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RESUMEN

Las evidencias sugieren que el ejercicio puede inducir la produccién de citoquinas. Evaluamos el efecto de un programa de
entrenamiento con sobrecarga en circuito de 10-semana (CRTP) en el efecto agudo de dos tests de fatiga (FT), el press de
banca (BP) y press de piernas a 452 (LP), sobre las concentraciones plasmaticas de IL-6, IL-8, IL-10, IL-18 y TNFa.
Voluntarios realizaron dos FT, que fueron realizados en tres series al 50% de 1-RM hasta el agotamiento con intervalos de
1 minuto entre las series, antes y después del CRTP. En el estudio participaron un total de 14 mujeres no entrenadas, de
39,8+3,9 arfios, 60,6+6,6 kg y 163,6+6,6 cm, Las concentraciones plasmaéticas de IL-8 obtenidas en el ejercicio LP, medidas
antes y después del FT y antes y después de los periodos de entrenamiento fueron (Pre: 4,4+2,6 y 5,7+1,0 pg/mL,
p=0,333) y (Post: 6,4%1,3 y 6,5+2,1 pg/mL, p=0,797), respectivamente. En el ejercicio en BP, los niveles fueron (Pre:
3,7%£3,9y9,0+2,6 pg/mL, p=0,057) y (Post: 5,7+2,1 y 7,1£2,3 pg/mL, p=0,164). IL-6, IL-10, IL-18, y TNFa no alcanzaron
el limite minimo de deteccién. Por lo tanto nuestros resultados apoyan la idea que los dos FT realizados no provocaron el
estrés suficiente para alterar la citoquinemia.
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INTRODUCCION

Las citoquinas son proteinas pleiotropicas producidas potencialmente por todos los nicleos de las células del cuerpo. (20)
La evidencia sugiere que el ejercicio es un factor de induccién de la produccion de citoquinas, por parte del sistema
inmunolégico y el musculo esquelético (18) y el perfil de las citoquinas producidas depende del tipo de ejercicio asi como
también de su intensidad y duracion (10).

Sin embargo, muy pocos estudios han estudiado el perfil de citoquinas durante y después de los ejercicios con sobrecarga.
Brenner et al. (1999) (3) observaron alteraciones inmunes y cambios en el perfil de citoquinas IL-6, IL-10 y TNF-a en
cuatro condiciones experimentales diferentes: control (5 horas sentados), 5 minutos de ejercicios en bicicleta ergométrica
(a 90% de VO,,,.,), 2 horas de ejercicios en bicicleta ergométrica (a 60-65% de VO,,,,,) y una sesion de ejercicios con



sobrecarga en circuito, con cinco estaciones y 3 series de 10 repeticiones a 60-70% de 1-RM en cada estacién. No se
encontraron aumentos significativos en los niveles plasmaticos de citoquinas, en ninguna de las condiciones
experimentales, excepto en el gjercicio prolongado (2 horas de ejercicio en bicicleta ergométrica).

Se han observado aumentos considerables en la concentracion de citoquinas plasmaticas después de ejercicios exhaustivos
tales como maratones (12), triatlones (13) y competencias de ciclismo (6), con una duraciéon superior a una hora y de
intensidad competitiva. También se ha demostrado que los ejercicios con sobrecarga alteran el perfil de las citoquinas
produciendo dafo muscular; sin embargo, éstos eran ejercicios que priorizaban exclusivamente la fase excéntrica del
movimiento (1, 9). Mientras que la respuesta inmune al entrenamiento aerébico ha recibido gran atencién, es mucho
menos lo que se conoce, sobre los cambios agudos en las citoquinas circulantes inducidos por una sola sesién de
entrenamiento con sobrecarga o luego de varias sesiones de entrenamiento (16).

Por lo tanto el objetivo de este estudio fue evaluar el efecto de un programa de entrenamiento con sobrecarga en forma de
circuito con accién aguda de dos tests de fatiga (pres de banca y press de piernas a 452), sobre los niveles de citoquinas
plasmaéticas entre las que se incluyen interleucina 8 (IL-8), interleucina 10 (IL-10), interleucina 6 (IL-6), interleucina 18
(IL-1RB) y factor de necrosis tumoral-o (TNF-a).

