência às infecções é devida em parte à presença de
níveis séricos suficientes de imunoglobulinas tanto em nível
plasmático quanto tissular. As concentrações dessas molécu-
las também são importantes nas mucosas, principalmente os
de IgA secretora. As imunoglobulinas séricas aumentam du-
rante a fase de recuperação de infecções. A resistência à rein-
fecção é atribuída geralmente à presença adequada de níveis
de antígeno específico de imunoglobulinas no soro ou nas se-
creções respiratórias18,19.

2.2.2. Complemento
O sistema complemento é um conjunto de proteínas séricas

que são sintetizadas principalmente no fígado e que ao serem
ativadas interagem entre si de forma seqüencial, originando
uma série de reações em cascata com produção de diferentes
fragmentos protéicos18,19, que são capazes de provocar dife-
rentes efeitos biológicos, entre os quais podemos destacar a
destruição de membranas celulares, o aumento da atividade
fagocitária celular e a indução de reações inflamatórias18,19,21.

2.2.3. Citocinas
O estado funcional dos linfócitos e das células acessórias é

regulado preferencialmente por uma série de moléculas não
antígeno-específicas ou citocinas, que incluem principalmen-
te as linfocinas e as monocinas. As linfocinas e as monocinas
são moléculas produzidas respectivamente por linfócitos ou
monócitos e que regulam a proliferação e a diferenciação das
células do sistema imunológico. Estas moléculas são libera-
das pela ativação dos linfócitos e dos monócitos, atuando so-
bre receptores de membrana e dando lugar à blastogênese e/
ou à produção de células efetoras3,18,21.

A composição bioquímica destas moléculas é independen-
te do antígeno que induz a ativação celular, de tal modo que

para cada uma delas a sua estrutura é a mesma nos diferentes
linfócitos ou células acessórias que as sintetizam. Compro-
vou-se recentemente que nem a síntese e nem os efeitos das
linfocinas e monocinas são limitadas ao sistema imunológico.
Dessa forma, estas moléculas podem regular a função das cé-
lulas de outros órgãos e tecidos, englobando-se no conceito
geral de citocinas. Por outro lado, também é evidente na atu-
alidade que o estado funcional das células do sistema imuno-
lógico está modulado por células pertencentes aparentemente
a outros sistemas, como o nervoso e o endócrino3,18,21.

Foi incorporado às citocinas outro grande grupo de media-
dores representados pelas quimiocinas, moléculas que regu-
lam o tráfego leucocitário e a distribuição tissular destas célu-
las22.

3. FATORES QUE MODIFICAM OS MECANISMOS
IMUNOLÓGICOS: EFEITOS DO EXERCÍCIO
FÍSICO

3.1. Fatores gerais

São vários os fatores capazes de modificar o comportamento
do sistema imunológico, como a idade, os fatores genéticos,
metabólicos, ambientais, anatômicos, fisiológicos, nutricio-
nais e microbiológicos18,21.

Nos indivíduos mais jovens e nos idosos é observada uma
maior suscetibilidade às infecções, que está relacionada com
a capacidade imunológica limitada nessas faixas etárias18,21,23-

26. O apogeu funcional do sistema imunológico é adquirido
após o nascimento, durante um período mais ou menos longo
de vida. Por outro lado, o envelhecimento provoca modifica-
ções estruturais e funcionais em diferentes sistemas celulares,
incluindo o imunológico. Mas além disso, os fatores genéti-
cos são importantes na eficácia da resposta imunológica e
demonstraram estar relacionados em determinados níveis de
suscetibilidade a certas infecções na população27.

Existem ainda outros fatores metabólicos que condicionam
a depressão de alguns sistemas hormonais e originam uma
maior suscetibilidade às infecções. Nesse sentido, são exem-
plos os níveis reduzidos de secreção hormonal pancreática,
supra-renal e tiroidiana16,18.

TABELA 3

Propriedades das imunoglobulinas (Ig) humanas

Tipos de Ig IgG (85%) IgA (8%) IgM IgD IgE

Peso molecular (x10–3) 150 150-600 900 180 190

% do total de Ig 85% 8% 7 < 1 < 1

Concentração sérica (mg⋅dl–1) 1.300 350 100 3 0,01

Vida média (dias) 21 6 5 3 2,5

Função Fixa o complemento (C) Proteção de Fixa Reconheci- Atividade
Ativa a fagocitose secreções (C) mento de Ag reacional
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Os fatores nutricionais também estão relacionados com re-
duções da capacidade imunológica28-30. Os efeitos prejudiciais
dos déficits dietéticos específicos, de minerais, aminoácidos e
vitaminas do complexo B estão implicados no desenvolvimento
da imunidade adquirida, tanto humoral quanto celular28-30.
Entretanto, em determinadas circunstâncias uma redução da
ingestão de proteínas pode originar uma potenciação da res-
posta imunológica. A deficiência de ferro está associada a um
aumento da prevalência de infecções, e o déficit de zinco e
magnésio estão relacionados com quedas de imunidade29-32.
Em indivíduos malnutridos foram descritas reduções da pro-
dução de interleucina-1, bem como dos fatores do comple-
mento e uma redução importante da elevação das proteínas de
fase aguda em processos infecciosos e inflamatórios33.

