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CORTISOL E EXERCICIO: EFEITOS, SECRECAO E METABOLISMO

RESUMO

A pratica freqluiente de exercicio fisico traz
inimeros beneficios. O exercicio modula uma
série de reacdes organicas, contudo os efeitos
do exercicio sobre o0s niveis e metabolismo do
cortisol ainda ndo estdo totalmente
esclarecidos. Objetivo: Realizar uma revisédo
bibliografica sobre os efeitos do cortisol no
exercicio sua secre¢cdo e metabolismo.
Revisdo de literatura: Tem sido demonstrado
na literatura cientifica que o cortisol age como
um antagonista fisiolégico da insulina, por
promover a quebra das moléculas de
carboidratos, lipideos e proteinas, desta
maneira mobilizando as reservas energéticas.
Isto aumenta a glicemia e a producdo de
glicogénio pelo figado. Uma vez que o cortisol
estimula a protedlise, seu aumento pode
determinar a atrofia muscular e diminuicdo da
forca, com conseqlente efeito negativo no
rendimento esportivo. A a¢do muscular do
cortisol é ambigua: contribui para o
catabolismo e perda muscular, mas,
simultaneamente, na auséncia deste horménio
a contratilidade dos musculos esquelético e
cardiaco é reduzida. Este efeito pode dever-se
a inducdo da sintese de mediadores ou
receptores como a acetilcolina e os receptores
B-adrenérgicos, respectivamente, que €
exercido de forma constitucional,
permanentemente, por concentragfes basais
de corticoides. O catabolismo e perda
musculares verificam-se na presenca de niveis
elevados de corticosteréides. O exercicio
induz aumento da secrecdo de cortisol, por
estimulo do eixo HPA. Conclusdo: Embora, o
aumento de cortisol possa produzir efeitos
colaterais, o treinamento fisico induz o
desenvolvimento de diversos mecanismos
para proteger os tecidos de tais efeitos
deletérios. Com isto o organismo torna-se
Menos responsivo ao estresse.
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ABSTRACT

Cortisol and exercise: effects, secretion and
metabolism

Physical exercise brings several benefits to its
practitioner. Exercise modulates several
organic reactions; however the effects of the
physical exercise on the level and metabolism
of cortisol are not completely clear. Objective:
To review the literature on the effects of
cortisol secretion in exercise and metabolism.
Literature review: It has been shown in
scientific literature that cortisol acts as a
physiological antagonist of insulin, and
promotes carbohydrates, lipids and proteins
cleavage thus mobilizing energetic storages. It
increases glicemia and the liver glycogen
production. Since cortisol  stimulates
proteolysis, the cortisol increasing could lead
to muscular atrophy and strength decreases,
with negative consequences to the sportive
performance. The skeletal muscle action of
cortisol is ambiguous: it contributes to
carbohydrate and muscle loss, but
simultaneously, without cortisol the skeletal
and cardiac muscle contraction is reduced.
This effect could be due to the induction of
mediators or receptor synthesis, such as
acetylcholine and [J-adrenergic receptor,
constitutionally and permanently by the basal
corticoid concentration. The catabolism and
muscle loss only occur when corticosteroids
levels are high. Physical exercise induces
cortisol secretion increasing by the HPA axes
modulation.  Conclusion:  Although the
increased level of cortisol can produces side
effects, physical training induces the
development of diverse mechanisms to protect
cells and tissues from the cortisol deleterious
effects. So that the organism become less
responsive to stress.
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INTRODUCAO

O exercicio fisico tem um papel
fundamental na melhoria de vida do ser
humano. Assim sendo sua pratica vem
conquistando cada vez mais, grande numero
de adeptos. Mas é importante ressaltar que
para a pratica eficiente do exercicio fisico
sejam respeitados alguns principios como
volume, intensidade e duracdo, varidveis que
determinam a qualidade e os beneficios do
exercicio fisico.

Sabe-se que o exercicio fisico quebra
a homeostase alterando o sistema fisioldgico
causando adaptacdes metabdlicas, hormonais
e neuromusculares. Segundo Wilmore e Costil
(2001) o exercicio fisico pode ser intensificado
mediante o aumento da duragcdo ou da
freqiiéncia dos periodos de treinamento, de
acordo com os objetivos e a especificidade de
cada pessoa ou atleta. No entanto, muitas
vezes a relagdo inadequada de volume e
intensidade pode levar a uma situacdo de
estresse excessivo, que ndo é desejavel.

Segundo Mcardle, Katch e Katch
(2008) o sistema enddcrino consiste em um
6rgdo hospedeiro (glandula), minudsculas
quantidades de mensageiros quimicos
(hormdnios) e um 6rgao-alvo ou receptor. Sera
observada no trabalho a adaptacdo e
alteragcdo de um mensageiro quimico do
sistema endécrino que tem uma funcao
importante durante o exercicio fisico intenso e
de longa duragéo, o cortisol.

