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RESUMO

A insuficiência cardíaca (IC) é uma síndrome clínica complexa que pode resul-
tar de várias anormalidades estruturais e funcionais do coração. As principais 
manifestações clínicas da IC são a fadiga e a dispnéia, responsáveis pela into-
lerância ao exercício e pela diminuição da capacidade funcional e da qualida-
de de vida nesses pacientes. As alterações estruturais, funcionais e metabólicas 
dos sistemas músculo-esquelético, respiratório e nervoso, em conjunto com as 
alterações inflamatórias e o estresse oxidativo, relacionam-se à intolerância ao 
exercício. Experiências indicam que a prática regular de atividade física pode 
ser um eficiente agente terapêutico de auxílio ao tratamento da IC. Os benefícios 
dos programas de reabilitação cardíaca em pacientes com síndrome clínica de IC 
estão amplamente documentados na literatura científica internacional, cabendo 
destacar a melhora da capacidade para o exercício físico e para as atividades di-
árias, da qualidade de vida, do consumo de oxigênio, da mortalidade, da função 
ventricular esquerda, do estado pró-inflamatório e do estresse oxidativo.

Descritores: Inflamação; Insuficiência cardíaca; Reabilitação cardiopulmonar. 

Abstract 

Heart failure (HF) is a complex clinical syndrome resulting from several struc-
tural and functional abnormalities of the heart. The main clinical manifesta-
tions of the HF are dyspnea and fatigue, which are responsible for the exercise 
intolerance, decreased functional capacity and quality of life in patients with HF. 
Structural, functional and metabolic changes in skeletal muscle, respiratory and 
nervous systems, together with inflammatory changes and oxidative stress are 
involved in the exercise intolerance. Regular physical training has been shown 
to be a potent therapeutic agent to aid in the treatment of HF. The benefits of the 
cardiac rehabilitation programs for patients with a clinical syndrome of HF are 
very well documented in the international scientific literature. Among them we 
can highlight the improvement of exercise capacity, oxygen consumption, daily 
living activities, quality of life, mortality, left ventricular function, pro-inflam-
matory state and oxidative stress.

Key word: Cardiopulmonary rehabilitation; Heart failure; Inflammation.
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INTRODUÇÃO

A insuficiência cardíaca (IC) é caracteriza-
da pela inabilidade do coração em manter ade-
quado suprimento sangüíneo aos órgãos e aos 
tecidos do corpo, culminando no prejuízo da 
oferta de oxigênio e nutrientes para o metabo-
lismo energético. Na IC, os sintomas limitantes 
mais comuns são: dispnéia, fraqueza muscular, 
fadiga precoce e intolerância ao exercício, o que 
leva à diminuição da capacidade funcional e, 
conseqüentemente, à baixa qualidade de vida1. 
O exercício físico tem-se mostrado bastante efi-
caz como ferramenta não-farmacológica auxi-
liar no tratamento dessa síndrome crônica2, 3. 

Nesta revisão, serão abordados os aspec-
tos relacionados a alterações centrais, como 
função cardíaca e hemodinâmica, e a alterações 
periféricas, como fluxo sangüíneo e as adapta-
ções intrínsecas da musculatura. Também serão 
abordados os efeitos do exercício físico e sua 
potencial contribuição para a melhora das alte-
rações associadas à IC.

Alterações centrais 
e periféricas como 
mecanismos responsáveis 
pela intolerância ao 
exercício

Pacientes com IC crônica usualmente 
apresentam fadiga muscular precoce e intole-
rância ao exercício. A capacidade máxima para 
o exercício apresenta-se reduzida, em torno de 
50% ou mais, dependendo do grau de compro-
metimento da função ventricular. Durante o 
exercício, a fraqueza ou fadiga da musculatura 
dos membros inferiores representam um dos 
principais fatores que limitam a atividade fí-
sica desses pacientes1. A intolerância ao esfor-
ço físico, nessa situação, é explicada, em parte, 
pelo baixo nível de condicionamento físico, 
freqüentemente encontrado em pacientes com 
IC que demonstram alterações tanto estrutu-
rais quanto funcionais, culminando em baixos 
valores da medida de consumo máximo de oxi-

gênio (VO2 máx.) e/ou consumo de oxigênio no 
pico do exercício (VO2 pico). Na figura 1, estão 
registrados os mecanismos regulatórios sistê-
micos e locais que contribuem para a síndrome 
catabólica progressiva na insuficiência cardía-
ca crônica.