3.2. Efeitos do exercício sobre o sistema imunológico

Tanto o “estresse” psicológico quanto o produzido pelo
exercício físico são acompanhados por um aumento da des-
carga de catecolaminas (adrenalina e noradrenalina), que exer-
cem influência sobre uma série de processos fisiológicos, sendo
um fator a mais na modulação da imunidade16,34,35. A resposta
ao “estresse” se reflete em modificações bioquímicas, endo-
crinológicas, hematológicas, fisiológicas, etc., que pretendem
levar o organismo à sua situação homeostática ideal.

A hipertermia provocada pelo exercício estimula a síntese
de mediadores imunológicos (citocinas), que são capazes de
produzir um aumento das proteínas da fase aguda e da proli-
feração de linfócitos (células específicas da imunidade)6,7,23,36.
O sistema imunológico pode se alterar secundariamente ao
“estresse” e desencadear repercussões metabólicas, sistêmi-
cas e locais, implicadas nessa redução do desempenho físico.

As alterações da função imunológica podem ser acompa-
nhadas por alterações gerais e tissulares locais que cursam
com doença inflamatória21. Diversos estudos realizados sobre
a influência do exercício físico agudo sobre o sistema imuno-
lógico mostraram um aumento do número de leucócitos cir-
culantes (leucocitose)5-8. O grau de leucocitose parece estar
relacionado com diversas variáveis entre as quais se encontra

o grau de “estresse” sofrido pelo indivíduo3,6. Observou-se
que a leucocitose é proporcional à concentração plasmática
das catecolaminas, que aumenta com a intensidade e duração
do exercício físico15,37,38.

Com o exercício físico, além de variar o número de linfóci-
tos no sangue, é modificada também a sua função8. A contro-
vérsia sobre as características dessas variações linfocitárias é
grande, mas a maioria dos autores descreve um efeito supres-
sor do exercício sobre as células T (tabela 4).

Foram detectadas também alterações dos níveis séricos das
imunoglobulinas, assim como na capacidade funcional das
células B17. Estes achados deixam clara a existência de modi-
ficações do sistema imunológico após vários meses de ativi-
dade desportiva intensa.

4. REGULAÇÃO NEUROENDÓCRINA DO SISTEMA
IMUNOLÓGICO

Parece clara a relação entre o sistema imunológico e o neu-
roendócrino. Tanto é assim que há células imunocompetentes
que contêm uma importante concentração de peptídeos, hor-
mônios e receptores, associados classicamente com o tecido
neuronal e/ou endócrino16,21,37,39,40 (tabela 5).

A intervenção dos fatores metabólicos, psicológicos e des-
tas células imunocompetentes é produzida em conseqüência
aos distúrbios provocados pelo exercício físico intenso. A res-

TABELA 4

Efeitos do exercício intenso e sustentado

sobre o sistema imunológico

• Leucocitose
• Granulocitose
• Redução de imunoglobulinas
• Redução de linfócitos NK (natural killer)
• Aumento de citocinas
• Redução do complemento
• Aumento das proteínas reacionais da fase aguda
• Redução da proteína C reativa

TABELA 5

Alguns hormônios e neuropeptídeos encontrados em células imunocompetentes

Hormônio Origem

Hormônio corticotrófico (ACTH) Linfócitos B
Hormônio do crescimento (GH) Linfócitos T
Hormônio estimulante da tiróide (TSH) Células T
Prolactina Células mononucleares
Gonadotrofina coriônica (HCG) Células T
Encefalinas Linfócitos B
Peptídeo intestinal vasoativo (VIP) Leucócitos mononucleares
Somatostatina Leucócitos mononucleares e polimorfonucleares
Hormônio antidiurético Timo
Oxitocina Timo
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posta mais imediata ao esforço é o aumento da atividade sim-
pática, que provoca um grande aumento das catecolaminas
circulantes3.

As catecolaminas possuem o seu papel na modulação imu-
nológica com o exercício, já que provocam leucocitose e lin-
focitose, afetando também a sua distribuição e função de suas
respectivas populações celulares6. Em geral, a descarga de
catecolaminas, como resposta ao componente de “estresse”
originado pela atividade física de alta intensidade, se compor-
ta como elemento imunossupressor6,7,23. Além disso, como se
estimulou todo o eixo simpaticoadrenal, se produz uma libe-
ração de corticosteróides, que também se comportam como
imunossupressores6,41. Os corticosteróides produzem uma re-
dução da proliferação de linfócitos, uma redução da produção
de interleucina-2 (IL-2) e uma diminuição dos receptores para
IL-2. Estes efeitos dependem da intensidade e duração do exer-
cício, já que a liberação de corticosteróides e seus níveis cir-
culantes está relacionada com a duração e a intensidade do
exercício.

