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RESUMO 

Introdução: O aumento da permanência em unidades de terapia intensiva (UTIs) é 
uma tendência causada por avanços médicos e pelo envelhecimento com 
comorbidades. A mobilização precoce de pacientes em UTIs se destacou 
recentemente por reduzir o tempo de internação e proporcionar benefícios a longo 
prazo, especialmente para populações de baixa e média renda que enfrentam mais 
desafios na recuperação. A imobilidade prolongada provoca alterações em 
marcadores inflamatórios, estresse físico e psicológico que prejudica a recuperação e 
interfere em processos como cicatrização de feridas, regeneração muscular e resposta 
imune. A mobilização enfatiza a importância do cuidado interdisciplinar entre 
fisioterapeutas, médicos e enfermeiros, que devem trabalhar juntos para implementar 
estratégias de mobilização e monitorar marcadores inflamatórios e metabólicos. 
Objetivo: Investigar, através de uma revisão sistemática, os efeitos de diferentes 
técnicas de mobilização precoce sobre marcadores inflamatórios em pacientes 
internados em UTIs. Metodologia: Revisão sistemática foi conduzida com buscas 
estruturadas nas bases Pubmed, EMBASE, Cochrane. As variáveis de interesse foram 
citocinas inflamatórias em pacientes internados em UTIs que realizaram qualquer tipo 
de mobilização precoce. A avaliação do risco de viés foi realizada através da 
ferramenta Risk of Bias 2.0 da Cochrane, e a certeza da evidência foi realizada 
através da abordagem GRADE. Tabela Prisma 2020 checklist disponível em anexo. 

Palavras-Chave: Síndrome pós terapia intensiva, exercício, reabilitação, inflamação, 
citocinas 
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ABSTRACT 

Introduction: The increase in the length of stay in intensive care units (ICUs) is a trend 
driven by medical advancements and aging with comorbidities. Early mobilization of 
patients in ICUs has recently stood out for reducing hospital stay and providing long-
term benefits, especially for low- and middle-income populations that face more 
challenges in recovery. Prolonged immobility leads to changes in inflammatory 
markers, physical and psychological stress, which hinders recovery and interferes with 
processes such as wound healing, muscle regeneration, and immune response. Early 
mobilization emphasizes the importance of interdisciplinary care among physical 
therapists, physicians, and nurses, who should work together to implement mobilization 
strategies and monitor inflammatory and metabolic markers. Objective: To investigate, 
through a systematic review, the effects of different early mobilization techniques on 
inflammatory markers in patients hospitalized in ICUs. Methodology: A systematic 
review was conducted with structured searches in the PubMed, EMBASE, and 
Cochrane databases. The variables of interest were inflammatory cytokines in ICU 
patients who underwent any type of early mobilization. The risk of bias assessment 
was conducted using the Cochrane Risk of Bias 2.0 tool, and the certainty of the 
evidence was evaluated using the GRADE approach. Prisma Table 2020 checklist 
available in the attachment. 

Keywords: Post-intensive care syndrome, exercise, rehabilitation, inflammation, 
cytokines. 
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1.INTRODUÇÃO 

1. PACIENTE CRÍTICO 

O aumento do tempo de permanência em Unidades de Terapia Intensiva 

(UTI) é uma tendência reconhecida, impulsionada pelos avanços médicos e 

pelo envelhecimento da população, que frequentemente apresenta múltiplas 

comorbidades (1). Em particular, a literatura recente sobre coortes de pacientes 

internados em UTI devido à COVID-19 revela períodos de permanência ainda 

mais prolongados, atribuídos à dependência prolongada de ventilação 

mecânica (2). 

Embora as taxas de sobrevivência em cuidados intensivos possam ser 

consideradas satisfatórias, é crucial reconhecer que os sobreviventes 

enfrentam um aumento da morbidade, taxas elevadas de reinternação e 

mortalidade subsequente. Além disso, muitos sobreviventes experimentam um 

declínio duradouro na qualidade de vida relacionada à saúde e na participação 

na sociedade. Os sintomas e resultados vivenciados por esses pacientes 

gravemente enfermos são frequentemente agrupados sob o conceito de 

síndrome pós-terapia intensiva (PICS) (3). 

