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APRESENTACAO

A Atena Editora traz ao leitor na obra “Condi¢bes Teérico-Praticas das Ciéncias da
Saude no Brasil” 69 estudos cientificos que investigaram, com uma abordagem plural, o
panorama nacional acerca dos desafios que a ciéncia e a academia cientifica enfrentam
ante a saude publica.

Os textos foram compilados em trés volumes, cada qual com seu eixo tematico,
respectivamente: “Populacéo Brasileira & Saude Publica”, que traz ao leitor estudos que
investigaram algumas das principais patologias que compde o quadro epidemiolégico no
Brasil atual; “Atuacdo Profissional em Saude” que, por sua vez, é composto por artigos
que revisam o papel do profissional de salde seja em sua formagdo académica, seja em
sua atuacao clinica; e, “Cuidado Integrado e Terapéutico”, volume que apresenta, discute
elou propbe opgdes de terapia em salde coletiva e individual com foco nos aspectos
biopsicossociais que permeiam o cotidiano da saude no pais.

Almeja-se que a leitura deste e-book possa incentivar o desenvolvimento de
estratégias de atuacéo coletiva, educacional e de inclusdo social de modo a subsidiar,
na esfera do condicionamento tebrico e pratico, a continuidade da produgéo cientifica
brasileira.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: Em pacientes portadores de doenca
renal crénica (DRC) terminais ou néo, a presenca
de inflamacéo é um fator preditor de mortalidade.
O presente estudo avaliou o efeito de uma
sessdo aguda de exercicio fisico aerébico sobre
marcadores de inflamacdo e biomarcadores
de fungcdo renal em pacientes com DRC
nao dialiticos. MATERIAIS E METODOS: 10
individuos com DRC, e 10 individuos com fungéao
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renal normal, realizaram sessbes experimentais
de exercicio aerdbico em cicloergbmetro, por 45
min, 50% a VO,pico. Antes e ap0s a sesséo foram
coletadas amostras de sangue para a analise
de IL-6, TNF-qa, IL-10, NGAL e Cistatina C. Os
resultados foram analisados através do teste
general linear model (GLM) e as correlagdes pelo
teste de Pearson. RESULTADOS: IL-6, TNF-q,
NGAL e Cistatina C estavam significativamente
aumentados comparados ao grupo controle (p <
0,05). Ap6s uma Unica sessao de exercicio fisico
aerbbio estes biomarcadores ndo diminuiram.
Entretanto, apbs sessé@o de exercicio 0s niveis
de IL-10 aumentaram em ambos 0s grupos
(p<0,0001) e mais acentuadamente no grupo
CKD. Observamos correlagdo positiva entre
NGAL, Cistatina C e IL-6 e TNF-a (p = 0,006 e
p = 0,001, respectivamente). CONCLUSAO: O
presente estudo concluiu a perda da funcgéo renal
se associa com maior sintese de biomarcadores
inflamatodrios. Neste estudo uma Unica sesséo de
exercicio foi capaz de aumentar os niveis de IL-10
em pacientes com DRC e individuos com fung¢éo
renal normal, aumentando mais acentuadamente
nos pacientes com DRC. Este resultado e seu
impacto sobre desfechos devem ser confirmados
em um ndmero maior de pacientes e em outros
estagios da DRC.

PALAVRA-CHAVE: Exercicio fisico aerobio,
Doenca Renal Crbnica, Inflamagéo.
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EFFECTS OF AN ACUTE PHYSICAL AEROBIC EXERCISE SESSION ON
INFLAMMATION MARKERS AND RENAL FUNCTION BIOMARCHERS