Os hormdnios s&@o substancias
guimicas sintetizadas por glandulas
especificas, secretadas no sangue e

distribuidas por todo corpo. O hormonio
cortisol é o principal glicocorticoide do cértex
da supra-renal que afeta profundamente o
metabolismo da glicose, das proteinas e dos
acidos graxos livres (Mcardle, Katch e Katch,
2008). Segundo Wilmore e Costil (2001) as
concentracdes de cortisol aumentam durante o
exercicio, assim sendo aumenta o
metabolismo protéico, com a liberacdo de
aminoacidos para serem utilizados pelo figado
no processo da gliconeogénese. Assim sendo,
0 cortisol tem atividade predominantemente
catabdlica, induzindo protedlise e lipdlise, com
aumento da gliconeogénese hepética e

elevacao da glicemia (Franca e
Colaboradores, 2006). Entretanto, niveis
elevados de cortisol, bem como sua

diminuicdo podem causar efeitos deletérios

para o organismo. Assim, neste trabalho sera
estudada a alteracdo do cortisol mediada pelo
exercicio fisico e verificada esta aparente
controvérsia entre os efeitos benéficos e
maléficos do aumento de cortisol, induzidos
pelo exercicio.

CORTISOL: SINTESE E ATIVIDADE

Segundo Mcardle, Katch e Katch
(2008), o cortisol ou hidrocortisona, é o
principal glicocorticéide produzido pelo cortex
da supra-renal (10-20 mg diarios), que esta
envolvido na resposta ao estresse, aumento
da presséo arterial e da glicose do sangue,
além de suprimir o sistema imune. Apés a
sintese, o cortisol passa para a corrente
sangliinea onde a maior parte (mais de 60%)
encontra-se ligada a proteinas, incluindo a
transcortina ou globulina ligante de cortisol
(CBG) e a albumina. O restante encontra-se
livre no plasma, que é a forma ativa. A
concentracdo sanguinea de cortisol néo
permanece constante durante todo o dia e sua
vida média é de 80-100 min, por isso a
manutencdo da concentragcdo sérica depende
da sintese constante.

O cortisol é sintetizado a partir da
progesterona, 0 precursor de todos o0s
hormdnios esterdides. A conversédo envolve a
hidroxilagcdo dos C-11, C-17 e C-21. A sintese
ocorre na zona fasciculata do cortex da
adrenal. O cortisol é a principal secre¢édo do
cortex da adrenal, embora ela também
produza aldosterona na zona glomerulosa e
horménios sexuais na zona reticulosa. O nome
cortisol, deriva de cortex. Na sintese do
cortisol a glandula adrenal é estimulada pelo
lobo anterior da hipdfise através do hormdnio
adrenocorticotrofico (ACTH). A producao do
ACTH é modulada pelo hipotalamo, através da
secrecdo por parte do horménio liberador de
corticotrofina (CRH). O ACTH tem a funcéo de
regular o crescimento e a secrecdo do cortex
da adrenal, do qual a principal secrecdo € o
cortisol, além de outros glicocorticéides e
aminas biogénicas (Canali e Kruel, 2001;
Leandro e Colaboradores, 2002) (Fig. 1 e 2).

Alteracdo hormonal, neural, estimulo
hormonal
Os efeitos biolégicos do cortisol sao

pleiotropicos. Sua atuagcdo no organismo €
antagOnica a insulina, por conseguinte sendo
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Alteracdo hormonal, neural, estimulo hormonal
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Figura 1 - Controle hipotalamo-hipoéfise-adrenal sobre a secregdo de hormonios adrenais e gonadais.

Fonte: Marques; Pereira; Aquino Neto, (2003).
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Figura 2 - Biossintese e metabolismo de esterdides enddégenos. Fonte: Marques; Pereira; Aquino

Neto, (2003).

anéalogo ao glucagon.