A doença crítica pode surgir a partir de cirurgias, traumas, infecções ou 

agravamento de condições médicas, levando ao mau funcionamento de pelo 

menos um órgão. Isso demanda cuidados médicos, de enfermagem, 

terapêuticos, psicológicos, sociais e/ou técnicos (4). A sepse se mantém como 

uma das principais causas de mortalidade entre pacientes em estado crítico 

nas UTIs, contribuindo de modo significativo para os quadros de PICS. A 

variação na incidência e na mortalidade da sepse gera controvérsias, uma vez 

que diferentes estudos apresentaram resultados divergentes: alguns 

evidenciaram um aumento na incidência e uma diminuição na mortalidade, 

enquanto outros não encontraram mudanças significativas. Essa discrepância 

pode estar relacionada, em parte, à síndrome da resposta inflamatória 

sistêmica (5).  

A sepse representa um grave problema de saúde global, sendo 

responsável por, no mínimo, 11 milhões de mortes anualmente. Esse número 
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alarmante indica que 1 em cada 5 mortes no planeta está diretamente 

associada a essa condição, com uma taxa média de mortalidade que varia 

entre 30% e 40% (6). No contexto brasileiro, a situação é igualmente 

preocupante, uma vez que a sepse se destaca como a principal causa de 

óbitos hospitalares. Anualmente, cerca de 400 mil casos de sepse em adultos 

são registrados, resultando em aproximadamente 240 mil mortes, o que implica 

uma impressionante taxa de mortalidade de 60% (6). Esse cenário evidencia 

não apenas a gravidade da doença, mas também a sua predominância entre 

as causas de morte em ambientes hospitalares (6). Adicionalmente, o custo 

associado ao tratamento da sepse no Brasil é significativo, com um valor médio 

de R$ 3.669,75 por dia de internação, o que pode impactar gravemente tanto o 

sistema de saúde quanto pacientes e suas famílias (6). Entre os anos de 2010 e 

2019, foram contabilizados 463 mil óbitos devido à sepse, evidenciando um 

aumento preocupante na taxa de mortalidade ao longo desse período. Isso 

destaca a urgência de medidas eficazes para prevenção e tratamento dessa 

condição crítica (6). 

Os sintomas da PICS podem surgir até 24 horas após a internação na 

UTI e podem persistir por um período que varia de 5 a 15 anos após a alta. 

Esses sintomas podem manifestar-se em qualquer fase da doença crítica, seja 

ela aguda ou tardia (7). Para contextualizar a PICS de forma ampla, é 

importante considerar o impacto que a estadia prolongada em uma UTI pode 

ter tanto no corpo quanto na mente dos pacientes. A PICS pode se manifestar 

em duas fases distintas: aguda e tardia, cada uma com suas particularidades e 

desafios (8). 

A PICS aguda geralmente se manifesta durante ou logo após a alta da 

UTI. Pacientes que passaram por esse tipo de tratamento intensivo podem 

apresentar uma série de sintomas, como confusão mental, delírio e dificuldades 

em se comunicar. Essas manifestações são frequentemente associadas ao 

estado crítico em que se encontram, exacerbadas por fatores como sedação, 

infecções ou o próprio estresse da internação. É comum que esses indivíduos, 

após saírem da UTI, tenham dificuldades em retomar a normalidade, 

enfrentando lacunas de memória e desorientação (8). 
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À medida que o tempo avança e os pacientes se recuperam da fase 

aguda, a PICS pode evoluir para a fase tardia, que pode se manifestar meses 

ou até anos após a alta. Nesse estágio, algumas pessoas podem desenvolver 

problemas mais persistentes, incluindo depressão, ansiedade e dificuldades 

funcionais na vida diária. A recuperação vai além dos aspectos físicos e toca 

profundamente a saúde mental, refletindo no convívio familiar e na reinserção 

social. Os impactos emocionais e psicológicos podem ser tão significativos que 

muitos sobreviventes da UTI encontram-se lutando para reverter essas 

mudanças (8). 

É essencial que os profissionais de saúde estejam atentos aos sinais e 

sintomas da PICS em ambas as fases, promovendo um acompanhamento 

psicológico adequado e estratégias de reabilitação. Tanto a fase aguda quanto 

a tardia exigem uma abordagem interdisciplinar, onde médicos, enfermeiros, 

fisioterapeutas e psicólogos trabalham juntos para oferecer suporte integral aos 

pacientes, garantindo que eles não apenas sobrevivam, mas também 

consigam resgatar a qualidade de vida após uma experiência tão desafiadora. 