ABSTRACT: Chronic kidney diseases (CKD) patients are micro inflamed, and this condition
is associated with mortality. The present study evaluated the effect of an acute session of
aerobic exercise on inflammation markers and biomarkers of renal function in patients with
CKD no-dialysis treatment. MATERIALS AND METHODS: 10 individuals with CKD, and 10
individuals with normal renal function, underwent experimental aerobic exercise sessions on
a cycle ergometer for 45 min, at 50% VO2peak. Before and after the session, blood samples
were collected for the analysis of inflammatory markers and biomarkers of renal function. The
data were compared using the general linear model (GLM) to test the variables difference
between inter and intra groups and Pearson’s were used to evaluate the association between
variables. RESULTS: NGAL, Cistatin C, IL6 and TNF-a were increased in CKD pre exercise
than Control group (p <0.05). After an aerobic exercise session, the pro-inflammatory cytokines
and renal function biomarkers not changed. However, IL-10 levels increased in both groups (p
<0.0001) and more prominent in CKD group. We observed a positive correlation between I1L6
and TNF-a and NGAL and Cistatin C (p = 0.006 and p = 0.001, respectively). CONCLUSION:
The loss renal function contributed to increase serum levels of IL-6 and TNF-a. In this study,
an exercise session was not able to diminish these biomarkers, however, increase the levels
of anti-inflammatory IL-10 cytokine in patients with CKD and individuals with normal kidney
function. This result and respectively effect on outcome should be evaluated in a large sample
size and other stage CKD population.

KEYWORDS: Aerobic exercise, Chronic Kidney Disease, Inflammation.

11 INTRODUGAO

A doenca renal cronica (DRC) se caracteriza como uma sindrome irreversivel e
progressiva caracterizada pela diminuicdo da taxa de Filiragdo Glomerular (TFG) e outras
funcbes renais até a sua completa faléncia (PEREIRA; BATISTA; MEIRA; OLIVEIRA et
al., 2017). A DRC é considerada um problema de salde publica mundial, e o niUmero de
portadores aumenta de forma exponencial (PEREIRA; PEREIRA; ANDRADE; NAGHETTINI
et al., 2016). De acordo com as estatisticas globais cerca de 2 milhGes de pessoas hoje
sofrem com DRC em todo o mundo (ZAMAN, 2017).

1.1 Fatores de risco para DRC

Os principais fatores de risco tradicionais associados a DRC sao

1. Hipertensao: A hipertenséo arterial € comum na DRC (GANSEVOORT; CORREA-
ROTTER; HEMMELGARN; JAFAR et al., 2013) (JHA; GARCIA-GARCIA; ISEKI; LI
et al., 2013), podendo ocorrer em mais de 75% dos pacientes de qualquer idade.
O impacto da hipertenséo sistémica para o glomérulo determina lesdo no capilar
glomerular (BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010).

2. Diabetes: O Diabetes mellitus é a causa mais frequente de DRC no mundo e ja é
a segunda etiologia mais comum entre os pacientes em dialise no Brasil (BASTOS;
BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010).
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3. Idade: A diminuicéo fisiolégica da TFG e as lesbes renais que ocorrem com a
idade, secundarias a doengas croénicas comuns em pacientes de idade avancgada,
tornam os idosos susceptiveis a DRC (BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010).

4. Pacientes com doenca cardiovascular (DCV): A DRC é considerada fator de risco
para DCV e estudo recente demonstrou que a DCV se associa independentemente
com diminuicdo da FG e com a ocorréncia de DRC (BASTOS; BREGMAN;
KIRSZTAJN, 2010).

A DRC tem aumentado principalmente em fun¢do do aumento global na prevaléncia
das suas principais causas como; hipertenséo arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus
(DM) e obesidade (VIANNA; SOARES; TAVARES; TEIXEIRA et al., 2011). No Brasil, o
numero de pacientes que necessitam de terapia renal substitutiva (dialise) (TFG < 15 mL/
min) cresce a taxas de 8% ao ano, gerando uma despesa anual de um bilhdo de reais em
recursos do Sistema Unico de Satde (SUS) (NASCIMENTO; COUTINHO; SILVA, 2012).

Por sua vez, ha um grande numero de pacientes com DRC em varios estagios da
perda de funcdo renal e que se encontram em tratamento pré-dialitico, onde estratégias
terapéuticas medicamentosas e dietética, tém como objetivo desacelerar a progressao da
DRC, além de postergar o inicio do tratamento de dialise (PEREIRA; BATISTA; MEIRA;
OLIVEIRA et al., 2017). O tratamento dos pacientes com DRC requer o reconhecimento de
aspectos distintos, que englobam a doencga de base, o0 estagio da doenca, a velocidade da
diminuicdo da TFG e identificagdo de comorbidades, principalmente as cardiovasculares
(BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010).