O cortisol é essencial a vida. Por muito
que se faga terapeuticamente, substituindo as
suas funcgdes, a sobrevida humana ap0s
adrenalectomia é breve. O cortisol tem um
claro dominio, em relagcdo a corticosterona, na
sua acao glicocorticéide, intervindo de forma
marcada em quase todos os aspectos do
metabolismo, com um efeito global catabdlico,
ou anti-anabdlico. Alguns dos efeitos do

cortisol, como a inibicAo da secrecdo de
ACTH, sao rapidos, manifestando-se em
poucos minutos; mas a maioria dos seus
efeitos precisa de horas ou dias. A quantidade
de cortisol presente no sangue sofre variacédo
nas varias fases do dia (ritmo circadiano), com
0s niveis mais altos pela manha e os niveis
mais baixos a noite, varias horas apos o inicio
do sono. InformagBes sobre o ciclo
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luz/escuriddo s&o transmitidas da retina para
0s nucleos supraquiasmaticos no hipotalamo.
Mudangas no padrdo de secrecdo de cortisol
sdo associadas a niveis anormais de ACTH,
depressdo, estresse psicolégico e em
situacdes de estresse fisiolégico, como
hipoglicemia, febre, trauma, cirurgias, medo,
dor, exercicios fisicos e temperaturas
extremas. O padrdo de secrecdo varia de
individuo para individuo, mas tende a se
manter constante para 0 mesmo individuo.

O cortisol, como qualquer esterdide,
atravessa as membranas celulares e atua num
receptor glicocorticéide, presente no
citoplasma e nucleo. Este receptor recebe a
designacéo de receptor de glicocorticoides do
tipo I, pertence a superfamilia dos receptores
de esterdides, retindides e hormonios
tiroideanos. Surge em praticamente todos o0s
tecidos, mas a sua concentracdo varia com o
tipo celular e com o grau de diferenciacdo da
célula. O cortisol combina-se com o receptor
de forma n&o-covalente, alterando a sua
estrutura. O complexo gerado liga-se ao
elemento regulador dos glicocorticéides
induzindo ou reprimindo a transcricdo génica.
E natural que outros  mecanismos
intracelulares sejam afetados pelo cortisol.
Apesar de ndo alterar os niveis de AMPc
parece haver uma sinergia com este sistema e
muitas das suas acfes sdo mimetizadas por
elevacdo dos niveis de AMPc. O cortisol pode
alterar os niveis de GMPc e os fosfolipididos
da membrana. Os glicocorticéides provocam
uma infra-regulagdo do préprio receptor e a
resposta genética é varidvel de célula para
célula (Okutsu e Colaboradores, 2008).

Em relacdo aos seus efeitos sobre o
metabolismo, a agdo mais importante é facilitar
a conversdo das proteinas em glicogénio. O
cortisol acentua a degradacdo e inibe a
sintese protéica, mobiliza sobretudo proteinas
musculares, disponibilizando aminoéacidos
para a gliconeogénese. Com excecdo dos
aminoécidos que participam na
gliconeogénese, como a alanina, a acdo do
cortisol aumenta o0s niveis plasmaticos de
aminoécidos (Canali e Kruel, 2001; Franca e
Colaboradores, 2006).

Vérias enzimas da gliconeogénese
sdo induzidas, sendo também ativados
mecanismos de excre¢cdo de derivados
nitrogenados liberados dos aminoéacidos. Este
tipo de resposta, numa intensidade normal,
tem beneficios fisiologicos, mas os excessos

prolongados de glicocorticéides acabam por
diminuir as reservas protéicas corporais,
particularmente no muasculo, 0Sso e conjuntivo.
O efeito é independente do nivel de ingestéo
alimentar, porque os processos de sintese
estdo inibidos (Canali e Kruel, 2001; Franca e
Colaboradores, 2006).

Os (glicocorticéides sdo essenciais
para a sobrevivéncia do ser humano em
periodos de jejum e fome, sem 0s quais nao
seria mobilizada a reserva lipidica e protéica.
Contudo, nestes periodos, a sua secrecdo
sofre  aumentos discretos. Um  papel
semelhante é desempenhado na protecdo
contra as hipoglicemias associadas a insulina.
Se as ag¢bes do glucagon e adrenalina s&o
responséveis primarios pela recuperacdo dos
niveis de glicemia, o cortisol cria grandes
reservas de aminoécidos, e, na fase final de
recuperacdo da hipoglicemia, € responsavel
pela diminuicdo do consumo de glicose e
aumento da sua producéo. Adicionalmente, o
cortisol também estimula a liberagdo de
glucagon e, quando em concentracdo
consideravel, eleva os niveis plasmaticos de
glicose, antagonizando as a¢des da insulina,
por oposicado de vias intracelulares (Canali e
Kruel, 2001; Franca e Colaboradores, 2006).