Além das alterações estruturais, parece 
haver estreita relação entre fadiga e dispnéia, 
com baixas concentrações de hemoglobina em 
pacientes com IC. Uma faixa ampla, – de 10 a 
60% desses pacientes – apresenta anemia, que 
está associada à piora dos sintomas, e que é fa-
tor prognóstico de mortalidade4. 

A diminuição do fluxo sangüíneo periférico 
provocada pelo baixo débito cardíaco, somado ao 
aumento da resistência vascular periférica, parece 
ser o principal fator responsável por promover as 
alterações do sistema músculo-esquelético na IC5. 
Entretanto, alguns estudos clínicos mostraram fra-
ca correlação entre as alterações hemodinâmicas e/
ou índices da função cardíaca com a intolerância 
ao exercício, sugerindo maior contribuição das al-
terações periféricas para a composição desse qua-
dro clínico6.

A capacidade funcional diminuída, que 
leva à fadiga precoce tanto em indivíduos sau-
dáveis quanto nos portadores de IC, parece es-
tar realmente relacionada com a inabilidade do 
coração em manter o débito cardíaco e a oferta 
de oxigênio para a musculatura ativa7. Além 
disso, alterações vasculares periféricas, bem 
como anormalidades intrínsecas da muscula-
tura esquelética decorrentes da IC, podem con-
tribuir substancialmente para a intolerância ao 
exercício. Entre as mudanças descritas na mus-
culatura esquelética podemos encontrar atrofia 
muscular, alteração do fenótipo de fibras (dimi-
nuição da proporção de fibras do tipo I, o que 
é compensado pelo aumento da proporção de 
fibras do tipo II), decréscimo atividade enzimá-
tica oxidativa com redução do volume e/ou da 
função mitocondrial, diminuição da densidade 
capilar, expressão gênica reduzida de proteínas 
contráteis e disfunção endotelial com prejuízo 
no fluxo mediado por vasodilatação, tanto em 
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modelos animais quanto em pacientes portado-
res de IC1, 8, 9.

Em aproximadamente 50% dos pacientes 
com IC é observada a morte das células mus-
culares por apoptose, além do aumento no con-
teúdo de colágeno e da perda de massa magra 
(podendo chegar ao quadro de caquexia), o que 
contribui, de sobremaneira, para a intolerância 
ao exercício. Esse estado catabólico, de baixa sín-
tese protéica e com o aumento da degradação do 
tecido muscular parece ter íntima relação com 
anormalidades metabólicas neuro-hormonais e 
imunológicas10, 11. 

Além dessas alterações, somam-se ainda 
importantes mutações da função endotelial, 
como o decréscimo da produção e liberação de 
óxido nítrico (NO) e o aumento da resistência 
vascular periférica, provocada pela vasocons-
trição, decorrente da maior ativação simpática 

e, conseqüentemente, do sistema renina-angio-
tensina-aldosterona. Juntas, essas alterações 
produzem profundas mudanças no controle e 
na distribuição do fluxo sangüíneo para a mus-
culatura esquelética ativa, o que parece ser ain-
da mais pronunciado na população idosa1, 12. 

O exercício físico  
na insuficiência cardíaca

Embora exista crescente consenso quanto 
à importância da relação entre atividade e ap-
tidão física, ainda não está claro qual intensi-
dade, freqüência e duração são suficientes para 
promover adaptações que serão revertidas favo-
ravelmente aos seus praticantes. Muitos desses 
benefícios podem ser atribuídos às adaptações 
que ocorrem especificamente no músculo es-
quelético. Apesar da extensiva caracterização 

Insuficiência cardíaca crônica

Descondicionamento

Diminuição de 
enzimas aeróbicas

Alterações intrímsecas

Ativação  
neuro-humoral
angiotensina II
catecolaminas

Espécies ativas de O2
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Ativação  
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IL-1
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Figura 1: Ilustração esquemática dos mecanismos regulatórios sistêmicos e locais que contribuem para a 
síndrome catabólica progressiva na insuficiência cardíaca 
TNF-α: fator de necrose tumoral alfa; IL-1: interleucina-1; IFNγ: interferon gama; IGF-I: fator de crescimento 
semelhante à insulina; ONOO-: peróxinitrito; NFkB: fator nuclear kB; i NOS: óxido nítrico sintase induzível; 
NO: óxido nítrico;  Mi-CK: creatinaquinase mitocondrial. 
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das mudanças induzidas pelo exercício, como 
a utilização do substrato energético, o conteú-
do mitocondrial, a densidade capilar e os per-
fis de enzimas e proteínas contráteis13, 15, sur-
preendentemente sabe-se pouco a respeito dos 
eventos moleculares responsáveis pelo início 
e pela manutenção desse processo adaptativo. 
As recomendações correntes fixam valores em 
30 min/dia de atividade aeróbia moderada, 
garantindo benefícios substanciais à saúde. 
Recomenda-se ainda, para indivíduos com peso 
estável e sem outro comprometimento, o valor 
de 60 min/dia, objetivando ganhos adicionais. 
Além disso, exercícios de resistência muscular 
e flexibilidade, realizados duas vezes por sema-
na, podem garantir a manutenção da massa ma-
gra, melhorar a força e a resistência muscular, 
preservando sua funcionalidade16. Inúmeras 
evidências obtidas de estudos epidemiológicos 
de seguimento, randomizados e controlados, 
indicam que a quantidade da atividade física 
– acessada por questionários ou entrevistas – e 
o nível de aptidão física mensurado por testes 
ergométricos estão inversamente relacionados 
com a incidência de doenças cardiovasculares 
e de mortalidade17. 