Em relagcédo ao tratamento medicamentoso, os inibidores da enzima conversora de
angiotensina 2 (IECAS) e os bloqueadores do receptor de angiotensina 2 (BRA) sao as
terapias atualmente utilizadas como nefro protetoras para retardar a progressdo da DRC
(BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010). Além disso, recomenda-se que individuos
com DRC sejam encorajados a realizar atividades fisicas compativeis com a sua saude
cardiovascular e tolerancia, atingindo um peso saudavel (IMC entre 20 a 25 kg/m2), e se
tabagista parar de fumar (KIRSZTAJN; SALGADO FILHO; DRAIBE; NETTO et al., 2014).

Os marcadores tradicionais para avaliar a fungdo renal sdo a taxa de filtracdo
glomerular estimada (eTFG) e a concentracdo de creatinina sérica (BONGERS; ALSADY;
NIJENHUIS; HARTMAN et al., 2017). Esses marcadores séo tardios para detectar uma
funcao renal diminuida em estagios precoces e menos adequada para a detecgéo de leséo
renal inicial (BONGERS; ALSADY; NIJENHUIS; HARTMAN et al., 2017). Uma estratégia
alternativa para determinar a funcdo renal € baseada em concentragbes séricas de
cistatina C (LINZ; HOHL; DOBREYV, 2018). A Cistatina C & um biomarcador endégeno da
funcdo renal produzido por todas as células nucleadas em uma taxa quase constante,
independente da massa muscular, e & eliminada da circulacdo através da filtracao
glomerular sem reabsor¢éo ou secrecao (GHARAIBEH; HAMADAH; EL-ZOGHBY; LIESKE
et al., 2018). A lipocalina associada a gelatinase de neutréfilos (Ngal) também tem sido
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utilizada como um novo biomarcador renal(STRAZZULLA, 2018). Ngal € uma das primeiras
moléculas que desencadeiam o desenvolvimento renal, convertendo células mesenquimais
embrionarias em células epiteliais formando tubulos e néfrons completos (RYSZ, J.;
GLUBA-BRZOZKA, A.; FRANCZYK, B.; JABLONOWSKI, Z. et al., 2017). Caracteristicas
da doenca renal cronica (DRC) envolvem a destruicdo progressiva do parénquima renal
e a perda de néfrons funcionais (RYSZ, JACEK; GLUBA-BRZOZKA, ANNA; FRANCZYK,
BEATA; JABLONOWSKI, ZBIGNIEW et al., 2017). Estudos recentes relatam o papel da
Ngal na DRC e mostram que seus niveis séricos e urinarios s&o um marcador de doenga
renal e gravidade na DRC (XIANG; ZHANG; BAI; MA et al., 2014).

1.2 DRC e estado inflamatério

As substancias toxicas, denominadas de toxinas urémicas, se acumulam no
plasma dos pacientes com DRC em decorréncia da perda de filtragcdo glomerular. Estas
contribuem para ativacdo de respostas imunes e contribuem para um estado de micro
inflamagé@o continuo que se associa com a progressdo da DRC, suas comorbidades e
mortalidade (VAN DER HEIJDEN; BIJZET; MEIJERS; YAKALA et al., 2015). (AKCHURIN;
KASKEL, 2015) (CASTILLO-RODRIGUEZ; PIZARRO-SANCHEZ; SANZ; RAMOS et al.,
2017). (KINGMA; SIMARD; ROULEAU; DROLET et al., 2017). Além das toxinas urémicas,
outros fatores como aumento do estresse oxidativo, deterioragcdo do estado nutricional,
alteragbes na composicéo corporal, e fatores de risco tradicionais como hipertensédo e
diabetes, contribuem para um maior estado de inflamagédo nesta populagcdo (DUNGEY;
HULL; SMITH; BURTON et al., 2013).

Embora o desenvolvimento e a progressédo da DRC sejam multifatoriais, evidéncias
apontam que o acumulo de toxinas urémicas associa-se a inflamag¢ao e como mecanismo
fisiopatolégico da progressdo da DRC e suas comorbidades(VAN DER HEIJDEN; BIJZET;
MEIJERS; YAKALA et al., 2015).

Em pacientes portadores de DRC, a presenca de inflamagédo é um fator preditor
independente de mortalidade e niveis circulantes elevados de marcadores inflamatérios
estdo associadas a morbimortalidade e mortalidade cardiovascular na DRC(STENVINKEL;
CARRERO; AXELSSON; LINDHOLM et al., 2008).