Apesar de ter uma acao lipolitica fraca
isoladamente, o cortisol é essencial para que a
adrenalina, o hormoénio do crescimento e
peptideos lipoliticos provoquem uma
estimulacdo méaxima da lipdlise. Esta agdo é
complementar a exercida no metabolismo
protéico, na resposta ao jejum. Contudo, a
acdo no metabolismo lipidico € bem mais
complexa, porque também aumenta o apetite
e a ingestdo caldrica, é estimulada a
lipogénese e a diferenciagdo de adipdcitos em

zonas corporais particulares (adiposidade
central, com distribuicdo de lipideo pelo
abdémen, tronco e face (aspecto

“Cushingoéide” nos hipercortisolismos). Assim,
o cortisol é hiperglicemiante e aumenta a
resisttncia a acdo da insulina (é
diabetogénico), mas 0s efeitos
hiperglicemiantes, lipoliticos e cetogénicos sé
sdo manifestos quando a sua secrecdo esta
aumentada, por situacbes de estresse
marcado e prolongado. Nestas situacfes, tem
também marcadas ac¢bes catabdlicas com
diminuicdo da massa muscular (Duclos; Guinot
e Le Bouc, 2007).

O cortisol inibe a formacdo de novas
estruturas 6sseas, por redugdo da sintese de
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colagénio tipo | (componente fundamental da
matriz 0ssea), redugdo da velocidade de
diferenciagdo de células-osteoprogenitoras em
osteoblastos ativos, diminuicdo da absorgéo
de Ca® pelo trato gastrointestinal (por
antagonismo a vitamina D3) e, finalmente, por
aumento da velocidade de reabsorcao 6ssea.

No tecido conjuntivo, a inibicdo da
sintese colagénica produz diminuicdo da
espessura cutanea e das paredes vasculares,
podendo provocar pequenas hemorragias
cutdneas. No sistema vascular é essencial a
reatividade arteriolar as catecolaminas e reduz
a producdo de prostaglandinas, de acgéo
vasodilatadora. No global, ajuda a manter a
pressdao  arterial, porque  diminui a
permeabilidade vascular endotelial, evitando
perdas de volume circulante.

No rim, o cortisol aumenta a taxa de
fitracdo glomerular, por diminuicdo da
resisténcia pré-glomerular e aumento do fluxo
sangiineo, diminui a secrecao de hormonio
antidiurético e a sua a¢édo nos tubulos renais.
O cortisol € necessario para a formacdo de
amonia a partir do glutamato nas situacdes de
acidose e aumenta a excrecao de fosfatos, por
diminuicdo da sua reabsor¢cdo nos tubulos
proximais.

No sistema nervoso central (SNC) ha
multiplos receptores, quer do tipo | quer do tipo
Il. O cortisol altera os padrdes do sono; em
geral, os glicocorticéides atenuam a aquidade
dos sentidos, olfativo, gustativo, auditivo e
visual. Contudo, melhoram a capacidade
integrativa e geradora de respostas
apropriadas. Em excesso, 0 cortisol pode
provocar insbnias e elevar ou deprimir,
marcadamente, o humor; baixa também o
limiar para a ocorréncia de convulsées. No
feto, o cortisol favorece a maturagdo do SNC,
retina, pele, trato gastrointestinal e pulmdes. O
cortisol auxilia a diferenciagdo da mucosa
intestinal do fenodtipo fetal para o fenotipo
adulto, o que permite a crianga usar
dissacarideos presentes no leite materno. No
pulmdo passa-se algo semelhante, a
velocidade de desenvovimento alveolar e do
epitélio respiratério € acentuada pelo cortisol;
e, mais importante, nas Ultimas semanas de
gestacdo os (glicocorticéides aumentam a
sintese de surfactante (sendo usados para
induzir a maturidade pulmonar em recém-
nascidos prematuros) (Petruzzello, Jones e
Tate, 1997).

A agdo nas respostas imunitaria e
inflamatéria & complexa; as reacbes de
vasodilatagdo endotelial e aprisionamento de
leucocitos  circulantes  (por agdo de
prostaglandinas, tromboxanos e leucotrienos)
sdo inibidas por inducdo da lipocortina, uma
fosfoproteina que inibe a actividade da
fosfolipase A2. Além deste efeito, os
glicocorticéides também sdo responsaveis
pela estabilizacdo da membrana lisossdmica,
reduzindo a liberacdo local de enzimas
proteoliticas e hialuronidase. O cortisol reduz a
mobilizacdo de leucdcitos circulantes por
inibicdo da producéo e ligacdo de moléculas
de adeséo aos receptores; diminui a atividade
fagocitaria e bactericida dos neutrofilos,
embora aumente a fracdo destas células em
circulacéo, por estimulagdo da sua liberacdo a
partr da medula o6ssea (Bauer e
Colaboradores, 2000; Mackinnon, 2000;
Leandro e Colaboradores, 2002).