Apesar do conhecimento sobre os bene-
fícios do exercício físico e sua eficácia em pro-
mover adaptações fisiológicas importantes, 
algumas evidências científicas, na década de 
70 do século passado, não permitiam que essa 
prática fosse encorajada em pacientes com IC. 
Entretanto, a partir do fim dos anos 80 e início 
dos 90, muitos pesquisadores produziram ma-
terial suficiente, por meio de resultados consis-
tentes, para que médicos cardiologistas lanças-
sem mão dessa nova ferramenta e incluíssem-na 
como coadjuvante não só na prevenção, mas 
também no tratamento das doenças cardiovas-
culares2, 3. Esses benefícios estão identificados 
na figura 2, que contempla as diversas adapta-
ções promovidas pelo treinamento físico. 

Segundo Dall’Ago et al18, durante o exer-
cício na IC, as anormalidades da resposta car-
diovascular, músculo-esquelética e ventilató-
ria são multifatoriais e bastante complexas. A 

resposta hemodinâmica anormal tem relação 
direta com a disfunção ventricular esquerda e 
com o próprio remodelamento cardíaco. A fa-
diga durante o exercício associa-se diretamen-
te com as alterações metabólicas musculares e 
vasculares periféricas e com as modificações do 
sistema respiratório, que resultam em dispnéia 
e limitação funcional. Diante desse cenário, o 
condicionamento físico, por meio de exercícios 
regulares, é capaz de reverter essas alterações 
fisiopatológicas, o que diminui a morbidade e a 
mortalidade na IC18.

Belardinelli et al19 realizaram um dos es-
tudos cujo foco foi efeito do exercício nas altera-
ções promovidas na IC. Nesse estudo, o treina-
mento físico foi associado à baixa mortalidade 
(nove óbitos entre os treinados, contra 20 entre 
os sedentários) e à baixa readmissão hospitalar 
(cinco readmissões contra 14). Dessa forma, os 
autores concluem que o exercício físico regular 
determina aumento da capacidade funcional e 
melhora a qualidade de vida de pacientes com 
IC, o que pode ser traduzido em um desfecho 
favorável em relação à doença.

1. Morfológicas · hipertrofia miocárdica diâmetro da 
artéria coronária razão capilar-
fibra

2. Funcionais · volume plasmático
· volume diastólico final do VE
· volume de ejeção
· débito cardíaco
· freqüência cardíaca de repouso  
e submáxima

3. Metabólicas · volume do número de mitocôndrias 
estoque de glicogênio muscular

· utilização de gordura
· remoção de lactato
· enzimas oxidativas
· VO2 máximo

4. Neuroendócrinas · catecolaminas circulantes em 
repouso

· atividade simpática
· tônus vagal
· sensibilidade barorreflexa

5. Psicológicas · bem-estar
· escore nas atividades

Figura 2: Quadro de adaptações fisiológicas 
promovidas pelo treinamento físico 
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Recentemente, foi publicada uma metaa-
nálise denominada de ExTraMACH20, sobre o 
efeito do exercício físico nos pacientes com IC 
ou com disfunção ventricular esquerda. Foram 
incluídos nove estudos, totalizando 801 pacien-
tes (395 compondo o grupo exercício, e 406, o 
controle). A medida do desfecho primário foi 
determinada como óbito por todas as causas, e 
a de desfecho secundário como óbito por todas 
as causas ou admissão hospitalar. Nos 705 dias 
de seguimento, houve 88 óbitos em 618 dias, 
representando 22% no grupo exercício, e 105 
óbitos em 421 dias, representando 26% no gru-
po controle, o que demonstra que o exercício 
físico reduz significativamente a mortalidade 
(p=0,015). Da mesma forma, houve importan-
te redução tanto da mortalidade por qualquer 
causa, quanto das internações hospitalares.