Portanto, a atenção contínua e o suporte emocional são cruciais para minimizar 

o impacto da PICS e auxiliar na recuperação plena dos indivíduos afetados (8). 

O risco de desenvolver PICS é influenciado por múltiplos fatores, que 

podem atuar antes, durante e após a internação na UTI. Além disso, o contexto 

social do paciente pode ser afetado, resultando em um fenômeno complexo e 

interativo (7). Embora as taxas de sobrevivência na UTI sejam consideradas 

referências em cuidados intensivos, os pacientes que conseguem se recuperar 

enfrentam um aumento na morbidade, maior risco de reinternação e 

mortalidade, que pode estar relacionada a alterações no sistema imune como 

imunossupressão ou exaustão de células, além de uma queda duradoura na 

qualidade de vida relacionada à saúde e na participação social (3). 

2.  MOBILIZAÇÃO PRECOCE 

A hospitalização em seu aspecto geral, incluindo tempo de internação 

em UTI e enfermaria pode levar a um rápido declínio na função física, 

especialmente entre os adultos mais idosos. Os efeitos adversos causados 
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pelo repouso prolongado e pela imobilidade são reconhecidos há bastante 

tempo como uma das principais causas desse declínio. A imobilização contribui 

para o aumento da resistência à insulina, afeta negativamente a função 

gastrointestinal e causa descondicionamento dos sistemas cardiovascular, 

respiratório e musculoesquelético, além de aumentar o risco de 

tromboembolismo nos pacientes (9). Ademais, condições inflamatórias 

preexistentes ou doenças oportunistas e outras desordens homeostáticas 

também têm um papel significativo na situação (9).  

A fraqueza adquirida na UTI, caracterizada por uma fraqueza 

clinicamente observável sem uma explicação clara, exceto por uma doença 

crítica, afeta cerca de 40% desses pacientes e está associada a um maior risco 

de morte, internações prolongadas e uma recuperação comprometida (10). 

Geralmente, a fraqueza pode começar a aparecer nas primeiras 48 a 72 horas 

de internação em UTI, especialmente em pacientes que passam por longos 

períodos de ventilação mecânica ou que permanecem em condições críticas. O 

imobilismo, o uso de sedativos e miorrelaxantes, bem como a presença de 

doenças subjacentes, são fatores que favorecem o desenvolvimento dessa 

condição (10). 

A prática da mobilização precoce em pacientes internados em UTIs tem 

ganhado destaque nos últimos anos como uma estratégia eficaz para promover 

a recuperação. A ideia central dessa abordagem é estimular a movimentação 

do paciente, mesmo em estados críticos, logo que sua condição permita, 

minimizando o risco de complicações decorrentes da imobilização, como a 

fraqueza muscular e a atrofia (11). Estudos mostram que essa intervenção não 

apenas proporciona uma redução significativa no tempo de internação, tanto na 

UTI quanto em toda a hospitalização, mas também tem efeitos positivos em 

longo prazo. Pacientes que se mobilizam precocemente tendem a apresentar 

uma melhora considerável na capacidade física em um prazo de seis meses. 

Isso é especialmente importante para a população de baixa e média renda, que 

pode enfrentar desafios maiores na recuperação, como acesso a serviços de 

reabilitação e suporte psicológico (11). Além disso, a mobilização precoce 

também impacta a função cognitiva, um aspecto crítico da recuperação. 

Embora a recuperação física seja evidente, muitos pacientes que passaram por 
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UTI enfrentam problemas de memória, desorientação e dificuldades de 

concentração. O estímulo à mobilização pode contribuir para a melhora desses 

aspectos cognitivos após doze meses da alta hospitalar (12). 

Por isso, a promoção de protocolos que incentivem a mobilização 

precoce deve ser uma prioridade nas UTIs. Essa abordagem não só melhora a 

qualidade de vida dos pacientes a curto e longo prazo, mas também pode 

reduzir custos associados à internação prolongada e ao tratamento de 

complicações relacionadas à imobilização. A sensibilização e a capacitação 

das equipes de saúde são essenciais para implementar essa prática, 

garantindo assim uma recuperação mais eficiente para aqueles que enfrentam 

a gravidade de uma internação em UTI (12). 

