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RESUMO

O objectivo deste trabalho foi estudar a variagado do valor absoluto dos
linfocitos CD4" com um programa agudo de actividade fisica intensa,
em individuos infectados com virus de imunodeficiéncia humana.

Oito individuos infectados com virus de imunodeficiéncia humana e
oito individuos imunocompetentes seguiram um programa agudo de
actividade fisica intensa, num tapete rolante e de acordo com o
protocolo de Bruce. Foram efectuadas colheitas de sangue para
contagem dos linfécitos CD4" antes, imediatamente apds, duas horas
e seis horas apos a actividade fisica.

Observaram-se, nos dois grupos, aumentos temporarios no valor
absoluto dos linfécitos CD4", imediatamente apds a actividade fisica.
Seguiu-se uma redugéo no valor absoluto dos linfécitos CD4" duas
horas apds a actividade fisica, que atingiu um valor inferior ao valor
basal, e foi verificada nos dois grupos. Na contagem do valor absoluto
dos CD4" seis horas apés a actividade fisica observaram-se aumentos
nos dois grupos. Nesta contagem o grupo de individuos infectados
com virus de imunodeficiéncia humana evidenciou valores ainda
inferiores aos basais.

Os resultados parecem sugerir uma variacao qualitativa dos linfécitos
CD4" em resposta a actividade fisica intensa, semelhante nos dois
grupos. Contudo, a variacdo desta resposta parece ser

quantitativamente diferentes nos dois grupos.

PALAVRAS CHAVE- ACTIVIDADE FiSICA INTENSA; LINFOCITOS
CD4"; VIRUS DE IMUNODEFICIENCIA HUMANA.



ABSTRACT

The purpose of this work was the study of the variation of the CD4"
lymphocytes'absolute value with an acute programme of intense
physical activity, in individuals infected with the Human
Immunodeficiency Virus.

Eight individuals infected with Human Immunodeficiency Virus and
eight immunocompetents individuals followed an acute programme of
intense physical activity, on a treadmill, and according to Bruce’s
protocol. Blood samples were taken to count the lymphocytes CD4"
before, immediately after, two hours after, and six hours after the
physical activity.

Temporary increase in the absolute value of the lymphocytes CD4"
could be seen in both groups, immediately after the physical activity. A
decrease of the absolute value of lymphocytes CD4" followed two
hours after the physical activity, which reached a value lower than the
basal value in both groups. When the counting of the absolute value of
the lymphocytes CD4" took place six hours after the physical activity,
an increase was observed in both groups. In this counting, the group of
individuals infected with the Human Immunodeficiency Virus showed
values still lower than the basal ones.

The results seem to suggest a similar qualitative variation of
lymphocytes CD4" in response to intense physical activity, in both
groups. Nevertheless, this response variation seems to be

quantitatively different in the two groups.

KEY WORDS- PHYSICAL ACTIVITY; LYMPHOCYTES CD4;
HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS.



RESUME

L’objectif de cet étude a été d’évaluer l'effet de l'activité physique
intense sur la valeur absolue des lymphocytes CD4*, parmi les
individus infectés par le virus de I'immunodéficience humaine.

Huit Individus infectés par le virus I'immunodéficience humaine et huit
individus immunocompétents ont suivi un programme aigu d’activité
physique intense, sur un tapis roulant et suivant le protocole de Bruce.
On a effectué des récoltes de sang pour le comptage des lymphocytes
CD4" avant I'activité physique, immédiatement aprés, deux heures
apres et six heures aprés I'activité physique.

On a observé, dans les deux groupes, des augmentations temporaires
par rapport a la valeur absolue des lymphocytes CD4", immédiatement
apres l'activité physique. |l y a eu postérieurement une réduction de la
valeur absolue lymphocytes CD4", deux heures aprés [lactivité
physique, qui a atteint une valeur inférieure a la valeur de base, et a
été vérifiée dans les deux groupes. Dans le comptage de la valeur
absolue des CD4" six heures aprés I'activité physique, on a observé
des augmentations dans les deux groupes. Dans ce comptage, le
groupe des individus infectés par le virus I'immunodéficience humaine
a atteint des valeurs encore inférieures a la valeur de base.

Les résultats semblent suggérer une variation qualitative des
lymphocytes CD4" comme réponse a lactivité physique intense,
semblable dans les deux groupes. Néanmoins, la variation de cette
réponse semble étre quantitativement différente dans les deux

groupes.

MOTS CLEES- ACTIVITE PHYSIQUE INTENSE ; LYMPHOCYTES
CD4" ; VIRUS L'IMMUNODEFICIENCE HUMAINE.



1. INTRODUCAO




Varios estudos tém evidenciado a capacidade da actividade fisica em provocar
alteragdes no sistema imunitario. Contudo a investigacao tem sido divergente
na procura de quais os parametros do sistema imunitario que sofrem maiores

alteracbes com a actividade fisica.

Divergéncias nas metodologias dos estudos publicados, relacionadas com a
escolha dos parédmetros imunitarios e com os programas de actividade fisica
utilizados na investigagdo desta tematica, tém dificultado a elaboragdo de um
modelo explicativo da resposta imunitaria com a actividade fisica. Tém sido
estudadas as intensidades de actividade fisica ligeira, moderada e intensa,
sendo reconhecida a esta ultima a capacidade de provocar maiores alteragdes

no sistema imunitario (Tvede et al., 1993; Steensberg et al., 2001).

O estudo da influéncia da actividade fisica no sistema imunitario tem evoluido
sob dois pontos de vista diferentes. Um relacionado com a influéncia de
programas agudos de actividade fisica no sistema imunitario, e um outro ponto
de vista relacionado com o impacto de programas cronicos de actividade fisica

no sistema imunitario.

A investigagdo do impacto da actividade fisica intensa no sistema imunitario,
em individuos imunocompetentes tem reconhecido maior importancia aos
efeitos dos programas agudos de actividade fisica. No ambito do impacto dos
programas croénicos de actividade fisica no sistema imunitario os dados
existentes sdo escassos e as metodologias condicionadas as dificuldades

exigidas num trabalho desta natureza.

O impacto de programas agudos de actividade fisica intensa, no sistema
imunitario, em individuos imunocompetentes tem sido bem estudado e tem
evidenciado uma resposta bifasica dos linfocitos CD4", com a actividade fisica
intensa. Esta resposta aparece caracterizada como um aumento do valor
absoluto imediatamente apos a actividade fisica intensa, seguido por uma

reducao desta contagem para valores inferiores aos basais, aproximadamente
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duas horas apoés a actividade fisica (Shinkai et al., 1992; Shek et al., 1995;
Steensberg et al., 2001). Contudo, o mecanismo fisiolégico responsavel pela
alteragao do valor absoluto dos linfocitos com actividade fisica intensa parece

ser uma tematica incoerente e complexa.

Se por um lado existe unanimidade entre os investigadores no que respeita ao
impacto de programas agudos de actividade fisica intensa no sistema
imunitario, nos estudos do sistema imunitario com programas cronicos de
actividade fisica intensa nao é ainda possivel, quer pela limitacdo de estudos
publicados, quer por divergéncias entre autores, delinear uma conclusao
sustentada, que evidencie qual a repercussao desses programas no sistema
imunitario. Num ponto de vista foram demonstrados aumentos no valor
absoluto dos linfécitos CD4" apos programas cronicos de actividade fisica
intensa (LaPerriere et al.,, 1994; Rebelo et al., 1998). Numa outra linha de
conclusdes, n&o s&o reconhecidos aos programas cronicos de actividade fisica
intensa a capacidade de alterar o valor das contagens dos linfocitos CD4" (Baj
et al., 1994; Glesson et al., 1995).

O impacto de programas agudos de actividade fisica intensa no sistema
imunitario, em individuos imunocompetentes, tem sido estudado com maior
relevancia, traduzido pelo maior numeros de estudos publicados nesta
tematica. Pelo contrario, possivelmente por maiores dificuldades
metodoldgicas, o impacto de programas cronicos de actividade fisica intensa
no sistema imunitario em individuos imunocompetentes, tem sido menos

estudado.

A infecgdo pelo virus de imunodeficiéncia humano resulta numa infecgao
cronica marcada pelo aparecimento de um conjunto de anormalidades
imunitarias. Um parametro imunitario predominantemente alterado nesta
infeccdo é o declinio do numero e funcdo das células T CD4", resultando numa
deficiéncia imunitaria. Sendo as células T CD4" importantes em varios

mecanismos reguladores da imunidade, a reduc¢ao deste grupo celular acarreta
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consequéncias severas na funcdo imunitaria. Esta deficiéncia do sistema
imunitario esta na base do aparecimento de diversas infecgdes oportunistas
(Pantaleo e Fauci, 1995; Fauci, 1996).

O estudo dos efeitos da actividade fisica no sistema imunitario em individuos
imunocomprometidos tem seguido a mesma linha de investigagdo que em
individuos imunocompetentes. Contudo tem sido reconhecida pelos
investigadores, maior importdncia ao estudo de programas cronicos de
actividade fisica no sistema imunitario nos individuos imunocomprometidos,
provavelmente pela necessidade de investigar a natureza dos efeitos da
actividade fisica intensa prolongada no sistema imunitario. Neste contexto de
investigacdo n&o foi ainda possivel sustentar com clareza a natureza dos
efeitos da actividade fisica cronica no sistema imunitario em individuos
imunocomprometidos. Alguns estudos evidenciam a capacidade de programas
crénicos de actividade fisica intensa em aumentar os linfocitos CD4" circulantes
em individuos imunocomprometidos (LaPerriere et al., 1991; Florijin e Geiger,
1991; Perna et al., 1998). Outros estudos falharam em demonstrar a
capacidade dos programas cronicos de actividade fisica alterarem a contagem
dos linfocitos CD4" (Rigsby et al., 1992; MacArthur et al., 1993; Terry et al.,
1999).

Se por um lado ndo existe um conclusao convergente entre autores no que
respeita a influéncia dos programas cronicos de actividade fisica intensa nos
linfécitos CD4*, o panorama é menos claro no que respeita ao efeitos dos
programas agudos de actividade fisica intensa na contagem dos linfocitos

CD4", em individuos imunocomprometidos.