Jónsdóttir et al21 avaliaram o efeito do 
treinamento físico de um programa de reabi-
litação cardíaca supervisionado, em pacientes 
com IC. O programa englobou exercícios aeró-
bios e de resistência muscular, duas vezes por 
semana, durante cinco meses. Foram encontra-
dos aumentos significativos na capacidade físi-
ca dos indivíduos treinados, quando compara-
dos com os controles, por meio de aumento na 
distância percorrida no teste de caminhada de 
seis minutos (37,1 m vs 5,3 m, respectivamente), 
aumento da carga de trabalho, do tempo sobre 
a bicicleta e da força do quadríceps. Os autores 
concluem que treinamento físico supervisio-
nado parece ser seguro para pacientes com IC, 
classe I e III, da New York Heart Association 
(para detalhes sobre essa classificação, ver re-
ferência: (The Criteria Committee of the New 
York Heart Association, 1994), e que a melhora 
na capacidade física parece estar mais relacio-
nada a fatores periféricos, do que ao desempe-
nho cardiovascular central. Kiilavuori14 et al. 
(2000) examinaram o efeito do treinamento fí-
sico sobre a musculatura esquelética de 27 indi-
víduos com IC, pertencentes à classe funcional 
II e III, da NYHA, e observaram aumento da 
atividade da enzima fosfofrutoquinase (PFK), 
demonstrando melhora do sistema glicolítico 

anaeróbio, mas sem modificação na redistri-
buição dos percentuais de fibras rápidas e len-
tas, nem aumento de capilarização. Os autores 
sugerem que a melhora na capacidade física 
independe dessas alterações estruturais. Em 
outro estudo com pacientes das classes funcio-
nais II e III, da NYHA, seis meses de exercício 
em bicicleta, de quatro a seis vezes por sema-
na, durante 20 minutos a uma intensidade 70% 
da capacidade máxima, foram suficientes para 
melhorar em 20% o débito cardíaco de repou-
so, aumentar o VO2 máx, diminuir a resistência 
vascular pulmonar e promover bradicardia de 
repouso induzida pelo treinamento, resultando 
em melhora da capacidade física e do desempe-
nho cardíaco23. 

A alteração do quadro inflamatório, pro-
movida pelo exercício físico na IC, continua 
pouco esclarecida. Muitos estudos mostram 
uma resposta pró-inflamatória induzida pelo 
exercício agudo ou a curto prazo, podendo ge-
rar dúvidas24, 26. Entretanto, comparações entre 
estudos transversais e longitudinais envolven-
do exercício físico, realizado cronicamente e a 
longo prazo, mostram efeitos antiinflamatórios 
importantes. Jankord et al27 demonstraram que, 
em homens idosos sem doenças, os níveis plas-
máticos de IL-10 aumentam, enquanto os plas-
máticos de IL-6 diminuem após o exercício no 
grupo fisicamente ativo. Dessa forma, os auto-
res concluíram que a atividade física regular 
promove estímulos que, indiretamente, atenu-
am os efeitos da idade, por manter adequados 
os níveis de citocinas pró e antiinflamatórias. 
Reforçando essa hipótese, Ostrowski et al28 ava-
liaram esses níveis plasmáticos de citocinas pró 
e antiinflamatórias, após o exercício, quando foi 
verificado aumento de IL-6, IL-1ra e IL-10, com-
parado aos níveis de repouso. Nesse estudo, o 
aumento de citocinas pró-inflamatórias tam-
bém ocorreu, mas em menor proporção.

Uma das dúvidas mais correntes quanto à 
intolerância ao exercício físico reside no dilema 
que questiona se a fraqueza e a atrofia muscula-
res são causas ou conseqüências de tal intolerân-
cia, uma vez que pacientes com IC apresentam 
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quadro de limitada capacidade funcional, po-
dendo ser explicada pela falta de motivação para 
a prática de exercícios ou pela incapacidade real 
de participar desse tipo de atividade. De qual-
quer forma, as duas situações levam à fraqueza 
e à atrofia muscular, prejudicando a melhora do 
indivíduo. Schulze et al29 verificaram a influência 
do exercício físico sobre os fatores catabólicos da 
musculatura esquelética de pacientes com IC. Os 
achados sustentam a idéia de que o treinamento 
físico regular é capaz de aumentar a atividade da 
enzima citocromo-C oxidase, reduzir a expres-
são de citocinas pró-inflamatórias na musculatu-
ra e a expressão da NO sintase induzível (iNOS) 
e aumentar a produção do fator de crescimento 
relacionado à insulina (IGF-I), ajudando, assim, 
a retardar o processo catabólico presente na IC, 
que leva à intolerância ao exercício, à caquexia e, 
eventualmente, à morte. 