A mobilização precoce visa o restabelecimento funcional e a promoção 

de exercícios, sendo uma intervenção promissora no contexto das UTIs. Essa 

prática pode favorecer a recuperação de pacientes com doenças críticas, 

contribuindo para o aumento da força muscular, a redução das limitações nas 

atividades e um aumento no número de dias vividos e sem internação 

hospitalar a médio e longo prazo (13). Para incentivar a adoção da mobilização 

precoce na prática clínica, várias diretrizes internacionais e declarações de 

consenso sobre segurança foram elaboradas. No entanto, estudos 

observacionais revelam que os níveis de atividade física nos cuidados 

intensivos ainda são baixos globalmente, e a qualidade das diretrizes 

existentes não foi adequadamente avaliada (14). 

Embora a imobilização contribua para a fraqueza adquirida na UTI, essa 

fraqueza parece ser parte integrante da fisiopatologia da doença crítica, não se 

limitando apenas ao desuso. Ela está relacionada com a interrupção da 

organização do miofilamento, danos ao retículo sarcoplasmático, diminuição da 

excitabilidade elétrica e disfunção mitocondrial. Apesar de alguns estudos 

indicarem que a mobilização precoce de pacientes na UTI pode encurtar o 

tempo de internação e aprimorar a função no momento da alta hospitalar, 

existem diversas barreiras à implementação dessa mobilização precoce (15). É 

importante destacar que a massa muscular esquelética é uma estrutura 

altamente dinâmica, influenciada por estresses fisiológicos e patológicos, como 

exercício, nutrição, períodos de crescimento pós-natal e na adolescência, 
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envelhecimento, câncer e processos inflamatórios. A resposta do músculo 

esquelético a esses estresses pode resultar em um aumento ou diminuição da 

massa muscular e da sua função (16). 

	 A prancha ortostática, o cicloergômetro, os exercícios ativos, a 

eletroestimulação e a sedestação na poltrona são abordagens importantes na 

reabilitação de pacientes com mobilidade reduzida. A prancha ortostática é um 

equipamento que permite a colocação de pacientes com dificuldades de 

mobilidade em posição vertical. Esse dispositivo oferece suporte ao peso do 

corpo, ajudando os pacientes a se adaptarem à posição de pé e prevenindo 

complicações relacionadas à imobilidade, como a atrofia muscular e problemas 

circulatórios (17). 

	 O cicloergômetro, por sua vez, é um aparelho que simula o ato de 

pedalar, permitindo que os pacientes realizem exercícios aeróbicos enquanto 

estão sentados. Ajustável para diferentes níveis de capacidade física, ele 

promove o fortalecimento muscular e melhora a resistência cardiovascular. Os 

exercícios ativos são atividades físicas realizadas pelo próprio paciente e são 

fundamentais para a reabilitação. Esses movimentos, que podem incluir elevar 

braços e pernas, ajudam a fortalecer a musculatura e a promover a mobilidade 
(17). 

	 A eletroestimulação utiliza correntes elétricas para estimular músculos, 

contribuindo para a prevenção da atrofia e auxiliando na recuperação muscular. 

Essa técnica é especialmente útil em ambientes de reabilitação onde os 

pacientes apresentam limitações físicas. Além disso, a sedestação em 

poltronas adaptadas proporciona conforto e apoio durante o dia, melhorando a 

qualidade de vida dos pacientes e facilitando a realização de atividades diárias, 

além de promover uma postura adequada (17). 

	 É importante destacar que a implementação dessas intervenções requer 

investimentos em recursos humanos, como profissionais de saúde 

(fisioterapeutas e enfermeiros), e financeiros, incluindo a compra de 

equipamentos e capacitação da equipe. A disponibilidade desses recursos é 

crucial para garantir a eficácia e a segurança das práticas de reabilitação, 

favorecendo a recuperação e a qualidade de vida dos pacientes (17). 
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Entretanto, um desafio significativo persiste, especialmente entre 

pacientes que dependem de ventilação mecânica. Apesar da mobilização 

precoce ser uma prática recomendada, a realidade é que muitos desses 

pacientes acabam se movimentando pouco, com apenas 16% do tempo 

dedicados a alguma forma de mobilização ativa e apenas 4% progredindo para 

a marcha. Isso ressalta a importância de adaptar as abordagens de 

mobilização para atender às necessidades específicas de cada paciente, 

garantindo que todos tenham a oportunidade de se beneficiar dessa 

intervenção (18). 

