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Resumo

Introdugdo. O exercicio fisico (EF) previne doengas crbnicas e a inatividade fisica é
prejudicial a satude. A agdo do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) estd entre os
mecanismos sugeridos para mediacdo dos beneficios do exercicio a salude metabdlica e
cognitiva. Objetivo. Discutir a resposta do BDNF ao exercicio fisico e os desfechos clinicos
associados. Método. Foi realizada uma revisdao de literatura por meio de pesquisa na base
de dados PUBMED, com os descritores ‘BDNF’ e ‘physical activity’. Os artigos foram
selecionados conforme critérios de inclusdo e exclusdo. Resultados. As anadlises dos
trabalhos publicados mostram que o aumento das concentracbes de BDNF periférico foi
encontrado apds o exercicio/treinamento fisico aerdbico de moderada intensidade, sendo a
frequéncia cardiaca o parametro mais usado para prescricdo e controle da intensidade e a
caminhada o exercicio mais utilizado. Por outro lado, estudos com exercicio/treinamento de
forca sdo ainda escassos. Conclusdao. O EF afeta as concentracbes de BDNF periférico,
entretanto ainda ndo ha consenso na literatura sobre a prescricdo da carga de treinamento.
N&o é possivel inferir que os potenciais beneficios associados a expressdo do BDNF, induzida
pelo exercicio, estdo exclusivamente relacionados as alteracdes em suas concentragoes
periféricas. Mais estudos sdo necessarios para elucidar a resposta do BDNF ao EF e sua
associacdo com a saude metabdlica e cerebral.

Unitermos. BDNF; atividade fisica; treinamento fisico; exercicio fisico, cognicdo, humanos

Abstract

Introduction. Physical exercise (PE) prevents chronic diseases and physical inactivity is
harmful to health. The action of the brain-derived neurotrophic factor (BDNF) is among the
suggested mechanisms for mediating the benefits of exercise to metabolic and cognitive
health. Objective. The aim of the present study was to discuss the BDNF response to
physical exercise and the associated clinical outcomes. Method. A literature review was
carried out by searching the PUBMED database, with the descriptors ‘BDNF’ and ‘physical
activity’. The articles were selected according to the inclusion and exclusion criteria. Results.
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Analyzes of published studies show that increased concentrations of peripheral BDNF were
found in moderate-intensity aerobic exercise/physical training, with heart rate being the
most used parameter for prescribing and controlling intensity and walking the most used
exercise. In addition, studies with exercise / strength training are still scarce. Conclusion.
EF affects peripheral BDNF concentrations, however there is still no consensus in the
literature on the prescription of training load. It is not possible to infer that the potential
benefits associated with exercise induced BDNF expression are exclusively related to changes
in their peripheral concentrations. Further studies are needed to elucidate the BDNF response
to EF and its association with metabolic and brain health.

Keywords. BDNF; physical activity; physical training; physical exercise, cognition, human

Resumen

Introduccidn. El ejercicio fisico (EF) previene enfermedades crdnicas y la inactividad fisica
es perjudicial para la salud. La accidon del factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF) se
encuentra entre los mecanismos sugeridos para mediar los beneficios del ejercicio para la
salud metabdlica y cognitiva. Objetivo. El objetivo del presente estudio fue discutir la
respuesta del BDNF al ejercicio fisico y los resultados clinicos asociados. Método. Se realizd
una revision de la literatura buscando en la base de datos PUBMED, con los descriptores
"BDNF" y "actividad fisica". Los articulos fueron seleccionados segun los criterios de inclusion
y exclusidon. Resultados. Los analisis de los estudios publicados muestran que se
encontraron concentraciones aumentadas de BDNF periférico en el ejercicio/entrenamiento
fisico aerdbico de intensidad moderada, siendo la frecuencia cardiaca el pardmetro mas
utilizado para prescribir y controlar la intensidad, y caminar el ejercicio mas utilizado.
Ademas, los estudios con ejercicio/entrenamiento de fuerza aun son escasos. Conclusion.
La FE afecta las concentraciones periféricas de BDNF, sin embargo ain no existe consenso en
la literatura sobre la prescripcion de la carga de entrenamiento. No es posible inferir que los
beneficios potenciales asociados con la expresién de BDNF inducida por el ejercicio estén
exclusivamente relacionados con cambios en sus concentraciones periféricas. Se necesitan
mas estudios para dilucidar la respuesta del BDNF a la EF y su asociacién con la salud
metabdlica y cerebral.