1.3 Exercicio fisico e inflamacao

Nos ultimos anos tem sido relatado que a falta de atividade fisica em decorréncia da
propria condigdo do paciente com DRC e estilo de vida sedentario, contribuem para maior
prevaléncia de doengas cardiovasculares (DCV) nesta populagédo (BOOTH; ROBERTS;
LAYE, 2012)(20).

Estudos transversais e de coorte populacionais tem mostrado consistentemente
uma associagdo inversa entre inflamacdo sistémica e exercicio fisico, ou seja menor
concentracdo de biomarcadores inflamatérios é observada em individuos que praticam
exercicios fisicos frequentemente (STREESE; DEISEROTH; SCHAFER; SCHMIDT-
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TRUCKSASS et al., 2018) (DUNGEY; HULL; SMITH; BURTON et al., 2013) (CARNEY,
2014).

Varios estudos tém mostrado que o exercicio fisico continuo promove agcédo anti-
inflamatéria, tendo como indicador a diminui¢cdo da IL-6, um citocina pré inflamatdria e
aumento de citocinas anti-inflamatérias (BERGSTROM; BEHRE; SCHMIDT, 2012;
GEFFKEN; CUSHMAN; BURKE; POLAK et al., 2001; KIRSZTAJN; SALGADO FILHO;
DRAIBE; NETTO et al., 2014; KWASNIEWSKA; KOSTKA; JEGIER; DZIANKOWSKA-
ZABORSZCZYK et al., 2016; MORI; POLICHNOWSKI; GLOCKA; KALDUNSKI et al;
REUBEN; JUDD-HAMILTON; HARRIS; SEEMAN, 2003).

Entretanto, a utilizagdo de sessdo aguda de exercicio moderado é pouco explorada
em relagdo a seu impacto sobre respostas inflamatorias, principalmente em pacientes
com DRC. Desta forma, este capitulo aborda o efeito de uma sessdo aguda de exercicio
fisico aerobico sobre biomarcadores de fungéo renal: NGAL e Cistatina-C e marcadores
de inflamagéo IL-6, 1L-10, TNF-alfa, e PCR em pacientes com DRC em tratamento n&o

dialiticos comparado a individuos com fung¢éo renal normal.

21 MATERIAS E METODOS

Este estudo selecionou 10 individuos em cada grupo com tamanho amostral por
conveniéncia, baseado nos dois (2) unicos relatos da literatura que abordaram os efeitos
do exercicio agudo em pacientes com DRC: (LAU; OBEID; BREITHAUPT; BELOSTOTSKY
et al.,, 2015) (N=9) e (VIANA; KOSMADAKIS; WATSON; BEVINGTON et al., 2014) (N=15).
Desta forma, foram selecionados 10 individuos com DRC em tratamento n&o dialitico e 10
individuos saudaveis com fungéo renal normal de ambos os sexos, recrutados no Ambulatorio
de Nefrologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Séo
Paulo (HCFMUSP). Apés informacdes sobre as avaliagbes durante o exercicio aerdbio
agudo, procedimentos de coleta dos exames e assinatura do termo de consentimento livre
e esclarecido, foram incluidos os 10 individuos com DRC em tratamento n&o dialitico e 10
individuos com fungéo renal normal pareados por sexo e idade. (NUMERO DE COMITE DE
ETICA: 797.505 / 17/09/2017, PROCESSO: 33073413.6.3001.0065).

2.1 Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo individuos com idade > 30 e < 70 anos; com TFG >
30 e < 89 mL/min; IMC abaixo de 35 Kg/m?; Presséo arterial sistémica e Diastoélica entre
160 e 105 mmHg e 105 mmHg e 8 mmHg, respectivamente e auséncia de problemas

osteomioarticulares e cardiovasculares que impedissem a pratica do exercicio aerdbico.

2.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos todos os individuos que apresentaram nas avaliagdes iniciais

arritmias complexas ou isquémicas durante o teste de esforco que contraindicaram a
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realizacdo da atividade, ou modificaram o tratamento medicamentoso durante o periodo de
testes e que usaram anti-inflamatérios.