Como constatado unanimemente na literatura é reconhecida a capacidade de
programas agudos de actividade fisica intensa provocarem uma redugao, para
valores basais, no valor absoluto dos linfocitos CD4" duas horas apds a
actividade fisica em individuos imunocompetentes. Esta redugdo da contagem

dos linfécitos, se for verificada em individuos imunocomprometidos, pode ter
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repercussdes mais graves. Contudo os dados existentes sobre esta tematica
sdao muito limitados. Referéncia ao estudo de Ullum et al. (1994) que
reconheceram a necessidade de investigar a variagdo dos linfocitos CD4" apos
um programa agudo de actividade fisica intensa, em individuos infectados com
o virus de imunodeficiéncia humana, e demonstraram uma imunossupressao

duas horas apdés o programa de actividade fisica intensa.

Entender melhor a natureza dos efeitos da actividade fisica intensa aguda no
sistema imunitario de individuos imunocomprometidos pode evidenciar a
necessidade de estabelecer precaugdes nestes individuos apos a actividade
fisica intensa, ou numa outra perspectiva demonstrar a necessidade de
modificar alguns parametros da actividade fisica de forma a minimizar os

possiveis efeitos prejudiciais para o sistema imunitario.

Face ao exposto o objectivo deste trabalho foi estudar a variagédo do valor
absoluto dos linfécitos CD4" ap6s um programa agudo de actividade fisica

intensa, em individuos infectados com o virus de imunodefici€ncia humano.

1.1. Estrutura do trabalho
Capitulo 1. INTRODUCAO
Apresentacdo do panorama da investigacdo na tematica da actividade fisica
intensa e alteragdo do valor absoluto dos linfécitos CD4", e é sustentada a
problematica da investigacdo deste estudo em individuos infectados com o

virus de imunodeficiéncia humano.

Capitulo 2. REVISAO DE LITERATURA

Revisdo da bibliografia relevante, e esta subdividido em trés partes. Uma
primeira dedicada a revisdao de estudos relacionados com o impacto de
programas agudos e cronicos de actividade fisica intensa no valor absoluto de
linfocitos CD4", em individuos imunocompetentes. A segunda parte aborda o

tema da infecgdo pelo virus de imunodeficiéncia humana, descrevendo ao
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défice imunitario e a histéria natural da infecgdo pelo virus. Na terceira parte
sdo apresentados estudos no contexto da influéncia de programas agudos e
cronicos de actividade fisica intensa no valor absoluto dos linfocitos CD4", em

individuos infectados com o virus de imunodefici€ncia humano.

Capitulo 3. OBJECTIVOS E HIPOTESES
Definicdo dos objectivos e apresentagéo das hipoteses para este estudo.

Capitulo 4. MATERIAL E METODOS

Caracterizacdo da amostra deste estudo, e definicdo dos passos para a
aplicagcdo do procedimento metodolégico. S&o também descritos os
procedimentos estatisticos e apresentadas algumas dificuldades na aplicagao

da metodologia.

Capitulo 5. RESULTADOS

Apresentacao dos resultados deste estudo. Este capitulo encontra-se dividido
em quatro partes Uma primeira parte onde sdo apresentados os dados da
estatistica descritiva. Na segunda parte sdo apresentados os dados da
estatistica inferencial no contexto de comparagéao intra-grupo. Na terceira parte
sao apresentados os dados da estatistica inferencial no contexto de
comparagao inter-grupos. Na quarta parte é apresentada uma figura para
melhor visualizacdo da variacdo dos linfocitos CD4" nos dois grupos, durante

os quatro momentos de contagem.

Capitulo 6. DISCUSSAO
Interpretacdo e discussédo dos resultados deste estudo numa perspectiva de

confronto com as hipéteses em estudo e com a revisao de literatura.

Capitulo 7. CONCLUSOES E SUGESTOES
Apresentacdo das conclusdes deste estudo e algumas sugestdes para a
continuidade da investigagdo na tematica da influéncia da actividade fisica no

sistema imunitario.
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Capitulo 8. BIBLIOGRAFIA

Apresentacao da bibliografia consultada para a elaboragéo do estudo.

15



2. REVISAO DE LITERATURA
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Este capitulo encontra-se estruturado em trés partes. Numa primeira parte é
efectuada uma revisdao de estudos relevantes no contexto da influéncia da
programas agudos e cronicos de actividade fisica intensa no valor absoluto dos
linfocitos CD4", em individuos imunocompetentes. Na segunda parte é
abordada tematica acerca do virus de imunodeficiéncia humano (VIH),
descrevendo o défice imunitario da infecgdo e a histéria natural da infeccéo
sem tratamento. Na ultima parte deste capitulo sdo apresentados estudos no
contexto da influéncia da programas agudos e cronicos de actividade fisica
intensa no valor absoluto dos linfécitos CD4" em individuos infectados com o
VIH.

2.1. EFEITO DA ACTIVIDADE FISICA INTENSA NO VALOR ABSOLUTO
NOS LINFOCITOS CD4", EM INDIVIDUOS IMUNOCOMPETENTES.

2.1.1. Variacdo do valor absoluto dos linfocitos CD4" em resposta a
programas cronicos de actividade fisica intensa em individuos
imunocompetentes.

LaPerriere et al. (1994) conduziram um estudo cujo objectivo foi estudar os
efeitos de um programa de actividade fisica intensa, nas sub-populagdes de
linfécitos. Estudaram catorze individuos sedentarios sujeitando os sete
individuos, do grupo experimental, a um programa de actividade fisica durante
dez semanas. Este programa consistiu em 45 minutos por dia de exercicio
numa bicicleta ergondmica, trés vezes por semana, a uma intensidade de 70%
a 80% da frequéncia cardiaca maxima tedrica. Constataram aumentos no valor
absoluto dos linfocitos CD4" no grupo experimental. Nenhuma variagéo foi

observada no grupo controlo no fim das dez semanas.

Num estudo com ciclistas profissionais, Baj et al. (1994) avaliaram alguns
parametros do sistema imunitario, antes e apds um programa de seis meses de
actividade fisica intensa, constituida por ciclismo durante 500 kildmetros por
semana. Quinze atletas que seguiram o programa foram comparados com

dezasseis individuos sedentarios. Estes autores verificaram uma diminui¢gdo no
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valor absoluto dos linfocitos CD4" no grupo de ciclistas, apds o programa de

actividade fisica intensa.

Gleeson et al. (1995) estudaram o efeito de um programa crénico de actividade
fisica intensa em nadadores de alta competicdo, com o objectivo de avaliar as
alteragdes imunitarias provocadas pela actividade fisica intensa prolongada.
Estes autores constataram que apds sete meses de actividade fisica intensa
nao se registaram alteragdes no valor absoluto dos linfécitos T no grupo que

seguiu o programa de actividade fisica.

Na tentativa de avaliar as alteragbes de alguns parametros imunitarios com a
actividade fisica anaerobica intensa, Weiss et al. (1995) seguiram treze
individuos durante quatro semanas. O programa de actividade fisica
anaerdbica intensa era constituido por duas sessdes por semana de treino com
pesos, durante quatro semanas. Este estudo realgou uma diminuicao de 15%

no valor absoluto dos linfécitos CD4" no fim do programa de actividade fisica.

Rebelo et al. (1998), seguiram treze atletas futebolistas profissionais na
tentativa de estudar o efeito do treino intenso de futebol no sistema imunitario.
Verificaram que, seis semanas apds o inicio da actividade fisica alguns
parametros do sistema imunitario, como os linfocitos CD4*, sofreram um
aumento. No periodo entre as seis e as onze semanas de treino de futebol, ndo

foram encontradas alteragdes significativas neste parametro.

Miles et al. (2003) estudaram a resposta imunitaria em 64 individuos, durante
seis meses. Os individuos destreinados iniciaram um programa de actividade
fisica intensa constituido por varios exercicios de reforgco muscular envolvendo
os membros inferiores e membros superiores. Cada exercicio de refor¢co para
cada musculo consistiu em trés a cinco repeticbes de contraccdo muscular,
com uma carga de 80% da resisténcia maxima do musculo calculada
previamente. O programa foi continuado trés vezes por semana durante vinte e

quatro semanas. Este estudo evidenciou nos resultados um aumento no valor
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absoluto dos linfocitos CD4" trés meses depois de iniciado o programa de
actividade fisica intenso. Foram evidenciados, também aumentos em menor
escala nos linfocitos CD4" na avaliagéo ao fim dos seis meses do programa de

actividade fisica.

Num estudo efectuado com nadadores, Gleeson et al. (2004) avaliaram a
resposta de alguns parametros imunitarios apds cinco meses de exercicio
intenso diario em onze atletas nadadores de alta competicdo. Seguiram
também um grupo de doze sujeitos sedentarios. Estes autores ndo observaram
alteragdes na populacao de linfécitos T no grupo de nadadores, no fim dos

cinco meses de actividade fisica.

2.1.2. Variacdo do valor absoluto dos linfocitos CD4" em resposta a
programas agudos de actividade fisica intensa em individuos
imunocompetentes.

Num estudo acerca da resposta imunitaria com o exercicio agudo, Shinkai et al.
(1992), verificaram um aumento dos linfocitos CD4" imediatamente apos 60
minutos de actividade fisica intensa num ciclo-ergdmetro. No periodo de tempo
entre a uma e as duas horas apds a actividade fisica, observaram uma
diminuicdo, na contagem dos linfocitos CD4", para valores inferiores aos

basais.

Gabriel et al. (1992), estudaram o efeito de diferentes intensidades de
actividade fisica aguda, nas sub populagdes de linfocitos em dezasseis
individuos. Observaram, apds a realizagao de exercicio intenso, numa bicicleta
ergonomica a 85% e 100% do limiar anaerdbico individual, um aumento do
valor absoluto dos linfécitos CD4" imediatamente apds o exercicio intenso.
Contudo, os valores da populagdo de CD4" registaram uma redugdo para

valores inferiores aos basais, duas horas apos a actividade fisica.
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Na tentativa de estudar as alteragdées imunoldgicas com um programa agudo
de actividade fisica intensa, Shek et al. (1995) estudaram seis individuos,
durante e apds um exercicio intenso no tapete rolante, com intensidade de 65%
do maximo consumo de oxigénio durante 120 minutos. Estes autores
constataram aumentos das contagens dos linfocitos CD4" durante a actividade
fisica intensa. Estes autores demonstraram ainda, uma redugao na contagem
dos linfocitos CD4", atingindo valores inferiores aos basais, duas horas apdés

actividade fisica intensa.