O cortisol diminui o ndmero de
linfécitos circulantes, particularmente os T
auxiliares, envolvidos na resposta a

substancias estranhas e diminui, igualmente, a
sua fungdo. Toda a imunidade mediada por
células esta deprimida. O mecanismo de
depressdo desta resposta € complexo, mas
inclui a redugdo na producdo de mediadores
intercelulares que ativam o sistema imune e o
bloqueio da progressédo no ciclo celular das
células envolvidas. H4 uma variagdo diaria na
capacidade de reagdo imune, que € a
reciproca da secregéo de cortisol, visto que o
cortisol deprime a resposta imune. Por outro
lado, varios produtos imunitarios, entre os
quais a interleucina-1, estimulam a secrecao
do ACTH, constituindo um complexo sistema

de “feedback” negativo (Bauer e
Colaboradores, 2000; Leandro e
Colaboradores, 2002; Okutsu e

Colaboradores, 2008).

A acgdo anti-inflamatéria também inclui
a supressao da resposta febril, por diminuicdo
da producao de IL-1 (pirogénio end6geno). Se
a atividade metabdlica e anti-inflamatéria do
cortisol sdo essenciais para a sobrevivéncia do
doente traumatizado ou infectado, também é
verdadeiro que altas doses e administracédo
prolongada aumentam a predisposicdo a
infeccdo, facilitam a sua disseminacdo e
dificultam a cicatrizacdo (Leandro e
Colaboradores, 2002).

O cortisol também inibe a secregdo do
CRH, resultando em feedback negativo da
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secrecdo do ACTH. Com a liberag&o normal, o
cortisol tem diversas acdes que buscam
restaurar a homeostase e o equilibrio interno
do organismo, apds o estresse. Age como um
antagonista  fisiolégico da insulina, por
promover a quebra das moléculas de
carboidratos, lipideos e proteinas, desta
maneira mobilizando as reservas energéticas.
Isto aumenta a glicemia e a producdo de
glicogénio pelo figado. Também aumenta a
pressao arterial. Adicionalmente, as células
inflamatérias e do sistema imune tém suas
acbes atenuadas, levando a diminuicdo da
atividade do sistema imune como um todo. A
osteogénese, formacdo Oéssea, também é
diminuida pelo cortisol. Essas funcoes
enddgenas sdo a base das consequéncias
fisioldgicas do estresse cronico. A secregéo
cronica de cortisol causa perda muscular e
hiperglicemia, além de suprimir as respostas
inflamatérias e imunes. As mesmas
consequéncias advém do uso de drogas
glicocorticéides por longo prazo. Além disto, a
exposicdo de longo prazo ao cortisol resulta
em danos das células do hipocampo. Este
dano leva a diminuicdo da capacidade de
aprendizagem. Entretanto, a exposicdo de
curto prazo ao cortisol ajuda no processo de
criar memorias (Wilmore e Costil, 2001; Vega
e Colaboradores, 2006).

Como substéncia de uso oral ou
injetavel, o cortisol também é conhecido como
hidrocortisona. ~Seus usos sdo como
imunosupressores, tratamento para reacdes
alérgicas severas, como anafilaxia e
angioedema, em substituicdo a prednisolona
em pacientes que necessitam corticoterapia,
mas ndo podem usar medica¢des orais e em
preparo pré-operatorio em pacientes
submetidos a corticoterapia de longo prazo,
para evitar crises addisonianas. Pode ser
usado de forma tdépica por seu efeito
antiinflamatério em problemas alérgicos (como
eczema) e em certas outras condicbes
inflamatérias. Comparada a prednisolona, a
hidrocortisona tem cerca de 1/4 da sua
poténcia. A dexametasona € 40 vezes mais
potente que a hidrocortisona.

Os glicocorticoides e, mais
especificamente, o cortisol sdo hormdnios
catabdlicos no musculo esquelético e seus
efeitos incluem: a conversdo de aminodacidos
em carboidratos, aumento das enzimas
proteoliticas, inibicdo da sintese de proteinas e
aumento da degradacéo de proteinas (Sim&es

e Colaboradores, 2004). Uma vez que o
cortisol estimula a protedlise, seu aumento
pode determinar a atrofia muscular e
diminuicdo da forca, com conseqiente efeito
negativo no rendimento esportivo. A acao
muscular €é ambigua, contribui para o
catabolismo e perda muscular, mas,
simultaneamente, na auséncia deste hormonio
a contratilidade dos musculos esquelético e
cardiaco é reduzida. Este efeito pode dever-se
a inducdo da sintese de mediadores ou
receptores como a acetilcolina e os receptores
B-adrenérgicos, respectivamente, que €
exercido de forma constitucional,
permanentemente, por concentracdes basais
de corticoides. O catabolismo e perda
musculares verificam-se na presenca de niveis
elevados de corticosteréides (Coltinho, Brinco
e Diniz, 2007).