A avaliação do uso de diretrizes, como o Consensus on Exercise 

Reporting Template (CERT), é crucial para desenvolver programas de 

mobilização que sejam claros e eficazes. A aplicação rigorosa dessas 

diretrizes, incluindo o detalhamento dos tipos de exercícios e a individualização 

dos programas, é fundamental para maximizar os benefícios da mobilização 

precoce. Esses aspectos não apenas ajudam a garantir que os pacientes 

recebam um cuidado adequado, mas também promovem a padronização das 

práticas em diferentes UTIs, contribuindo para melhores resultados em saúde 
(18). 

Em resumo, a mobilização precoce é uma estratégia vital para a 

recuperação de pacientes em UTI, mas sua implementação enfrenta barreiras 

na prática, especialmente para aqueles em ventilação mecânica. O contínuo 

aprimoramento dos protocolos e a educação das equipes de saúde são 

essenciais para aumentar a eficácia desse cuidado, promovendo não apenas a 

sobrevivência, mas também uma recuperação abrangente e de qualidade para 

os pacientes que enfrentam momentos desafiadores em suas vidas (18). 

3.  MARCADORES INFLAMATÓRIOS 

O imobilismo durante a internação hospitalar é um fator crítico que pode ter 

efeitos adversos sobre a saúde global dos pacientes, especialmente em 

contextos de doença crítica, como internações em UTIs. Um dos aspectos mais 

preocupantes desse imobilismo é a sua associação com a resposta 

inflamatória. Ao correlacionar esses dois fatores, podemos entender melhor 
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como a imobilização pode agravar o estado de saúde do paciente e complicar 

sua recuperação (19). 

Quando um paciente fica imobilizado por longos períodos, ocorre uma série 

de reações fisiológicas que podem levar a um aumento nos marcadores 

inflamatórios. A imobilização gera estresse físico e psicológico, desencadeando 

uma resposta inflamatória que pode se manifestar através da produção de 

níveis elevados de citocinas pró-inflamatórias, como a interleucina-6 (IL-6) e o 

fator de necrose tumoral alfa (TNF-α). Essas substâncias, em excesso, não 

apenas contribuem para a inflamação sistêmica, mas também interferem na 

capacidade de recuperação do paciente, prejudicando processos essenciais 

como a cicatrização de feridas e a regeneração muscular (20). 

Além disso, a imobilização está associada à diminuição do fluxo sanguíneo 

e à inadequada perfusão tecidual, que podem agravar ainda mais o estado 

inflamatório. A falta de movimento impede a ativação dos músculos 

esqueléticos, que desempenham um papel importante na regulação da 

resposta inflamatória e na manutenção da homeostase. Esta situação leva a 

um ciclo vicioso: o imobilismo aumenta a inflamação, que por sua vez pode 

causar mais consequências adversas, como a deterioração da função muscular 

e a perda de massa muscular (20). 

Por outro lado, a mobilização precoce e a atividade física, mesmo em 

volume reduzido, são conhecidas por modularem essa resposta inflamatória. 

Quando os pacientes são incentivados a se movimentar, mesmo que de forma 

passiva ou com suporte, a produção de marcadores inflamatórios tende a 

diminuir. Isso não apenas reduz o risco de complicações associadas à 

imobilização, como trombose venosa profunda e pneumonia, mas também 

favorece a função imunológica e a recuperação em geral (21). 

Dessa forma, a correlação entre o imobilismo durante a internação 

hospitalar e os marcadores inflamatórios destaca um aspecto crítico no cuidado 

de pacientes em estado grave. É fundamental que instituições de saúde 

adotem práticas que promovam a mobilização precoce e o envolvimento ativo 

dos pacientes em sua recuperação. Essa abordagem não apenas ajudará a 

minimizar a resposta inflamatória associada, mas também promoverá uma 
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recuperação mais rápida e eficaz, resultando em melhores desfechos de saúde 

para os pacientes (21). 

A sepse é uma complicação frequente após traumas e figura entre as 

principais causas de mortalidade a longo prazo. Atualmente, é reconhecida 

como uma ameaça à vida, caracterizada por uma síndrome de disfunção 

orgânica resultante de uma resposta exagerada do organismo a uma infecção 
(19). Durante o episódio de sepse, pode ocorrer uma sequência ou coexistência 

de inflamação e imunossupressão. No início da resposta inflamatória sistêmica, 

se o sistema imunológico consegue eliminar rapidamente os patógenos 

invasores, há uma boa chance de que o equilíbrio do sistema imunológico seja 

restaurado rapidamente. No entanto, se essa resposta for inadequada, os 

pacientes correm o risco de desenvolver infecções secundárias, o que pode 

resultar em imunossupressão crônica, colapso do sistema imunológico e até 

deficiências físicas (22). Essa condição é conhecida como síndrome do 

catabolismo por imunossupressão de inflamação persistente e é 

frequentemente observada em outros tipos de doenças críticas que derivam de 

diferentes agressões estéreis (23). 