METODOS

Sujetos

En este estudio participaron en el total, 14 mujeres sedentarias (no habian participado en ninguna actividad fisica de
manera regular durante por lo menos un afio), con una edad promedio de 39,8 + 3,9 afios, peso 57,8 + 7,8 kg y talla 163,6
* 6,6 cm.

Todas fueron sometidas a una evaluacion clinica previa y fueron considerados saludables, no fumadoras y tenian un ciclo
menstrual normal. Las voluntarias fueron informadas sobre los posibles riesgos del estudio. Todas prometieron no
consumir ninguna medicina durante el entrenamiento. Ademds firmaron un formulario de consentimiento que fue
aceptado, junto con el proyecto de esta investigacién, por el Comité de Etica e Investigacién de la Universidad de S&o
Carlos.

Procedimientos

Los tests de fatiga y de una repeticiéon maxima (1-RM) fueron realizados en los ejercicios en press de piernas a 452 y press
de banca. Antes y después del periodo de intervencién que consistié de 10 semanas de entrenamiento de sobrecarga en
circuito, se realizo la determinacién de la masa corporal magra. Para analizar el perfil de citoquinas, se tomaron muestras
de sangre antes y después de los tests de fatiga. Cada voluntaria tenia establecido su tiempo de evaluacion y
entrenamiento, antes del comienzo de las evaluaciones. Este procedimiento permitié que cada participante realizara las
evaluaciones y el entrenamiento siempre en el mismo momento hasta el final de la investigacion. Se solicité a las
participantes que no realizaran ningtn tipo de ejercicio durante el periodo de investigacion.

Los tests de 1-RM se realizaron en el mismo dia, con intervalos de 20 minutos y el orden para realizar las pruebas fue
establecido al azar. La entrada en calor se realiz6 con tres series de ejercicio. La primera serie fueron 20 repeticiones con
el peso de la maquina, la segunda, 10 repeticiones con aprox. 50% de 1-RM estimada y la tercera 3 repeticiones con aprox.
70% de 1-RM estimada con un intervalo de un minuto.

Los procedimientos utilizados para la entrada en calor y las evaluaciones, concuerdan con los procedimientos establecidos
en el trabajo de revision de Brown & Weir (2001) (4). Una semana antes del test, las participantes realizaron una sesion de
familiarizacion con los equipos y procedimientos adoptados. El test consistié en un maximo de cinco intentos con intervalos
de tres minutos, y en cada intento se agregaba la carga. El movimiento comenzaba en la fase excéntrica. Todas las
participantes pudieron obtener sus 1-RM dentro de los cinco intentos, con una mediaxdesviacion estandar de 3,9+0,7
intentos. Las voluntarias fueron orientadas para realizar los movimientos en su amplitud completa. Cuando este
procedimiento no era obedecido, el intento se consideraba invalido.

Adicionalmente, todas las participantes recibieron un estimulo verbal por el mismo evaluador.

Los test de fatiga también se hicieron con dos ejercicios diferentes, con un intervalo de 48 h y el orden fue definido por
sorteo. Los tests consistieron en tres series separadas por intervalos de un minuto, con intensidades del 50% de 1-RM y las
voluntarias fueron instruidas para hacer el nimero maximo de repeticiones hasta que se produjera el fallo en el



movimiento concéntrico. Antes de la realizacidn del test de fatiga, las participantes realizaron una entrada en calor
estandar con una serie de 20 repeticiones con peso (equipo de press de piernas con 26 kg y equipo de press de banca con 9
kg). Las participantes fueron orientadas para efectuar los movimientos en toda su amplitud. Cuando el procedimiento no
era obedecido, la repeticion no se incluia. El tiempo de movimiento se estandarizé en 1,5 s para la fase excéntricay 1,5 s
para la fase concéntrica. Sin embargo, la prueba no se interrumpia si el tiempo no se cumplia durante la dltima repeticién
de cada serie. Para el gjercicio en press de piernas, las participantes se situaron con los pies separados por una distancia
equivalente al ancho de hombros y se las instruy6 para que mantuvieran los pies totalmente apoyados en la plataforma
durante la ejecucién del movimiento. En el ejercicio en press de banca el ancho del agarre fue fijado con la barra
descansando sobre el pecho y el codo formando un dngulo de 90 grados.