Palabras clave. BDNF; actividad fisica; entrenamiento fisico; ejercicio fisico, cognicion,
humano
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INTRODUCAO

O exercicio fisico, realizado com estimulo adequado'-?,
pode promover modificacdes em estruturas e fungdes do
corpo como a reducdo de pressdo sistdlica e diastdlica3,
aumento da forca musculart, mudancas na diversidade da
microbiota intestinal® e no volume e conectividade

cerebral®. Tais mudancas podem ter efeito benéfico em
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individuos saudaveis, assim como em individuos com
comorbidades e doencgas cronicas’1°. No entanto, deve-se
considerar que um protocolo de exercicio agudo induz
alteracdoes transitérias, enquanto o treinamento fisico
estimula adaptagdes cronicas!!'*2, Ambos sdo influenciados
principalmente pela intensidade, duracao, volume e pelo
tipo de exercicioll'*2. Além disso, fatores como genética,
nivel de condicao fisica, idade e o estado de saude do
individuo também podem influenciar as respostas aos
protocolost?.

Entre 0os mecanismos sugeridos para mediacao dos
beneficios do exercicio fisico para saude metabdlica e
cognitiva estd a acao das neurotrofinas e das miocinas,
dentre elas o fator neurotrofico derivado do cérebro (BDNF,
do inglés brain-derived neurotrophic factor)316, As
neurotrofinas sdao uma familia de proteinas ligantes, a qual
pertence o fator de crescimento do nervo (NGF, do inglés
nerve growth factor), o BDNF, a neurotrofina-3 e a
neurotrofina-4/5 (NT-3, NT-4/5)!7. As neurotrofinas podem
atuar na sobrevivéncia de células neuronais, na regulacao e
orientacdo axonal e dendritica, nas estruturas e conexdes
sinapticas e na liberacdo de neurotransmissores'®. Além do
tecido cerebral, essa neurotrofina pode ser encontrada no
tecido cardiaco, hepatico, adiposo e musculoesqueléticol4.
No tecido cerebral, sua presenca é frequentemente relatada
no hipocampo, uma das regidoes onde ocorre a neurogénese
no cérebro adulto!®. As evidéncias cientificas indicam que a

neurogénese adulta pode estar associada a aprendizagem e
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a membodrial®, funcdes cognitivas que podem ser afetadas
tanto pelo envelhecimento quanto por uma doenca no
sistema nervoso central (SNC)2°.

Baixas concentracdes de BDNF tém sido associadas a
doencas neurodegenerativas e psiquiatricas bem como
doencas metabdlicas!®. Essas doencas cronicas, frequentes
na populacao, estao associadas a um risco aumentado de
morbidade prematural4. Estudos apontam que o exercicio
fisico € capaz de aumentar a concentracao periférica de
BDNF?122 com efeito positivo sobre desfechos cognitivos
e/ou metabdlicos!31>16,  Entretanto, outros estudos
observaram redugao do BDNF?32> ou nenhuma mudanca
significativa apds intervencdao com exercicio fisico a
depender da modalidade utilizada'3?!. A inconsisténcia nos
resultados pode estar associada as diferencas
metodolégicas como heterogeneidade da populacdo
estudada, diversidade de protocolos de exercicio e técnicas
de mensuracao de BDNF no sanguel32i,

Os dados inconclusivos sobre esses parametros
dificultam a prescricao adequada para alcancar os
resultados esperados sobre as concentracdes de BDNF.
Nesse contexto, o objetivo do presente estudo foi discutir o
efeito do exercicio fisico sobre o BDNF circulante em

humanos e os desfechos clinicos associados.

METODO
Esta pesquisa caracteriza-se como uma revisao nao

sistematica de literatura. A busca pelos artigos foi realizada
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na base de dados PubMed (US National Library of Medicine
National Institutes of Health), utilizando o0s seguintes
descritores: ‘BDNF’ e ‘physical activity’. Os critérios de
inclusao foram: artigos originais, texto completo, artigos
publicados entre janeiro de 2009 e agosto de 2020, estudos
realizados somente com humanos acima de 18 anos,
idiomas inglés e portugués. Os critérios de exclusao foram:
estudos que usaram teste de esforco ou uma competicao
como protocolo experimental de exercicio, estudos que
associaram algum tipo de intervencao ao protocolo de
exercicio, estudos sem determinacdo da intensidade,
frequéncia, tempo, duracdao e/ou do tipo de exercicio

realizado e estudos sem grupo controle (Figura 1).