2.3 Triagem Pré Participacao

2.3.1 Avaliacdo Clinica

Todos os individuos foram previamente avaliados por um médico do ambulatério de
DRC do HCFMUSP, com o auxilio de um pesquisador vinculado ao projeto. Nesta triagem,
foram levantados o historico de saude e o uso de medicamentos. Os individuos que
preencheram esses critérios foram instruidos a ndo modificar a medicagéo (tipo e dose) e
a nao pararem de usa-la durante todo o estudo.

2.4 Intervencdes nas Sessodes experimentais

2.4.1 Sessdo de Exercicio

Foi realizada uma sessédo de 45 minutos de exercicio fisico no cicloergbmetro
(Corival Cycle) em 50% do VO
precedida de 7 minutos de repouso sentado no cicloergdmetro e 3 minutos de aquecimento

2pico MANtendo-se uma velocidade de 60 rpm. Essa sessao foi
com a poténcia equivalente a 50% da que foi utilizada durante o exercicio. Apds o exercicio,
foi realizada uma recuperacéo ativa de 2 minutos, sendo que no primeiro minuto a poténcia
foi reduzida pela metade e no segundo minuto a poténcia foi zero. O protocolo foi finalizado
com 3 minutos de recuperagao passiva na posicao sentada no cicloergbmetro. Para o

célculo da poténcia necessaria para se atingir 50% VO de cada voluntario, foi utilizada

2 pico
aregresséo linear dos dados de poténcia e VO, obtidos no teste ergoespirométrico maximo

realizado anteriormente.
2.5 Medidas nas SessoOes experimentais

2.5.1 Dosagem de biomarcadores precoces de fungdo renal e
marcadores inflamatdrios

Para a analise plasmatica de NGAL e Cistatina-C e marcadores inflamatérios como:
PCR, TNF-alfa, IL-6 e IL-10 foram coletados 4 ml de sangue antes e apds a sessédo de
exercicio fisico aerébio e colocadas em um tubo com anticoagulante EDTA. Para a anélise
dos biomarcadores de funcdo renal e marcadores inflamatérios foram utilizados kits de
Elisa.

Os kits de ELISA humanos utilizados foram: Proteina C reativa humana / CRP
DuoSet R&D Systems USA Lote: 336754 (PCR); Quantikine Immunoassay Human IL-6 HS
R&D Systems USA Lote: P144049 (IL-6); Quantikine Immunoassay Human TNF-a HS (R&D
Systems USA Lote: P141620 (TNF-a); Quantikine Immunoassay Human IL-10 HS R&D
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Systems USA Lote: P105705 (IL-10); Quantikine Immunoassay Human Cistatina C R&D
Systems USA Lote: 270844 (Cistatina C) e Quantikine Immunoassay Human Lipocalin-2 /
NGAL R&D Systems USA Lote: 271204 (NGAL).

2.6 Analise estatistica

Os dados continuos, e semi-continuos foram inicialmente comparados com a
curva normal pelo teste de Shapiro-Wilk, e as transformacdes matematicas foram feitas
quando necessario. Os dados paramétricos representados por média e desvio padréo, e
0s ndo paramétricos em mediana e (IQ25-75%). Os dados categoéricos foram descritos
em valores absolutos e em porcentagem da amostra total. Para analisar a diferenga entre
0s grupos e as respostas do exercicio sobre marcadores de inflamagéo e biomarcadores
de funcao renal, foi utilizado o teste (GLM) GENERAL LINEAR MODEL para medidas
repetidas (GRUPOS VS TEMPOS) sendo que a significancia foi considerada quando o
valor P <0,05. O teste de correlagéo de Pearson foi utilizado para quantificar a associacéo
entre marcadores inflamatérios e biomarcadores de fungéo renal (PRE, e POS) exercicio.
O software estatistico utilizado foi o IBM SPSS STATISTICS 24.0.