A sepse a longo prazo resulta em imunossupressão, que é marcada por 

uma significativa disfunção das células imunológicas e pela ativação de várias 

vias de sinalização. Pacientes que enfrentam sepse podem falecer tanto devido 

à imunossupressão quanto pela reativação, seja precoce ou tardia, de uma 

inflamação exacerbada causada pela infecção inicial. A imunossupressão tem 

sido cada vez mais reconhecida como um fator crítico na mortalidade 

associada à sepse, especialmente após a alta hospitalar (24). Embora respostas 

inflamatórias excessivas e “tempestades” de citocinas durante a sepse sejam 

tradicionalmente vistas como as principais responsáveis pela alta mortalidade, 

tratamentos que visam o bloqueio de moléculas como TNF-α e IL-1β nem 

sempre resultam em melhorias significativas nas taxas de sobrevivência de 

pacientes sépticos (25). 

Diferentemente da "tolerância imunológica", que é um mecanismo 

compensatório que proporciona um equilíbrio na resposta inflamatória a 

agentes infecciosos, a imunoparalisia induzida pela sepse se caracteriza pela 

ativação comprometida de vias efetoras essenciais nos fagócitos e outras 
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células mieloides, resultando na perda de sua atividade microbicida (26). 

Estudos pré-clínicos também revelam que a capacidade antimicrobiana dos 

fagócitos contra diversos patógenos, incluindo o Aspergillus, é prejudicada 

após a inibição farmacológica ou genética de IL-6, JAK1/2 e ERK (26). A IL-6 se 

destaca como um alvo terapêutico promissor para a restauração da 

imunopatologia inflamatória provocada pela tempestade de citocinas na 

COVID-19 (27). A interleucina-6 (IL-6) é uma citocina multifuncional que 

desempenha papéis crucial tanto na promoção quanto na regulação da 

resposta inflamatória. Embora inicialmente seja reconhecida por seu papel pró-

inflamatório, há evidências de que a IL-6 também pode ter um efeito 

modulador, contribuindo para a resolução da inflamação em certos contextos 
(27). 

A mobilização precoce, que é o movimento dos pacientes logo após a 

estabilização clínica, tem mostrado benefícios significativos na recuperação de 

diversos parâmetros de saúde. Um dos principais efeitos positivos desta prática 

é a redução da inflamação sistêmica. Quando os pacientes são incentivados a 

se movimentar, mesmo de forma passiva ou assistida, observa-se 

frequentemente uma diminuição nos níveis de marcadores inflamatórios, como 

a interleucina-6 (IL-6), proteína C-reativa (PCR) e fator de necrose tumoral alfa 

(TNF-α) (28). Essas citocinas são frequentemente elevadas em pacientes 

críticos e associados à resposta inflamatória exacerbada. Além da regulação 

da inflamação, a mobilização precoce também afeta os marcadores 

metabólicos. A imobilização está associada à desregulação do metabolismo, 

levando, por exemplo, ao aumento da resistência à insulina e a uma maior 

quebra de proteínas musculares, com um consequente aumento dos níveis de 

creatina quinase (CK) e outras enzimas musculares no sangue (29). A 

mobilização ativa e passiva pode, portanto, melhorar a sensibilidade à insulina 

e normalizar os perfis metabólicos, favorecendo a recuperação da função 

muscular e metabólica adequada (28). 

Os benefícios da mobilização precoce se estendem, portanto, para a 

mitigação do catabolismo muscular e o fortalecimento das respostas 

anabólicas. Estudos têm demonstrado que pacientes que participam de 

programas de mobilização precoce apresentam menores taxas de perda de 
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massa muscular e força, o que está ligado a uma melhor recuperação funcional 

e um tempo reduzido de internação hospitalar (29). Por outro lado, a ausência 

de mobilização e a consequente imobilização prolongada podem potencializar 

o estado inflamatório e metabólico desfavorável, contribuindo para a ocorrência 

de complicações como pneumonia associada à ventilação, trombose venosa 

profunda e síndrome da imobilização (29). Isso reforça a importância de um 

cuidado interdisciplinar, no qual fisioterapeutas, médicos e enfermeiros 

trabalhem em conjunto para implementar estratégias de mobilização de forma 

sistemática, monitorando tanto os marcadores inflamatórios quanto os 

metabólicos dos pacientes (29). 