Figura 1. Selegao dos artigos na base de dados PubMed.

507 artigos encontrados na PubMed com os termos 'BDNF’ e ‘physical activity’

|

/ 483 artigos excluidos:
437 nao pertinentes*
13 usaram teste de esforco ou uma competicdo como protocolo de exercicio;
18 associaram outra intervengao ao exercicio;
15 ndo apresentaram dados completos do protocolo de exercicio.
-

|

24 artigos selecionados

*Nao pertinentes — corresponde aos artigos de revisdo, de protocolos de pesquisa, com modelo animal e
que abordavam um tema diferente do proposto para esta revisao.
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RESULTADOS

Apds pesquisa inicial foram encontrados 507 artigos e

destes foram selecionados 24 artigos. A Tabela 1 apresenta

as

revisadas.

caracteristicas

das

intervencoes

das

referéncias

Tabela 1. Caracteristicas das intervengdes das referéncias revisadas.

As{tor, ano Duragao Frequencia Exercicio Intensidade T_empo Modalidade
(Semanas) (semanal) (Minutos)
Resposta aguda ao exercicio fisico
Strohle et - - Aerdbico 70% VO2 max###. 30 Caminhada
all, 20102 Corrida
Tsai et al., - - Aerdbico 60% VO2 max. 30 Caminhada
2014% Corrida
Chang et al., - - Aerébico 60%-70%; FC* res.* 30 Ciclismo
201628
Hwang et - - Aerdbico 85%-95%; VO max. 20 Corrida
al., 2016%°
Hotting et - - Aerdbico GI™ |intens. <57% 30 Ciclismo
al., 20163° FC max.
GI1 intens. 80%
FC max.
Tsai et al., - - Aerodbico Cicl.65-75% FCres. 30/30 Ciclismo
20183 Forga Musc” 2X10 Musculagdo
75%1RM pausa
90"/série e 120”/exerc.
Resposta cronica ao exercicio fisico
Baker et al., 24 4 Aerdbico 75-85% FC res. 45-60 Caminhada
201032 Corrida, ciclismo ou
eliptico
Baker et al., 24 4 Aerdbico 75-85% FC res. 45-60 Caminhada
20103 corrida, ciclismo ou
eliptico
Goekint et 10 3 Forga 50% de 1RM22 sessdo - Musculagcao
al., 20103 até 80% 302 sessdo.
Erickson et 48 3 Aerdbico 50-60% 40 Caminhada
al., 20112 FC res.

Ruscheweyh 24 3 Aerdbico GI| int. 30-40% max. 50 Caminhada nérdica
etal., 201135 GIt int. 50-60% max. Alongamento
Babaei et 24 3 Aerdbico 50%-60% VO2 pico++ 20-40 Caminhada

al., 2013% ajustado pela FC
Voss et al., 48 3 Aerdbico 50-75% FC res. 10-40 Caminhada
20133
Ket et 12 3 Aerdbico 80% FCmax. 45 Ciclismo
al., 2014
Forti et al., 12 3 Forga 50-80% de 1RM 60 Musculagao
201438
Darmirchi et 6 3 Aerdbico 50-60% VO3 pico 25-40 Corrida
al., 2014
Nascimento 24 3 Aerdbico Forca 60-80% da FC max. 60 Exercicio
et al., 2015%° Equilibrio estimada multimodal
Coordenacao
Wagner et 6 3 Aerdbico 85% entre LA° e LANP 60 Ciclismo
al., 2015 (=77% VO2méx)
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Tabela 1 (cont.). Caracteristicas das intervengoes das referéncias revisadas.

Autor, ano

Duragao
(semanas)

Frequéncia
(semanal)

Exercicio

Intensidade

Tempo
(Minutos)

Modalidade

Kimhy et al.,
201540

123

3

Aerdbico

60%-75% FCmax.

60

X-BOX Caminhada
Corrida Ciclismo ou
Eliptico

Barha et
al.,20174

24

Aerdbico

40-65%
FC res

60

Caminhada

Kim et al.,
2018%

16

Aerdbico

40-70%
FC res.

60

Hidroginastica

Mokhtarzade
et al., 20184

8

Aerdbico

60-75% watt pico.
60-80%

FC méax. Taxa de pedal
50RPM##

42- 66

Ergometro de
bragos e pernas

Marston et
al., 20194

12

Forga

GIAC: 5x5 85% 1RM
pausa 180 s/série

GICM: 3x10 70% 1RM
pausa 60”/série

Pausa 120" /exercicio
para os 2 grupos.