Na mesma linha de investigacao, Nielsen et al. (1996) sujeitaram dez atletas a
seis minutos de exercicio fisico intenso, num remo ergonémico, na tentativa de
estudar a resposta dos linfécitos a um exercicio agudo maximal. Constataram
um aumento no valor absoluto dos linfocitos CD4" imediatamente apds o
exercicio. Estes autores referem também que o valor absoluto dos CD4"
diminui duas horas apds o exercicio. Contudo, apresentam uma conclusio
divergente de outros estudos, no que respeita ao valor absoluto duas horas
apés a actividade fisica. Os individuos estudados evidenciaram uma

normalizagdo nos valores absolutos dos linfocitos CD4" nesta contagem.

A resposta dos linfécitos CD4" com actividade fisica intensa foi também
estudada por Steensberg et al. (2001) num estudo acerca do impacto de duas
horas e meia de corrida num tapete rolante em alguns grupos celulares do
sistema imunitario de nove atletas. Durante um exercicio, com uma intensidade
de 75% do maximo consumo de oxigénio, estes autores registaram um
aumento dos linfocitos CD4". Esta variacdo observada foi transitoria, pelo que
os resultados deste estudo mostraram que duas horas depois da actividade
fisica o valor absoluto dos linfécitos CD4" diminuiu para valores inferiores aos

basais.
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2.2. VIRUS DE IMUNODEFICIENCIA HUMANA

2.2.1. Défice imunitario ap6s infecc¢éo pelo VIH

Apds a entrada do Virus de Imunodeficiéncia Humano (VIH) no organismo,
através de um dos varios modos de transmissao, é rapidamente disseminado.
Predominantemente, entra nos tecidos dos ganglios linfaticos distribuindo-se
por varias partes do organismo. A resposta imunitaria criada pelo organismo
isola o virus nos ganglios linfaticos e bloqueia parcialmente a entrada inicial e a
disseminagao do VIH no novo hospedeiro (Fauci, 1996). O hospedeiro com
uma resposta imunitaria, inicialmente forte provoca um decréscimo do numero
de particulas virais no sangue, contudo, o organismo n&o consegue eliminar
todas as particulas do virus e cria as condicdes necessarias para uma
replicacéo crénica e persistente do virus (Fauci, 1996). Trés possiveis teorias
explicam a incompleta eliminacdo do virus durante a resposta imunitaria
primaria. Em primeiro lugar, a magnitude da resposta imunitaria pode ser
inadequada. Em segundo lugar, alguns componentes da resposta imunitaria
podem faltar durante a fase inicial da infeccdo por VIH. E em terceiro lugar,
também ¢é possivel que o VIH possa ter mecanismos para escapar a resposta

imunitaria (Pantaleo e Fauci, 1995).

Os alvos do virus no organismo sao as células T — helper e os macréfagos que
evidenciam a proteina CD4" & superficie. O VIH infecta e causa a morte das
células T — helper causando a deplecao deste grupo celular. O VIH pode n&o
eliminar os macrofagos mas pode estabelecer uma infecgdo no estado de
laténcia. A partir desta base, nos macréfagos, o VIH gera e liberta novas
particulas virais na corrente sanguinea. Estes novos virus continuam o
processo de infecgdo das células T — helper e macrofagos ndo infectados (Fan
et al., 1998).

Os ganglios linfaticos sdo o maior reservatorio para a replicagao viral. Isto foi

notado no curso da infeccéo por VIH e durante o periodo de laténcia quando os

linfécitos CD4™ sdo moderadamente reduzidos. Numa primeira fase da infecgéo
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por VIH, os ganglios linfaticos de individuos infectados sao activados e
aumentam de volume (linfadenopatia). Essa activacdo pode ocorrer em
diferentes partes do organismo, estabelecendo o diagndstico de linfadenopatia
generalizada. Os ganglios linfaticos tém uma complexa estrutura e contém
varios tipos de células e espacos para reter linfa e fluidos corporais. Muitas
particulas virais sdo encontradas retidas nos ganglios linfaticos no espago extra
celular, originando a destruigdo do tecido linfoide e culminado na supressao do

sistema imunitario (Roitt et al., 2001).

No inicio da infecgdo por VIH, o processo de replicagao viral € marcado pela
producado das células T — helper e das células T — citotoxicas pelo hospedeiro
infectado. Numa fase mais tardia da infeccao por VIH, a replicagao viral
sobrepbe a capacidade do sistema imunitario para produzir as células T —
helper (Fauci, 1996).

Apds o conhecimento da estrutura molecular do VIH e os seus efeitos adversos
no sistema imunitario, investigadores desenvolveram em laboratério alguns
testes que ajudam a monitorizar a progressao da infeccdo por VIH.
Inicialmente, comegaram por contar o numero de células T — helper e de
células T — citotoxicas, determinando o seu racio. Por outro lado, novas
técnicas permitem a contagem de particulas virais no decurso da doencga
(Sankaran et al., 1999).

2.2.2. Espectro Clinico da Infecc¢éo pelo VIH
O conhecimento actual acerca do VIH reporta-se ao seu ciclo de vida, a

imunopatogenese e também a historia natural da doenga.

Pantaleo et al. (1993) dividiram o processo clinico do VIH em trés fases. A
primeira fase € a infeccdo primaria, € € marcada pelo aparecimento de um
sindrome clinico semelhante a uma mononucleose nao especifica. A segunda

fase envolve um periodo clinico de laténcia, que pode ser longo (media de
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10anos). Durante a terceira fase, a SIDA evidencia-se clinicamente aparente,
caracterizada pelo aparecimento de sintomas e pelo aumento da

susceptibilidade de infecgdes oportunistas e certas neoplasias.

Bartlett e Gallant (2003) descreveram a histéria natural da infec¢géo por VIH
sem tratamento. A transmissao viral ocorre através de relagdes sexuais nao
protegidas com individuos infectados por VIH, por exposicdo ao sangue
infectado por VIH ou por transmissao perinatal. A transmissao perinatal inclui a
infeccdo do feto através da placenta, a infeccdo do bebé no momento da
libertagao dos fluidos vaginais ou na infecgao pos-parto da crianga através da

amamentacao (Sankaran et al., 1999).

A Primo-infecgao por VIH, também é chamada de infeccdo aguda ou sindrome
agudo de seroconversao. O periodo de incubagao desde o tempo da exposicéo
até ao tempo do aparecimento dos sinais e sintomas é normalmente de duas a
quatro semanas, mas pode levar mais de seis semanas (Pedersen et al., 1989;
Roitt et al.,, 2001). Os sinais e sintomas sao verificados em cerca de 50% a
90% dos individuos com histéria de comportamentos de risco (Pedersen et al.,
1989; Tindall et al., 1988). Os sintomas agudos s&o muitas vezes confundidos
com a mononucleose infecciosa. Normalmente incluem febre, linfadenopatia,
adenofagia, exantema na face e tronco e por vezes nas extremidades, lesdes
das membranas mucosas da boca e genitais, mialgias, artralgias, diarreia, dor
de cabecga, nauseas, vomitos, hepatoesplenomegalia e candidiase oral. A
infeccdo por VIH é reconhecida nesta fase nos individuos que procuram ajuda
médica (Bartlett e Gallant, 2003). Alguns sinais e sintomas duram de uma a
quatro semanas (normalmente duas semanas) e depois o individuo recupera.
Um acentuado decréscimo nos niveis de VIH RNA no plasma € notado através
da recuperagao (Bartlett e Gallant, 2003).

Na fase de seroconversao os testes laboratoriais detectam a presenca de

anticorpos, em individuos infectados por VIH. Quando um teste mostra a

presenca de anticorpos VIH, o individuo torna-se seroconvertido normalmente
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num periodo de seis a doze semanas apos a exposigao do virus. Mais de 95%
de individuos infectados por VIH seroconvertem até seis meses apds a
transmissao do virus (Bartlett e Gallant, 2003). O tempo da exposi¢éo do VIH
para a seroconversao € normalmente chamada de periodo janela (Fan et al.,
1998).

Apoés a seroconversdo verificam se consideraveis variagdes na contagem de
CD4" e carga virica (Bartlett e Gallant, 2003). Cerca de seis meses depois da
seroconversao, a carga virica atinge um patamar de variagdo minimo, ao longo
dos anos (Bartlett e Gallant, 2003; Mellors et al., 1995).

Durante esta fase da infecgcao assintomatica cronica por VIH, o individuo esta
clinicamente sem sinais e sintomas, excepto eventualmente para o aumento do
volume dos ganglios linfaticos caracterizando a linfadenopatia generalizada
(Bartlett e Gallant, 2003). Nesta fase, o aumento da taxa de produgao do VIH
ocorre com a destruicdo diaria das células T — helper. Cerca de um ter¢o da
carga virica no organismo varia durante o dia, acompanhado por uma rapida
renovagao celular, que atinge cerca de 6% a 7% das células T — helper. Cerca
de um tergo das particulas viricas € removida do organismo em cada dia (Ho et
al., 1995; Wei et al., 1995).

Os Primeiros Sintomas da Infecgdo por VIH sdo, muitas vezes, condi¢des
frequentemente encontradas na auséncia da infecgao por VIH, mas que
tendem a ser mais graves. Exemplos incluem: candidiase oral, candidiase
vaginal persistente, displasia cervical, leucoplaquia, neuropatia periférica e

sintomas constitucionais como febre e perda de peso (Bartlett e Gallant, 2003).

O tempo médio na infecgcao por VIH-1, desde a seroconversao até a fase de
Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA), sem tratamento anti-
retrovirico, € aproximadamente oito a dez anos. A definicdo de SIDA inclui

todos os individuos cuja contagem de CD4* seja inferior a 200 células/mm?®.
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Nesta fase existe o risco de aparecimento de inumeras doengas oportunistas
(Bartlett e Gallant, 2003).