2. JUSTIFICATIVA 

	 A inflamação é uma resposta fisiológica crucial que ocorre devido a 

traumas, infecções, cirurgias e outros estímulos imunológicos. Quando não 

controlada ou persistente, pode contribuir para várias condições clínicas. Em 

pacientes críticos internados em UTIs, é comum a presença de síndromes 

graves, como a síndrome da resposta inflamatória sistêmica (SRIS) e sepse 

severa, o que agrava o estado clínico, prolonga a internação, aumenta o tempo 

de imobilização e eleva o risco de mortalidade ou a necessidade de cuidados 

intensivos. 

	 Por isso, é essencial investigar os efeitos da mobilização precoce, tanto 

aguda quanto crônica, sobre marcadores inflamatórios. Essa investigação é 

fundamental para entender como esses protocolos podem influenciar a 

modulação do processo inflamatório sistêmico, que é frequente em diversas 

condições clínicas observadas em pacientes críticos. Compreender esse 

impacto pode contribuir para melhorias no manejo e nos desfechos clínicos 

desses pacientes. 
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3. OBJETIVOS  

1.  OBJETIVO GERAL: 

O objetivo do presente estudo é investigar, através de uma revisão 

sistemática da literatura, os efeitos de diferentes técnicas de mobilização 

precoce sobre mediadores inflamatórios em pacientes internados em UTIs. 

2.  OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 

• Analisar níveis sistêmicos de proteína C reativa, TNF-α, IL-6, IFN-γ  e 

IL-10 em pacientes críticos sob diferentes protocolos de mobilização 

precoce aguda e crônica de pesquisas publicadas; 
• Analisar os níveis sistêmicos de IL-1β, IL-2, IL-4, IL-6R, IL-8, IL-18, TGF-

β e IGF-I em pacientes críticos sob diferentes protocolos de mobilização 

precoce crônica de pesquisas publicadas; 

4. METODOLOGIA 

Esta revisão sistemática foi conduzida de acordo com o Manual Cochrane 

para Revisões Sistemáticas de Intervenções e relatada conforme os Itens 

Preferenciais de Relato para Revisões Sistemáticas e Meta-Análises (30,31). O 

protocolo foi registrado no Registro Internacional Prospectivo de Revisões 

Sistemáticas (PROSPERO). 

4.1 Critérios de elegibilidade 

Os estudos elegíveis foram ensaios controlados randomizados (ECRs) com 

pacientes adultos (maiores de 18 anos) em estado crítico admitidos em UTI, 

avaliando a eficácia do exercício passivo, NMES (Estimulação Elétrica 

Neuromuscular) ou FES (estimulação elétrica funcional) em pelo menos um 

dos seguintes desfechos: produção de citocinas inflamatórias (IL-1β, IL-6, TNF-
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α, IFN-γ e IL-8 entre outras), anti-inflamatórias e/ou imunoreguladora (TGF-β e 

IL-10), e outros mediadores inflamatórios como a proteína C-reativa ou anti-

inflamatórios como IGF-I.  

Os comparadores incluíram o cuidado fisioterapêutico habitual ou controle 

sem tratamento. Além disso, incluímos intervenções agudas e crônicas 

definidas como terapia de sessão única e mais de uma sessão (5 a 20 

sessões), respectivamente. Nenhuma restrição foi imposta quanto ao status de 

publicação, idioma ou qualidade metodológica. 

4.2 Estratégia de busca 

Realizamos uma busca sistemática na banco de dados MEDLINE (via 

PubMed) e Embase sobre estudos publicados até agosto de 2024 em 

periódicos indexados e consultamos o site clinicaltrials.gov para resultados não 

publicados potencialmente disponíveis. Utilizamos os seguintes termos em 

português e inglês: síndrome pós terapia intensiva, exercício, reabilitação, 

inflamação, citocinas, combinados por operadores Booleanos com limitadores 

apropriados e termos mash “or” ou “not” para adicionar ou eliminar termos, 

respectivamente. Não incluímos palavras relacionadas aos desfechos de 

interesse para aumentar a sensibilidade da busca. A pesquisa não foi restrita 

por filtros de idioma ou data de publicação. Adaptamos os termos de busca 

para atender aos requisitos de cada base de dados. 