La masa corporal magra (LBM) fue analizada, antes y después del periodo de entrenamiento, mediante DXA
(Absorciometria de Rayos X de Energia Dual-energia) LUNAR® trend, modelo DPX Plus #6243, EE.UU., con software
version 4,7, con un coeficiente de la variacién in vivo de 0,9-1,1%, con las participantes colocadas en posicion dectbito
dorsal.

La resistencia muscular se determiné a través del numero de repeticiones realizadas en la primera serie de tests de fatiga,
realizadas antes y después del entrenamiento (5).

Para analizar las citoquinas en el tests de fatiga, las voluntarias fueron divididas en 2 grupos de 7, un grupo para press de
piernas a 412 y un grupo para press de banca. Como no fue posible realizar la puncién venosa en dos voluntarias después
de los tests, los grupos quedaron constituidos por seis participantes. Antes y después de los tests de fatiga, antes (pre) y
una semana después (post) del entrenamiento, se extrajeron muestras de sangre de 5 mL de la vena antecubital con las
voluntarias sentadas y fueron colocadas en un tubo de vidrio (Vacutainer). Los tubos fueron conservados en hielo y
posteriormente fueron centrifugados a 2500 rpm, a 4°C durante 20 min. El plasma fue separado de las células y
conservado a -80 C? para el analisis posterior de citoquinas IL-8, IL-10, IL-6, IL-18, y TNF-q, por citometria de flujo (BD
FACS Canto-Flow Cytometer - EE.UU.).

Durante los tests de fatiga, se extrajeron 25ul de sangre del 16bulo de la oreja en tubos capilares con heparina, en los
siguientes momentos: Descansando (REST), inmediatamente después de la primera (AS1), segunda (AS2) y tercera (AS3)
serie de tests de fatiga, y 5 min después del test (5 mA). Las muestras fueron guardadas en tubos tipo eppendorf que
contenian 50 ul de fluoruro de sodio y fueron colocadas en un congelador a -20 C? para el analisis posterior en un
analizador de lactato (YELLOW SPRINGS 1500, EUA).

El indice de lactato para la masa corporal magra se obtuvo dividiendo la concentracién de lactato en sangre (mmol/L) en
los tests de fatiga por la masa magra corporal, tanto para press de piernas a 452 como para press de banca. Este
representa la contribucion anaerdbica lactica relacionada a la masa magra corporal en los tests de fatiga antes y después
del entrenamiento.

Las voluntarias realizaron el entrenamiento con sobrecarga en forma de circuito con pocas repeticiones durante un
periodo de 10 semanas, 3 veces por semana. En cada sesion de entrenamiento se completaron dos vueltas del circuito,
excepto en la primera que solo se realizé una vuelta para permitir la adaptacion al entrenamiento. El circuito consistié en 9
ejercicios en el siguiente orden: sentadilla en méquina Smith, dorsales en polea al pecho con agarre amplio, press de banca
con barra con guia, press de piernas a 452, remo a un brazo con mancuerna (empezando con el miembro no-dominante),
press con mancuernas inclinados, flexion de rodillas, remo alto con agarre ancho y flexiones del tronco o crunch.

El intervalo entre cada ejercicio y entre el regreso al circuito se fijé en un minuto. La carga de entrenamiento se determiné
entre 8 y 12 repeticiones méaximas (RM). Antes de comenzar, en la primera sesiéon de entrenamiento, se realizaron dos
vueltas en el circuito para ajustar las cargas. Al principio de cada sesidn, se realizé una entrada en calor estandar.

Todos los entrenamientos fueron dirigidos por un entrenador personal quien corregia las malas posturas y ajustaba las
cargas. El aumento de la carga se realizaba cuando las participantes realizaban mas de 12 repeticiones en una serie para
cualquiera de los ejercicios.

Analisis Estadisticos

El test de normalidad (Shapiro Wilkes) se aplicd a todas las variables. En aquellos casos donde se observaron
distribuciones que no eran normales, se aplicé el test de Muestras Apreadas de Wilcoxon.

