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RESUMO 

 

Asma é uma doença inflamatória crônica, que acomete as vias aéreas com 

remodelamento e hiper-reatividade. A obesidade pode influir no desenvolvimento e 

gravidade da asma. O treinamento físico aeróbio (TA), apresenta efeitos anti-

inflamatórios nas vias aéreas dos asmáticos reduzindo a inflamação sistêmica. 

Utilizando um modelo experimental de asma em camundongos obesos, objetivamos 

avaliar os efeitos do treinamento físico aeróbio na inflamação, remodelamento e 

reatividadedas vias aéreas. Foram usados 40 camundongos C57Bl/6 machos 

pesando entre 18-22 gramas, divididos em: (n = 8 / grupo): Controle (C), Controle 

Obeso (CO), Exercício Obeso (EO), Asma (HDM), Asma e Obeso (HDMO), Exercício 

Asma Obeso (EHO). Os animais foram inicialmente submetidos à uma dieta 

hiperlipídica durante 10 semanas, seguido do protocolo de indução de "asma" via 

administração de 100ug de HDM (Dermatophagoides pteronyssinus - HDM) via intra-

traqueal, (1X/semana, por 8 semanas). O treinamento físico aeróbio em esteira (60% 

da intensidade máxima, 25% de inclinação, 1h/sessão, 5x/semana, durante 5 

semanas) com início após a terceira administração de HDM. Foram avaliados, a 

reatividade brônquica, a celularidade no lavado broncoalveolar (LAB), o diferencial de 

células na parede das vias aéreas, o remodelamento brônquico, e citocinas (Th1, Th2, 

Th17e adipocinas) no lavado broncoalveolar e no soro. Foram encontradas aumento 

de células no LAB e no soro, bem como o de citocinas pró-inflamatórias, fibras de 

colágeno e elásticas no grupo HDMO em comparação com os demais. O TA foi capaz 

de aumentar os níveis de IL 10 no LAB, sendo capaz de reverter diversos aspectos 

inflamatórios e estruturais da asma. 

 

Palavras-chave: asma, exercício, inflamação, pulmão, obesidade, imunologia, 

treinamento aeróbio 

 

 

 

 

 



 
 

ABSTRACT 

 

Asthma is a chronic inflammatory disease that affects the airways with 

remodeling and hyper-reactivity. Obesity can influence the development and severity 

of asthma. The aerobic training (AT), has anti-inflammatory effects in the airways of 

asthmatics reducing systemic inflammation. Using an experimental model of asthma 

in obese mice, aimed to assess the effects of aerobic exercise training on inflammation, 

remodeling and airway reactivity. Were used 40 mice C57BL / 6 mice weighing 

between 18-22 grams, divided into: (n = 8 / group): control (C), Obese Control (CO), 

Exercise Obese (EO), Asthma (HDM), Asthma and Obese (HDMO), Exercise Asthma 

Obese (EHO). The animals were initially subjected to a high-fat diet for 10 weeks, 

followed by the induction protocol "asthma" means administration of 100ug of HDM 

(Dermatophagoides pteronyssinus - HDM) intra-tracheal (1X / week for 8 weeks). The 

aerobic treadmill training (60% of full power, 25% grade, 1h / session, 5x / week for 5 

weeks) beginning after the third administration of HDM. Were evaluated bronchial 

responsiveness, cell in bronchoalveolar lavage (BAL), differential cells in the airway 

wall, the bronchial remodeling, and cytokines (Th1, Th2, Th17 and adipokines) in 

bronchoalveolar lavage fluid and serum. They found an increase of the LAB cells and 

serum, as well as the pro-inflammatory cytokines, collagen and elastic fibers in HDM 

group compared with the other. The ATcould increase IL-10 levels in the LAB, being 

able to reverse many of the structural and inflammatory aspects of asthma. 

 

Keywords: asthma, exercise, inflammation, lung, obesity, immunology, aerobic 

training 
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1 Introdução 

O sobrepeso e a obesidade são crescentes desafios de saúde pública, 

principalmente em regiões economicamente desenvolvidas ou em desenvolvimento. 

As tendências para tal crescimento continuam, sendo que os estudos e previsões 

apontam que em 2030 até 57,8% da população adulta mundial poderá ser obesa ou 

estar acima do peso (1).Dados apontam que para casos de Diabetes e doenças 

associadas, mais de 55 milhões de pessoas são acometidas por essas doenças, há 

ainda uma projeção de que na Europa estes números aumentem para 64 milhões em 

2030(2).Pessoas obesas são mais propensas ao desenvolvimento de doenças 

cardiometabólicas e também de doenças respiratórias (1,3-7). De maneira geral 

podemos citar que a obesidade está associada à um aumento da incidência de 

diabetes, infarto agudo do miocárdio, hipertensão arterial, síndrome metabólica, 

insuficiência cardíaca e respiratória, asma e doença pulmonar obstrutiva crônica (1,3-

7). 

Existem diversos fatores que podem levar um indivíduo a um aumento 

excessivo da massa corporal, entre eles: causas genéticas, metabólicas, 

neuroendócrinas e psicológicas. Entretanto, o agente que mais predispõe o ganho de 

massa corporal em determinada população são as modificações no comportamento 

dietético (8-11). 

As mudanças sociais dietéticas associadas com o crescimento econômico, 

modernização, e a globalização do mercado alimentício(12-13), bem como a 

industrialização, o rápido crescimento no serviço do setor técnico e tecnológico resulta 

em uma diminuição do gasto energético no trabalho, assim como nas atividades 

domésticas (14). Em adição as mudanças dietéticas supracitadas, a substituição de 

alimentos com carboidratos complexos, frutas, vegetais e peixes por alimentos ricos 

em carboidratos refinados, gorduras animais e óleos vegetais, por alimentos 

processados, “fastfoods”, confeitos e bebidas doces contribuem para o aumento da 

população obesa ao redor do mundo. (14-17)  

O tecido adiposo branco compreende grande parte da composição corporal, 

correspondendo a cerca de 40% a massa corpórea de indivíduos com sobrepeso e 

obesidade. Sabe-se que este é o maior estoque de energia e também desempenha 

diversas funções endócrinas. Se tratando de tecido adiposo branco, as células que o 
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compõe são capazes de liberar uma multiplicidade de lipídios e porções de proteínas, 

assim como ácidos graxos mobilizados pelo processo de lipólise. Diversos hormônios 

pleotrópicos são sintetizados e secretados pelos adipócitos, sendo que os mais 

proeminentes seriam a leptina e a adiponectina (18-22). 

O tecido adiposo branco pode ser dividido em dois principais depósitos, entre 

eles o tecido adiposo visceral (compreendendo cerca de 10% do total), e o subcutâneo 

(cerca de 85%), sabe-se que diversos depósitos menores de tecido adiposo estão 

espalhados ao redor do corpo, distribuídos na periferia dos órgãos, como o coração, 

rins e linfonodos. Comparado com o tecido adiposo subcutâneo, o visceral 

desempenha uma atividade metabólica maior e mais forte associada aos riscos 

metabólicos (23). 

A obesidade é um importante fator capaz de influir sobre a gravidade da asma, 

ou até mesmo em desencadear o desenvolvimento desta doença. Embora muito se 

tenha associado a obesidade influindo na asma apenas pelos processos inflamatórios, 

existem crescentes evidencias sugerindo que a relação da asma e obesidade não 

estão necessariamente correlacionadas apenas pelo processo inflamatório Th2 

clássico, e que possivelmente alguns hormônios poderiam estar envolvidos nessa 

relação (24). 

É sabido que o tecido adiposo visceral possui grande potencial imune, com 

grandes concentrações de leucócitos. Onde há células CD4 e CD8, T reguladoras 

(Treg), natural killer (NK), células β, mastócitos, eosinófilos e macrófagos (24-33). 

Quando a alimentação em demasia resulta no aumento da massa do tecido 

adiposo branco, a eficiência deste em estocar energia é comprometida. Há o aumento 

dos níveis de fatores pró-inflamatórios produzidos pelos adipócitos como citocinas 

(TNFα), quimiocinas (MCP1). Adicionalmente a liberação de ácidos graxos promovem 

alterações na quantidade e no fenótipo dos leucócitos, que obviamente aumentam a 

inflamação do tecido adiposo(34-37). 

É sugerido que os processos inflamatórios resultantes de um quadro de 

obesidade estejam relacionados com uma lipotoxicidade, acrescida de um estresse 

do reticulo endoplasmático devido a queima de lipídios, e também uma hipóxia devido 

a diminuição da difusão de oxigênio nos adipócitos, e a ativação de receptores “Toll-

like” (38-41) 
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É relevante ressaltar que o tecido adiposo branco em indivíduos obesos contém 

um número elevado de macrófagos quando comparado a pessoas não obesas, e 

estes macrófagos podem ser ativados tanto pelo ponto de vista morfológico (células 

gigantes) quanto funcional (produção de citocinas) (4). Além do fato da quantidade 

aumentada de macrófagos, ocorre a diferenciação destes de macrófagos M2 em M1 

quando comparado a indivíduos eutróficos. Esses macrófagos M1 se posicionam ao 

redor dos adipócitos necrosados no tecido inflamado, formando “crown-likestructures” 

e produzindo quantidades expressivas de citocinas pró-inflamatórias como IL6 e 

TNFα, além disso, tais acontecimentos contribuem para a resistência local e sistêmica 

à insulina (32,33) 

Os eosinófilos são importantes leucócitos com papel fundamental para as 

respostas alérgicas e infestações parasitárias. Estas células são responsáveis pela 

produção de IL4(30). Entretanto, a produção de eosinófilos na medula óssea e o 

recrutamento para o tecido adiposo branco é controlado pela IL5 (42,43).  

Células T reguladoras (Treg) estão presentes em larga escala no tecido 

adiposo de modelos experimentais eutróficos. Em contrapartida, o mesmo não ocorre 

em modelos experimentais obesos e até mesmo em humanos obesos. Logo, a 

quantidade de tecido adiposo pode influir sobre a modulação e a regulação do número 

de Treg aumentando ou diminuindo o quadro inflamatório, e por consequência 

influindo sobre a função metabólica. É sabido que as Treg são necessárias para 

manutenção de um ambiente anti-inflamatório no estado estacionário do tecido 

adiposo em indivíduos eutróficos. Onde as Treg no tecido adiposo expressam grandes 

quantidades de IL10, e em sinergismo para a ação destas citocinas os adipócitos 

também apresentam grandes quantidades de receptores de IL10. Ressalta-se que os 

níveis de IL10 por meio das Treg mantém o estado dos macrófagos em M2(43). É 

apontado que adipócitos tratados com IL10, que fosforilam Akt, diminuem os níveis do 

agente quimioatrator MCP1, além do que há a captação aumentada de glicose via 

estímulo da insulina (26,32,44). Assim as Treg são uma população de células de suma 

importância para o impedimento das respostas imunes autodestrutivas no tecido 

adiposo, e a diminuição destas células agrava o ambiente inflamatório (45). 

Ao contrário das células T adaptativas que são capazes de reconhecer lipídios 

apresentados por moléculas de classe MHC, as células iNKT possuem como 

característica a capacidade de reconhecer lipídios apresentados por moléculas CD1d. 
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Células Dendríticas, macrófagos, células B e T são células apresentadoras de 

antígeno que são capazes de expressar CD1d.Entretanto o mesmo acontece em 

células hematopoiéticas, epiteliais, hepatócitos e adipócitos. Logo, é possível 

constatar que diversas células no tecido adiposo podem interagir diretamente com as 

NK (46-48). Outra característica de suma importância a ser ressaltada é a capacidade 

destas células em produzir com rapidez citocinas Th1 e Th2, após a ativação via 

apresentação do CD1d(49) 

Os mais comuns tipos de doenças inflamatórias que acometem as vias aéreas 

são a asma e a doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC), onde a incidência destas 

é muito grande ao redor do mundo. A prevalência de asma em países desenvolvidos 

é de aproximadamente 10% em adultos e crianças, já em países em desenvolvimento 

a prevalência é menor, mas ressalta-se que estes números estão aumentando 

rapidamente. Os sintomas clínicos da asma são, o estreitamento das vias aéreas, 

devido a hiperplasia e hipertrofia, o aumento da produção de muco, e a hiper-

responsividade. Onde, tais características podem ser atribuídas como resultado da 

inflamação orquestrada por citocinas Th2(50). 