1x10 50% 1RM antes
de cada exercicio

A “resisténcia” foi
aumentada
progressivamente em
2,5-5%/sem. ou por
tolerancia individual
(ndo mais que
10%/sem.)

5’ aquecimento remo
ergdmetro intensidade
autorregulada

Musculacao

Arrieta et
al., 20204

24

2/7

Forga, equilibrio
e aerdbico

40-70% 1RM Ajuste
individual da carga e
das repetigdes.

Equilibrio: progressao
em dificuldade

Aerdbico: inicio com 5’
até alcangar 20'/dia,
7x/sem. (ao final de 6
meses).
Recomendagdes de
caminhada adaptada
com base no TC6min e
em um numero
especifico de voltas na
pista de caminhada.

60

Musculagao,
exercicio livre,
caminhada

Esta tabela redne os principais artigos que se encaixam nos critérios de inclusdo. *RPM: rotacGes por
minuto BLAN: limiar anaerdbico °LA: limiar aerdbico **RM: repeticdes maximas *Musc.: musculagdo *FC:
frequéncia cardiaca *Res: reserva ***GI: grupo intervengdo ###V0O2max: consumo maximo de

oxigénio ++V0O2pico: pico de consumo de oxigénio.
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Populacoes estudadas

As populacdes estudadas nos artigos incluidos nesta
revisdo vao desde jovens (a partir de 18 anos de idade) até
idosos (média de 85 anos de idade). Dos 24 estudos
incluidos na revisdo, 41,6% foram realizados com jovens e
adultos, destes, 60% estudaram uma populacao saudavel.
Por outro lado, 29, 2% dos estudos investigaram apenas
idosos, sendo que 71, 4% eram idosos com alguma
condicao de saude. Os demais estudos avaliaram uma
populacao mista.

Entre os estudos revisados, 45, 8% estudaram
sujeitos com alguma condigao clinica, sendo que destes,
18, 2% investigaram a resposta aguda?®3! e 81, 8%, a
resposta cronica ao exercicio?3:2432:33,37,39-41,43 " Entre as
condicdbes de saude estudadas estao: transtorno do
panico?®, comprometimento cognitivo leve amnéstico
(CCLA)31:33,  intolerancia a glicose/diabetes tipo 232,
comprometimento cognitivo leve (CCL)3°, sindrome
metabdlica (SM)?324, depressao maior3’, esquizofrenia?,
comprometimento cognitivo vascular isquémico cortical
(deméncia vascular)*! e esclerose multipla remitente-
recorrente?3,

Os estudos que investigaram o efeito de uma Unica
sessao de exercicio, em pessoas com alguma condicao
clinica, encontraram maior concentracdo de BDNF no
sangue apos a intervencao?®3l, Em resposta ao treinamento

fisico, niveis aumentados de BDNF foram observados
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somente em trés estudos3?4143, e em dois estudos, os
niveis de BDNF diminuiram?3-24,

Entre os 54, 2% dos estudos que nao tinham uma
condicdo médica especificada, trés obtiveram aumento no
nivel de BDNF apdés uma sessdo de exercicio?’?°30 e dois
ap6s um periodo de treinamento fisico?®4?, Um estudo
encontrou reducao da concentracao de BDNF apds o

treinamento?>.

Desfechos estudados

Os artigos incluidos nesta revisao investigaram,
principalmente, desfechos cognitivos (62,5%  dos
estudos)?0:23,27-29,31-33,35,36,39-41 '@ metabdlicos (37,5% dos
estudos)?4-26:37,3842,43 " Entre os 62,5% de estudos que
tiveram a cognicao como desfecho principal, apenas 53, 3%
observaram alteracao na concentracao de BDNF
periférico?9:23:24,:27,23-31,39,41 " pPor outro lado, dos 37,5% com
desfechos metabdlicos, 55, 6% identificaram alteracdes nos
niveis sanguineos de BDNF?#264243  Apenas alguns
trabalhos que observaram alteracao na concentracao de
BDNF periférico, observaram também mudanca nos
principais desfechos estudados?0:23-2°:27,29,30,39,41,43

Entre oS desfechos cognitivos observados,
acompanhados de alteragdes na concentracao de BDNF,
estao a melhora da funcao cognitiva em diferentes
populacdes estudadas??:23:27,29.30,3941 = entre elas: em
treinados saudaveis em relacdo ao grupo com SM?3; em

mulheres em relagao aos homens*!; em pessoas com maior
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aptiddo cardiovascular em relagdo aqueles com menor
aptidao?’ e em grupos de exercicio de alta intensidade em
relacdo aos controles3®. Entretanto, trabalhos sem
alteracdes significativas nos niveis sanguineos de BDNF
também observaram diferencas significativas nas fungoes
cognitivas apos intervencao com exercicio
fIISiC023’28’32’33’35’40.