A fase de Infecgdo Avangado por HIV é caracterizada pela contagem de CD4"
que descai até <50/mm?>. O tempo médio de sobrevida dos individuos nesta
fase é de doze a dezoito meses, estando a morte, como resultado de
complicagbes relacionadas com o VIH, dependente do aparecimento de

infecgbes oportunistas (Bartlett e Gallant, 2003).
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2.3. EFEITO DA ACTIVIDADE FiSICA INTENSA NO VALOR ABSOLUTO
DOS LINFOCITOS CD4", EM INDIVIDUOS INFECTADOS COM VIH-1

2.3.1. Variacdo do valor absoluto dos linfécitos CD4" em resposta a
programas crénicos de actividade fisica intensa, em individuos infectados
com VIH-1.

Na tentativa de estudar o efeito de exercicio cronico na contagem dos linfécitos
CD4" em individuos infectados pelo virus de imunodeficiéncia humana (VIH)
tipo-1, LaPerriere et al. (1991) estudaram dezassete individuos. Dez individuos
constituiram o grupo experimental e cumpriram um programa de actividade
fisica durante dez semanas. O programa consistiu em 45 minutos por dia, trés
vezes por semana de exercicio numa bicicleta ergonémica a uma intensidade
de 80% da frequéncia cardiaca maxima teédrica. Os sete individuos do grupo
controlo nao efectuaram qualquer actividade fisica bem, como foram
aconselhados a nao efectuar qualquer tipo de exercicio durante o estudo. Os
resultados deste estudo evidenciaram aumentos na ordem dos 38 linfécitos
CD4*/mm?® no grupo que seguiu o programa de actividade fisica, ao contrario
do grupo controlo que evidenciou uma diminuigdo no valor absoluto dos

linfocitos CD4" na ordem dos 61células/mm?®.

Schlenzig et al. (1990) estudaram 28 individuos infectados com VIH-1, durante
um programa de actividade fisica regular. A contagem basal dos linfocitos CD4*
na amostra foi de aproximadamente 460 células/mm® Os sujeitos foram
divididos em dois grupos, sendo o grupo experimental sujeito a um programa
de actividade fisica durante oito semanas. O programa de actividade fisica
integrou um conjunto de jogos desportivos supervisionados, designados para
melhorar a capacidade cardiovascular, conduzidos dois dias por semana, uma
hora por dia. No fim do programa de exercicios o grupo experimental registou
um aumento médio de 50 linfécitos CD4*/mm°. De forma estranha estes
autores verificaram que o grupo controlo obteve aumentos similares no fim das

oito semanas.
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Num estudo conduzido por Rigsby et al. (1992) foram estudados os efeitos de
um programa de actividade fisica constituido por um componente de treino de
forga e por um componente de treino da capacidade aerdbica. Foram incluidos
neste estudo 37 individuos infectados com VIH-1, com contagem basal média
de linfocitos CD4* de 325 células/mm®. No grupo experimental estavam
incluidos treze individuos, e no grupo controlo onze individuos. O programa de
actividade fisica teve a duracdo de doze semanas, e foi apenas cumprido pelo
grupo experimental. Estes autores constataram melhorias registadas pelo
grupo que seguiu o programa de actividade fisica nas variaveis forga,
flexibilidade e capacidade cardio-respiratdria. Contudo ndo foram observados
aumentos significativos no valor absoluto dos linfécitos CD4" no fim do

programa.

MacArthur et al. (1993) investigaram 25 individuos infectados com VIH-1. A
contagem basal dos linfécitos CD4* rondava as 144 células/mm?®. Os sujeitos
participaram num programa de actividade fisica intensa constituido por uma
hora por dia de exercicios aerdbios intensos, trés vezes por semana durante 24
semanas. Apesar de se terem verificado melhorias significativas na capacidade
aerobia dos individuos que cumpriram o programa, ndo foram registadas

alteragbes nas contagens dos linfocitos CD4".

Num outro estudo foram investigados os efeitos de um programa de actividade
fisica em 42 individuos infectados com VIH-1 (Florijin e Geiger, 1991). As
contagens basais dos CD4" dos individuos estudados eram aproximadamente
200 células/mm®. O programa de actividade fisica assentou em quatro
componentes realizados uma hora e meia por dia, uma vez por semana. Uma
parte de flexibilidade, uma parte de ginastica corporal global, uma parte de
treino de resisténcia e uma parte de jogos desportivos. Nos resultados deste
estudo ndo foram encontrados aumentos na contagem dos linfocitos CD4"
apo6s dezoito meses de actividade fisica. Contudo, o grupo controlo evidenciou
uma diminuic&o significativa no valor absoluto dos linfécitos CD4" ap6s dezoito

meses, 0 que parece sugerir, segundo estes autores, uma capacidade da
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actividade fisica regular, em atrasar o declinio dos linfécitos CD4" induzido pela

doenca.

Terry et al. (1999) evidenciaram a aptiddo dos individuos infectados com VIH,
em melhorar a sua capacidade funcional, através do exercicio regular, sem
evidenciar alteragdes imunitarias prejudiciais detectaveis. Estas conclusdes
foram apresentadas como resultado de um estudo em 21 individuos que
completaram um programa de actividade fisica intensa durante 12 semanas.
Este programa decorreu durante 36 sessdes de uma hora por dia, trés vezes
por semana, e consistia num periodo de aquecimento corporal e alongamentos
iniciais durante quinze minutos. Seguia-se um periodo de 30 minutos de corrida
no tapete rolante a uma intensidade 75% a 80% da maxima frequéncia tedrica
e terminava com um periodo de alongamentos finais durante quinze minutos.
Neste estudo ndo foram encontradas alteragdes no valor absoluto nem na

percentagem dos linfocitos CD4" no fim do programa de actividade fisica.

Perna et al. (1998), estudaram 28 individuos infectados com VIH. Dezoito
individuos constituiram o grupo experimental e dez constituiram o grupo
controlo. O grupo experimental seguiu um programa de exercicio intenso
durante 12 semanas, numa bicicleta ergonédmica com uma intensidade de 70%
a 80% da maxima frequéncia cardiaca tedrica, durante 45 minutos, trés vezes
por semana. Estes autores registaram aumentos percentuais dos linfécitos
CD4" de 13% no grupo que realizou o programa de actividade fisica. No grupo
controlo foram constatadas diminuigdes nas contagens dos linfocitos CD4" na

ordem dos 10%.

Stringer et al. (1998) sujeitaram nove individuos infectados com VIH a um
programa de actividade fisica intensa. Seguiram também oito individuos
infectados com VIH que néao realizaram o programa de exercicios. O programa
de actividade fisica intensa consistiu em 40 minutos de exercicio intenso numa

bicicleta ergonomica, trés vezes por semana, durante seis semanas.
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Constataram que a contagem dos linfocitos CD4" ndo sofreu alteragdes

durante o estudo.

Baigis et al. (2002) conduziram um estudo com 69 individuos infectados com
VIH. Constituiram um grupo experimental com 35 individuos que seguiu um
programa de actividade fisica intensa. Acompanharam também um grupo
controlo constituido por 34 individuos. O programa de actividade fisica
compreendia 10 minutos de alongamento e flexibilidade iniciais, seguido de 20
minutos numa maquina ergonémica de ski a uma intensidade de 85% da
frequéncia cardiaca maxima tedrica, e finalizou com 5 minutos de
alongamentos finais. O programa repetiu-se trés vezes por semana durante
quinze semanas. Como resultado do programa de actividade fisica intensa, o
grupo experimental ndo evidenciou alteragbes na contagem dos linfocitos
CD4".

2.3.2. Variacdo do valor absoluto dos linfécitos CD4" em resposta a
programas agudos de Actividade Fisica intensa, em individuos infectados
com VIH-1.

Ullum et al. (1994) estudaram alguns parametros do sistema imunitario de um
grupo de individuos infectados pelo VIH, em resposta de uma actividade fisica
intensa. Oito individuos VIH-seropositivos assintomaticos e oito individuos VIH-
seronegativos (grupo controlo) realizam um exercicio em bicicleta ergondmica
a uma intensidade de 75% do maximo consumo de oxigénio, durante 60
minutos. Estes autores constataram aumentos no valor absoluto de linfocitos
CD4" nos dois grupos apds a actividade fisica. Constataram também que duas
horas apds a actividade fisica intensa, a contagem deste subgrupo dos
linfécitos se encontrava abaixo do valor basal. Segundo estes autores, estes
dados sugerem a capacidade dos individuos VIH-seropositivos em mobilizar os
linfocitos CD4" para a corrente sanguinea. Verificaram que o numero de
neutréfilos aumentou, no grupo VIH-seropositivos, numa magnitude

significativamente menor do que no grupo controlo. Além destes dados, a
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percentagem das células natural killer, no grupo de individuos VIH-
seropositivos, ndo sofreu alteragcdo com o exercicio, em contraste com o grupo
controlo que registou aumentos para mais do dobro do valor basal. Estes
resultados parecem demonstrar uma capacidade menor, dos individuos VIH-
seropositivos, em recrutar para a corrente sanguinea as células natural killer e

os neutrdfilos.

Rhode et al. (1995) sujeitaram oito individuos VIH-seropositivos e sete VIH-
seronegativos a um exercicio em bicicleta ergonémica durante 60 minutos com
intensidade de 75% do maximo consumo de oxigénio com o objectivo de
estudar a capacidade de divisdo, aumento de tamanho e aumento do numero
(resposta proliferativa) dos linfécitos T-helper. Concluiram que, apds o
programa agudo de actividade fisica intensa, o grupo de individuos VIH-
seropositivos apresentou uma resposta proliferativa, para este grupo de

linfécitos, menor do que no grupo VIH-seronegativos.
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3. OBJECTIVOS E HIPOTESES
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O objectivo geral deste estudo foi:

Estudar a variagéo do valor absoluto dos linfocitos CD4*, com um programa
agudo de actividade fisica intensa, em individuos infectados com o Virus de

Imunodeficiéncia Humana tipo-1.

As hipoteses definidas para este estudo foram:

H1- O grupo de individuos VIH-seropositivo apresenta um aumento do valor
absoluto dos linfécitos CD4" imediatamente apds a actividade fisica,

comparativamente com valor basal.

H2- O grupo de individuos VIH-seropositivo apresenta uma diminuigdo do valor
absoluto dos linfécitos CD4" duas horas apds a actividade fisica,

comparativamente a contagem imediatamente apds a actividade fisica.

H3- O grupo de individuos VIH-seropositivo apresenta um aumento do valor
absoluto dos linfécitos CD4" seis horas apds a actividade fisica,

comparativamente com a contagem duas horas apoés a actividade fisica.