No caso da asma estudos demonstram que há a presença de eosinófilos no 

pulmão, e que estes estimulam as células “T-helper tipo 2” (Th2) pela presença de 

antígenos. Dessa forma, observa-se a presença de uma resposta Th2 exacerbada, 

com concomitante predominância de eosinófilos e linfócitos Th2 (linfócitos CD4+). Há 

também a liberação de grandes quantidades de mediadores pró-inflamatórios, como 

as IL-4, IL-5, IL-9 e IL-13. (8,9), TNF-α, IL-1β e IL-6, acabam sendo encontrados em 

indivíduos com asma e DPOC e amplificam a resposta inflamatória, através da 

ativação do NF-Kβ levando ao aumento dos níveis de genes inflamatórios(4). 

Para que ocorra a diferenciação das células Th0 em células Th2 é necessária 

a transcrição do fator GATA de ligação a proteína 3 (GATA3). Como esperado, nas 

vias aéreas de pacientes asmáticos é encontrado grande quantidade de GATA3. A 

citocina IL33, um membro da família de citocinas da IL1 promove a diferenciação das 

células Th2(51-52). 

Como já citado a IL 4 desempenha grande importância na diferenciação nas 

células Th2 provindas de Th0, e pode ser importante na sensibilização a partir da 

exposição de alérgenos. Outra peculiaridade atribuída a esta citocina, é que ela 



5 
 

exerce função na troca do isotipo de células B e níveis de IgG pela produção de IgE. 

A IL 13 possui a capacidade de mimetizar a IL4 no sentido de induzir a secreção de 

IgE e promover alterações estruturais nas vias aéreas, mas não cabe a esta a 

diferenciação das células Th2 (53). 

A IL5 desempenha grande importância na inflamação mediada por eosinófilos, 

estando envolvida na diferenciação de eosinófilos no interior da medula óssea e 

prolongando a vida dessas células (53). 

Estudos clínicos tem associado que tanto os níveis aumentada de IL 6, quanto 

de seus receptores (IL 6R) tem sido diferente em asmáticos e em controles saudáveis, 

quando associado a disfunção das vias aéreas. Onde a presença aumentada de IL 

6R pode contribuir para a severidade da asma. Ressalta-se que níveis aumentados 

de IL 6 no muco de pacientes asmáticos tem sido encontrado juntamente com grandes 

quantidades de eosinófilos e neutrófilos, onde obviamente tais características 

corroboram com a inflamação das vias aéreas e resultam no comprometimento da 

eficiência da via (54). Estudos utilizando um modelo experimental de OVA e também 

de IL 6 knockout, indicam que a presença de IL 6 aumenta a quantidade de eosinófilos 

e de citocinas Th2 no pulmão (55). 

As células T reguladoras possuem papel fundamental para a regulação do 

quadro inflamatório, sendo que estas são capazes de produzir IL 10. Se tratando ainda 

da IL 10, esta é uma importante citocina pleotrópica e imunoregulatória secretada 

principalmente por macrófagos, mas também pode ser expressada por células Th1 e 

linfócitos Th2, bem como por células dendríticas, linfócitos B, monócitos e mastócitos. 

A atividade da IL 10 é mediada por seus receptores (IL 10R). A IL 10 inibe a 

capacidade de monócitos e macrófagos em apresentar antígenos para células T via a 

inibição de MHC II, e também diminui os níveis de citocinas inflamatórias como IL 1, 

IL 6, IL 8, IL 12 e TNFα (56). 

Se tratando da IL 13, esta também é capaz de desempenhar importante papel 

na asma, sendo que a mesma pode influir sobre a hiper-responsividade característica 

na asma e também sobre o remodelamento das vias aéreas, que abrangeria a 

hiperplasia das células caliciformes, proliferação do músculo liso e fibrose subepitelial. 

Logo, a partir deste conhecimento, esta citocina tem sido alvo de estudo para a 

descoberta de novos tratamentos terapêuticos (57-58). A IL 13 estimula os níveis de 
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diversas quimiocinas, como a CCL11(58). Muito tem se correlacionado os níveis de IL 

13 com o aumento de algumas células do sistema imune. Entretanto, estas células 

não são apenas de resposta inflamatória Th2, incluindo outras formas de resposta 

inflamatória do tipo T, como células Th1, NK, mastócitos, basófilos e eosinófilos (58). 

A IL 17 é definida como uma citocina pró inflamatória produzida por células T 

ativadas em resposta ao estimulo dos receptores destas células, sendo que a IL 17 e 

citocinas como a IL 21, IL 22 e IL 23 cooperam para uma multiplicidade de efeitos 

inflamatórios (59). Evidentemente a IL 17, bem como a resposta inflamatória Th17 

contribuem para a inflamação crônica e destruição da matriz extracelular. Acredita-se 

que a produção desta citocina, bem como da IL 21 e outras produzidas por células 

Th17 podem participar a patogênese de doenças autoimunes (59).A IL 17 também 

pode estar expressa em altas concentrações em resposta a infestações bacterianas, 

fúngicas e manifestações alérgicas (60). 

Receptores específicos de IL 17 são expressos na superfície de diversas 

células, inclusive no epitélio, no músculo de vias aéreas e no endotélio vascular de 

vias aéreas (61). 

A estabilidade da IL 17 é controlada pela IL 23, sendo que os receptores de IL 

23 (IL 23R) também são expressos em diversas células do sistema imune, como 

Linfócitos T, células NK, monócitos e células dendríticas. Recentemente tem se 

estudado a associação entre a IL 23R e as doenças inflamatórias, onde a ativação 

desses receptores estão diretamente relacionada no processo de diferenciação e 

manutenção das células Th17. Evidentemente em decorrência das funções exercidas 

pela IL 23 e sua influência na resposta inflamatória Th17, esta citocina tem sido alvo 

de estudos relacionados a inflamação das vias aéreas, inclusive no estudo da asma 

(62). 

Macrófagos pulmonares alveolares obtidos de indivíduos obesos são 

excepcionalmente sensíveis à leptina (4, 5). Dessa forma, estudos epidemiológicos 

apontam que níveis aumentados de leptina estão associados a uma maior prevalência 

e gravidade da asma (4, 5). Portanto, o tecido adiposo não possui a mera função de 

reservatório de energia. Entre as adipocinas mais estudadas e produzidas pelo tecido 

adiposo, pode se observar a leptina e resistina (pró-inflamatórias) ou 

adiponectina(anti-inflamatórias) (2,3). O aumento de citocinas pró-inflamatórias 
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produzidas pelo tecido adiposo, como por exemplo, o TNF-α possuem papel 

fundamental para o desenvolvimento da síndrome metabólica (4). 

Sabe-se que as adipocinas possuem um potencial sobre os pulmões de 

provocar ou exacerbar a asma. (2,3). As adiponectinas desempenham papel na 

regulação de energia. Alguns estudos sugerem que a leptina e a adiponectina influem 

sobre as condições de inflamação pulmonar como a asma e o DPOC (5). Devido à 

presença de adiponectina e seus receptores no pulmão e também a diminuição nas 

concentrações deste hormônio em indivíduos obesos, é plausível que a perda dos 

efeitos anti-inflamatórios da adiponectina durante a obesidade contribuam para a 

prevalência da asma ou da gravidade desta patologia. (2) 

Considerando que em indivíduos normais há a presença de adiponectina e de 

seus receptores no pulmão, e que em indivíduos obesos os níveis tanto de 

adiponectina quanto de seus receptores é diminuída. Muito tem se relacionado esta 

molécula com a prevalência e a severidade da asma nas populações obesas. 

A diminuição de adiponectina em camundongos induzidos a obesidade ou 

deficientes desta adipocina, possuem propensão em desenvolver Diabetes do tipo 2 

e aterosclerose. E ainda especula-se que a administração exógena de adiponectina 

poderia proteger esses camundongos do desenvolvimento destas patologias(5). 

Se tratando de doenças pulmonares e mais precisamente da asma.É 

observado que, a adiponectina administrada em camundongos desafiados com um 

alérgeno resulta na redução acentuada da hiper-reatividade das vias respiratórias e 

dos níveis de citocinas Th2 nos pulmões(45,46). Já outro estudo afirma que a 

administração de adiponectina sobre as mesmas condições de um modelo 

experimental de asma, resultou numa supressão acentuada da hiper-reatividade das 

vias respiratórias, e uma diminuição do quadro inflamatório e também inibe o aumento 

da espessura do músculo liso das vias aéreas desse modelo (47) 

Ao se tratar dos efeitos da Leptina sobre o sistema imune e mais precisamente 

sobre as funções pulmonares, é sugerido que a obesidade aumenta as concentrações 

de Leptina. Entretanto, este aumento é relacionado com o agravamento da severidade 

da asma(5). 
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Observou-se um aumentado da hiper-reatividade pulmonar de um modelo 

experimental de asma suplementado com Leptina por infusão. Em contrapartida,não 

se observou o aumento de citocinas do Lavado Bronco Alveolar (LBA) e também dos 

níveis de eosinófilos. Essa administração exógena de Leptina resultou no aumento de 

IgE. Nos camundongos não obesos a administração de Leptina resulta em 

concentrações séricas igualmente observadas em camundongos obesos, onde há o 

aumento das respostas inflamatórias quando há a exposição a um agente alergênico. 

Atribui-se estes resultados pertinentes a inflamação pela a ativação de receptores do 

tipo Toll Like (66-68). 

A Resistina é considerada uma adipocina pró-inflamatória, e tem essa 

denominação em decorrência da sua capacidade no desenvolvimento da resistência 

à insulina e concomitantemente ao desenvolvimento de Diabetes do tipo II. A Resistina 

também possui efeitos na angiogênese, na proliferação de células musculares lisas, 

e que invariavelmente são processos pertinentes no desenvolvimento da asma(69). 

A Diretriz Americana de Atividade Física, recomenda que 150 minutos de 

atividade física moderada por semana ou 75 minutos de atividade física de intensidade 

vigorosa por semana é capaz de melhorar as capacidades cardiometabólicas e 

consequentemente diminuir os riscos e a prevalência de doenças associadas a 

dislipidemia, hipertensão e resistência à insulina (71). 

A pratica da atividade física aeróbica dependendo da intensidade é considerada 

o gatilho mais comum para o broncoespasmo em pacientes asmáticos (72). 

Entretanto, o exercício aeróbio de intensidade baixa diminuiu o broncoespamo 

de um modelo experimental de asma utilizando ratos desafiados com ovoalbumina, e 

ainda aumentou a capacidade física deste modelo com o treinamento físico aeróbio 

crônico. Onde houveram alterações benéficas tanto morfológicas quanto endócrinas 

(72). 

A intensidade moderada do treinamento aeróbio (TA) é capaz de regular e 

normalizar os padrões de células Th no tecido pulmonar de asmáticos.  É sugerido 

que este tipo de exercício age via a dessensibilização de receptores "Holming 

pulmonares Th2" específicos de quimiocinas. Logo, o TA de intensidade moderada 

pode influir sobre as respostas celulares o que resultaria em um aumento da função 

pulmonar (73) 
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OTA reduz o remodelamento vascular induzido por ovalbumina quando 

avaliado pela espessura do músculo liso, colágeno e teores de fibra elástica. Logo, há 

achados que evidenciam os benefícios extensivos do TA para a diminuição da 

inflamação pulmonar alérgica crônica, achados estes que corroboram para a 

diminuição da dispnéia e broncoespasmo induzido pelo exercício, além da melhora da 

capacidade aeróbica e da qualidade de vida (74,75). Um programa de treinamento 

físico aeróbio de intensidade moderada pode melhorar o controle asmático em 

indivíduos adultos (75). O TA melhora a mecânica respiratória reduzindo a resposta 

imunológica Th2. Tais efeitos aparentemente ocorrem em decorrência da diminuição 

dos níveis de NF-kB e pelo aumento dos níveis de citocinas anti-inflamatórias (74,75). 