Nos estudos com foco em desfechos metabdlicos, os
principais desfechos foram relacionados aos fatores de risco
para doenca metabdlica e cardiovascular, inflamacdao e
aptidao cardiorrespiratéria. No estudo de Darmirchi et al** o
treinamento aerodbico reduziu a concentracao de BDNF e
todos os fatores de risco metabdlicos para SM, incluindo
resisténcia a insulina e perfil lipidico em homens com SM.
Wagner et al*®> observaram reducdao da concentracdo do
BDNF acompanhada de aumento da aptidao aerdbica e do
fator de necrose tumoral-alfa (TNF-alfa, do inglés tumor
necrosis factor alpha) e de reducao do volume do
hipocampo apds treinamento aerdbico. Mokhtarzade et al*?
encontraram melhora do pico de consumo de oxigénio (VO2
pico) e um aumento da concentracao de BDNF e fator de
crescimento derivado de plaquetas (PDGF, do inglés
platelet-derived growth factor) em pacientes com esclerose
multipla com peso normal e com sobrepeso treinados. Além
disso, houve maior reducao de TNF-alfa no grupo treinado
com peso normal em relagdo ao grupo com sobrepeso.
Entre os desfechos metabdlicos, apenas Forti et al*® nao

identificaram alteracao significativa na concentracao do

Rev Neurocienc 2021;29:1-25.
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BDNF, mas observaram aumento da forca muscular e

reducao da interleucina-6 (IL-6) basal no grupo treinado.

Modalidade/equipamento

A Tabela 1 apresenta os dados sobre o tipo de
intervencao e as modalidades utilizadas nos estudos
revisados. Os artigos investigaram predominantemente
protocolos de exercicio/treinamento aerdbico. Foram
encontrados seis estudos que avaliaram o efeito do
exercicio fisico agudo sobre os niveis de BDNF, sendo cinco
com protocolo de exercicio aerdbico?®-3% e um com protocolo
de exercicio de forca e aerdbico3!. Com avaliacdo do efeito
do treinamento fisico foram encontrados 18 artigos, sendo
13 com protocolo de treinamento aerdbico?0:23-25,32,33,35-37,40-
43, trés de forca3+3%4* e dois multicomponente (aerdbico,
coordenacao, equilibrio e forga)3®4°. Destes trabalhos,
37,5% utilizaram a caminhada?9:23:26,27,32,33,36,40,41 “ 33 304 0o
Cidism025,28,30-33,37,40 e 29/ 20/0 a Corrida24'26'27'29'32'33'40 como

modalidade de exercicio para o grupo intervencgao.

Parametros mais estudados do exercicio/treinamento
fisico

As alteragcdoes nas concentracoes do BDNF, em
resposta a uma sessao de exercicio fisico, ocorreram apos
20 minutos?® e apds 30 minutos?6:27:39:31 de intervencdao. Em
contrapartida, em resposta ao treinamento fisico, as
mudancgas nas concentracoes dessa neurotrofina ocorreram

ap6s diferentes tempos de intervencao, de 20 minutos a 40

Rev Neurocienc 2021;29:1-25.
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minutos?3; de 25 a 40 minutos?*; de 40 minutos?®; de 60
minutos?>3°4142 e de 42 a 66 minutos*®. As concentracdes
periféricas de BDNF responderam significativamente aos
programas de treinamento com duracao de seis
semanas?*?>; oito semanas*®); 16 semanas*; 24
semanas?3324l e 48 semanas?®. Apenas os estudos com
programas de treinamento fisico com frequéncia semanal
de exercicio igual a duas vezes por semana?*’ e trés vezes
por semana?023-2>3%4143  gbservaram alteracdes nas
concentracoes de BDNF apds o periodo total de
intervencao.