H4- A variagdo do valor absoluto dos linfocitos CD4" entre o valor basal e o
valor imediatamente apds a actividade fisica € quantitativamente diferente nos

grupos de individuos VIH-seropositivo e VIH-seronegativo.

H5- A variagcdo do valor absoluto dos linfécitos CD4" entre as contagens
imediatamente apds e duas horas apos a actividade fisica € quantitativamente

diferente nos grupos de individuos VIH-seropositivo e VIH-seronegativo.
H6- A variagdo do valor absoluto dos linfocitos CD4" entre a contagem duas

horas apds e seis horas apds a actividade fisica é quantitativamente diferente

nos grupos de individuos VIH-seropositivo e VIH-seronegativo.
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4. MATERIAL E METODOS
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4.1. AMOSTRA

Foram recrutados para este estudo 16 individuos do sexo masculino, nao
praticantes de actividade fisica regular com idades compreendidas entre os 23
e 33 anos. Individuos com idades fora desta faixa etaria foram excluidos do
estudo pela potencial influéncia na resposta imunitaria, de um sistema
hormonal instavel (Nieman et al., 2000) ou de alteragdes associadas ao
aumento da idade (Flynn et al., 1999). Individuos do sexo feminino ndo foram
incluidos no estudo, porque a influéncia do sexo e ciclo reprodutivo feminino no

sistema imunitario nao fizeram parte dos objectivos do estudo.

Oito individuos s&do portadores do virus de imunodeficiéncia humana tipo 1
(VIH-seropositivo) assintomaticos, e oito individuos imunocompetentes (VIH-
seronegativo). O grupo de individuos VIH-seropositivo, com média de idades
de 27,3+3,5ano0s, foi seleccionado dos servigos de doencas infecciosas de dois
hospitais do Norte de Portugal. Estes doentes estavam clinicamente
classificados na categoria A1 (CD4>500/mm?®)(Bartlett e Gallant, 2003). O
grupo de individuos VIH-seronegativo, com média de idades de 25,63 anos,
foi seleccionado de uma populagao de estudantes universitarios do Alto Minho

e constituiu o grupo de controlo.

Foram excluidos deste estudo os individuos com outros diagnosticos,
medicagao regular, alteragbes basais no hemoleucograma, historia sugestiva
de deterioragdo clinica, pratica regular de exercicio fisico e problemas fisicos

impeditivos da realizagdo dos propédsitos do estudo (Terry et al., 1999).
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4.2. PROCEDIMENTOS

4.2.1. Preparacao para o Protocolo Experimental

Uma semana antes da realizacdo do protocolo experimental foi efectuado um
exame médico basico a todos os individuos, onde foram avaliados parametros
como frequéncia cardiaca, tensao arterial e criado um historial clinico na
tentativa de detectar qualquer contra-indicagdo a actividade fisica intensa.
Nesse dia foram explicados aos participantes, de forma oral e escrita, os
objectivos e propésitos desta investigagdo, garantindo a confidencialidade e
anonimato dos dados recolhidos. Todos os individuos foram informados dos
riscos inerentes a sua participacado no estudo. O estudo respeitou os principios
da Declaragdo de Helsinquia, assegurando o consentimento informado, a
maxima protecgao dos participantes. Apenas foram incluidos no estudo, os
individuos que aceitaram participar, de forma livre e esclarecida, no estudo
ficando o consentimento da participagéo registado por escrito e assinado pelo

mesmo.

Os sujeitos foram informados para nao efectuar qualquer tipo de exercicio
fisico na semana anterior a realizacdo do estudo. Nao foi permitido tomar
qualquer tipo de medicagdo nem fumar nas oito horas prévias a realizacado do

protocolo experimental (Tvede et al., 1993; Rhode et al., 1995).

4.2.2. Protocolo Experimental

Os individuos apresentaram-se na sala hospitalar reservada para o estudo as
8:30h e mantiveram-se em repouso sentado durante 30 minutos na tentativa de
reduzir os efeitos decorrentes da actividade fisica efectuada durante a
deslocacdo ao hospital. Durante esse periodo foi colocado um cateter
endovenoso na veia mediana do cotovelo a todos os sujeitos. As 9:00h, foi
efectuada uma colheita de sangue a todos os individuos, constituindo a

contagem basal dos linfocitos CD4" (colheita 1).
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Os dezasseis sujeitos foram divididos em quatro grupos de quatro individuos
de forma aleatdria. Esta divisdo em grupos de quatro individuos surgiu devida a
existéncia de apenas quatro tapetes rolantes. Os grupos foram sujeitos ao
programa de actividade fisica intensa com supervisdo de um médico
cardiologista e com monitorizagdo da frequéncia cardiaca (polar T31™). O
primeiro grupo iniciou o programa de actividade fisica as 9:00h. O segundo

grupo as 9:15h. O terceiro grupo as 9:30h e o quarto grupo as 9:45h.

4.2.3. Programa de Actividade Fisica Intensa

O programa de actividade fisica foi efectuado no tapete rolante (Mill-track
Enraf-nonius™) de acordo com o protocolo de Bruce (Ellestad, 1996). Dada a
progressividade do protocolo de Bruce, bem como o facto dos objectivos do
estudo nao contemplarem os efeitos do aquecimento corporal, nao foi permitido
qualquer tipo de aquecimento ou activagéo corporal. O programa iniciou com a
corrida a uma velocidade de 2,7km/h com inclinagdo de 10%. Em periodos de 3
minutos a velocidade e a inclinagdo era aumentada de acordo com o protocolo

como ilustra o quadro seguinte.

Quadro 1- Protocolo de Bruce adaptado de Ellestad (1996).

2,7km/h 10%
2 4,0km/h 12% 3m 6m
3 5,5km/h 14% 3m 9m
4 6,8km/h 16% 3m 12m
5 8,0km/h 18% 3m ou mais | 15m ou mais

A interrupcao da actividade fisica estava dependente da incapacidade dos
sujeitos em continuar o protocolo de actividade fisica ou quando fosse
alcangada a frequéncia cardiaca maxima tedrica para a idade do sujeito
(Ellestad, 1996).
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4.2.4. Continuagéo do Protocolo Experimental

Imediatamente apds a cessacao da actividade fisica foi efectuada uma nova
colheita de sangue (colheita 2). Apos esta colheita os sujeitos permaneceram
em repouso sentado durante duas horas onde Ihes foi permitido beber agua ad
libitum. Apds esse periodo de duas horas, foi efectuada nova colheita de
sangue (colheita 3). Os sujeitos almogaram nesse periodo uma refeicao
hospitalar constituida por uma sopa, um prato de comida e uma peca de fruta.
Apds o almogo os sujeitos foram instruidos a ndo fumar, ndo ingerir qualquer
tipo de alimento nem bebidas a excepgao de agua (Ullum et al., 1994; Shinkai
et al., 1992). Da mesma forma foi-lhes pedido que nao efectuassem qualquer
tipo de actividade fisica (Steensberg et al., 2001). Os sujeitos permaneceram
na Instituicdo hospitalar durante todo o procedimento experimental. Seis horas
apos a cessacgao da actividade fisica foi efectuada a ultima colheita de sangue
(colheita 4).

O desenho experimental esta representado na figura seguinte.

Contagem dos linfocitos CD4" antes da actividade fisica

Contagem dos linfécitos CD4" imediatamente apds a

actividade fisica

\ Contagem dos linfécitos CD4 " duas horas ap6s a actividade

a fisica

Contagem dos linfécitos CD4" seis horas apds a actividade

fisica

Tempo

Figura 1- Desenho experimental dos estudo
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4.2.5. Contagem dos linfocitos CD4"

Foram retirados em cada colheita 2,7ml de sangue para um tubo contendo
anticoagulante (EDTA). Os tubos foram identificados com um codigo e com a
data e hora da colheita. O transporte para o laboratério foi efectuado num
recipiente com temperatura entre 18°C e 22°C. O tempo decorrido entre a
recolha de sangue e a analise laboratorial foi inferior a 48 horas. A contagem
dos linfécitos CD4" foi obtida através da técnica de imunofluorescéncia directa
(Coulter Electronics FC 500), utilizando uma marcagéao tripla com anticorpos
monoclonais para CD3/CD4/CD45. Foi efectuado um hemograma (Sysmex NE
8000) para, através do método de plataforma dupla, obter o valor absoluto dos
linfocitos CD4" (Mercolino et al., 1995; Barnett et al., 1997; Nicholson et al.,
1997).

4.3. PROCEDIMENTOS ESTATISTICOS

Os dados foram analisados recorrendo ao software Statistical Package for
Social Sciences (S.P.S.S. v12.1) e foram apresentados recorrendo a média
como medida de tendéncia central e ao desvio padrdo como medida de
dispersdo. O tratamento estatistico foi semelhante ao utilizado em outros
estudos com amostras pequenas e relativamente homogéneas onde foi
assumida a normal distribuicdo das variaveis (Kendall et al., 1990; Gabriel et
al., 1992; Ullum et al., 1994; Shek et al., 1995; Nielsen et al., 1996).

As alteragdes nas contagens dos linfocitos CD4" dentro de cada grupo foram
analisadas através da andlise de varidancia (ANOVA) para medidas repetidas,
com prévia verificagdo do pressuposto da esfericidade. Para identificar quais os
pares de médias que diferiam entre si, recorreu-se ao ajustamento de

Bonferroni.
A comparagdao entre os grupos, em momentos adjacentes no tempo, foi

analisada recorrendo ao teste estatistico t de Student para amostras

independentes. Nesta analise foram exploradas as diferencas existentes entre
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0S grupos, na variacdo das contagens dos linfocitos, em trés momentos
adjacentes no tempo. O momento 1 (diferenga entre a colheita 2 e a colheita 1).
O momento 2 (diferenga entre a colheita 3 e a colheita 2) e o momento 3
(diferenga entre a colheita 4 e a colheita 3).

Foi utilizado um nivel de significancia 0,05.