Una vez que se confirmd la normalidad de los datos en las variables antes y después del entrenamiento, se realizé el Test-t
de Student para las muestras dependientes. En ambos tests, el nivel de significancia considerado fue p <0,05. En el
analisis de citoquinas, segun el tamafio muestral empleado en las observaciones apareadas (N = 6), el estudio presento
una potencia de 25,5%. Para realizar los analisis estadisticos, se utiliz6 el software Statistics version 6,0, EE.UU.



RESULTADOS

Con excepcion de la IL-8, las citoquinas analizadas antes y después de los tests de fatiga no alcanzaron el limite de
deteccién en el plasma, ni para los ejercicios en press de piernas a 452 ni para los de press de banca, antes y después del
entrenamiento. (Tabla 1). Se observaron aumentos significativos en 1-RM en press de piernas a 452 y el press de banca, a
las 18,57% y 15,27%, respectivamente (Figura 1A). El ejercicio en press de piernas a 452 present6 una disminucion
significativa en la resistencia muscular, siendo el numero de repeticiones, 42,14+9 pre-entrenamiento y 35,36 + 8,6 post-
entrenamiento.

En el ejercicio de press de banca, no se observaron diferencias significativas, ya que el numero de repeticiones fue
24,71+7,92, pre-entrenamiento y 28,21+7,61 post-entrenamiento (Figura 1B).

Press de Banca Press de Piernas a 45°

Pre-T (pg/mL) Post-T{pg,/mL) Pre-T (pg/mL) Post-T (pg/mL)

Citoguinas BFT AFT BFT AFT BFT AFT BFT AFT
IL-8 3,7+3,9| 9,042,6 | 5,7+2,2 | 7,1+2,3 | 4,4+2,6 | 5,7+1,0| 6,4%1,3 6,5+2,1

IL-1B MND MDD MO ND MND ND MDD ND

IL-6 MDD WD MO ND MDD ND WD ND

IL-10 MND WD MO ND MND ND WD ND

TNFw ND MDD MD ND ND ND MDD ND

Tabla 1. Concentraciones de citoquinas antes y después de la realizacion de los test de fatiga (FT) en press de banca y press de
piernas a 459. Los valores se presentan en forma de Media+DS. Abreviaturas: IL-8= interleucina 8; IL-1 b= interleucina 1b; IL-6=
interleucina 6; IL-10= interleucina 10; TNF-a= factor de necrosis tumoral a; ND= No detectable, Pre-T= Pre-entrenamiento, Post-T=
Post-entrenamiento, BFT=antes del test de fatiga, AFT= después del test de fatiga.
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Figura 1. A) Una Repeticion Mdxima: (1-RM). B): Resistencia Muscular (ME). Columnas blancas= Pre-entrenamiento y columnas
negras Post-entrenamientos; LP= Press de Piernas a 45° y BP= Press de Banca. *Post x Pre (p<0,05).



La LBM aumenté significativamente desde el periodo pre-entrenamiento 35,93+4,93 kg al periodo
post-entrenamiento 39,13%4,95 kg (Tabla 2; Figura 2A).

El indice lactato/LBM disminuy¢ significativamente en press de piernas a 452 en reposo (REST), AS1 y AS2, y en press de
banca en reposo (REST), AS1, AS2, AS3 y 5mA, cuando se compararon los periodos pre y post entrenamiento (Figura 2B).

Pre-T Post-T P
Peso Corporal (kag) 27,778 56,9+6,3 0,370
BMI (kg/m?) 22,616 22,7£1,6 0,766
FM (ka) 21,9+3.1 17.68+4,2 0,021
LBM (ka) 35,9+4,9 39,1+4,9 0,000

Tabla 2. Efecto del entrenamiento en el peso corporal, BMI, FM, y LBM. Los valores se presentan en forma de Media=DS.
Abreviaturas: BMI= Indice de masa corporal, FM= Masa grasa, LBM= Masa magra corporal.
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Figura 2. Panel A): Valores del indice de masa corporal (LBM), pre y post-entrenamiento. * Post x Pre (p<0,01). Panel B: Valores del
in dice Lactato/LBM pre y post-entrenamiento. Press de Piernas a 45° (LP) y Press de Banca (BP). Reposo (REST), Luego de la serie 1
(AS1), Luego de la serie 2 (AS2), Luego de la serie 3 (AS3), y 5 minutos después (5mA) del test de fatiga. *Post x Pre LP (p < 0,01),
+Post x Pre BP (p < 0,05).