Estudos que investigaram o efeito de uma Unica
sessdo de exercicio sobre a concentracdo de BDNF
encontraram aumento desta neurotrofina apenas em
exercicio com intensidade moderada ou alta?®2°3!, Apenas
um estudo comparou uma sessao de alta intensidade com
uma de baixa intensidade e observou que as concentracoes
de BDNF aumentavam conforme aumentava a intensidade
do exercicio®®. Em resposta ao treinamento fisico aerdbico
os estudos mostraram aumento da concentracao de BDNF
para todas as intensidades (baixa, moderada e
alta)?023:3941-43  Entretanto o treinamento de baixa
intensidade reduziu a concentracao de BDNF em pacientes
com SM?32% e o treinamento de alta intensidade em
cicloergometro reduziu os niveis de BDNF em homens
jovens?>,

Em resposta ao treinamento de forca a 50%-80% de

1RM, Forti et al’® e Goekint et al** ndo encontraram

Rev Neurocienc 2021;29:1-25.

12



diferenca nas concentracdes sanguineas de BDNF em idosos
e adultos jovens, respectivamente, bem como Marston et
al** que investigaram o efeito de alta carga de treinamento
(85% de 1RM) e carga média (70% de 1RM) em adultos de
meia idade e idosos. Entretanto, Tsai et al*' apds uma
sessao de musculacao a 75% de 1RM observaram aumento

da concentracao de BDNF em idosos com CCLA.

Recuperacao e destreinamento

Apds os protocolos de exercicio agudo, Hwang et al?®
(aerdbico) e Tsai et al*! (aerdbico e forca) observaram
retorno da concentracao de BDNF proximo aos niveis basais
dentro de 30 e 20 minutos, respectivamente, apds o fim da
sessao de exercicio. Ao término do periodo de treinamento
aerdbico, dois estudos acompanharam o periodo de
destreino (seis semanas) e observaram retorno da
concentracao de BDNF para os niveis basais?3?4. Além da
reducdo do BDNF periférico, houve declinio do efeito do

exercicio sobre a memoria em homens de meia idade?3.

Analise sanguinea das concentracoes de BDNF

A andlise do BDNF sérico foi mais frequente nos
estudos (87,5%), sendo que apenas 12,5% analisaram as
concentragdes plasmaticas3?333°, Dos artigos incluidos
nesta revisao, um declarou coletar o sangue a partir de
uma veia braquial ndo especificada?®, um de uma veia do
antebraco ndo especificada®®; um a partir da artéria

braquial3?; cinco a partir do sangue venoso, sem, no
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entanto, identificar o ponto anatomico de coleta?>3440-43 g
oito coletaram a partir da veia antecubital?0.27:28,30,31,36,37,44,
E oito estudos nao relataram o ponto anatomico de coleta
do Sangue23,24,26,33,35,38,42,45_

O momento da coleta de sangue variou entre os
estudos conforme os objetivos e o0 desenho experimental de
cada um. Entretanto, todos os estudos selecionados para
revisao analisaram as concentracoes de BDNF antes e
depois do periodo total de intervencao.

As técnicas utilizadas nos artigos revisados para
analisar as concentracboes de BDNF no sangue foram o
ELISA (do inglés Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) ou
ensaio de imunoabsorcdo enzimatica??24-30,32-3538-45 o ¢
Human Cytokine Antibody-Immobilized Magnetic beads com
a tecnologia LUMINEX3!,

DISCUSSAO

As recentes evidéncias indicando a atuacao do BDNF
na fisiologia e morfologia tanto do SNC quanto dos tecidos
periféricos tém levantado questdes sobre seu papel na
fisiopatologia de doencas neurodegenerativas e
psiquiatricas bem como de desordens metabdlicas*1®. Uma
ampla faixa etaria estd susceptivel ao desenvolvimento de
alguma doenca metabdlica ou que afeta o SNC, estando
entre os fatores de risco a genética do individuo, a idade e
os habitos de vida3®4%, Na presente revisdo, 11 estudos

investigaram populagdes com alguma condicdao clinica,
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sendo nove condicdes de saude diferentes, dessas, sete
afetavam principalmente o SNC.