Sem dúvida, o desequilíbrio entre citoci-
nas pró e antiinflamatórias é um dos respon-
sáveis indiretos pela intolerância ao exercício 
físico, principalmente por seu efeito deletério 
sobre a musculatura esquelética. Entretanto, 
Zaldivar et al30 avaliaram o efeito de uma sessão 
de exercício físico (30 min a 80% VO2 máx), em 
adultos jovens e saudáveis, sobre a concentração 
de citocinas pró e antiinflamatórias. Ao final 
da sessão de exercício, foi observado aumento 
da IL-1b, do TNF-alfa, da IL-6 e do hormônio 
de crescimento (GH) no plasma. Não obstante, 
constatou-se o aumento da IL-10 e a diminui-
ção do TNF-alfa no período de recuperação (60 
min após o término da sessão). Embora tenha 
sofrido decréscimo, o hormônio do crescimento 
ainda permaneceu mais alto que os níveis de re-
pouso. Dessa forma, os autores concluíram que 
o exercício é capaz de induzir estímulo estres-
sor inicial (com aumento de citocinas pró-in-
flamatórias), seguido por estímulo restaurador 
(com aumento de citocinas antiinflamatórias e 
de fatores de crescimento), cuja provável fina-
lidade é formular efetivamente uma resposta 
adaptativa a uma variedade de alterações como 
injúria tecidual, por exemplo. 

O efeito antiinflamatório do exercício fí-
sico foi bem descrito por Petersen e Pedersen31, 
que demonstraram a produção de agentes an-
tiinflamatórios, tais como receptor solúvel do 
TNF-alfa (TNF-R) e receptor antagonista da 
interleucina-1 (IL-1ra), e IL-10, que inibirão a 
síntese e a ação em largo espectro de citocinas 
pró-inflamatórias.

Sustentando essas pesquisas, Czarkowska-
Paczec et al32, ao avaliarem o impacto da IL-6, 
produzida durante o exercício, sobre a produção 
de proteína C reativa (CRP) em homens saudá-
veis, que se exercitaram no cicloergômetro em 
um protocolo de incremento de cargas (1,5% a 
cada 3min até exaustão), mostraram haver au-
mento de IL-6 de 2,42 vezes (comparado com os 
valores de repouso) após o período de exercício, 
e de 21,67 vezes (comparado com os valores de 
repouso) durante a fase de recuperação (duas 
horas pós-exercício). Entretanto a CRP perma-
neceu sem diferenças significativas, quando foi 
medida nos mesmos momentos. Essas evidên-
cias nos levam a uma importante discussão so-
bre o impacto do exercício físico em indivíduos 
cujo quadro clínico indica inflamação crônica 
associada a uma patologia específica. O músculo 
esquelético tem sido identificado como órgão en-
dócrino, capaz de estimular, sintetizar e liberar 
citocinas, a partir do processo de contração mus-
cular que, por sua vez, influenciará diretamente 
no metabolismo energético, na atividade de ou-
tros órgãos e em tecidos secretores de citocinas, 
contribuindo, em grande parte, para o equilíbrio 
dos fatores pró e antiinflamatórios, exercendo 
papel protetor e restaurador do organismo como 
um todo33.

Conclusão

São evidentes as alterações na muscula-
tura esquelética promovidas pelo quadro in-
flamatório sustentado, pelo aumento do dano 
oxidativo e pelas modificações na função he-
modinâmica, presentes na insuficiência cardí-
aca. O prejuízo ao sistema músculo-esquelético 
é responsável pelos sintomas característicos 
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dessa síndrome, marcados pela intolerância ao 
exercício e pela baixa capacidade funcional, que 
contribuem, de maneira significativa, para um 
mau prognóstico, podendo evoluir para des-
fechos indesejados. No entanto, as crescentes 
evidências em relação aos benefícios da prática 
regular de exercício físico e sua utilização como 
ferramenta não-farmacológica no tratamento da 
insuficiência cardíaca têm sido amplamente di-
fundidas e observadas com maior atenção pela 
comunidade científica. A resposta restaurado-
ra do exercício físico, observada com a melhora 
do perfil inflamatório, da função cardíaca e do 
metabolismo energético do sistema músculo-
esquelético, pode ser traduzida no aumento da 
capacidade funcional. Dessa forma, esses bene-
fícios fornecem novas informações necessárias 
ao tratamento da IC, diminuindo, significativa-
mente, a morbidade e a mortalidade associadas 
a essa síndrome. 
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