CORTISOL E EXERCICIO

Durante processos patolégicos ou
lesdes, ou outras formas de estresse, como 0
psicolégico, a comunicacdo entre o sistema
nervoso central e o sistema imune é crucial.
Desse modo, é fundamental ressaltar o papel
do hipotdlamo, que representa um relevante
centro de coordenacdo das funcbes
neuroenddcrinas, controlando as
concentragdes sangiineas de hormoénios do
estresse, o cortisol, além de outros hormdnios
(Wittert e Colaboradores, 1996; Duclos, Guinot
e Le Bouc, 2007).

O exercicio é conhecido poderoso
estimulante do sistema enddcrino. A resposta
hormonal ao exercicio € dependente de varios
fatores, incluindo intensidade, duracdo, modo
e nivel de treinamento (Karkoulias e
Colaboradores, 2008)

A ativagcdo do eixo hipotalamo-
pituitaria-adrenal  (HPA) representa uma
resposta fisiolégica energética, metabdlica e
vascular as necessidades do exercicio. O
produto final deste eixo é o cortisol cujo
aumento ou diminuicdo prolongado causa
problemas de saude. Contudo, a rela¢éo entre
exercicio e cortisol, ndo est4d totalmente
esclarecida, além de parecer controversa
(Duclos, Guinot e Le Bouc, 2007).

Dados da literatura indicaram que o
exercicio prolongado leva ao hipercortisolismo
(Lurger e Colaboradores 1987). Karkoulias e
Colaboradores (2008) demonstraram que a
maratona causa elevacdo do cortisol
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plasmatico, 1 h ap6s a corrida e o retorno ao
nivel basal ocorre ap6s 1 semana. O grau de
elevacado do cortisol & dependente da duragao
da corrida.

Ha evidéncias substanciais indicando
que a atividade fisica traz efeitos benéficos
para a saude fisica e mental e protege contra
as consequéncias do estresse cronico e de
doencas relacionadas ao estresse (Rimmele e
Colaboradores, 2007). Varios estudos tém
demonstrado que a atividade fisica regular
contribui para reduzir a resposta aos agentes
etressantes (Petruzzello e Colaboradores,
1997). Ocorre aumento da reatividade
fisiologica do eixo HPA aos agentes
estressores, mas ao mesmo tempo o exercicio
diminui a resposta do eixo a outros agentes
estressantes levando a uma resposta
adaptativa (Lurger e Colaboradores, 1987).

O cortisol estimula a lipélise no tecido
adiposo, aumento da degradacdo e reducgédo
da sintese protéica nas fibras musculares. Em
geral, a importancia do cortisol para
determinar forca e resisténcia muscular, reside
em seus efeitos catabdlicos (Bottaro e
Colaboradores, 2008). Sua secre¢cdo nado €
constante durante o dia e segue um ritmo
cicardiano, com secrecdo maxima ao
despertar, diminuicdo progressiva durante o
dia e secre¢do minima durante o sono. Por
outro lado os efeitos deletérios do
hipercortisolismo, tais como diminuicdo da
atividade dos linfocitos auxiliares e da
capacidade de conter a invasdo de patégenos,

aumento do catabolismo muscular,
desmineralizacao Ossea, efeitos
antirreprodutivos, sugerem uma aparente

controvérsia entre os efeitos benéficos e
maléficos do exercicio (Bottaro e
Colaboradores; 2007; Duclos, Guinot e Le
Bouc, 2007; Okutsu e Colaboradores, 2008).

O excesso de treinamento fisico, bem
como o0 estresse psicoldgico pode promover
uma alteracdo do balanco hormonal, sendo
que este fato tem sido associado ao
“overtraining”. Ao mesmo tempo, verifica-se
que a elevada liberacdo de citocinas pro-
inflamatdrias desencadeada pelo processo de
inflamacéo sistémica, decorrente do excesso
de treinamento, age no sistema nervoso
central. Os receptores para as citocinas IL-1 e
IL-6 no cérebro sdo abundantes na regido
hipotalamica, e a interacdo dessas citocinas
com receptores especificos em ndcleos
paraventriculares hipotalamicos resulta na

liberagdo do  horménio liberador de
corticotropina (CRH) e, conseqguientemente, do
ACTH e do cortisol. Aliada a acdo das
citocinas no hipotalamo, a IL-6 pode controlar
a liberacéo de hormbnios esterdides pela acao
direta sobre as células adrenais e regulares a
sintese de mineralocorticdides, glicocorticoides
e andrégenos, sendo esse controle
dependente da concentracdo e do tempo de
exposicdo a IL-6. Sendo assim, a inflamacéo
sisttmica e a elevagdo da concentragdo
sangiinea de citocinas podem  ser
responséveis pelo aumento da concentracao
sérica de cortisol observada em individuos
com “overtraining”. Além disso, o aumento da
concentracdo das citocinas IL-1 e IL-6 podem
promover a ativacdo de diversos nucleos
hipotalamicos, os quais podem responder por
muitas das alteracbes comportamentais
relacionadas a doencgas, tais como reducéo do
apetite, depressdo, comumente observados
entre atletas com “overtraining”. Estas
alteracdes se manifestam como redugéo
cronica do desempenho (Rogero, Mendes e
Tirapegui, 2005; Franca e Colaboradores,
2006).