Por outro lado, a secreção adrenocortical, em resposta ao
componente inflamatório do exercício, produz uma ativação
das células imunocompetentes16,42. Estas células, por sua vez,
são diretamente afetadas pelo hormônio do crescimento (GH)
e a prolactina39. Os linfócitos apresentam receptores para o
GH, observando-se que deficiências desse hormônio provo-
cam um estado imunodeficiente (por atrofia do timo), que é
reversível quando se realiza o tratamento com o GH39. A pro-
lactina se une a receptores específicos de vários tipos de lin-
fócitos, sendo a sua proliferação estimulada por citocinas e a
sua secreção por linfócitos, constituindo por sua vez um fator
de crescimento para as células linfóides43. Por outro lado, as
citocinas possuem um importante efeito neuroimunomodula-
dor, como se observa na resposta inflamatória39. De fato, em
pacientes com distúrbios não endócrinos, as citocinas atuam
na ativação do eixo hipotálamo-hipofisário-adrenal e provo-
cam inibição dos eixos hipofisário-tireoidiano e hipofisário-
gonadal16,39.

Outros componentes que interferem na regulação do siste-
ma imunológico são as prostaglandinas, principalmente a E2

(PGE2), produzidas e liberadas pelos monócitos e neutrófi-
los20,44,45.

5. SIGNIFICADO DAS ALTERAÇÕES DO SISTEMA
IMUNOLÓGICO

O sistema imunológico é capaz, não somente de proteger o
organismo pela detecção e bloqueio de componentes estra-
nhos, mas também de atuar como comunicador de informa-
ções ao cérebro e ao sistema neuroendócrino. Por essa razão,
e como conseqüência do estado inflamatório gerado pelo exer-
cício, as alterações da função imunológica são acompanhadas
por modificações sistêmicas caracterizadas por hipertermia,
astenia, predisposição a infecções, fadiga e alterações tissula-
res, que levam a uma redução do desempenho desportivo46.

Recentemente, vários estudos realizados em atletas de elite
demonstraram que o treinamento diário de alto nível, ao lon-
go da temporada de competição, provoca marcadas alterações
no sistema imunológico, tanto em condições basais quanto
durante o exercício máximo6,7,47. As alterações imunológicas
observadas nos atletas parecem poder estar associadas com
reduções da capacidade de resistência e do desempenho. Es-
tes dados sugerem que alterações do sistema imunológico
podem estar implicadas no mecanismo de fadiga muscular15,31.

No nosso grupo de trabalho observamos que atletas em plena
atividade de treinamento e competição apresentam modifica-
ções importantes na distribuição linfocitária e no seu estado
de ativação47. Esta alteração do sistema imunológico pode pro-
duzir danos tissulares e uma redução do desempenho. A etio-
logia destas lesões pode se relacionar com a infiltração tissu-
lar de células do sistema imunológico com capacidade infla-
matória, ou pelos efeitos das citocinas e quimiocinas sobre
células residentes nos tecidos. A relação entre os níveis de
enzimas hepáticas e musculares que reflitam um comprome-
timento desses tecidos e alterações do sistema imunológico
observadas em atletas contribuem para apoiar esta relação
patogênica.

Estas variações imunológicas observadas nos desportistas
podem estar relacionadas com a patogenia das lesões muscu-
lares e no estado sistêmico de inflamação23,31. Por sua vez, as
alterações tissulares podem perpetuar e ampliar a disfunção
do sistema imunológico que estaria inicialmente desencadea-
da por variações hormonais, metabólicas e neuropsicológi-
cas16.

6. CONCLUSÃO

Atualmente não são conhecidos com exatidão os efeitos do
exercício físico agudo ou crônico sobre o sistema imunológi-
co e tampouco estão definidos os mecanismos implicados na
produção dessas variações linfocitárias de caráter funcional
e/ou estrutural. De fato, foram observadas diferentes altera-
ções metabólicas, endocrinológicas e neuropsicológicas in-
duzidas pelo exercício agudo que podem agir sobre os com-
ponentes celulares do sistema imunológico. Se ainda acres-
centamos o desconhecimento sobre os mecanismos imuno-
moduladores que o exercício crônico induz sobre o sistema
imunológico, o conhecimento destas variações imunológicas
induzidas pela atividade física regular a longo prazo, tanto
durante uma temporada de competição quanto durante um
exercício em suas fases aeróbica e anaeróbica, pode permitir
a instauração de medidas terapêuticas que evitem as compli-
cações associadas à prática de esportes de alto nível e favore-
çam a melhora do desempenho dos atletas. A instauração de
regimes de imunomodulação nesses atletas pode prevenir e
auxiliar a recuperação da inflamação e do dano tissular. Nos-
sos resultados apóiam este planejamento preventivo dos efei-
tos deletérios do esporte.
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