O TA é capaz de modular a resposta epitelial em um modelo experimental de 

asma, diminuindo os níveis de diversas citocinas pró-inflamatórias e agentes pró-

fibroticos, onde há o aumento dos níveis da IL 10(74). 

Embasado no levantamento dos dados presentes na literatura e na relevância 

do assunto visando o enriquecimento cientifico afim de promover novas afirmativas e 

hipóteses, é de extrema importância e necessidade a investigação dos efeitos do 

treinamento físico aeróbio como tratamento terapêutico em um modelo experimental 

de obesidade e doença alérgica inflamatória crônica. 

 

 

 

 

2 Objetivos 

2.1 Objetivo Geral 

 Investigar os efeitos do treinamento físico aeróbio como forma de tratamento 

terapêutico em um modelo experimental de asma obeso. 
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2.2 Objetivos Específicos 

Avaliar os efeitos do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre 

a inflamação, remodelamento e reatividade pulmonar em um modelo experimental de 

inflamação alérgica crônica em camundongos obesos. Mensurando os efeitos da 

terapêutica proposta sobre os níveis das citocinas Th1, Th2 e Th17 nos pulmões e na 

circulação sistêmica.  

 

 

3 Materiais e métodos 

3.1 Animais e grupos experimentais 

Os animais foram obtidos do biotério central da Universidade Nove de Julho 

(UNINOVE). E mantidos em condições controladas de umidade (50%-60%), 

luminosidade (12h claro/12 h escuro) e temperatura (22°C - 25°C) no biotério de 

experimentação da UNINOVE. 

Os animais foram distribuídos de forma aleatória em cinco grupos 

experimentais (n = 6): Controle (C - grupo não obeso, não sensibilizado e não 

treinado),Controle Obeso (CO – grupo obeso, não sensibilizado e não treinado), 

Exercício + Obeso (EO – grupo obeso, não sensibilizado e submetido ao treinamento), 

HDM + Obeso (HDMO – grupo sensibilizado com HDM, obeso e não treinado), 

Exercício + HDM + Obeso (EHO – grupo treinado, sensibilizado com HDM e obeso), 

e adicionalmente houve a necessidade de um grupo HDM (grupo apenas sensibilizado 

com HDM), sendo que apenas alguns parâmetros foram analisados. 

Foram utilizados 40 Camundongos C57Bl/6, machos, com 7 semanas de idade, 

pesando aproximadamente 18-22 gramas.  

3.2Modelo experimental de obesidade 

Os animais foram submetidos a uma dieta hiperlipídica durante todo o período 

do estudo, que foi de 18 semanas. Sendo que as 10 semanas iniciais foram 

necessárias para o ganho de massa corporal e indução da obesidade. Somente a 

partir da 11a semana os animais foramsubmetidos ao protocolo de administração do 

“House Dust Mite” (HDM) ou Ácaro de Poeira Doméstica, afim de mimetizar a doença 
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a ser pesquisada, após 3 administrações de HDM (1X/semana) ocorreu o início do 

protocolo de exercício. A dieta hiperlipídica utilizada consistiu em uma ração com 

composição rica em gorduras (55%), cedida pelo Laboratório de Pesquisa em 

Obesidade e Diabetes da Faculdade de Ciências Médicas da UNICAMP, coordenado 

pelo Prof. Dr. Mario José Abdalla Saad. 

 

 

3.3 Modelo experimental de "asma" - inflamação pulmonar alérgica crônica 

usando House Dust Mite (HDM) 

No presente estudo foi utilizado um modelo de administração intra-traqueal de 

HDM, no qual a sensibilização ocorreu diretamente através do contato com a mucosa 

brônquica, tornando-se um modelo mais fidedigno à patogênese da asma (77,78). 

Para isso, primeiramente, os animais precisaram ser anestesiados com ketamina 

(100mg/kg) e xilazina (10mg/kg) e então 100 mg do extrato de Dermatophagoides 

pteronyssinus (Greer Laboratories, Lenoir, NC) foram dissolvidos em 50 ul de PBS e 

administrados por via intra-traqueal nos dias 0, 7, 14, 21, 28, 35, 42 e 49. Ressaltando 

que o primeiro dia da administração de HDM ocorreu após a indução da obesidade 

dos animais e que os grupos experimentais obesos receberam a dieta hiperlipídica 

até o último dia do protocolo experimental. 

 

 

 

3.4Treinamento físico aeróbio de intensidade moderada como intervenção 

terapêutica (treinamento iniciando após o estabelecimento da obesidade e da 

inflamação pulmonar alérgica crônica) 

Os animais foram adaptados em esteira ergométrica para camundongos 

(Imbramed, RS, Brasil) durante 3 dias (0,5km/h) por 15 minutos (79-81). No dia 

seguinte foram submetidos ao teste de esforço conforme previamente descrito (79-

81). O teste de esforço foi repetido ao final do protocolo para avaliar quanto os animais 

melhoraram ou não o condicionamento físico (79-81). Os animais foram treinados a 

uma intensidade moderada, correspondendo a 60% da máxima velocidade alcançada 
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no teste de esforço (81). O treinamento de intensidade moderada foi realizado durante 

5 semanas, 5 vezes por semana, 1 hora por sessão de treinamento (79-81). 

Para o protocolo de HDM, o treinamento aeróbio iniciou no dia 17 do protocolo, 

uma vez que conforme já demonstrado, no dia 17 (após as três administrações iniciais 

de HDM), os animais já apresentam inflamação, remodelamento e 

hiperresponsividade das vias aéreas (82,83). 

Os experimentos foram realizados 24 horas após o último desafio com alérgeno 

(HDM) e o teste físico final, e após anestesia dos animais com ketamina (100mg/kg) 

e xilazina (10mg/kg).  

 

 

3.5 Avaliação da inflamação pulmonar no lavado broncoalveolar (LBA) 

Após anestesia e traqueotomia, os animais foram canulados e os pulmões 

foram lavados3 x 0,5 mL de PBS (total 1,5 mL de PBS). O volume do lavado 

recuperado foi centrifugado a 12 G, a 4°C por 5 minutos. O sobrenadante foi 

armazenado a -70°C para posterior análise das citocinas por meio de ELISA. O botão 

celular foi ressuspendido em 1 mL de PBS e a determinação do número de células 

totais no LBA foi realizada por meio de contagem na Câmara de Neubauer (79-81,84). 

Alíquotas do material ressuspendido foram utilizadas para preparação de lâminas de 

cytospin as quais foram coradas utilizando o Kit Instant Prov, seguindo as 

recomendações do fabricante (onde 300 células foram contadas para a determinação 

da contagem diferencial) no microscópio de fluorescência da marca OLYMPUS, 

utilizando um aumento de 40x.  (79-81,84). 

 

 

3.6 Avaliação dos níveis de citocinas no LBA e no soro por ELISA 

Foram avaliados os níveis de IL-1ra, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13, IL-17, IL-23, 

TNF-alfa, Adiponectina, Leptina e Resistina no LBA e no soro. Foram avaliados 

através dos kits ELISPOT da BD Bioscience e/ou da R&D Systems, conforme 

instrução das companhias. 
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3.7Avaliação da inflamação e remodelamento das vias aéreas através da 

histologia 

Com o intuito de avaliar os efeitos do treinamento físico aeróbio sobre a 

densidade de eosinófilos, neutrófilos, linfócitos e macrófagos no espaço peribrônquico 

e sobre a proporção de volume de fibras colágenas na parede das vias aéreas, o 

pulmão esquerdo foi coletado e fixado em paraformoldeido por 24 horas. Os cortes de 

4um foram realizados e as lâminas coradas com HE para detecção dos eosinófilos, 

neutrófilos, linfócitos e macrófagos e com Picrossírius para detecção das fibras de 

colágeno (79, 81). Foi elaborada também a coloração com Resorcina Fucsina com 

Oxidação, para a avaliação de fibras elásticas. A análise quantitativa da densidade de 

eosinófilos, linfócitos e macrófagos peribrônquicos e da proporção de volume de fibras 

de colágeno na parede das vias aéreas foi realizada através da técnica morfométrica 

conforme previamente descrito (79-81). 

 

 

3.8 Avaliação da reatividade pulmonar 

Para a avaliação da atividade brônquica, foi utilizado o sistema Buxco, onde os 

resultados são fornecidos via o índice Penh (índice de reatividade brônquica), que leva 

em conta o tempo inspiratório e expiratório, conforme previamente descrito (85). O 

sistema necessita do fornecimento de doses seriadas de Metacolina, nas 

concentrações de 6,25;12,5;25;50. Onde, os animais permaneceram contidos em 

“boxes” e submetidos a inalação desta substância (85). 

 

 

3.9 Avaliação da glicêmica 

Afim de obter dados referentes aos efeitos do protocolo de obesidade sobre 

possíveis alterações glicêmicas no modelo experimental proposto, foram coletadas 

amostras sanguíneas da porção distal da cauda dos animais. Onde a obtenção dos 
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valores numéricos correspondentes foi feita via a leitura em glicosímetro digital (ACCU 

– CHEK Active, Roche). As amostras foram coletadas em dois momentos, sendo um 

no início e outro no término do experimento, o primeiro ocorreu no momento da 

aquisição dos animais, e este segundo foi antes da eutanásia dos animais. 

 

 

3.10 Análise estatística 

Os dados foram analisados através do software SigmaStat 3.1 (Califórnia, 

EUA). A distribuição da normalidade dos dados foi avaliada pelo teste de Kolmogorov-

Smirnov. Os dados com distribuição paramétrica foram submetidos ao teste One-way 

ANOVA seguido pelo teste de Newman-Keuls para comparação entre os grupos. Os 

dados com distribuição não paramétrica foram submetidos ao teste One-way ANOVA 

on Ranks seguido pelo teste de Dunn’s para a comparação entre os grupos. Os níveis 

de significância foram ajustados para 5% (p<0.05). Os gráficos foram elaborados 

utilizando-se o software GraphPad Prism 3.1 (Califórnia, EUA). 

 

 

 

 

4 Resultados 

Os cinquenta camundongos de linhagem C57/BL6 foram divididos em cinco 

grupos experimentais. Sendo quatro destes grupos foram submetidos a uma dieta 

hiperlípidica, onde foi necessário um período para a promoção do ganho de massa 

corporal correspondente a 10 semanas iniciais.  



15 
 

C CO EO HDMO EHO
0

5

10

15

20

25
1

ª 
P

e
s
a

g
e

m
 (

g
ra

m
a

s
)

 

Figura 1 -Massa corporal Inicial dos grupos experimentais.Valores expressos como 

médias e desvio padrão. 

A massa corporal de todos os grupos foi mensurada com intervalos de quatro 

semanas a partir do início do experimento até o dia da eutanásia. Os animais foram 

pesados sobre as mesmas condições, e com o mesmo equipamento durante a 

pesquisa.  

O protocolo para o aumento de massa corporal dos grupos obesos via a oferta 

de uma dieta hiperlipídica, foi capaz de promover diferenças estatisticamente 

significantes dos grupos obesos quando comparado com o grupo C (p<0,001) 

nasquatro semanas iniciais do experimento (Figura 2). Os mesmos resultados se 

replicaram durante a terceira aferição da massa corporal dos animais (Figura 3). 
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Figura 2 -Segunda pesagem,massa corporal mensurada dos grupos experimentais. 