Durante um periodo de treinamento
podem ocorrer adaptacdes fisiologicas em
resposta a sobrecarga aplicada, resultando em
melhora no desempenho esportivo. No
entanto, muitas vezes uma relagéo
inadequada entre o volume (p.ex., distancia de
corrida) e a intensidade do treinamento (p. ex.,
velocidade de corrida) pode resultar em
condi¢cdes indesejaveis como “overtraining”.
Este estd associado a uma recuperacao
incompleta entre as sessfes de treinamento.
Como sintomas do “overtraining” destacam-se
a fadiga cronica, perda do apetite, diminuicdo
do desempenho, aumento da frequéncia
cardiaca de repouso, infecgbes frequentes,
distirbios do sono, alteragbes de humor e o
desinteresse geral do atleta pelo treino (Fry,
Kraemer e Ramsey, 1998; Mackinnom, 2000).

Duclos e Colaboradores (1998)
observaram que a repeticdo do estresse
fisiologico imposto pelo treinamento fisico em
corredores de longa distancia influenciava na
producdo do hormonio adrenocorticotrépico
(ACTH). Na realidade, ocorria um aumento da
concentracdo plasmética deste horménio,
contudo ndo foi observada alteracdo na
concentracao plasmatica do principal hormonio
da sua glandula alvo, ou seja, o cortisol. Isto
poderia ser explicado através da diminuigcdo da
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sensibilidade da glandula adrenal a
estimulacdo do ACTH e/ou a uma diminuigdo
da sensibilidade do eixo hipotalamo-hipofise
ao feedback negativo imposto pelo cortisol.

Posteriormente Duclos e
Colaboradores (2001), estimularam o eixo
hipotalamo-hipéfise-adrenal através de
administracdo farmacolégica e a glandula
adrenal com ACTH, concluindo que a
concentracdo normal de cortisol em resposta
ao aumento do ACTH induzido pelo estresse
fisico €, supostamente, resultado da
diminuicdo da sensibilidade da hipofise para o
feedback negativo do cortisol e ndo da
glandula adrenal ao ACTH.

Dressendofer e Colaboradores (1991)

demonstraram que corredores de longa
distancia, ndo apresentaram aumento na
concentracdo basal de cortisol. Maestu,

Jurimae e Jurimae (2003) trabalhando com
atletas remadores em periodo de treinamento,
observaram que a concentracdo de cortisol
permaneceu relativamente constante.
Entretanto, outros autores (Wheeler e
Colaboradores, 1991; Wittert e Colaboradores,
1996) mostraram diminuicdo da concentracao
basal de cortisol em corredores, apés periodo
de treinamento de endurance. Fernandez-
Garcia e Colaboradores (2002) também
observaram diminuicdo da concentragcdo basal
de cortisol em ciclistas durante periodo de
competicdo intensa. Bonifazi e Colaboradores
(1995) mostraram que a diminuicdo da
concentracao de cortisol est4 associada com
melhora na performance de nadadores em
treinos. Em outro trabalho (Bonifazi, Sardella e
Lupo, 2000), mostraram diminuicdo na
concentracdo de cortisol de repouso de
nadadores ao final do periodo com alto volume
de treino.

SimGes e Colaboradores (2004)
estudaram a resposta da razéo
testosterona/cortisol durante o treinamento de
corredores  velocistas e  fundistas e
observaram que ndo houve diferenca
significante para os valores médios da razéo
testosterona/cortisol (T/C) para ambos os
grupos apls o periodo de treinamento. No
entanto, quando se observa o comportamento
individual da razdo T/C, nota-se uma resposta
adaptativa adequada para alguns individuos e
inadequadas para outros, sendo que a maior
incidéncia de queda da razdo T/C foi
observada entre os corredores fundistas. Os
autores concluiram que a utilizagdo da razao

T/C para o controle das cargas de treinamento
deve ser feita individualmente, e que
aparentemente esta variavel sofre uma maior
influéncia do volume do treinamento do que da
intensidade do mesmo.