31 RESULTADOS

CONTROLE DRC
(n=10) (n=10) P
Gender (female) 5 (50%) 6 (60%) 0.96
Idade (anos) 48+6 55+6 0.18
IMC (km/m?) 23+3 27+4 0.60
Hipertensao (%) 0 (0%) 10 (100%) NA
DM (%) 0 (0%) 8 (80%) NA
e-TFG (mL/min) 89 +12 43+9 <0.05

Tabela 1: Dados descritivos e demogréficos do grupo controle e DRC

IMC: indice de massa corporal
DM: Diabetes mellitus
e-TFG: Taxa de filtragdo glomerular estimada

NA — N&o aplicavel

CONT DRC
(N=10) (N=10)
Exercicio aerobico Exercicio aerébico
Pré Pos p# Pré Pos p* pA pt
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IL-6 (pg/mL) 1,4+04
IL-10 (pg/mL) 28 (27— 38)
TNF-a (pg/mL) 56+1,1

PCR (mg/L) 0,6 (0,6 —1,6)

NGAL (ng/mL) 2,7+0,8

Cist-C (ng/mL) 24 + 11

1,5+0,5
31 (30-43)
56+0,9

0,6 (0,6 — 2,3)

2,71

29+6

0,56
0,01
0,9

0,2

0,9

0,14

21+04

32 (29 — 40)

7412

1,7 (0,6 - 6,7)

6,7+24

76 £22

1,9+04 0.2

40 (31 -46) 0,001

7,6+1,2 0,7
1,8 (0,6 - 0,9
6,5)
6,4+2,1 0,4
812 0,2

0,001
0,59
0,003

0,07

<0,001

<0,001

Tabela 2: Efeito pré e pos-exercicio sobre os niveis séricos de IL-6, IL-10, TNF-alfa, PCR,
NGAL e cistatina C no grupo DRC em comparagéo ao grupo controle.

p*: POS (CONT) = PRE (CONT)

IL-6
IL-6
r -
p
TNF-alfa
r 0,57
p 0,01
1-10
r 0,3
p 0,2
NGAL
r 0,65
p 0,002

p*: POS (DRC) # PRE (DRC)

p“: PRE (DRC) # PRE (CONT)

p': POS (DRC) # POS (CONT)

TNF-alfa

0,57
0,01

0,54
0,01

0,4
0,08

IL-10

0.3
0.2

0,54
0,01

NGAL

0,65
0,002

0,4
0,08

CIST-C

0,76
0,001

0,54
0,02

0,3
0,2

0,83
0,000

Tabela 3: Correlagdes entre inflamagéo e biomarcadores de fungéo renal
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0,4
0,07

0,17
0,4

0,11
0,29
0,001

0,08

<0,001

<0,001



MEDIDAS DE IL-6 PRE E POS EXERCICIO CONTROLE vs DRC
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Graéfico 2: General Linear Model (GLM)
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41 DISCUSSAO

Os pacientes com DRC em todos os estagios da DRC apresentam risco
elevado de doenca cardiovascular que ndo pode ser explicado por fatores de risco
tradicionais(HIGHTON; NEALE; WILKINSON; BISHOP et al, 2017). O sedentarismo
e falta de exercicio fisico tém sido associados a um risco de 1,5 a 2 vezes maior de
hospitalizagéo, institucionalizacéo e de mortalidade em individuos com DRC e em dialise
(BOHM; STORSLEY; HIEBERT; NELKO et al., 2018).

Neste capitulo, abordamos os efeitos de uma sess&o aguda de exercicio fisico
aerbbio sobre marcadores de inflamacgéo e biomarcadores de fungdo renal em pacientes
com DRC comparados a individuos com fun¢éo renal normal. Como esperado, observamos
que tanto NGAL quanto Cistatina C encontravam-se significativamente aumentados nos
pacientes com DRC pré exercicio, confirmando alteracbes da fungéo renal nestes pacientes.
Entretanto, ndo observamos diminui¢do destes biomarcadores renais pds exercicio aerébio
agudo; sugerindo que uma sesséo de exercicio aerdbio ndo é capaz de alterar a expressao
de biomarcadores de func¢éo renal no paciente com DRC. Estes achados sdo semelhantes
ao estudo de ® que avaliaram o impacto do exercicio de resisténcia de intensidade
moderada, aguda e repetitiva em marcadores de leséo renal em 66 individuos e que nao
observaram efeito sobre os marcadores de lesdo renal em resposta ao exercicio agudo e
repetitivo.