DISCUSION

No observamos alteraciones significativas en el perfil de citoquinas luego de dos tests de fatiga en relacién a los valores
observados antes de realizar los tests (pre). Ademas de eso, no evidenciamos modificaciones en las citoquinas después de
realizar un circuito de entrenamiento de sobrecarga de 10 semanas. Sin embargo, notablemente, el entrenamiento provocé



cambios como por ej. un aumento en la masa magra corporal, aumentos de fuerza y disminucién en concentraciones de
lactato en los tests de fatiga, lo que muestra que las mejoras en la aptitud neuromuscular y metaboélica no tienen relacién
con el perfil de citoquinas analizadas en este estudio.

Naturaleza de los Estimulos y Citoquinas

La ausencia de-cambios en el perfil de citoquinas encontrada en nuestro estudio, coincide con lo observado por Brenner et
al. (1999) (3), quienes no encontraron alteraciones en las concentraciones plasmaticas de IL-6, IL-10 y TNF-a después de
una sesion de un circuito de ejercicios con sobrecarga con el 60-70% de 1-RM, de 45 min de duracion. Estos resultados, sin
embargo, no coinciden con los resultados obtenidos por Anwar et al. (1997) (1), quienes en su estudio con 4 series de 10
repeticiones al 100% de 1-RM de un ejercicio excéntrico en press de piernas, observaron aumentos en el plasma de IL-6 y
una reduccion subsecuente de IL-1. Paulsen et al. (2005) (14) no observaron alteraciones en IL-8, después de 300 acciones
excéntricas de maxima intensidad en un aparato isocinético con el musculo cuadriceps. No obstante, observaron aumentos
en la IL-6 inmediatamente después del ejercicio. Sin embargo, en este estudio no se observd una correlacion entre la
cantidad de trabajo realizado y la concentracion de citoquinas.

Cuando se comparan ejercicios aerdbicos con ejercicios excéntricos, se ha observado que los mayores cambios en las
citoquinas plasmaticas se producen en los ejercicios de resistencia. Por esta razon, en el caso de los ejercicios aerébicos
podria haber otros factores, vinculados a las alteraciones en las citoquinas sanguineas, ademas del dafio muscular.

Esta diferencia podria deberse al hecho que los ejercicios excéntricos inducen un menor nivel de estrés energético,
oxidativo y metabolico (ademds de una pequeiia alteraciéon hormonal), qué se sabe que son estimulos para la liberacion
sistémica de citoquinas. (15)

De esta manera, la naturaleza de los estimulos parece ser fundamental en el perfil de respuestas de las citoquinas
producidas después del ejercicio. Se ha demostrado que los ejercicios excéntricos de alta intensidad alteran el perfil de
citoquinas a través de la generacion de dafio muscular (14, 1) A pesar de eso, nuestro modelo de ejercicio (tests de fatiga),
qué también tenia un fuerte componente excéntrico, no presento tales respuestas. Esto podria deberse a la baja carga
utilizada (50% de 1-RM) o incluso a algun efecto eventual de la realizacion de la fase concéntrica del movimiento. Sin
embargo, este trabajo se abocd a analizar la respuesta de las citoquinas frente a los ejercicios de sobrecarga dinamicos,
realizando ambas fases de movimiento, es decir los movimientos concéntricos y excéntricos.

Adaptaciones Cronicas

Después del periodo de entrenamiento, observamos aumentos en la 1-RM de los dos ejercicios evaluados (press de pierna a
45% y press de banca), qué también provocaron incrementos en la carga para realizar los tests de fatiga. Esto permiti6 una
reduccion en la resistencia muscular en press de piernas a 452 y un mantenimiento en el press de banca, probablemente
debido a la caracteristica del entrenamiento que priorizé el aumento de fuerza mas que el de resistencia. Como se ha
informado previamente (Izquierdo et al. 2009) (8), después de un periodo de entrenamiento de fuerza a corto plazo, cuando
la intensidad relativa del protocolo dinamico de fatiga se mantuvo igual, la magnitud de la pérdida de capacidad funcional
inducida por el ejercicio fue mayor que la observada antes del entrenamiento, pero se observé una fatiga menor cuando se
utiliz6 la misma carga absoluta. Sin embargo, los datos indican que el entrenamiento fue eficaz para aumentar la fuerza
dindmica méxima y la resistencia muscular absoluta en los tests de fatiga. Adicionalmente, los indices lactato/LBM fueron
significativamente menores durante REST, AS1, y AS2 para el ejercicio en press de piernas a 459, y durante REST, AS1,
AS2, AS3, y 5 mA para el ejercicio en press de banca, lo que indica alteraciones metabdlicas producidas por los tests de
fatiga durante las 10 semanas de entrenamiento.