Valores expressos como médias e desvio padrão. Diferenças estatisticamente 

significantes (p<0,001) do grupo C comparado com os demais. *p<0,05; **p<0,01; 

***p<0,001. 
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Figura 3 -Efeitos do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

massa corporal dos grupos experimentais. Terceira pesagem, massa corporal 

mensurada dos grupos experimentais. Valores expressos como médias e desvio 

padrão. Diferenças estatisticamente significantes (p<0,001) do grupo C comparado 

com os demais. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 

 

Na quarta pesagem os grupos submetidos ao protocolo de obesidade 

mantiveram as diferenças quando comparados ao grupo C (p<0,001). Entretanto, o 

grupo CO apresentou valor de massa corporal superior quando comparado com o 

grupo HDMO (p<0,05) e com o grupo EHO (p<0,01) (Figura 4). Não foi possível 

mensurar o consumo calórico diário de cada grupo e tampouco o consumo de cada 

animal. Mas a oferta de alimento para os camundongos foi feita de maneira livre, ou 

seja, os animais possuíam uma farta disposição de ração. 
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Figura 4 -Efeitos do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

massa corporal dos grupos experimentais. Quarta pesagem, massa corporal 

mensurada dos grupos experimentais. Valores expressos como médias e desvio 

padrão. Diferenças estatisticamente significantes (p<0,001) do grupo C comparado 

com os demais, e do grupo CO comparado com HDM (p<0,05) e EHO (p<0,01). 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 

 

No último registro referente a massa corporal feito imediatamente antes da 

eutanásia e sobre as mesmas condições das demais pesagens, foi possível constatar 

que o grupo C apresentou menor massa corporal quando comparado com os outros 

grupos (p<0,001). O mesmo foi observado no grupo EHO quando comparado com o 

CO (p<0,01). 
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Figura 5 -Efeitos do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

massa corporal dos grupos experimentais. Quinta pesagem, massa corporal 

mensurada dos grupos experimentais. Valores expressos como médias e desvio 

padrão. Diferenças estatisticamente significantes do grupo C (p<0,001) comparado 

com os demais, e do grupo CO quando comparado com HDM (p<0,05) e EHO 

(p<0,01). *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 

 

Afim de obter dados referentes aos efeitos do protocolo de obesidade sobre 

possíveis alterações glicêmicas no modelo experimental proposto, foram coletadas 

amostras sanguíneas da porção distal da cauda dos animais. A obtenção dos valores 

numéricos correspondentes foi feita via a leitura em glicosímetro digital (ACCU – 

CHEK Active, Roche). As amostras foram coletadas em dois momentos, sendo um no 

início e outro no término do experimento, este segundo ocorreu antes da eutanásia 

dos animais. Vale ressaltar que ambas foram feitas sobre as mesmas condições, e 

em momentos antes da primeira e da última pesagem. 
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Os valores glicêmicos foram comparados entre os grupos experimentais, e 

também no momento inicial e final.As primeiras amostras para análise da glicose não 

revelaram diferenças entre os grupos (Figura 6). 
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Figura 6 –Dextro inicial. Analise glicêmica dos grupos experimentais no momento 

inicial do experimento. Valores expressos como médias e desvio padrão. Sem 

diferenças entre os grupos experimentais. 

 

Nos dados obtidos na última coleta, foram constatados resultados 

estatisticamente significantes entre os grupos. O grupo C apresentou valores 

reduzidos quando comparado ao grupo CO (p<0,01) e HDM (p<0,05). O grupo CO 

esteve com glicemia aumentada em relação ao EO (p<0,01), HDM (p<0,001) e EHO 

(p<0,01). O grupo EO apresentou alterações quando comparado ao grupo HDMO 

(p<0,05). E por fim, o grupo EHO demonstrou maiores valores comparados ao HDM 

(p<0,05) (Figura 7).    
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Figura 7 –Dextro final.Analise glicêmica dos grupos experimentais no momento final 

do experimento. Grupo C, menores valores quando comparado ao CO (**p<0,01) e 

HDM (***p<0,05). Diferenças entre o grupo CO comparado ao EO (#p<0,01), HDM 

(#p<0,001) e EHO (#p<0,01). Valores reduzidos do grupo HDMO comparado a EO 

(*p<0,05) e EHO (*p<0,05). Valores expressos como médias e desvio padrão. Sem 

diferenças entre os grupos experimentais.  

 

 

A fim de fazer um comparativo entre a glicemia antes e depois do experimento, 

foi elaborado um gráfico com ambos os dados agrupados e divididos por grupos. Os 

resultados afirmam que na segunda coleta os valores ficaram aumentados nos grupos 

CO (p<0,001) e EO (p<0,01) em comparação com a primeira. Já o mesmo não ocorreu 

com o grupo HDMO, que demonstrou menores valores na segunda amostra coletada 

(p<0,05) (Figura 8). 
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Figura 8 –Dextro Comparativo.Dados referentes a glicemia inicial e final. Valores 

expressos como médias e desvio padrão. Diferenças estatisticamente significantes 

entre o início e o término do experimento nos grupos CO (p<0,001), EO (p<0,01), e 

HDM (p<0,05). *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 

 

Uma das avaliações feitas para a inflamação pulmonar foi feita via a 

quantificação de células totais (Figura 9) e diferenciais (Figuras 10, 11, 12 e 13) no 

lavado Bronco Alveolar (LBA). O protocolo de inflamação pulmonar proposto, bem 

como treinamento físico de intensidade moderada foi capaz de influir sobre o número 

total de células e eosinófilos (Figuras 9 e 10). Entretanto, não foi possível constatar 

alterações em relação a quantidade de neutrófilos, linfócitos e macrófagos (Figuras 

11, 12 e 13). 
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A avaliação de células totais do Lavado Bronco Alveolar (LBA) revelou que o 

grupo HDMO apresentou maior quantidade de células totais quando comparado aos 

grupos C (p<0,05) e EO (p<0,05) (Figura 9).  
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Figura 9 –Células Totais no LBA.Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbio 

de intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobre os 

valores de células totais do LBA, em valores absolutos. Valores expressos como 

médias e desvio padrão. *p<0,05. 

 

Na avaliação da presença de Eosinófilos do LBA o grupo HDMO apresentou 

diferenças em relação ao grupo C (p<0,05). O valor de Eosinófilos do grupo HDMO 

esteve diferenciado em comparação com o grupo CO (p<0,01). Os animais do grupo 

HDMO obtiveram resultados alterados em relação ao EO (p<0,01). O grupo HDMO 

também apresentou diferenças em confronto com os dados do grupo EHO (p<0,01) 

(Figura 10).    
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Figura 10 – Eosinófilos no LBA. Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbio 

de intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobre os 

valores de eosinófilos no LBA, em valores absolutos. Valores expressos como médias 

e desvio padrão. ***p<0,001 do grupo HDMOO comparado com os demais grupos; 

***p<0,001 do grupo HDMO comparado com os demais grupos. 

 

Os protocolos propostos para o aumento de massa corporal, treinamento 

aeróbio de intensidade moderada e de inflamação pulmonar alérgica crônica, não 

foram capazes de influir sobre a quantidade de neutrófilos no LBA. Não foram 

constatadas diferenças estatisticamente significantes no comparativo entre os grupos 

nos valores referentes a presença de neutrófilos no LBA (Figura 11).  
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Figura 11 – Neutrófilos no LBA. Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode 

intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos 

valores de neutrófilos no LBA, em valores absolutos. Valores expressos como médias 

e desvio padrão. *p<0,05 em comparação do grupo C versus CO, EHO e HDM; 

*p<0,05 em comparação do grupo CO versus C, EO e HDMO; **p<0,01 do grupo CO 

versus EO e HDMO; *P<0,05 do grupo EHO versus CO; p<0,05 do grupo HDMO 

versus CO; ***p<0,001 do grupo EHO versus C, CO, EO e HDMO; ***p<0,001 do 

grupo HDMO versus C, CO, EO e HDMO. 

Através da análise proposta para a obtenção de dados relevantes a quantidade 

de células diferenciais no LBA, foi possível constatar que os protocolos utilizados 

durante o experimento em função de responder os questionamentos e alcançar os 

objetivos visados, não influíram também sobre a quantidade de linfócitos no LBA. 

Dessa forma, não foi possível obter diferenças estatisticamente significantes entre os 

grupos experimentais na avaliação de linfócitos no LBA (Figura 12). 

Ainda se tratando da avaliação da inflamação pulmonar alérgica crônica e da 

possível influência que a obesidade pode ter no agravamento ou desenvolvimento 
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deste quadro, além da utilização do exercício físico de intensidade moderada a ser 

utilizado como forma terapêutica para o tratamento das patologias discutidas. 

Observamos que a quantidade de macrófagos no LBA não se diferenciou em nenhum 

dos grupos experimentais pesquisados (Figura 13). 
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Figura 12 – Linfócitos no LBA. Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode 

intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos 

valores de linfócitos no LBA, em valores absolutos. Valores expressos como médias 

e desvio padrão. ***p<0,001 do grupo C versus os grupos CO, EO e HDMO; **p<0,01 

do grupo EHO versus HDMO; *p<0,05 do grupo EHO versus os grupos EO e CO; 

***p<0,001 do grupo HDMO versus os grupos CO, EO e HDMO. 
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Figura 13 – Macrófagos no LBA. Efeitos dos protocolos de treinamento físico 

aeróbiode intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade 

sobreos valores de macrófagos no LBA, em valores absolutos. Valores expressos 

como médias e desvio padrão. *p<0,05 do grupo HDMOO versus os demais grupos. 
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O protocolo de inflamação alérgica crônica foi capaz de aumentar a quantidade 

de células totais no sangue do grupo HDMO quando comparado aos grupos CO 

(p<0,05) e EHO (p<0,05). O treinamento físico aeróbio de intensidade moderada foi 

capaz de manter o grupo EHO com os valores de células sanguíneas totais 

semelhantes aos grupos C, CO e EO (Figura 14). A quantidade de eosinófilos no 

sangue do grupo HDMO esteve aumentada quando comparada aos demais (p<0,001) 

(Figura 15). Em relação ao comparativo dos outros grupos, não foi possível constatar 

resultados com relevância estatisticamente significante.Na contagem diferencial de 

células sanguíneas não foi possível obter resultados com diferenças significativas em 

relação aos neutrófilos, e macrófagos (Figura 16 e 17). Em contrapartida o grupo 

HDMO apresentou menores valores de linfócitos em relação ao grupo C e EHO 

(p<0,001) e também no comparativo entre o grupo CO e EO (p<0,01) (Figura 18). 
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Figura 14 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

células totais no sangue, em valores absolutos. Valores expressos como médias e 

desvio padrão. *p<0,05 do grupo em comparação com o grupo HDMO; *p<0,05 do 
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grupo CO versus HDMO; ***p<0,001 do grupo CO versus HDM; *p<0,05 do grupo 

HDMOO versus os grupos EHO e HDM. 

O protocolo proposto para a promoção da inflamação alérgica crônica, foi capaz 

de promover um aumento expressivo na quantidade de eosinófilos avaliada no sangue 

do grupo HDMO em comparação com os outros grupos. Logo, observa-se que os 

eosinófilos no sangue estiveram aumentados no grupo HDMO em relação aos grupos 

C, CO, EO e EHO (Figura 15).  
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Figura 15 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

eosinófilos no sangue, em valores absolutos. Valores expressos como médias e 

desvio padrão. ***p<0,001 do grupo HDMOO versus os grupos C, CO, EO e EHO; 

p<0,01 do grupo HDMOO versus HDM; *p<0,05 do grupo EHO versus HDM; **p<0,01 

do grupo HDMO versus os grupos C, CO e EO.  
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Os protocolos de treinamento físico de intensidade moderada, inflamação 

pulmonar alérgica crônica e obesidade não foram capazes de influir sobre a 

quantidade de neutrófilos no sangue em nenhum dos grupos experimentais.  
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Figura 16 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

neutrófilos no sangue, em valores absolutos. Valores expressos como médias e 

desvio padrão. Não foram observadas diferenças entre os grupos 

 

 

 

 

É possível observar que os valores de linfócitos no sangue estiveram menores 

no grupo HDMO em relação ao grupo C (p<0,001) e no grupo EHO (p<0,001). 

Adicionalmente o grupo HDMO também apresentou valores reduzidos em relação ao 
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grupo CO (p<0,01) e ao EO (p<0,01). Em relação aos demais grupos não foi possível 

obter resultados que diferissem entre os grupos (Figura 17).  
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Figura 17 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

neutrófilos no sangue, em valores absolutos. Valores expressos como médias e 

desvio padrão. ***p<0,001grupo HDMOO versus os grupos C e EO; ***p<0,001 do 

grupo HDMO versus C e EO; **p<0,01 do grupo HDMOO versus CO e EHO; **p<0,01 

do grupo HDMO em comparação com os grupos CO e EHO. 