Duclos, Guinot e Le Bouc (2007)
demonstraram que na verdade em pessoas
treinadas por exercicios de longa duracéo, o
organismo desenvolve um  mecanismo
adaptativo para proteger o musculo e outros
tecidos sensiveis aos glicocorticéides, para
evitar os efeitos deletérios do aumento de
cortisol. A resposta aos glicocorticéides &
regulada ndo sO pela concentracdo desses
metabdlitos, mas também pela disponibilidade
de cortisol e sensibilidade aos glicocorticéides
nos tecidos alvo. Assim, quando pessoas
treinadas sdo comparadas a sedentarias,
observa-se que o nivel basal de cortisol sérico
€ 0 mesmo, entretanto, nas primeiras o0s
tecidos apresentam diminuicéo da
sensibilidade ao cortisol, tal como ocorre nos
mondcitos. Isto também é importante para
diminur o dano e a reacdo inflamatoria
muscular durante o exercicio, mas, pode
aumentar a sensibilidade a infec¢éo.

E importante considerar que o cortisol
gquando € secretado liga-se as proteinas
plasmaticas, especialmente a globulina ligante
de cortisol (CBG) e que seus efeitos sado
mediados por sua forma livre. Assim os niveis
de cortisol podem ser modulados pela CBG e
ainda pelo metabolismo do pré-receptor de
cortisol. Foi descrito que a enzima 11-B-
hidroxiesteroide desidrogenase (11p-HSD),
com suas isoformas, catalisa a interconversao
da forma ativa, cortisol, na forma inativa,
cortisona, o que modula a a¢éo do cortisol em
tecidos periféricos. Assim, parece que o0s
efeitos do cortisol sdo determinados pela
atividade enzimética e depende pouco do
aumento de cortisol circulante (Seckl; Walker,
2001). A melhor forma para avaliar a atividade
enzimatica tem sido a determinagdo da
relacdo cortisol/cortisona livre na urina, por
cromatografia liquida de alto desempenho (Lin
e Colaboradores, 1997).

Gouarné e Colaboradores (2005),
compararam 0s niveis de cortisol/cortisona
livres em triatletas e sedentarios, por 10
meses. Esses autores verificaram uma
correlacdo positiva entre o aumento de
cortisona e a intensidade do exercicio e que
em condicbes de repouso, as pessoas
treinadas apresentam maior conversdo de
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cortisol em cortisona do que os sedentarios.
Esses autores verificaram também, que no
“overtraining” ha disfungéo do eixo hipotalamo-
hipéfise-adrenal, com diminui¢do da converséao
do cortisol em cortisona, apesar de nao haver
correlacao direta com a variacdo de secrecéo
de cortisol. A baixa inativacado do cortisol, por
sua conversao a cortisona sugere inativacédo
da enzima 11p3-HSD2 no “overtraining”.

Os glicocorticoides sdo banidos pelo
coédigo mundial anti-doping. Apesar dos dados
limitados sobre a melhoria do desempenho
atlético pelo uso de glicocorticéides, seus
efeitos adversos sdo bem documentados. O
cortisol e seus derivados sintéticos exercem
efeito antiinflamatério. Entretanto, 0s
glicocorticéides possuem efeitos pleiotrépicos
causando efeitos adversos que limitam seu
uso clinico. Dentre os varios efeitos colaterais
do tratamento com glicocorticéides orais tem-
se ganho de peso, retencdo de liquido,
infeccéo, osteoporose e a inibicdo da atividade
da adrenal, sendo este Ultimo o que mais
oferece risco a saude. (Duclos, Guinot e Le
Bouc, 2007).

Luger e Colaboradores (1987)
verificaram em atletas em “overtraining” com
hipercortisolismo médio uma diminuicdo na
resposta do cortisol e do ACTH ao hormdnio
liberador da corticotropina, mas um aumento
normal em resposta ao exercicio fisico,
sugerindo que o0 estresse imposto pela
atividade fisica sobrepde o controle do
“feedback” negativo exercido pelo aumento da
concentracdo de cortisol.

CONCLUSAO

O exercicio induz aumento da
secrecdo de cortisol, por estimulo do eixo
hipotalamo-hipdfise-adrenal. Embora, o}
aumento de cortisol possa produzir efeitos
colaterais, o treinamento fisico induz o
desenvolvimento de diversos mecanismos
para proteger os tecidos de tais efeitos
deletérios. A modulacdo dos niveis séricos de
cortisol livre (forma ativa) pela ligacdo a
globulina ligante de cortisol e ativacdo da
enzima conversora de cortisol em cortisona
(forma inativa) parecem ser 0s principais
mecanismos estimulados pelo exercicio fisico.
Com isto o organismo torna-se menos
responsivo ao estresse o que traz efeitos
benéficos para a saude fisica e mental,
protegendo-o0 contra as consequéncias do

estresse cronico e de doencas relacionadas ao
estresse.
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