Baum et al. (1999) (2) observaron aumentos en la sintesis de IL-1 e IL-6, después de 12 semanas de entrenamiento con
carreras, de 3-5 hrs de duracién por semana. Como se demostré previamente, nuestros resultados no concordaban;
posiblemente debido a la realizacién de entrenamiento con sobrecarga para aumentar la fuerza y no para mejorar la
capacidad aerdbica, lo que indica que la naturaleza del ejercicio desempena un papel importante en la respuesta de las
citoquinas al entrenamiento y que las adaptaciones neuromusculares y metabdlicas no se relacionan con el perfil de
citoquinas después de los ejercicios de sobrecarga.

Ejercicios con Sobrecarga y Marcadores Bioquimicos Sistémicos de Inflamacion

En un estudio realizado con individuos distribuidos en cuatro grupos (jovenes inactivos, jovenes activos, mayores inactivos,
y mayores activos) no se observaron alteraciones en los marcadores bioquimicos de inflamacién después de 12 semanas de
entrenamiento aerébico combinado con entrenamiento de sobrecarga, excepto una reduccion significativa en los niveles de
CRP. (19) White et al (2006) (21) observaron alteraciones en estos marcadores después de 8 semanas de entrenamiento de
sobrecarga en individuos con esclerosis multiple.



Prestes et al. (2009) realizaron un estudio con individuos mayores sedentarios que realizaron entrenamiento con
sobrecarga durante 16 semanas y observaron disminuciones en los niveles de IL-6 después del entrenamiento (17).

Este estudio no identificé alteraciones en los marcadores bioquimicos sistémicos de inflamacién en reposo, lo que indicaria
que el ejercicio con sobrecarga en forma de circuito es eficaz para promover adaptaciones positivas de la salud, sin
comprometer a los marcadores bioquimicos de inflamacion. Sin embargo, el corto periodo de entrenamiento y las
diferencias entre las poblaciones estudiadas, podrian explicar los resultados diferentes, ya que es mas facil encontrar
alteraciones en poblaciones de sujetos enfermos durante un periodo de 8-12 semanas de entrenamiento (21).

El ejercicio fisico ha sido identificado como un prototipo de estrés fisico similar a muchos factores de estrés fisico médicos
(por ejemplo la cirugia, trauma, sufrir quemaduras, sepsis), los cuales inducen respuestas hormonales e inmunolégicas
estandares similares a las del ejercicio. (15, 7) Las reacciones locales y sistémicas a las infecciones y al dafio muscular
dependen, en parte, de la magnitud de la respuesta de las citoquinas. (17) La ausencia de deteccion de citoquinas pro
inflamatorias (IL-1 y TNF -), antiinflamatorias (IL-10), sensibles a la inflamacion (IL-6), y citoquinas quimio-atractivas (IL-8)
en ambos ejercicios (press de piernas a 452 y press de banca) nos permite suponer que los ejercicios dindmicos con
sobrecarga realizados hasta el agotamiento, no alteraron la respuesta inmunoldgica, ya que no provocaron alteraciones en
el perfil de las citoquinas. (11)

Conclusiones

Las tres series de ejercicio con sobrecarga, separadas por intervalos de 1 min y realizadas hasta el agotamiento, no
alteraron el perfil plasmatico de citoquinas antes o después de 10 semanas de entrenamiento con sobrecarga en forma de
circuito.

Sin embargo, los entrenamientos provocaron adaptaciones neuromusculares y metabdlicas. Por lo tanto, nuestros datos,
apoyan la idea que los dos tests de fatiga no provocaron el estrés suficiente para alterar las concentraciones plasmaticas
de IL-6, IL-8, IL-10, IL-18 y TNF-q, por lo que no pueden ser considerados como un prototipo de estrés fisico.
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