Tem sido reportado que o exercicio fisico pode
estimular processos que modulam a producao do BDNF
tanto no musculo esquelético'* quanto no SNC!®%’, nesse
ultimo, mais especificamente no hipocampo®4/48, Estudos
tém sugerido que o BDNF esta envolvido na neurogénese
hipocampal e que este processo pode estar relacionado a
reducdo de sintomas depressivos, melhora da memoria e,
melhora de outros sintomas associados a doencas
neuropsiquiatricas!®4’,

Nos estudos selecionados na presente revisao, o
aumento dos niveis sanguineos de BDNF foi acompanhado
da melhora dos parametros cognitivos e controle inibitério
em individuos saudaveis?®; melhora da funcao executiva em
idosos com CCL*® e com CCLA3'; aprimoramento da
memoria em homens de meia idade saudaveis?®> e em
idosos sedentarios??; melhora do desempenho cognitivo de
mulheres de meia idade com deméncia vascular* e de
adultos jovens com maior aptidao fisica?’. A maior parte
desses estudos usou o exercicio aerdébico como protocolo de
intervencao?©:23.27,22:3041 gygerindo que o exercicio aerdbico
pode exercer maior impacto sobre os niveis periféricos de
BDNF em relacdo ao treinamento de forga?!, além de
produzir um resultado funcional sobre a cognicao.

Todos os estudos com melhora nas fungdes cognitivas,
mas sem mudanca significativa na concentracao periférica

de BDNF, também usaram o exercicio aerdbico?3:28:32,33,35,40
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O que parece sugerir que nem sempre as concentragoes
periféricas refletem as concentragcdes centrais dessa
neurotrofina32?4, Os mecanismos pelos quais o exercicio
fisico estimula a producao de BDNF no cérebro ainda nao
sao conhecidos!?®.

Em tecidos periféricos, o BDNF parece atuar de forma
autécrina e paracrina, como no processo de oxidacao de
gorduras, desempenhando papel importante no controle do
balanco energético e da resisténcia a insulinal*?*, A
concentracao reduzida dessa neurotrofina no sangue tém
sido associada a obesidade e ao diabetes tipo 2 (DM2)23:24,
O DM2 esta associado a doenca de Alzheimer, a deméncia
vascular e a depressao e, a inatividade fisica é um
importante fator de risco para essas condicoes de saude!“.

Curiosamente, Babaei et al’® e Darmirchi et al**
observaram reducdao da concentracdo sérica de BDNF em
individuos de meia idade com SM apéds treinamento
aerébico, no entanto, a concentracdo de BDNF estava
aumentada no grupo com SM no baseline. Darmirchi et al**
relataram melhora em todos os fatores de risco avaliados
para SM, que permaneceram inalterados mesmo apds o
periodo de destreinamento, entretanto, os niveis de BDNF
retornaram aos valores basais. Babaei et al?® relataram
melhora da memdria somente no grupo treinado saudavel.
Esses resultados sugerem que a resposta do BDNF ao
treinamento aerdbico depende da condicao basal da
populacdo estudada e que o nivel de BDNF aumentado pode

ser um marcador de alteracdes metabdlicas prejudiciais e
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nao s6 um marcador de saude. Além disso, ao que parece a
maior concentracao do BDNF periférico em pessoas com SM
nao estd necessariamente associada ao melhor
desempenho cognitivo e o inverso também é
verdadeiro?3?*4, Esses dados reforcam a importancia do
exercicio fisico na prevencao e no tratamento de desordens
metabdlicas.

Além da condicao clinica, o envelhecimento também
tem sido muito estudado, visto que esse processo influencia
tanto o SNC quanto o metabolismo. A heterogeneidade de
populacdes e protocolos estudados dificulta o reforco de
evidéncias que vém surgindo. E, segundo Forti et al?8, a
condicdo clinica e a idade dos sujeitos estudados interferem
na resposta do BDNF ao exercicio. Mais estudos com
populacdes bem definidas e faixas etarias estratificadas sao
necessarios para elucidar essas questoes.

A concentracdo periférica de BDNF sofreu alteragao
significativa em resposta aos protocolos de treinamento
aerébico de todas as intensidades (leve, moderada e
alta)?0:23:3941-43  Entretanto, a intensidade moderada esteve
mais presente nos estudos, o que também ja foi
observado?®, mas é importante considerar que em sua
revisdo a maior parte dos estudos incluidos investigaram
protocolos de exercicio fisico moderado e varios estudos
nao relataram a intensidade dos exercicios.