 

 

Os protocolos de treinamento físico aeróbio de intensidade moderada, 

obesidade e inflamação pulmonar alérgica crônica não foram capazes de provocar 

diferenciações na quantidade de macrófagos no sangue entre os grupos estudados 

(Figura 18). 
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Figura 18 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

macrófagos no sangue, em valores absolutos. Valores expressos como médias e 

desvio padrão. Não foram observadas diferenças entre os grupos. 

 

 

 

 

 

O treinamento físico aeróbio de intensidade moderada não foi capaz de 

modificar os valores de IL 1ra na avaliação do LBA. Essa constatação é feita uma vez 

que, não houve alterações estatisticamente significativas em nenhum dos grupos, 

mesmo ao se comparar os grupos treinados com os grupos C e CO (Figura 19). 
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Figura 19 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

1ra no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foi 

possível observar diferenças entre os grupos. 

 

 

O protocolo de inflamação pulmonar alérgica crônica em conjunto com o de 

obesidade, foi capaz de promover um aumento significativo no valor de IL 4 no LBA 

do grupo HDMO em comparação com o grupo C (p<0,05). Entretanto, não foram 

observados resultados significativos no comparativo do grupo HDMO com os demais 

grupos submetidos ao protocolo de obesidade (Figura 20). Se tratando ainda do grupo 

submetido aos protocolos tanto de obesidade quanto de inflamação pulmonar, é 

possível verificar que na avaliação da IL 5 no LBA via ELISA, foi constatado que o 

grupo HDMO obteve aumento desta citocina em comparação com os outros grupos 

experimentais pesquisados (p<0,001) (Figura 21). 
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Para a compreensão da devida relevância dos dados apresentados na presente 

pesquisa, é de suma importância que se ressalte que embora o grupo EHO não tenha 

apresentado valores menores de IL 4 quando comparado ao grupo HDMO (Figura 20), 

o mesmo não ocorre para os dados referentes a IL 5. Uma vez que o grupo EHO tenha 

resultados menores estatisticamente significantes quando confrontado com o grupo 

HDMO (p<0,001) (Figura 21).  
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Figura 20 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 4 

no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 do 

grupo HDMOO em comparação com os demais grupos. 
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Figura 21 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 5 

no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 do 

grupo HDMOO em comparação com os grupos EHO, EO, CO e C. **p<0,01 do grupo 

HDMO versus os grupos C, CO, EO, HDMO e EHO. 
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Os protocolos de obesidade, inflamação pulmonar alérgica crônica e tampouco 

do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada não foram capazes influir 

sobre os níveis de IL 6 no LBA dos grupos experimentais, conforme avaliado via ELISA 

(Figura 22). 
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Figura 22 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 6 

no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foram 

observadas diferenças entre os grupos experimentais. 

 

É possível verificar que os grupos submetidos ao treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada possuíram valores maiores e estatisticamente significantes de 

IL 10 em comparação com os demais grupos. O grupo EO possuiu maiores valores 

quando comparado ao grupo C (p<0,01). Ainda se tratando do grupo EO, este também 

teve maior quantidade de IL 10 em comparação com os grupos CO(p<0,05) e 

HDM(p<0,05) (Figura 23). Já o grupo EHO possuiu valores maiores em comparação 
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com os grupos HDM (p<0,01), CO (p<0,01) e C (p<0,01). Já os demais grupos não 

obtiveram diferenças estatisticamente relevantes no comparativo entre si, mesmo se 

tratando dos valores do grupo HDMO.  
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Figura 23 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

10 no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 

do grupo EO em comparação com os grupos C, CO, HDMO e HDM; **p<0,01 do grupo 

EHO versus os grupos C, CO, HDMO e HDM.  
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Os protocolos propostos para o aumento de massa corporal, treinamento 

aeróbio de intensidade moderada e de inflamação pulmonar alérgica crônica, não 

foram capazes de influir sobre a quantidade IL 13 no LBA. Dessa forma, não foi 

possível constatar diferenças estatisticamente significantes no comparativo entre os 

grupos nos valores referentes a esta citocina no LBA (Figura 24).  
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Figura 24 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

13 no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 

no grupo HDMOO versus os grupos C e EHO; ***p<0,001 no grupo HDMO versus os 

grupos C e EHO; #p<0,01 do grupo HDMOO em comparação com os grupos CO e 

EO; #p<0,01 do grupo HDMO versus os grupos CO e EO. 

O protocolo de inflamação pulmonar alérgica crônica em conjunto com o de 

promoção ao aumento de massa corporal objetivando caracterizar um quadro de 

obesidade, pode promover o aumento de IL 17 no LBA em comparação com o grupo 



39 
 

C (p<0,001), ao grupo CO (p<0,05), e aos grupos EO e EHO (p<0,01). Entretanto, o 

grupo EHO que também foi submetido aos mesmos protocolos do HDM e 

adicionalmente ao de treinamento físico aeróbio de intensidade moderada como forma 

terapêutica objetivando influir sobre os aspectos inflamatórios que permeiam os 

assuntos estudados, não foi possível observar diferenças estatisticamente 

significativas quando em comparação com os grupos C, CO e EO (Figura 25).  

Através da avaliação da IL 23 no LBA foi possível constatar que o grupo C 

obteve resultados menores em relação ao grupo CO (p<0,05), bem como quando em 

comparação com o grupo HDMO (p<0,01). Entretanto, todos os grupos submetidos 

ao protocolo para a promoção do aumento da massa corporal não obtiveram 

resultados estatisticamente significantes quando comparados entre si. Mas vale a 

ressalva de que apenas os grupos submetidos ao treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada, obtiveram resultados de IL 23 no LBA sem diferença com o 

grupo C (Figura 26) 
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Figura 25 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

17 no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 

do grupo HDMOO versus os demais grupos. 
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Figura 26 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

23 no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 

no grupo HDMOO comparado com o grupo C; **p<0,01 no grupo HDMOO comparado 

com os grupos CO, EO e EHO; **p<0,01 no grupo HDMO versus os grupos CO, EO 

e EHO; *p<0,05 no grupo HDMO versus HDMO. 

 

Na avaliação do TNFα no LBA foi possível constatar que o grupo C obteve 

resultado menor estatisticamente significante em comparação com o grupo HDMO 

(p<0,05), porém o mesmo não ocorreu ao comparar este grupo com os demais. O 

grupo CO também obteve resultado menor comprovado estatisticamente em 

comparação com o grupo HDMO (p<0,01). O grupo EO apresentou resultados 

menores de TNFα em relação ao grupo HDMO (p<0,01). O grupo EHO também 

apresentou valores estatisticamente significantes e menores quando confrontado com 

os resultados do HDM (p<0,01). Subtraindo o grupo HDMO, os demais grupos não 
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apresentaram diferenças significantes nos valores apresentados e comparados entre 

si (Figura 27).  
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Figura 27 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

TNFα no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 

 

O protocolo de aumento da massa corporal objetivando caracterizar um modelo 

experimental de obesidade, bem como os demais protocolos propostos de 

treinamento físico aeróbio de intensidade moderada e o de inflamação pulmonar 

alérgica crônica não foram capazes de promover variações das adipocinas, tanto a 

anti-inflamatória Adiponectina, quanto as pró-inflamatórias Leptina e Resistina 

avaliadas no LBA. Os dados referentes a Adiponectina são ilustrados na Figura 28, já 

os resultados da Leptina e Resistina no LBA demonstrados na Figura 29 e 30, 

respectivamente.  
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Figura 28 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

adiponectina no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 
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Figura 29 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

leptina no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 
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Figura 30 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

resistina no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 

Adicionalmente ao projeto proposto, foram avaliados também as citocinas 

CXCL1/KC e também a IL 1β no LBA e também no Soro. 

Foi observado que no modelo de inflamação pulmonar alérgica crônica em 

adição ao modelo aumento de massa corporal foi capaz de promover um aumento 

nos níveis da citocina CXCL1/KC, uma vez que estesestiveram aumentados quando 

comparados com os demais grupos experimentais propostos. Tal resultado é 

embasado por valores que demonstram serem maiores do grupo HDMO em relação 

aos outros grupos, assumindo uma diferença estatisticamente significante de p<0,001, 

conforme demonstrado na Figura 31. 

Os mesmos modelos de inflamação pulmonar e de obesidade foram capazes 

de aumentar os níveis da citocina IL 1β no LBA no grupo HDMO em comparação com 
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os grupos C e EO (p<0,001). Também foi possível observar que a IL 1βesteve 

diminuída no grupo EHO quando comparada com o grupo HDMO (p<0,01) (Figura 32) 
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Figura 31 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

CXCL1/KC no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

***p<0,001 no grupo HDMOO em comparação com os demais grupos.***p<0,001 no 

grupo HDMO versus os demais grupos. 
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Figura 32 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

1β no LBA, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. **p<0,01 o 

grupo CO versus os grupos C, EO e EHO; ***p<0,001 no grupo HDMOO em 

comparação com os grupos C, EO e EHO; **p<0,01 no grupo HDMOO em 

comparação com o grupo CO; ***p<0,001 no grupo HDMO em comparação com os 

grupos C, EO e EHO. 

 

Afim de obter dados referentes a inflamação sistêmica provocada pelos 

protocolos experimentais propostos, foram avaliadas citocinas no soro obtidas no 

momento da eutanásia dos animais.  

Nenhum dos grupos submetidos aos diferentes protocolos abordados, e nem 

mesmo aos protocolos que ocorreram em concomitância durante o projeto foi capaz 

de influir sobre os níveis da IL 1ra. Dessa forma não houveram diferencias 
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estatisticamente significantes desta citocina na comparação entre os grupos 

investigados (Figura 33) 
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Figura 33 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

1ra no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foram 

observadas diferenças entre os grupos. 

 

Não foi possível observar diferenças entre os grupos experimentais em relação 

os níveis de IL4 no soro, já que os resultados referentes aos valores obtidos não 

apresentaram significância estatística. 

Os protocolos propostos de inflamação pulmonar, obesidade e treinamento 

físico de intensidade moderada foram capazes de alterar os níveis de IL 5 no soro dos 

animais. Tal afirmativa é embasada pelo fato de o grupo C que não foi submetido a 

protocolo algum, possuir níveis diminuídos desta citocina quando comparado com os 
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demais grupos pesquisados (p<0,001).O grupo CO apresentou níveis de IL 5 

diminuídas em comparação com o grupo HDMO. O grupo EO demonstrou baixas 

quantidades de IL 5 quando comparada com o grupo HDMO (p<0,01). O grupo EO 

também obteve valores inferiores de IL 5 em relação ao grupo HDMO (P<0,01). 

Entretanto, vale ressaltar que possivelmente o protocolo de treinamento físico aeróbio 

de intensidade moderada pode ter promovido uma diminuição nos níveis desta 

citocina, uma vez que o grupo EHO não apresentou diferenças em relação ao grupo 

EO(Figura 35).  
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Figura 34 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 4 

no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 
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Figura 35 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 5 

no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 

 

Via o protocolo de inflamação pulmonar alérgica crônica em adição com o de 

aumento de massa corporal, foi possível constatar que o grupo submetido a estes 

obteve grande diferença de IL 6 no soro quando comparado com os demais grupos 

experimentais. Dessa forma o grupo HDMO apresentou maiores níveis de IL 6 

comparado com os outros grupos (p<0,001) (Figura 36).  
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Figura 36 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 6 

no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 no 

grupo HDMOO versus os demais grupos; *p<0,05 no grupo HDMOO em comparação 

com o grupo HDMO; ***p<0,001 no grupo HDMO versus os demais grupos, exceto 

HDMO. 

 

Ao se tratar dos níveis de IL 10 no soro, o treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada não foi capaz de diferenças entre os grupos, bem como o 

protocolo de inflamação pulmonar alérgica crônica e tampouco o de aumento da 

massa corporal (Figura 37). 
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Figura 37 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

10 no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foram 

observadas diferenças entre os grupos. 