4.4. Dificuldades metodolégicas

No decorrer da aplicagdo do protocolo experimental surgiram inumeras
dificuldades. Primeiro no processo constituicdo da amostra onde foi necessario
uma pesquisa autorizada nos servicos de doengas infecciosas de varios
hospitais. Neste ponto salienta-se a dificuldade das administracées
hospitalares em reconhecerem a importancia destes estudos do ponto de vista
clinico. Ainda neste ponto referimos a preocupacdo das administragdes
hospitalares em garantir que o estudo n&o iria utilizar recursos humanos e
acarretar custos econdmicos para a instituicdo. Face ao exposto tornou-se
dificil obter as autorizacbes necessarias para a recolha da amostra e
posteriormente para a realizacdo do estudo. Ainda relativamente a amostra
escolhida para o nosso estudo, devemos realcar a dificuldade que encontramos
em criar adeséo dos individuos ao programa de actividade fisica intensa bem

como as diversas colheitas sanguineas.

Numa outra perspectiva o tipo de esteredtipos existentes acerca dos individuos
infectados com VIH condicionou a que o estudo tivesse que ser feito num
ambiente hospitalar. As razdes envolvidas estariam no contacto dos individuos
VIH-seropositivo com materiais necessarios ao estudo. Outra das razbes
apontadas, estava relacionada com a higiene no balneario apds a actividade

fisica.

Outra das dificuldades vivenciadas na realizagdo do estudo prendeu-se com a

auséncia de qualquer apoio econdmico para as analises laboratoriais
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necessarias. Este factor condicionou a metodologia do nosso estudo, na

diminuicao do numero analises laboratoriais efectuadas.
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5. RESULTADOS
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O capitulo dos resultados encontra-se dividido em quatro partes. Uma primeira
parte onde sao apresentados os dados da estatistica descritiva recorrendo a
média como medida de tendéncia central e ao desvio padrao como medida de
dispersdo. Na segunda parte s&o apresentados os dados da estatistica
inferencial no contexto de comparagado intra-grupo. Na terceira parte sao
apresentados os dados da estatistica inferencial no contexto de comparacéao
inter-grupos. Na quarta parte é apresentada uma figura para melhor
visualizagéo da variagdo dos linfocitos CD4" nos dois grupos, durante os quatro

momentos de contagem.

5.1. Estatistica Descritiva

Quadro 2- Valores absolutos dos linfocitos CD4" nos quatro momentos de

contagem, expressos em meédias e desvios padrdo, no grupo de individuos

VIH-seronegativo e VIH-seropositivo.

VIH-seronegativo VIH-seropositivo

Contagens dos linfocitos
CD4"/mm?®

Antes da actividade fisica 8 1061,6 32,4 8 563,1 16,1
Apés a actividade fisica 8 1279,5 20,9 8 704,9 23,1
2h apos a actividade fisica 8 1003,1 41,7 8 459,1 14,0
6h apos a actividade fisica 8 1057,9 33,3 8 488,8 18,7

O quadro 2 mostra os valores médios das contagens dos linfocitos CD4" no
grupo VIH-seropositivo e VIH-seronegativo, nos quatro momentos de avaliagéo.
Observa-se um valor basal dos linfocitos CD4" (antes da actividade fisica)
diferente nos dois grupos. Podemos constatar que o valor absoluto dos
linfocitos CD4" apds a actividade fisica intensa é superior ao valor basal para
os dois grupos. Contudo, duas horas apés a actividade fisica, registou-se uma
diminui¢éo do valor absoluto dos linfocitos CD4". Esta diminuicdo foi verificada
nos dois grupos e alcangou valores inferiores aos valores basais. No decorrer

do tempo entre as duas e as seis horas apos a actividade fisica, observou-se
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um aumento no valor absoluto dos linfocitos CD4". De referir que, as contagens
efectuadas seis horas apds a actividade fisica estdo, para os dois grupos,

ainda inferiores aos valores basais.

5.2. Estatistica inferencial na analise dos dados intra-grupo

Quadro 3- Resultado do teste estatistico ANOVA para medidas repetidas, nas
multiplas comparagdes entre contagens dos linfécitos CD4", no grupo de
individuos VIH-seronegativo e VIH-seropositivo. Diferengas estatisticamente

significativas sdo assinaladas com *.

VIH-seronegativo VIH-seropositivo

Contagens dos linfocitos CD4"

Antes da actividade fisica
- - — 0,000* 0,021*
Apés a actividade fisica
Antes da actividade fisica
; - . 0,001* 0.000*
2h apés a actividade fisica
Antes da actividade fisica
- - _ 0,126 0,039*
6h apods a actividade fisica
Apbs a actividade fisica
— . 0,000* 0,000*
2h apés a actividade fisica
2h apos a actividade fisica
- — — 0,000* 0,008*
6h apods a actividade fisica

*p<0,05

Através da analise do quadro 3 pode constatar-se que o aumento no valor
absoluto de linfocitos CD4" apos a actividade fisica intensa foi para os dois
grupos, estatisticamente significativo (p<0,05). Seguidamente verificou-se um
decréscimo na contagem dos linfocitos CD4*, duas horas ap6s actividade
fisica. Esta variagdo registou-se nos dois grupos, e foi estatisticamente
significativa (p<0,05). Quando comparada com os valores basais constatamos
que duas horas apos actividade fisica, o valor absoluto de linfocitos CD4" foi
significativamente inferior ao valor basal (p<0,05). Esta variagdo nas contagens

foi registada para os dois grupos. No periodo decorrente entre as duas e as
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seis horas apds a actividade fisica intensa verificaram-se, para os dois grupos,
aumentos significativos nas contagens dos linfécitos CD4" (p<0,05).
Comparando a contagens dos linfocitos seis horas apds actividade fisica
intensa, com os valores basais verifica-se que, para o grupo VIH-seronegativo,
esta contagem de linfécitos ndo é estatisticamente diferente do valor basal
(p>0,05). Contudo para o grupo VIH-seropositivo registou-se uma diferenca
estatisticamente significativa entre o valor basal dos linfocitos CD4™ e a

contagem dos linfécitos CD4" seis horas apos actividade fisica (p<0,05).

5.3. Estatistica inferencial na analise dos dados inter-grupo.

Quadro 4- Variagdo média e relativa, nas contagens dos linfocitos CD4" entre
0s grupos, em momentos adjacentes no tempo. Resultado do teste estatistico t-
de Student para medidas independentes. Diferengas estatisticamente

significativas sdo assinaladas com *.

VIH-seropositivos VIH-seronegativos

Momentos adjacentes no RELETEL Variacao Variacdo | Variacao | Valor de p
tempo Média Relativa Média Relativa

Antes da A.F — Apds A.F
"Apés AF—2hapos AF
"2h apos A.F — 6h apos A.F

*p=0,05
A.F. (Actividade Fisica)

A andlise do quadro 4 permite constatar as variacbes sofridas pelos dois
grupos de individuos em momentos adjacentes no tempo. Desta forma
observa-se que o grupo de individuos VIH seropositivo aumentou em 25,2% o
numero de linfécitos CD4", que corresponde a um aumento médio de 141,8
linfécitos, com a actividade fisica intensa. No grupo de individuos VIH-
seronegativo, verifica-se um incremento na ordem dos 20,5% no numero de
linfocitos CD4" com a actividade fisica intensa. Esse valor corresponde a um

aumento médio correspondente a 217,9 linfécitos. O resultado do teste
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estatistico evidencia que as variagcbes sofridas pelos dois grupos séao

significativamente diferentes (p<0,05).

Em ambos os grupos se verifica um decréscimo na contagem dos linfécitos
CD4" no periodo imediatamente apds a actividade fisica, até as duas horas
ap6s o término da actividade fisica intensa. No grupo VIH-seronegativo a
diminuicdo de 21,6% no numero de linfécitos corresponde a um decréscimo
médio de 276,4 linfocitos. No grupo VIH-seropositivo a redugéo nos valores dos
linfécitos foi de 34,9%, correspondendo a uma redugcdo média de 245,8
linfocitos. Esta variacdo sofrida nos dois grupos foi significativamente diferente

como mostra o valor do teste estatistico (p<0,05).

No periodo decorrente entre as duas horas e as seis horas apés o termino da
actividade fisica intensa verificou-se um aumento no numero de linfocitos CD4",
nos dois grupos. Contudo o aumento no grupo VIH-seronegativo foi de 5,5%
correspondendo a um aumento médio na ordem dos 54,8 linfocitos, e no grupo
VIH-seropositivo o aumento foi de 6,5%, correspondendo a um incremento
médio de 29,6 linfécitos. Os aumentos evidenciados pelos dois grupos neste

periodo s&o significativamente diferentes (p<0.05).
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5.4. Representacdo gréafica dos dados das contagens, nos dois grupos
estudados.

)
LL
&
o
M
=
=
Fe
O
<t

Contagem dos linfocitos CD4+/mm3

Antes A.F Apos AF 2h Apos 6h Apos Instante
AF AF dacontagem

—&—VIH-seropositivo —=— VIH-seronegativo

A.F (actividade Fisica)

Figura 2- Representacao grafica das contagens dos linfocitos CD4" nos quatro
momentos de avaliagao, nos grupos VIH-seropositivo e VIH- seronegativo. Séo
também apresentadas as percentagens de variacdo dos linfocitos CD4" em

momentos adjacentes no tempo.

Através da analise da figura 2 podemos observar em simultadneo para os dois
grupos estudados, a variagdo absoluta e relativa do valor absoluto dos
linfocitos CD4" nos quatro momentos de avaliagdo. Repare-se que desta
andlise sobressai uma variagdo do valor absoluto dos linfocitos
qualitativamente semelhante nos dois grupos estudados. De forma contraria
esta figura mostra que a variagdo relativa sofrida pelos dois grupos em

momentos adjacentes no tempo € quantitativamente diferente.
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6. DISCUSSAO
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O objectivo deste trabalho foi estudar a variagao do valor absoluto dos linfocitos
CD4" com um programa agudo de actividade fisica intensa em individuos
infectados com o virus de imunodeficiéncia humano (VIH). Para a
concretizacdo deste objectivo, oito individuos infectados com o VIH (VIH-
seropositivo) e oito individuos imuncompetentes (VIH-seronegativo) foram
sujeitos a um programa agudo de actividade fisica intensa num tapete rolante.
Foram efectuadas colheitas de sangue antes, imediatamente apds, duas horas
apos e seis horas apos a actividade fisica, para a contagem do valor absoluto
dos linfécitos CD4".

Os resultados deste estudo parecem evidenciar uma capacidade dos
programas agudos de actividade fisica intensa, em alterar o valor absoluto dos
linfocitos CD4" em individuos infectados com o virus de imunodeficiéncia

humano.