Wagner et al*®> observaram reducdo das concentracoes
periféricas de BDNF em jovens saudaveis apds seis

semanas de treinamento aerdbico de alta intensidade, bem
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como uma reducao no volume da regiao anterior do
hipocampo direito?>. Na contramao desse resultado, foi
observada uma correlagao positiva entre a elevagao das
concentragoes séricas de BDNF e do volume do hipocampo
anterior esquerdo e direito em idosos?®. Essa elevagao foi
relacionada também ao melhor desempenho cognitivo, o
que pode nao ser real para outro contexto e outras
populacdes. O BDNF é abundante no hipocampo e regula a
proliferacao celular no giro denteado, importante nicho
neurogénico. O aumento do consumo maximo de oxigénio
(VO2max) estd associado com aumento no volume do
hipocampo e maiores niveis de aptiddo cardiovascular estao
associados com menor perda de volume hipocampal no
intervalo de um ano?°.

Corroborando os achados de Yarow et al*°, Tsai et al?!
também observaram aumento da concentracao de BDNF
ap6s uma unica sessdo de exercicio de forca, entretanto o
primeiro estudo foi conduzido com adultos jovens e o
segundo com idosos. Goekint et al** e Forti et al*® nédo
encontraram alteragdes significativas nas concentracoes de
BDNF apos treinamento de forca. Parece que o treinamento
de forca ndo é extenuante o suficiente para afetar a
concentracao periférica de BDNF'3. No entanto, existem
poucos estudos avaliando o efeito do exercicio agudo ou do
treinamento de forca sobre a concentragcao de BDNF
periférico em humanos*®. Portanto, ainda ndo ha consenso

na literatura sobre a intensidade ou a combinacao de
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variaveis do treinamento ideal para gerar alteracdes nos
niveis de BDNF.

Os protocolos de exercicio agudo aerdbico e de forga,
assim como os protocolos de treinamento aerdbico,
revelaram um efeito transitério nas alteracdes das
concentracoes periféricas de BDNF. Isso parece ocorrer
devido a uma elevagao do BDNF na circulagdao sanguinea
em resposta ao exercicio seguido por uma maior
absorcdo!3. Esses resultados sugerem que para preservar
os potenciais beneficios do exercicio fisico associados ao
BDNF é necessario manter-se fisicamente ativo.

Parece existir diferenga na concentracao de BDNF no
soro e no plasma sanguineo, sendo sua maior concentracdo
relatada no Soro. Essas diferencas devem-se
provavelmente ao papel das plaquetas, que tem
participacao importante na captacao e armazenamento de
BDNF'338, Nos artigos incluidos nesta revisao, a analise do
BDNF sérico foi mais prevalente, resultado que corrobora
outras revisoes!3?!, Ndo houve diferenca nas alteragoes dos
niveis de BDNF em relagao ao material bioldgico analisado,
soro ou plasma?*. Nao somente a caracteristica do sangue
analisado, como o local de coleta do mesmo pode interferir
nas concentracdoes desse fator neurotréfico apdés o
treinamento fisicol338>1,

Os parametros do exercicio investigados pelos estudos
que observaram elevacao nos niveis de BDNF parecem
indicar um caminho para prescricao do

exercicio/treinamento fisico visando aumentar a
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concentragdo sanguinea desse fator neurotréfico.
Entretanto, os demais estudos que nao encontraram
diferenca estatistica nas concentracdoes do BDNF ou que
observaram reducao nelas, possuem configuragcdes muito
parecidas no que diz respeito as variaveis envolvidas na
prescricdo e controle do exercicio. Ndao foi observada
associacao entre a duracdo, o tempo e a frequéncia
semanal do exercicio com o grau de alteragdes nas
concentracoes periféricas de BDNF em repouso?l. Além das
variaveis do exercicio, a populacao estudada e os métodos
para coleta e tratamento dos dados sao fatores que podem

influenciar os resultados.

CONCLUSAO

Os artigos revisados demonstraram que o exercicio
pode afetar as concentracdoes de BDNF periférico em
humanos, mas ainda existem perguntas sobre a prescricao
ideal para cada populacao para obter o efeito esperado
sobre essa neurotrofina. No entanto, os resultados dessa
revisao mostram que o aumento das concentracoes
periféricas de BDNF parece ser mais frequentemente
encontrado em exercicio/treinamento fisico aerdbico de
moderada intensidade. Entretanto, a escassez de estudos
com exercicio/treinamento de forga dificulta conclusdes
para essa modalidade de treinamento. Mais estudos e com
caracteristicas mais homogéneas (tipo de exercicio,
populacdo estudada, material analisado) sdo necessarios

para elucidar a resposta do BDNF ao exercicio/treinamento
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fisico e a associacdao dessa resposta com os beneficios
esperados para a prevencao e tratamento de desordens

metabdlicas e doengas psiquiatricas e neurodegenerativas.
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