 

Em relação a IL 13 foi possível constatar que o grupo C apresentou menores 

valores em relação ao grupo EO (p<0,05). Ainda se tratando do grupo C, este também 

apresentou níveis reduzidos quando comparado com o grupo HDMO (p<0,001). O 

submetido a dieta hiperlipídica apresentou menores valores em relação ao grupo 

HDMO (p<0,001). O grupo EO também obteve valores diminuídos em relação ao 

grupo HDMO (p>0,001). E por fim, também foi possível observar diferenças entre os 

dois grupos que foram submetidos ao mesmo protocolo de obesidade e de inflamação 

pulmonar, mas o grupo EHO que teve como tratamento terapêutico o treinamento 

físico aeróbio obteve menores níveis de IL 13 em relação ao grupo HDMO (p<0,01) 

(Figura 38). 
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Figura 38 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

13 no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 

no grupo HDMOO em comparação com os grupos C e CO; **p<0,01 no grupo HDMOO 

em comparação com os grupos EO, EHO e HDM. 

 

As diferenças promovidas pelos diversos protocolos utilizados na presente 

pesquisa foram capazes de influir sobre às IL 17 e 23 no LAB. Entretanto, o mesmo 

não ocorreu na avaliação destas mesmas citocinas no Soro. Os dados referentes aos 

níveis destas interleucinas não revela diferenças com comprovação estatisticamente 

significativa no confronto de dados entre os grupos experimentais estudados (Figura 

39). 
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Figura 39 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

17 no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foram 

observadas diferenças entre os grupos. 
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Figura 40 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

23 no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. Não foram 

observadas diferenças entre os grupos experimentais. 
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Os protocolos de aumento de massa corporal, treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada e inflamação pulmonar alérgica crônica, uma vez que os 

resultados não apontam diferenças estatisticamente significantes entre os grupos 

pesquisados (Figura 41). 
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Figura 41 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

TNFα no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 

 

Na presente pesquisa foi possível observar que os dois grupos submetidos aos 

protocolos de aumentos de massa corpora, e de inflamação pulmonar alérgica crônica 

apresentaram diferenças nos níveis de adiponectina quando comparado com os 

demais grupos. O grupo EHO apresentou menores níveis de adiponectina quando 

comparado com o grupo EO (p<0,001). O grupo EHO também apresentou menores 

valores de adiponectina quando comparado com o grupo CO (p<0,001).  Ainda se 
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tratando do grupo EHO, o mesmo também teve menores valores de adiponectina em 

relação ao grupo C (p<0,001). O grupo HDMO apresentou menores valores de 

adiponectina quando comparado com o grupo EO (p<0,001). Também foram obtidas 

diferenças relativas a quantidade desta adipocina, quando comparado o grupo HDMO 

com o CO (p<0,001). O grupo HDMO também apresentou diferenças estatisticamente 

significativas, com menores valores de adiponectina quando comparado com o grupo 

C (p<0,001). O grupo EO apresentou menores valores de adiponectina quando 

comparado ao grupo C (p<0,01). Ainda se tratando do grupo EO, o mesmo também 

apresentou menores níveis de adiponectina em comparação com o CO (p<0,05) 

(Figura 42). 
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Figura 42 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

adiponectina no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 
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 Em relação a leptina no sangue os seguintes comparativos foram 

estabelecidos. Menores níveis de leptina do grupo C em relação ao grupo CO 

(p<0,01). O grupo C também apresentou menores níveis de leptina em comparação 

com o grupo HDMO (p<0,001) e EO (p<0,001). Os valores de leptina também 

estiveram diminuídos do grupo C em comparação com o EHO (p<0,01). O grupo 

HDMO também apresentou menores valores do que o grupo EO (p<0,05). O grupo 

HDMO demonstrou maiores níveis de HDM em relação do que o EHO (p<0,05) (Figura 

43). 

Em relação a resistina no soro não foram encontradas diferenças 

estatisticamente significantes entre os grupos (Figura 44). 
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Figura 43 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

leptina no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001 
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Figura 44 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

resistina no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 

 

Em relação aos níveis de CXCL1/KC no soro obteve-se que o grupo HDMO 

apresentou maiores valores com diferenças estatisticamente significativas em relação 

aos demais grupos. E não foram encontradas diferenças entre os demais grupos 

(Figura 45).  

Foram obtidas diferenças estatisticamente significativas de IL 1β no Soro entre 

os grupos. Como observado, o grupo CO apresentou maiores valores desta citocina 

em relação a C (p<0,05). Obteve-se que o grupo CO teve maiores valores de IL 1β do 

que o grupo EO (p<0,05). Ainda se tratando de IL 1β, o grupo C apresentou menores 

valores desta citocina em relação ao grupo HDMO (p<0,01).  O grupo HDMO 

apresentou elevados níveis de IL 1β quando comparado com o grupo EO (p<0,01) e 
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também em confronto com o grupo EHO (p<0,01). O treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada no grupo EHO, foi capaz de promover níveis de IL 1β 

semelhantes ao do grupo EO e C, uma vez que não foi possível obter diferenças 

estatisticamente significativas (Figura 46).  
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Figura 45 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de 

CXCL1/KC no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

***p<0,001 no grupo HDMOO versus os grupos C, CO, EO e EHO; ***p<0,001 no 

grupo HDMO em comparação com os grupos C, CO, EO e EHO. 
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Figura 46 –Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreos valores de IL 

1β no Soro, em pg/mL. Valores expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05 no 

grupo HDMOO em comparação com os grupos C, CO e EHO. **p<0,01 no grupo 

HDMOO versus EO.  
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Para a obtenção de dados referentes a contagem de células diferenciais feitas 

no espaço peribrônquico, foi feita a análise de imagem (Figura 47) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura47 –Lâminas de HE.A: Grupo C; B Grupo CO; C Grupo EO; D Grupo HDMOO;E 

Grupo EHO; F Grupo HDMO. 

 

Se tratando de eosinófilos, obteve-se que o grupo HDMO apresentou 

diferenças estatisticamente significativas em relação aos demais (p<0,001). Vale 

ressaltar que o grupo EHO submetido aos protocolos de promoção do aumento da 

massa corporal, inflamação pulmonar alérgica crônica, e treinamento físico aeróbio de 

intensidade moderada não apresentou diferenças em relação ao grupo C, CO e EO 

(Figura 48).   

Nos neutrófilos avaliados no espaço peribrônquinco avaliados via a análise de 

imagem revelaram que o grupo HDMO apresentou diferenças estatisticamente 

significativas em relação aos demais grupos (p<0,001). E que o grupo EHO também 
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Figura 1 - Lâminas coradas com HE 
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não apresentou diferenças em relação aos demais, os resultados obtidos em relação 

aos macrófagos foram semelhantes aos obtidos com os eosinófilos (Figura 49) 
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Figura 48 – Eosinófilos no espaço peribrônquico. Efeitos dos protocolos de 

treinamento físico aeróbiode intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica 

crônica e obesidade sobreos valores de Eosinófilos no Espaço Peribrônquico, em 

mm². ***p<0,001 no grupo HDMOO em comparação com os demais grupos; 

***p<0,001 no grupo EHO em comparação com os demais grupos; p<0,001 no grupo 

HDMO versus os demais grupos. 
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Figura 49 –Neutrófilos no espaço peribrônquico. Efeitos dos protocolos de 

treinamento físico aeróbiode intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica 

crônica e obesidade sobreos valores de Neutrófilos no Espaço Peribrônquico, em 

mm². Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 no grupo HDMOO 

em comparação com os demais grupos; *p<0,05 no grupo HDMOO versus o grupo 

HDMO; ***p<0,001 no grupo HDMO versus os demais grupos. 

 

Em relação a contagem de linfócitos no espaço peribrônquico, observa-se que 

o grupo que apresentou diferenças estatisticamente significantes em relação aos 

demais foi o grupo CO. Os resultados apontam que o grupo CO esteve com valores 

aumentados de linfócitos quando comparado aos grupos HDM (p<0,05) e EHO 

(p<0,05) (Figura 50).  
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Figura 50 –Linfócitos no espaço peribrônquico.Efeitos dos protocolos de treinamento 

físico aeróbiode intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e 

obesidade sobreos valores de linfócitos no Espaço Peribrônquico, em mm². Valores 

expressos como médias e desvio padrão. *p<0,05 no grupo CO em comparação com 

o grupo HDMOO; p<0,05 no grupo CO versus o EHO. 

 

Nos macrófagos avaliados no espaço peribrônquico, constatou-se que o grupo 

C apresentou números reduzidos quando comparado aos demais grupos (p<0,001). 

O grupo CO demonstrou maior quantidade de macrófagos quando comparado com o 

grupo EO (p<0,05) (Figura 51). 
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Figura 51 –Macrófagos no espaço peribrônquico. Efeitos dos protocolos de 

treinamento físico aeróbiode intensidade moderada, inflamação pulmonar alérgica 

crônica e obesidade sobreos valores de macrófagos no Espaço Peribrônquico, em 

mm². Valores expressos como médias e desvio padrão. ***p<0,001 no grupo C em 

comparação com os grupos CO, EHO e HDM; **p<0,01 no grupo C em comparação 

com o grupo HDMOO; *p<0,05 no grupo C em comparação com o grupo EO; #p<0,05 

no grupo EO em comparação com os grupos HDMO, EHO e HDM. 
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Para a obtenção de dados referentes ao percentual da deposição de fibras de 

colágeno na parede das vias aéreas foi feita a análise de imagem em lâminas coradas 

com Picrossírius (Figura 52) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 52 –Lâminas coradas com Picrossírius.A: Grupo C; B Grupo CO; C Grupo EO; 

D Grupo HDMOO; E Grupo EHO; F Grupo HDMO 
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Figura 2 - Lâminas coradas com Picrossírius 
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Para a obtenção de dados referentes ao percentual da deposição de fibras de 

colágeno na parede das vias aéreas foi feita a análise de imagem em lâminas coradas 

com Resorcina-Fuccina de Weigert com oxidação (Figura 53) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 53 –Lâminas coradas com Resorcina-Fuccina de Weigert com oxidação A: 

Grupo C; B Grupo CO; C Grupo EO; D Grupo HDMOO; E Grupo EHO; F Grupo HDMO 

 

 

 

O grupo HDMO apresentou maior deposição de colágeno no espaço 

peribrônquico do que os demais grupos (p<0,001). Ressaltando que não foi possível 

constatar outras diferenças entre os demais grupos (Figura 54).  
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Em relação ao percentual da deposição de fibras elásticas nas paredes das 

vias aéreas, obteve-se que o grupo HDMO apresentou maiores percentuais de fibras 

elásticas em comparação com os demais grupos (p<0,001). Em contrapartida, os 

outros grupos experimentais não demonstraram diferenças estatisticamente 

significativas quando comparados entre si, mesmo se tratando do grupo EHO (Figura 

55).  
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Figura 54 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreo percentual de 

colágeno nas vias aéreas. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

***p<0,001 no grupo HDMOO em comparação com os grupos C, CO, EO e 

EHO;***p<0,001 no grupo HDMO versus os grupos C, CO, EO e EHO. 
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Figura 55 – Efeitos dos protocolos de treinamento físico aeróbiode intensidade 

moderada, inflamação pulmonar alérgica crônica e obesidade sobreo percentual de 

fibras elásticas nas vias aéreas. Valores expressos como médias e desvio padrão. 

***p<0,001 no grupo HDMOO versus os grupos C, CO, EO e EHO; ***p<0,001 no 

grupo HDMO em comparação com os grupos C, CO, EO e EHO. 

A avaliação da reatividade brônquica foi feita via a utilização do equipamento 

de pletismografia do sistema BUXCO, onde os valores são expressos via escala 

PENH. O protocolo consistiu na coleta de dados basais e em seguida com a inalação 

de uma solução salina (PBS), posteriormente doses crescentes de Metacolina (6,25 

mg/mL; 12,5 mg/mL; 25 mg/mL; e 50 mg/mL)também foram fornecidas para a inalação 

destes animais.  

Em uma situação basal o grupo HDMOO demonstrou maior reatividade 

brônquica em comparação com o grupo C e com o grupo EO, e os mesmos resultados 

foram replicados durante a inalação de uma solução salina (PBS). 
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Figura 56 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. **p<0,01 no 

grupo HDMO em comparação com os grupos C, EO e HDM. 
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Figura 57 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. **p<0,01 no 

grupo HDMO versus os grupos C, EO e HDM. 