No nosso estudo observamos, no grupo de individuos VIH-seronegativo, um
aumento dos linfécitos CD4" imediatamente apds a actividade fisica intensa.
Verificamos também, uma reducdo do valor absoluto de linfécitos CD4"
circulantes, duas horas apds a actividade fisica intensa. Esta diminuicdo neste
subgrupo de linfécitos alcangou valores inferiores aos valores basais. Esta
resposta bifasica dos linfocitos CD4", caracterizada por um aumento no valor
absoluto imediatamente apdés a actividade fisica intensa, seguido por uma
reducdo deste valor duas horas apdés a actividade fisica intensa, tem sido
amplamente constatada nos diversos estudos consultados. Suportando os
resultados do nosso estudo estdo investigadores como Shinkai et al. (1992),
que estudaram alguns parametros do sistema imunitario de vinte individuos
imunocompetentes, em resposta a uma actividade fisica intensa. Estes autores
verificaram um aumento dos linfocitos CD4" imediatamente apds 60 minutos de
actividade fisica intensa num ciclo-ergédmetro. No periodo de tempo entre a
uma e as duas horas apos a actividade fisica, observaram uma diminui¢ao na
contagem dos linfocitos CD4" para valores inferiores aos basais. Na mesma

linha de resultados estdo Gabriel et al. (1992), que estudaram o efeito de
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diferentes intensidades de actividade fisica, em hormonas imunorreguladoras e
sub-populacdées de linfécitos. Estes autores estudaram dezasseis individuos
durante e ap6s um exercicio intenso, numa bicicleta ergonomica, a uma
intensidade de 85% a 100% do limiar anaerdbico individual. Evidenciaram nos
resultados, um aumento do valor absoluto dos linfocitos CD4" imediatamente
apos o exercicio intenso. Ainda neste estudo, verificaram uma redugao para
valores inferiores aos basais, na populacdo de CD4", duas horas apos a
actividade fisica. Em concordancia com estes resultados salienta-se o estudo
de Ullum et al. (1994) que estudaram o efeito do exercicio intenso em alguns
subgrupos de linfécitos. No grupo de oito individuos VIH-seronegativo
verificaram que existiu um aumento significativo dos linfocitos CD4" circulantes,
apés 60 minutos de actividade fisica intensa a 75% do maximo consumo de
oxigénio, numa bicicleta ergonémica. Estes autores, a semelhanga do que foi
constatado no nosso estudo, observaram uma diminuigdo, para valores
inferiores aos basais, no valor absoluto dos linfocitos CD4* duas horas apds a
actividade fisica. Quatro horas apds actividade fisica intensa, este estudo
evidenciou um aumento na contagem dos linfécitos CD4", mas mantendo-se o
valor absoluto dos linfocitos, abaixo do valor basal. Na tentativa de estudar as
alteragdes imunologicas com o exercicio intenso, Shek et al. (1995) estudaram
seis individuos imunocompetentes, durante e apdés um exercicio intenso no
tapete rolante, com intensidade de 65% do maximo consumo de oxigénio
durante 120 minutos. A semelhanga dos nossos resultados, estes autores
constataram aumentos das contagens dos linfocitos CD4" durante a actividade
fisica intensa. Estes autores demonstraram ainda, uma redu¢do na contagem
dos linfécitos CD4", atingindo valores inferiores aos basais, duas horas apos
actividade fisica intensa. Resultados semelhantes foram apontados por Nielsen
et al. (1996) ao estudarem dez atletas imunocompetentes, durante seis minutos
de actividade fisica intensa num remo ergonémico. Observaram um aumento
no valor absoluto dos linfécitos CD4" imediatamente apds o exercicio. Estes
autores referem também que o valor absoluto dos CD4" diminuiu duas horas
apdés o exercicio. Contudo, contrariamente ao que foi encontrado no nosso

estudo, estes autores defendem que duas horas apds o exercicio intenso os
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valores dos linfocitos CD4" estdo normalizados com referéncia aos valores
basais. Esta resposta bifasica dos linfécitos CD4" com actividade fisica intensa
foi também verificada por Steensberg et al. (2001) num estudo acerca do
impacto de duas horas e meia de corrida num tapete rolante, a uma
intensidade de 75% do maximo consumo de oxigénio, em alguns grupos
celulares do sistema imunitario de nove atletas imunocompentes. Estes autores
realcaram o aumento dos linfécitos CD4" durante a actividade fisica.
Verificaram também, duas horas depois da actividade fisica, reducdes no valor

absoluto dos linfocitos CD4" para valores inferiores aos basais.

A maioria dos estudos nesta tematica tem evidenciado especial atengcdo ao
periodo de tempo, até as duas horas apds a actividade fisica. S&do escassos os
estudos com um acompanhamento da variacéo dos linfocitos CD4" no periodo
além das duas horas apds actividade fisica. Como foi evidenciado
anteriormente nos varios estudos, parece existir unanimidade entre os autores
no que se refere & resposta dos linfocitos CD4" imediatamente apds a
actividade fisica intensa e no instante duas horas apds a mesma. Contudo
quando se verifica uma reducéo dos CD4" para valores inferiores aos valores
basais, pareceu-nos importante acompanhar esta variagdo durante mais quatro
horas. Assim incluimos uma contagem adicional, seis horas apds actividade
fisica na tentativa de estudar o periodo de tempo em que os valores absolutos
dos linfocitos CD4" se encontravam abaixo dos valores basais. Apenas
conseguimos referenciar o estudo de Ullum et al. (1994) que consideraram a
importancia de estudar o periodo de recuperagado imunitaria por um periodo
mais longo. Inseriram nesse estudo uma nova contagem quatro horas apés a
actividade fisica intensa. No nosso estudo seguimos como referéncia as
conclusdes evidenciadas por Nieman et al. (1989), Nieman et al. (1995) que
revelaram que os linfocitos estariam num valor inferior ao basal durante um

periodo de seis horas.

No nosso estudo verificamos que, para o grupo de individuos VIH-seronegativo

estudado, seis horas depois da actividade fisica intensa, o valor absoluto de
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linfocitos CD4" aumentou significativamente relativamente a contagem duas
horas apds a actividade fisica. Comparando este valor com o valor basal dos
linfocitos CD4" referimos que n&o sdo significativamente diferentes, pelo que
podemos afirmar que a contagem deste subgrupo de linfécitos esta
normalizada, as seis horas apos a actividade fisica, para o grupo de individuos

VIH-seronegativo.

O valor absoluto dos linfocitos CD4" é considerado um indicador de progresséo
do virus de imunodeficiéncia humana (Ullum et al., 1994; Bartlett e Gallant,
2003). Desta forma convertemos num objectivo do nosso trabalho, o estudo da
variagédo do valor absoluto dos linfocitos CD4" em resposta a actividade fisica

intensa aguda, no grupo de individuos VIH-seropositivo.

Observamos que o grupo de individuos VIH-seropositivo evidenciou também
um aumento do valor absoluto dos linfocitos CD4" imediatamente apds a
actividade fisica intensa. Duas horas apds a actividade fisica, este grupo de
individuos evidenciou uma resposta semelhante ao grupo VIH-seronegativo,
registando uma reducao na contagem dos linfocitos para valores inferiores aos
valores basais. No grupo de individuos VIH-seropositivo verificaram-se
aumentos nos valores absolutos dos linfocitos CD4™ seis horas apds actividade
fisica intensa, da mesma foram com foi verificado no grupo VIH-seronegativo.
Desta forma apos a discussdao desta parte dos resultados referimos que
verificamos as hipoteses 1, 2 e 3 definidas para este estudo, que estavam
relacionadas com o tipo de variagdo observada no valor absoluto dos linfocitos
CD4" durante os quatro momentos de contagem, nos individuos VIH-

seropositivo.

Contudo no grupo VIH-seropositivo, no instante de contagem seis horas apdés a
actividade fisica, o valor absoluto dos linfocitos ainda se apresenta inferior ao
valor basal, evidenciado pela diferenca estatisticamente significativa entre os
dois valores. Ao contrario do que foi verificado neste grupo, seis horas apos a

actividade fisica intensa, o grupo VIH-seronegativo evidencia valores
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estatisticamente semelhantes entre esta contagem e a contagem basal, pelo
que demonstra que o grupo VIH-seronegativo atingiu uma normalizagdo no

valor absoluto dos linfocitos CD4" seis horas apés a actividade fisica.

Verificamos assim, que a variagéo dos linfocitos CD4" em resposta & actividade
fisica intensa, evidenciada pelos individuos VIH-seropositivo e VIH-

seronegativo é semelhante quando avaliada numa perspectiva qualitativa.

Do ponto de vista quantitativo esta variagdo parece ser significativamente
diferente. No nosso estudo constatamos que o grupo VIH-seropositivo
apresentou variagbes relativas dos linfocitos CD4", significativamente
superiores ao grupo VIH-seronegativo em todas as contagens. Esta
observagado evidencia uma magnitude de resposta do valor absoluto dos
linfocitos CD4" & actividade fisica intensa, quantitativamente superior no grupo
VIH-seropositivo. No que respeita as diferengas na magnitude de variagdo dos
linfécitos CD4™ com a actividade fisica referimos que verificamos as hipoteses
4, 5 e 6 definidas para este estudo, que estavam relacionadas com as
diferencas quantitativas na variacéo do valor absoluto dos linfocitos CD4" entre

0s grupos, durante os quatro momentos de contagem.

Na nossa revisdo de estudos relevantes nesta tematica constatamos uma
lacuna na literatura no que respeita ao estudo do efeito de programas agudos
de actividade fisica intensa no sistema imunitario, em individuos infectados
com o Virus de Imunodeficiéncia Humana. Essa falta de estudos torna-se mais
evidente no estudo da variacdo dos linfécitos CD4" com a actividade fisica.
Referenciamos apenas o estudo de Ullum et al. (1994) que compararam a
resposta imunitaria com uma actividade fisica intensa num grupo de oito
individuos VIH-seropositivo e oito individuos VIH-seronegativo. Face a 60
minutos de actividade fisica numa bicicleta ergonémica com uma intensidade
de 60% do maximo consumo de oxigénio. Verificaram um tipo de resposta
imunitaria, para o subtipo linfécitario CD4", semelhante nos dois grupos. Estes

autores reafirmam uma resposta imunitaria semelhante marcando-se por um
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aumento do valor absoluto dos CD4" imediatamente apos a actividade fisica
intensa. Contudo as suas conclusdes divergem das do nosso estudo na
contagem duas horas apos actividade fisica. Estes autores afirmam que o
grupo VIH-seropositivo ndo evidenciou, nesta contagem, uma diminuigdo para
valores inferiores aos valores basais no valor absoluto dos CD4".
Possivelmente esta divergéncia de resultados pode dever-se as diferentes
critérios de inclusdo das amostras estudadas. Neste estudo foram estudados
individuos VIH-seropositivo com contagem basal de CD4" inferiores a 500
unidades/mm?, e no nosso estudo foram estudados individuos com contagem

basal de CD4" superiores a 500/mm>.