Em relacdo aos marcadores de inflamacdo, observamos que os pacientes com
DRC pré exercicio ja se mostraram mais inflamados, com aumento de IL-6 e TNF-a, e que
este aumento se associou com deterioragdo da fungéo renal, onde observamos correlagéo
positiva entre estes marcadores e NGAL e cistatina C. De fato, (JUNGLEE; DI FELICE;
DOLCI; FORTES et al., 2013) também observaram associacdo entre biomarcadores de
lesdo renal aguda NGAL, confirmando que a perda de funcéo renal contribui para maior
sintese de marcadores inflamatérios.

Entretanto, ndo observamos impacto do exercicio aerébio agudo na diminuigéo dos
biomarcadores inflamatoérios. Observamos somente nos pacientes com DRC uma leve
diminuicéo da IL-6 pds exercicio, mas ndo de forma significativa. Corroborando com nossos
resultados, mas com um programa de exercicios intradialiticos por 6 meses (DUNGEY;
YOUNG; CHURCHWARD; BURTON et al., 2017), ndo observaram diminuicdo IL-6, PCR
e TNF-a.

Contrariamente, (LIAO; LIU; LIN; HUANG et al., 2016) observou diminuigcéo de IL-6
e PCR com 20 minutos de ciclismo intradialitico por 3 meses.

Por outro lado, o melhor impacto do exercicio aerébio agudo no presente estudo
foi 0 aumento da IL-10 pds exercicio para ambos 0s grupos; sugerindo que mesmo uma
Unica sessd@o de 45 minutos de exercicio fisico aerbbio foi capaz de aumentar os niveis
da citocina anti-inflamatéria IL-10 significativamente em ambos os grupos (CONT e DRC),

Condicoes Teodrico-Praticas das Ciéncias da Saude no Brasil 3 Capitulo 10 “



porém mais acentuadamente no grupo DRC. O aumento da citocina anti-inflamatoria IL-10
tem sido associado com maior regulagéo na diminuicdo de IL-6 e TNF-a. Entretanto, em
nosso estudo ndo observamos esta associa¢do. Vale ressaltar que tem sido descrito que
esta regulagéo ocorre quando as concentracdes de IL-10 sdo cerca de dez vezes maiores
que as concentragdes das citocinas pro-inflamatorias, o que ndo ocorreu em nossos
achados (DALBONI; QUINTO; GRABULOSA; NARCISO et al., 2013).

E importante ressaltar que estudamos somente 10 pacientes com DRC, em
decorréncia da baixa aderéncia destes pacientes a exercicios fisicos e dificuldade de
deslocamento dos mesmos para participacdo em estudos que requerem maior tempo
na Instituicdo para realizagdo dos procedimentos. Porém com base nos poucos estudos
presentes até hoje na literatura que analisaram os efeitos agudos do exercicio aerébio em
pacientes com DRC este é o primeiro trabalho que além de correlacionar os marcadores
de inflamagéo com fungao renal em periodos pré e pos treinamento, analisou seus efeitos
sobre marcadores inflamatérios e biomarcadores de fungéo renal em pacientes com DRC
néo dialiticos.

Em resumo, este achado sugere que o exercicio aerdbio agudo pode contribuir
para uma modulacéo anti-inflamatéria em paciente com DRC em tratamento n&o dialitico.
Entretanto, esta hipétese deve ser avaliada em outros estagios da DRC, com um tamanho
amostral maior e em estudo de seguimento para melhor avaliagdo de variaveis associadas
a este mecanismo e seu impacto sobre desfechos.

51 CONCLUSAO

- O presente estudo concluiu que pacientes com perda de fungéo renal progressiva
tém maior risco de inflamacao, observada pelo aumento de citocinas pr6 inflamatorias IL-6
e TNF-alfa;

- Pacientes com DRC pré exercicio apresentaram maior nivel de IL-6 e p6s uma
sessdo aguda de exercicio fisico aerdbio estes niveis, embora ndo estatisticamente
significante, tiveram uma tendéncia a diminuir;

- Uma sessdo aguda de exercicio fisico aerdbio foi capaz de aumentar
significativamente a expresséo da citocina anti-inflamatéria IL-10 tanto em individuos com
funcao renal normal, quanto em pacientes com doenca renal crénica (DRC); entretanto néo
€ possivel inferir se este aumento teria impacto na modulagéo da inflamagéo. Provavelmente
n&o, uma vez que os niveis de citocinas inflamatérias néo reduziram significativamente nos
pacientes com DRC.
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