Durante a terceira etapa do protocolo avaliativo que consistiu na inalação de 

6,25 MCh mg/mL, o grupo HDMOO apresentou diferenças quando comparado com 

os demais grupos.  
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Figura 58 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. ***p<0,001 no 

grupo HDMO em comparação com os grupos C, CO, EO e HDM; **p<0,01 no grupo 

HDMO versus o grupo EHO. 

Embora que os resultados comparativos entre os grupos tenham se replicado 

durante a inalação de Metacolina com uma concentração de 12,5 mg/mL. As 

significâncias das diferenças não se mantiveram as mesmas em relação aos 

resultados anteriores. 
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Figura 59 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. ***p<0,001 no 

grupo HDMO em comparação com os demais. 

O grupo HDMOO apresentou maiores valores na escala Penh em comparação 

com os demais grupos durante a etapa inalatória com uma concentração de 25mg/mL 

de Metacolina. 

Foi constatado que grupo HDMOO também apresentou diferenças quando 

comparado aos demais com uma concentração de 50mg/mL. Entretanto, houveram 

variações entre as significâncias, sendo que p<0,01 do grupo HDMOO comparado 

com C, EO e EHO. A diferença do grupo HDMOO em confronto com o grupo CO foi 

de p<0,05. 
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Figura 60 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. *p<0,05 no 

grupo HDMO versus os grupos C, CO, EO e EHO; *p<0,05 no grupo HDM versus os 

grupos C, CO, EO e EHO. 
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Figura 61 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. **p<0,01 no 

grupo HDMO em relação aos grupos C,CO e EO. 

O grupo HDMOO obteve maiores valores de reatividade brônquica, 

correspondendo a uma inalação de 25mg/mL de metacolina. Ressaltasse que o grupo 

EHO não apresentou diferenças estatisticamente significativas quando comparado 

aos grupos C, CO e EO. Dessa forma pode se especular sobre a eficiência do 

treinamento físico em relação a reatividade brônquica.  

Em condições basais os animais do grupo HDMOO apresentaram alterações 

quando comparados ao grupo C (p<0,01) e EO (p<0,01). Quando submetidos a 

inalação de uma solução salina o grupo HDMOO apresentou alterações na 

comparação com o grupo C (p<0,01) e EO (p<0,01). Os animais do grupo HDMOO 

apresentaram alteração na escala Penh sobre a inalação de 6,25 MCh mg/mL quando 

comparado ao aos demais grupos (p<0,01). Quando submetidos a solução de 12,5 

MCh mg/mL o grupo HDMOO manteve diferenças estatisticamente significantes em 

relação aos outros grupos (p<0,05). Foram observadas diferenças do grupo HDMOO 
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ao inalar a solução de 25 MCh mg/mL em comparação com os demais grupos 

(p<0,05). Nos dados referentes a inalação de Metacolina sob a concentração de 50 

mg/mL foi possível constatar que o grupo HDMOO se diferenciou dos demais 

(p<0,05). Em nenhuma das etapas do protocolo de avaliação da reatividade brônquica 

foi possível constatar diferenças entre os grupos C, CO, EO e EHO (Figura 56).  
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Figura 62 – Efeito do treinamento físico aeróbio de intensidade moderada sobre a 

reatividade brônquica. Valores expressos como médias e erro padrão. *p<0,05; 

**p<0,01; ***p<0,001. 
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5 Discussão 

O presente estudo demonstrou a eficácia do protocolo adotado para um modelo 

experimental de obesidade via a oferta de uma dieta hiperlipídica que objetivasse o 

aumento de massa corporal total dos camundongos C57/BL6. Sendo que os grupos 

submetidos inicialmente a dieta proposta demonstraram aumento de massa corporal 

após o primeiro mês, e que os mesmos resultados se replicaram aos dois meses de 

consumo da dieta. 

Nota-se que após doze semanas com o protocolo de aumento de massa 

corporal em concomitância com o de inflamação pulmonar alérgica crônica, os 

camundongos submetidos a este segundo se diferenciam em relação a massa 

corporal quando em comparação com o grupo que se manteve apenas submetido ao 

consumo da dieta hiperlipídica.  

Segundo a terceira edição das Diretrizes Brasileiras de Obesidade publicada 

em 2009, de maneira geral não é difícil identificar e reconhecer os traços que 

caracterizem um sujeito com sobrepeso e/ou obesidade. Entretanto é necessário que 

se investigue os níveis de risco de doenças associadas, e para isso é importante a 

utilização de certas formas de quantificação, entre elas a mensuração da massa 

corporal (86). 

Uma determinação de obesidade em ratos foi proposta por Lee em 1928 (87). 

Tal determinação consiste na divisão da raiz cúbica do peso em gramas pelo 

comprimento naso-caudal em milímetros e multiplicado por 1000. Dessa forma o 

resultado configuraria um índice nutritivo como mensuração da obesidade 

estabelecendo uma correlação da massa gorda com o índice proposto. Entretanto, 

para a adoção desta técnica seria necessário a associação com a circunferência 

abdominal e dados metabólicos do modelo experimental (87).  

Embora o índice de Lee pareça extremamente factível para o trabalho 

desenvolvido, ressalta-se que o autor utilizou um modelo experimental de obesidade 

de outra espécie.  

Na leitura do glicosímetro digital constatou-se que os animais iniciaram o 

experimento com valores homogêneos de glicose. Entretanto, a última aferição 

referente a este dado, apontou que houveram variações nos resultados coletados. 
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Sendo que o grupo o grupo HDMOO possuiu valores inferiores dos demais, e que os 

grupos submetidos ao treinamento físico aeróbio também apresentaram diminuição 

de glicose quando comparado com o grupo CO.  

É sabido que a pratica de atividade física pode melhor e contribuir para a 

redução de determinados aspectos relacionados com a obesidade, entre eles a 

diminuição da massa corporal total, e resistência à insulina (88,89). Ao se tratar da 

resistência insulínica, o treinamento físico aeróbio feito via natação contribuiu com 

para a supressão da hiperglicemia. Outro ponto importante desta terapêutica é que o 

controle de secreção da insulina e a sensibilidade a insulina são protegidas pelo 

exercício físico (89). 

O número de células no LBA do grupo HDMOO esteve aumentada quando 

comparada com o grupo C e o grupo EO. Obteve-se também que a quantidade de 

Eosinófilos deste grupo, também se encontrou aumentada em comparação com os 

demais grupos. Se tratando do grupo EHO o qual também foi submetido ao protocolo 

de inflamação pulmonar alérgica crônica, a quantidade de eosinófilos deste também 

esteve reduzida em confronto com os valores encontrados no grupo HDMOO.  

Dessa forma é possível que o treinamento físico aeróbio possa ter reduzido de 

maneira eficaz a quantidade de células totais e também de eosinófilos no LBA. 

Os valores referentes a contagem total de células no sangue estiveram 

aumentados no grupo HDMOO em comparação com o demais, o que pode indicar 

uma mobilização do sistema imune em resposta a determinada doença, assim 

corroborando para um quadro inflamatório sistêmico. A quantidade eosinófilos no 

sangue esteve aumentada no grupo HDMOO em relação aos demais, vale lembrar 

que o mesmo tipo de célula também apresentou maiores níveis de concentração no 

LBA em relação aos demais grupos. Tais resultados corroboram com a eficiência do 

protocolo proposto, que objetivou a obtenção de um modelo experimental obeso que 

apresentasse uma inflamação pulmonar alérgica crônica (asma). 

A quantidade de linfócitos investigados no sangue se mostrou com diferenças 

estatisticamente significativas no grupo HDMOO em relação aos demais grupos, 

exceto ao CO. Dessa forma, os resultados apontam que o grupo HDMOO obteve 

concentrações expressivamente menores de linfócitos sanguíneos. Não foram 
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observadas variações de macrófagos e neutrófilos nas amostras coletadas para 

análise. 

A asma é uma doença inflamatória crônica das vias aéreas superiores que 

podendo ter sua fisiopatologia desenvolvida pelo contato constante com um alérgeno. 

Esta doença pode ser caracterizada principalmente pela infiltração de eosinófilos, 

ativação de mastócitos e predominância de células Th2, concomitante a tais eventos 

há também um remodelamento das vias aéreas que pode comprometer a eficiência 

desta estrutura para a passagem de ar e corroborando para a obstrução brônquica 

(50). Existem alguns biomarcadores presentes no escarro, no ar exalado, e no sangue 

de pacientes asmáticos. Entre eles, a presença de eosinófilos (50, 90).  

Ainda se tratando das análises feitas nas amostras referentes ao LBA, os níveis 

de IL 4 estiveram aumentados no grupo HDMO em comparação ao grupo C. Em 

relação aos valores da IL 5 também foram encontrados valores expressivamente 

maiores no grupo HDMO em comparação com os demais grupos.  

Embora que a IL4 seja uma citocina de extrema importância nos aspectos 

imunológicos referentes a concepção da asma, e também desempenhando um papel 

fundamental na ativação de células que caracterizam uma resposta Th2, não foi 

possível encontrar diferenças entre os grupos desta citocina nas amostras de soro 

analisadas. 

Além dos achados da IL5 no LAB, foi possível encontrar diferenças desta 

citocina nas amostras de soro. O grupo C apresentou valores menores com diferenças 

significativas em relação aos demais. O grupo HDMO demonstrou valores 

expressivamente maiores de IL 5 quando comparado com os demais grupos, 

ressaltando a comparação deste grupo com o grupo EHO.  

Não foram encontradas diferenças entre os diversos grupos experimentais na 

citocina IL 6 nas amostras do LBA. De outra forma, as amostras de soro resultaram 

em um aumento expressivo de IL 6 no grupo HDMO em confronto com os demais 

grupos. O treinamento físico aeróbio foi capaz de reduzir os níveis de IL 6 no soro, 

sendo esta uma afirmativa embasada pelo fato de o grupo EHO não apresentou 

diferenças estatisticamente diferentes dos demais grupos não sensibilizados com o 

ácaro de poeira doméstica. 
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Os níveis de IL 13 no LAB, não foi possível identificar diferenças significantes 

entre os grupos.Contudo, na análise desta citocina no soro foram encontradas 

diferenças entre os grupos. Constatou-se que o grupo EO alcançou maiores níveis 

quando comparado com o grupo C. O grupo HDMO apresentou diferenças em 

comparação com o grupo C, CO, EO e EHO. Desta forma é possível que o treinamento 

físico aeróbio de intensidade moderada possa ter influído nos valores de IL 13, pois 

os achados apontam uma diferença de p<0,01 de valores inferiores desta citocina no 

grupo EHO em comparação com o grupo HDMO. 

É sabido que células Th2 são caracterizadas pela secreção de IL 4, IL 5 e IL 

13. Sendo que a IL 4 desempenha papel de extrema importância na diferenciação de 

células Th2 derivadas de Th0 em resposta a exposição a um alérgeno (50,91). A IL 

13 é capaz de desempenhar certas funções mimetizando a IL 4, influindo sobre células 

B para a liberação de IgE e posterior ligação aos mastócitos (50,57,58). No caso da 

IL 5, os níveis desta citocina relacionada com o recrutamento de eosinófilos em 

quadros de alergia e também em infestações parasitarias (57).   

Dessa forma pode-se considerar que a IL 4 seja capaz de promover uma 

resposta inflamatória Th2. Mas tanto a IL 4 quanto a IL 6, além de possuírem essa a 

mesma capacidade em relação a resposta inflamatória Th2, elas também conseguem 

bloquear o desenvolvimento de Treg (92). É sabido que no caso de doenças 

inflamatórias crônicas, os níveis de receptores de IL 6 (sIL-6R) é aumentada (93). Em 

contrapartida, o complexo entre sIL-6R e IL-6 tem sido associado com a inibição do 

desenvolvimento de células CD4+, além de perturbações na função supressora de 

modelos de asma e doenças inflamatórias do intestino (92,93). 

Os resultados de IL 17, apontam que o grupo HDMO obteve maiores valores 

desta citocina em comparação com os demais grupos, mesmo que o comparativo 

refira significâncias estatísticas diferentes. A IL 23 analisada no LBA do grupo HDMO 

esteve aumentada quando comparada com o grupo C. De outra forma, o grupo CO 

também obteve diferenças em relação ao grupo C. No caso do TNFα o grupo HDMO 

apresentou maiores valores em relação aos demais grupos. 