Como ja foi descrito anteriormente, o aumento temporario dos linfocitos CD4*
imediatamente apds a actividade fisica intensa, esta amplamente constatado
na literatura. Da mesma forma os autores sdo unanimes em apontar a
diminuigdo na contagem dos CD4", para valores inferiores aos valores basais,
duas horas ap6s a actividade fisica intensa. Contudo os mecanismos de acc¢ao
inerentes a esta alteracdo imunitaria permanecem por clarificar, ndo sendo

possivel delinear um modelo explicativo para esta reacg¢ao corporal.

Existem dados que sugerem factores hemodindmicos como constituintes desse
modelo de resposta imunitaria com a actividade fisica (Hoffman-Goetz et al.,
1990). Estes autores relacionaram a mobilizacdo dos linfécitos para o sangue
como resposta mecénica ao aumento do trabalho cardiaco e consequente
perfusdo dos tecidos que funcionam como reservatorio de linfécitos. Foster et
al. (1986) reportaram a linfocitose como predominantemente provocada pelo
aumento do trabalho cardiaco favorecendo a desagregacao dos linfocitos da
parede endotelial. Afirmam ainda uma fraca relagdo entre a linfocitose

verificada e a producéo das catecolaminas.
Numa outra perspectiva a linfocitose foi documentada como resultado de

variagdes hormonais provocadas pela actividade fisica intensa. Kappel et al.

(1991) demonstraram que infusbes endovenosas de epinefrina tinham efeitos,
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no aumento dos linfocitos circulantes, semelhantes a 60 minutos de actividade
fisica numa intensidade de 75% do maximo consumo de oxigénio. Tonnesen et
al. (1987) também verificaram alteragbes nos linfocitos através de infusbes
endovenosas de adrenalina, semelhantes as verificadas com o exercicio fisico.
Num outro ponto de vista Gabriel et al. (1992) afirmaram que a linfocitose
provocada pela actividade fisica ndo esta directamente correlacionada com a
concentragdo de hormonas imunorreguladoras isoladas (epinefrina,
norepinefrina, cortisol, B-endorfinas). Ainda neste estudo foi afirmado que
possivelmente a concentracdo de cortisol esteja relacionada com a
linfocitopenia duas horas apds a actividade fisica intensa. Shinkai et al. (1992)
afirmaram que a adrenalina é libertada no sangue numa fase inicial da
actividade fisica intensa, mas é retirada da circulagdo em apenas alguns
minutos apés cessar a actividade fisica. Estes autores referem que o cortisol
comega a concentrar-se no sangue com um atraso de quinze a vinte minutos
relativamente a adrenalina e que atinge o pico de concentragdo maximo na
fase final do exercicio fisico. McCarthy e Dale (1988) e mais tarde Pedersen et
al. (1998) apontaram linfocitose como resultado das concentragcbes elevadas
de catecolaminas. Estes dois estudos sdo também concordantes na afirmacéao
que o cortisol contribui para a linfocitopenia algumas horas apos a actividade

fisica.

Tem sido apontada a glutamina como substrato energético para os linfocitos
(Essen et al., 1992; Pedersen et al., 1998). Estes autores apontam o musculo
esquelético como um dos mais importantes tecidos envolvidos na producio de
glutamina. Desta forma pode levantar-se a hipotese de que o musculo
esquelético possa exercer uma influéncia sobre o sistema imunitario. Esta
influéncia pode ser explicada, segundo os autores acima citados, como
resultado de uma utilizagdo de glutamina pelo musculo esquelético, e outros
orgaos durante a actividade fisica intensa, em quantidades que comprometam
a utilizacdo pelas células imunitarias. Esta falha na utilizagdo da glutamina
pelas células imunitarios pode representar, em teoria numa perturbacao

temporaria da fungédo dos linfocitos. Contudo existem dados que refutam esta
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hipétese da glutamina. Rhode et al. (1995) apontaram os linfocitos CD4* como
o subgrupo linfocitario mais sensivel a glutamina, mas evidenciam que os
resultados deste estudo constataram o declinio da glutamina plasmatica sem

verificar a linfocitopenia.

Um mecanismo que tem sido apontado como responsavel pela linfocitopenia
apos actividade fisica esta relacionado com a morte celular programada ou
apoptose. Este processo € de extrema importancia na normalizacdo da
linfocitose provocada pela resposta imunitaria. Uma falha na desactivacado da
apoptose das células imunitarias activas pode estar na base da linfocitopenia
verificada em determinadas doengas (Mooren et al., 2002). Parece-nos que
este mecanismo pode também ser responsavel pela linfocitopenia provocada
pela actividade fisica intensa. Na base desta afirmacao estdo estudos como os
de Phaneuf e Leeuwenburgh (2000) e Mooren et al. (2002) que apontam a
actividade fisica intensa como um dos mecanismos indutores da apoptose
celular. Hartman et al. (1994) e Niess et al. (1998) constataram alteragdes no
ADN celular dos leucdcitos apds a actividade fisica intensa. Entre os possiveis
mecanismos responsaveis pela falha na desactivacdo da morte celular
programada esta a formacao de radicais livres como resultado do aumento do
consumo de oxigénio durante a actividade fisica (Phaneuf e Leeuwenburgh,
2000). Niess et al. (1996) reconheceram no trabalho muscular a capacidade
gerar moleculas de oxigénio reactivo durante o processo mitocondrial de
fosforilacdo oxidativa. Estes autores afirmaram também a capacidade de
formacao de radicais livres pelas células activas do sistema imunitario durante
a resposta imunitaria como processo causador de alteracdo do ADN dos
leucdcitos. A investigacao actual ainda esta longe de definir de que forma pode
ser perturbada a apoptose celular. Mas algumas conclusdes de estudos atras
referidos parecem ir ao encontro de um mecanismo desencadeado pela
degradacao do ADN das células imunitarias. A actividade fisica intensa parece
induzir a morte celular programada, e 0 processo parece ser provocado por
alteracbes no ADN das células imunitarias, induzidas pelo aparecimento de

radicais livres.
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Ao analisar os protocolos de actividade fisica intensa utilizados pelos diversos
estudos, ndo podemos deixar de realgar que a grande maioria sdo exercicios
que envolvem um trabalho muscular intenso e repetido e que potencialmente
acarreta fadiga muscular periférica. No nosso estudo utilizamos um protocolo
de actividade fisica maximal utilizado no ambito clinico da area médica da
cardiologia. Como foi evidenciado nos estudos de Sorichter et al. (1999) o
trabalho muscular repetido, sobretudo em contracgdes excéntricas, esta
associado a lesdes estruturais no aparelho contractil. Este mecanismo esta
associado a perda da homeostasia do calcio pelo aumento deste no meio
intracelular. E gerada assim uma resposta inflamatéria no musculo,
caracterizada por infiltracdo de células imunitarias no tecido muscular e pelos
niveis aumentados de citoquinas no sangue e no musculo. Este fenbmeno de
inflamacao muscular tem merecido pouca atengao entre os investigadores mas
pensamos que possivelmente tera alguma implicagdo na resposta bifasia dos

linfécitos com actividade fisica intensa.
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7. CONCLUSOES E SUGESTOES
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As conclusdes deste estudo devem ser interpretadas no contexto desta

amostra tendo em conta as limitagcdes inerentes a metodologia adoptada.

Contudo os dados recolhidos e analisados permitem desenhar algumas

conclusoes:

A actividade fisica intensa parece ser um dos parametros que influencia um

dos indicadores de progressao do VIH.

Imediatamente apds a actividade fisica intensa registou-se um aumento no
valor absoluto dos linfocitos CD4", nos individuos VIH-seropositivos e VIH-

seronegativos.

Duas horas apés a actividade fisica intensa observou-se uma reducéo no valor
absoluto dos linfocitos CD4", para valores inferiores aos basais, verificada nos

individuos VIH-seropositivos e VIH-seronegativos.

Seis horas apods a actividade fisica intensa registou-se um aumento no valor
absoluto dos linfocitos CD4", nos individuos VIH-seropositivos e VIH-

seronegativos.

Seis horas apds a actividade fisica intensa os individuos VIH-seropositivo
estudados apresentaram um valor absoluto dos linfocitos CD4" ainda inferior ao

valor basal, ao contrario dos individuos VIH-seronegativos estudados.

Os individuos VIH-seropositivos estudados evidenciaram uma variagéo no valor
absoluto dos linfécitos CD4", do ponto de vista qualitativo, semelhante aos

individuos VIH-seronegativos.
Os individuos VIH-seropositivos estudados manifestaram uma variagcdo no

valor absoluto dos linfocitos CD4", em termos quantitativos, maior do que nos

individuos VIH-seronegativos.
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As conclusbdes deste estudo vao ao encontro dos objectivos inicialmente
propostos, contudo é necessaria uma investigacdo mais detalhada no sentido

de saber:

Qual o significado clinico das variagdes observadas no valor absoluto dos

linfocitos CD4", com o programas agudo de actividade fisica intensa?

Estdo os individuos infectados com o VIH mais susceptiveis a doencas, apos

um programa de actividade fisica intensa?

Sera que a pratica regular de actividade fisica, diminui as variagdes no valor

absoluto dos linfocitos CD4" com um programa agudo de actividade fisica?

Sera que a variacdo dos linfocitos CD4" ¢é diferente com a aplicacdo repetida

de programas agudos de actividade fisica intensa?

A magnitude de variagéo do valor absoluto dos linfocitos CD4" esta relacionada

com a intensidade ou com a duragao da actividade fisica?
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