Foram identificadas 10.382 referências em bancos de dados, sendo que a 

distribuição dessas referências é a seguinte: 4.009 na Pubmed, 4.954 na 

Embase e 1.416 na Cochrane. Antes do processo de seleção, foram removidas 

2.854 referências duplicadas. Após a remoção das duplicatas, 7.528 

referências foram avaliadas com base no título e no resumo. Deste total, 7.336 

referências foram excluídas, restando assim 132 referências que foram 

selecionadas para avaliação completa do texto. Contudo, 23 dessas 

referências não tiveram o texto completo identificado. 

No total, 109 referências foram avaliadas por completo. Dentre elas, 100 

foram selecionadas para a inclusão na revisão, categorizadas da seguinte 

maneira: 0 sobre população, 5 sobre intervenção, 0 sobre comparador, 90 
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sobre desfecho e 5 sobre desenho do estudo. Por fim, 9 estudos foram 

efetivamente incluídos na revisão. 

4.3 Seleção de estudos e extração de dados 

Dois revisores analisaram de forma independente os títulos e resumos 

identificados pela busca inicial. Estudos que claramente não atendiam aos 

critérios de elegibilidade foram excluídos. O texto completo das citações 

selecionadas foi examinado em maior detalhe pelos dois revisores 

independentes, e os estudos que atendiam aos critérios de elegibilidade pré-

definidos foram incluídos na revisão. 

Os mesmos dois revisores extraíram de forma independente os dados 

relevantes dos estudos incluídos, utilizando tabelas pré-definidas. Os dados 

extraídos incluíram características metodológicas dos estudos e desfechos de 

interesse. Caso o estudo não apresente os desvios padrão, fizemos uma 

estimativa a partir dos valores p ou utilizamos os desvios padrão fornecidos 

para o mesmo desfecho em outros grupos de tratamento dentro do mesmo 

estudo. Divergências entre os dois revisores foram resolvidas por consenso ou 

consultando um terceiro revisor para arbitragem. 

4.4 Avaliação do risco de viés e da certeza das evidências 
Dois revisores independentes avaliaram criticamente os estudos incluídos 

utilizando a ferramenta RoB 2.0 (32). A qualidade geral das evidências foi 

avaliada com base na estrutura GRADE (Grading of Recommendations 

Assessment, Development and Evaluation) (33). As discrepâncias na avaliação 

da qualidade foram resolvidas por consenso ou por meio de um terceiro revisor. 

Declarações narrativas em linguagem simples foram utilizadas, com base na 

Orientação GRADE 26, para comunicar os resultados de revisões sistemáticas 

de intervenções (34). 
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4.5 Análise de dados 

Os dados foram sintetizados tanto qualitativa quanto quantitativamente. 

Para a síntese qualitativa, desenvolvemos uma tabela resumo abrangente 

contendo detalhes sobre as populações, intervenções, comparadores e 

desfechos. Após a extração de dados, as estimativas de efeito combinadas 

foram obtidas ao comparar a mudança do ponto de partida até o final do estudo 

para cada grupo (para desfechos contínuos), utilizando um modelo de efeitos 

aleatórios com o estimador de variância de DerSimonian e Laird. Avaliamos a 

heterogeneidade utilizando a estatística I². Os resultados foram apresentados 

como gráficos em floresta, com estimativas pontuais e intervalos de confiança 

de 95%. As meta-análises foram realizadas no software estatístico R, versão 

4.1.2, com o pacote meta, versão 6.5-0. Não avaliamos viés de publicação 

devido ao pequeno número de estudos incluídos (35). 

FINANCIAMENTO: Os autores gostariam de agradecer à Coordenação de 

Aperfeiçoamento de Pessoal de Nível Superior – Brasil (CAPES) Código 

Financeiro 001, ao Conselho Nacional de Desenvolvimento Científico e 

Tecnológico (CNPq) e à Universidade Federal de Ciências da Saúde de Porto 

Alegre. PRTR é bolsista do prêmio de Carreira de Pesquisa do CNPq. 

CONFLITOS DE INTERESSE: Os autores da revisão declaram que não têm 

interesses conflitantes que possam influenciar suas conclusões ou 

recomendações. Eles não possuem vínculos financeiros, comerciais ou 

qualquer outra relação que possa comprometer a imparcialidade do trabalho. 
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