Não obstante os resultados de IL 17, 23 e TNFα no soro não apontam 

diferenças estatisticamente significativas entre os grupos investigados na presente 

pesquisa.  
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É sabido que tanto a IL 17, IL 23 e também a TNFα, são influentes citocinas da 

resposta inflamatória Th17 (94).  

Em relação as adipocinas investigadas e levantadas como substancias que 

poderiam influir sobre a resposta inflamatória do modelo experimental proposto no 

LBA, mais precisamente ao se tratar da adiponectina, leptina e resistina. Não foram 

obtidos resultados com diferenças estatisticamente significativas entre os grupos 

experimentais referentes as amostras de LBA.  

É possível que a adiponectina no soro dos grupos EHO e HDM tenham sofrido 

influência do protocolo que visou mimetizar a asma, pois estes dois apresentaram 

menores valores desta adipocina quando comparados com os demais grupos. 

Todavia, tal analise afirma que o grupo EO apresentou maiores valores desta em 

comparação com todos os outros grupos. 

Como era de se esperar a análise de leptina no soro mostra que o grupo CO, 

EO, HDM e EHO apresentaram maiores níveis em relação ao grupo C. Entretanto, o 

grupo EHO demonstrou aumento dos níveis desta adipocina em comparação com o 

grupo HDMO. O grupo EHO possuiu menores valores de em comparação com o HDM. 

As concentrações de resistina se demonstraram indiferentes entre os grupos 

experimentais, tanto nas amostras de LAB quanto nas de soro.   

No grupo HDMO o protocolo de inflamação pulmonar alérgica crônica resultou 

em níveis aumentados de CXCL1/KC, tanto no LAB quanto no soro. Em contrapartida 

o exercício foi capaz de reduzir os valores desta citocina no LBA, uma vez que os 

resultados apontam que não houveram diferenças entre os EHO, EO, CO e C. 

A IL 8 exerce papel extremamente influente em quadros inflamatórios, agindo 

de forma a contribuir para o recrutamento e ativação de neutrófilos, tal eficiência desta 

interleucina é atribuída a grande níveis e variedade de receptores presentes na 

superfície destas células do sistema imune. Roedores não possuem IL 8, mas 

possuem quimiocinas como a CXCL1/KC que podem ser consideradas homólogas 

funcionais desta interleucina (95,96). 

Estudo experimentais demonstram que é viável inibir a IL 8 (CXCL1/KC). Por 

exemplo via a nebulização de soro fisiológico hipertônico, que objetiva interferir a 
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interação entre a IL8 e seus receptores (97). Outra forma já pesquisada é via a 

administração de anti-inflamatórios in vitro (98,99).  

Foram encontrados valores superiores de IL 1β no LAB do grupo HDMO 

quando comparado com o grupo C, EO e EHO. A tratamento terapêutico utilizado na 

pesquisa garantiu que os níveis desta citocina estivessem diminuídos nos grupos 

treinado em relação ao grupo HDMO, não apresentando diferenças entre o grupo C, 

EO e EHO. 

A família das IL 1 possuem significativa influência sobre diversas atividades 

biológicas. A necessidade na investigação sobre a IL 1B concerne na sua capacidade 

em induzir respostas inflamatórias, em especial neutrofílicas(50,100)  

Sugere-se que em doenças pulmonares neutrofílicas crônicas tais como a 

asma grave neutrofílica com resistência a corticoesteróides, e a doença pulmonar 

obstrutiva crônica a IL 1B pode estar relacionada com a hipoventilação, hipoperfusão 

e reoxigenação (100,101) 

Estudos apontam que a produção e níveis de adiponectina é inversamente 

proporcional a quantidade de tecido adiposo branco de um determinado indivíduo. E 

que esta é negativamente correlacionada com a massa de gordura visceral, 

inflamação, doença visceral, doença cardíaca, e outros tipos de doenças. Contudo, a 

adiponectina está associada a sensibilidade insulínica e a redução de massa corporal 

(69,102).  

Via a exposição crônica a um alérgeno verificou-se que o grupo HDMO 

apresentou maior quantidade de eosinófilos comparado aos demais grupos. E que até 

mesmo o grupo EHO, o qual também foi submetido a exposição alérgica não 

apresentou diferenças dos outros grupos que não passaram por este protocolo. 

Há também os resultados referentes a presença de neutrófilos no espaço 

peribrônquico, e é apontado de que apenas o grupo HDMO apresentou maiores 

quantidades deste tipo celular em relação aos demais. E mais uma vez o grupo EHO 

não apresentou diferenças significativas quando comparado com os grupos C, CO e 

EO. Dessa forma, os achados anteriormente citados para a quantidade de eosinófilos 

se replicam para o mesmo comparativo em relação aos neutrófilos.  
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O grupo CO apresentou maior quantidade de linfócitos com resultados 

estatisticamente significantes no espaço peribrônquico em relação ao grupo HDMO e 

EHO. Dessa forma pode-se levantar a hipótese de que a administração ácaro de 

poeira doméstica provavelmente exerça influência sobre a presença destas células.  

Citocinas liberadas predominantemente por células T, orquestram uma série de 

reações imunológicas importantes em um quadro inflamatório como o observado na 

asma (50). Pacientes asmáticos apresentam um aumento no número de células Th 

CD4+ nas vias aéreas, com predominância do subtipo de células Th2 (50,92). 

Em um modelo experimental de inflamação pulmonar alérgica crônica no qual 

os camundongos foram sensibilizados com OVA. Sugere-se que o exercício físico 

possa promover uma diminuição da migração de células Th, em modelos submetidos 

ao treinamento físico, e que dessa forma se reduziu a presença destas células em 

resposta a um antígeno (103)  

A quantidade de macrófagos encontradas no grupo C foi significativamente 

menor em relação aos demais. E outro achado sobre este tipo de células é que o 

grupo CO apresentou maior número de células em comparação com o grupo EO. 

Os macrófagos são as células primarias do sistema imune inato, 

desempenhando diversas funções que vão desde a regulação tecidual como o 

desenvolvimento, homeostase e reparo. Entretanto, essas diversas funções estão 

relacionadas com o a ativação destas células via a ação de determinado fenótipo em 

resposta a um estimulo que resultará a uma rápida resposta imunológica (103,104). 

Na avaliação referente a reatividade pulmonar feita com a utilização do sistema 

BUXCO, no qual consistiu na coleta de dados basais seguido por uma oferta inalatória 

de uma solução salina (PBS) e posteriormente de doses seriadas de Metacolina (6,25 

a 50 mg/mL) a todos os grupos experimentais. Verificou-se que o grupo submetido ao 

protocolo correspondente a inflamação pulmonar alérgica crônica e ao de aumento de 

massa corporal total (grupo HDMO), obteve resultados com diferenças 

estatisticamente significativas em comparação com os demais em todas as etapas 

realizadas. Resultados esses que apontam tais diferenças mesmo sob condições 

basais de avaliação até a inalação com maior concentração de Metacolina. 
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A deposição de fibras de colágeno nas vias aéreas foram significativamente 

maiores no grupo HDMO. Os mesmos achados a respeito das fibras de colágeno 

foram observados nos resultados referentes ao percentual de fibras elásticas nas vias 

aéreas. Ou seja, o único grupo que apresentou diferenças significativas em relação 

aos demais, com aumento do percentual da deposição de fibras elásticas, foi o grupo 

HDMO. O grupo EHO apresentou valores semelhantes aos demais grupos para 

ambas as proteínas de matriz extracelular. Sendo assim, é possível que a proposta 

de treinamento físico aeróbio também tenha influído sobre o remodelamento das vias 

aéreas analisadas. 

O remodelamento consiste em alterações estruturais dos pulmões, onde este 

é secundário à inflamação. No caso de pacientes asmáticos, principalmente em casos 

graves desta doença é preconizado que o remodelamento é um aspecto irreversível 

da obstrução das vias aéreas (105). 

É sabido que a IL 13 é particularmente um interessante alvo terapêutico para o 

tratamento da asma, uma vez que esta citocina é fortemente relacionada a mudanças 

estruturais importantes durante o desenvolvimento da doença, ou seja, muito do 

remodelamento observado atribuído a esta interleucina (50). Conforme já citado 

anteriormente, em modelos animais e em pesquisa com humanos, tal fenômeno inclui 

a fibrose subepitelial, e proliferação do músculo liso e de células caliciformes (50, 105-

108). Em sumula é constatado que a IL 13 pode agir diretamente colaborando para a 

hiper-reatividade brônquica característica de pacientes asmáticos (50). 

Observa-se o aumento da quantidade de células caliciformes que por 

consequência resultam também em maior produção de muco no remodelamento das 

vias aéreas de asmáticos. Há também o aumento da deposição de fibras de colágeno 

(tipo I, III e V), bem como o de fibronectina (106). O comprometimento da eficiência 

da via aérea em exercer sua função, também é provocado pela hipertrofia e 

hiperplasia das células do músculo liso que envolve a via. Dessa forma a somatória 

das características citadas, resulta na diminuição (estreitamento) do calibre da via, 

devido as alterações estruturais sofridas (105-108). 

Em estudo realizado afim de avaliar o método mais eficiente para mensurar a 

reatividade brônquica de crianças asmáticas, chegou-se à conclusão de que a MCh 

foi capaz de desencadear maior incidência de broncoespasmos relacionados 
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positivamente com tosses e desconfortos no peito em comparação com um protocolo 

que consistiu em um desafio de exercício físico (109). 

Animais sensibilizados com o ácaro de poeira doméstica (House Dust Mite), 

demonstraram significativo aumento da reatividade pulmonar ou hiper-reatividade 

quando comparados ao grupo controle quando desafiados com concentrações 

diferentes de Metacolina (110).A hiper-reatividade observada em casos de asma é 

resultado do aumento da deposição de proteínas de matriz extracelular nas vias 

aéreas que age em sinergismo para a limitação de passagem do ar pela via aérea 

podendo ser em resposta a um gatilho desencadeador de uma crise asmática. 

Na análise das citocinas IL 10 e IL 1ra, não foi possível detectar nenhuma 

diferença significativa entre os grupos experimentais, sendo que o mesmo aconteceu 

ao quantificar a IL 1ra no LBA. Contudo, foi possível constatar que o grupo EO e o 

grupo EHO apresentaram quantidades maiores de IL 10 no LBA em comparação com 

os demais grupos. Dessa forma, especula-se de que o exercício físico de intensidade 

moderada pode ter promovido um aumento desta citocina em comparação com os 

demais. Não foram encontradas diferenças entre os dois grupos treinados. 

Estudos realizado em modelos experimentais de inflamação pulmonar, 

utilizando como tratamento terapêutico o treinamento físico aeróbio de intensidade 

leve ou moderada, afirmam que os efeitos que promovem melhora do quadro 

inflamatório das vias aéreas e/ou parênquima são atribuídos os níveis de IL 1ra e 

também principalmente a IL 10 (74,75,79,80). 

O treinamento aeróbio é possível que se diminua a dispnéia e o 

broncoespasmo induzidos pelo exercício, além da evidente melhora da capacidade 

aeróbia e qualidade de vida. Tais benefícios ocorrem em resposta a diminuição da 

resposta inflamatória Th 2 e melhora da mecânica respiratória. Além do aumento da 

IL 10 e IL 1ra, há também a diminuição de NF Κb (82-85). 

6 Considerações Finais 

 

Através dos achados do presente estudo, pode-se concluir que o treinamento 

físico de intensidade moderada possui potencial em influir de maneira benéfica a 

diminuição dos sintomas encontrados na asma, e que normalmente são agravados 



87 
 

quando somados a um quadro de obesidade. Sobretudo, tais vantagens da 

terapêutica adotada influem via a diminuição local e sistêmica de citocinas 

inflamatórias que orquestram certas alterações estruturais e funcionais do pulmão. 

Embasado pelos resultados encontrados e na pesquisa literária feita,pode-se 

afirmar que os benefícios supracitados devem ser atribuídos principalmente ao 

aumento dos níveis de IL 10 no LAB. Todavia, foram encontradas variações das 

citocinas Th1, Th2 e Th17 tanto no LAB quanto no soro.   
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