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RESUMO

Ribeiro WJD. A influéncia de um programa de 6 meses de treinamento fisico na aptidao
fisica e composi¢do corporal de pacientes com Lupus Eritematoso Sistémico severo
submetidas a pulsoterapia com glicocorticoides [dissertacdo]. Sdo Paulo: Faculdade de
Medicina, Universidade de Sdo Paulo; 2024.

Introducao: O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenga autoimune reumatoldgica.
Em casos graves, quando a atividade da doenca estd elevada, a pulsoterapia com
glicocorticoides (GC) ¢ administrada para induzir remissdo. Apesar dos beneficios clinicos
desse tratamento, ele também pode trazer efeitos adversos importantes. O treinamento fisico
em ambiente domiciliar tem o potencial de contrabalancar esses efeitos, mas a eficacia dessa
abordagem nunca foi avaliada especificamente nessa populagdo. Portanto, este estudo
avaliou um programa de seis meses de treinamento fisico em mulheres com LES severo
indicadas para pulsoterapia com GC. Métodos: Apds trés semanas de recuperagdo pos-
pulsoterapia, foram realizados testes fisicos, incluindo ergoespirometria, 1RM no supino e
cadeira extensora, for¢a de preensdo palmar, testes funcionais (Sentar e Levantar e TUG), e
DXA para composi¢ao corporal. As participantes foram randomizadas para o grupo controle
(CON) e grupo exercicio (EX). O treinamento foi realizado em casa, visando desenvolver
forca e capacidade aerdbica através de um circuito multimodal. Resultados: Das 26
participantes que completaram os testes basais, 96% foram classificadas como sedentarias,
apresentando baixa aptiddo cardiorrespiratoria, reducdo na for¢a muscular e no desempenho
em testes funcionais. A gordura corporal foi elevada (38 + 8%), com acumulo de gordura
visceral. A andlise dietética revelou alto consumo de alimentos processados e
ultraprocessados e baixo consumo de alimentos minimamente processados, com ingestao
inadequada de célcio, sodio e fibras. Até o momento, 23 participantes foram randomizados
(CON =11, EX = 12), com 15 completando a interven¢do (CON = 10, EX = 5). Foram 5
desisténcias no grupo EX e adesdo ao exercicio de 71 £ 25%. Apds a intervengdo, uma
inspec¢ao visual dos dados fisicos indicou tendéncias de melhora na forca de preensdo palmar,
1RM supino e cadeira extensora, € na ergoespirometria, mas nenhum efeito significativo foi
observado na andlise estatistica. Conclusdio: As participantes apresentaram baixo
condicionamento fisico, alta propor¢ao de gordura corporal e ingestao alimentar inadequada,
destacando a necessidade de intervengdes personalizadas de atividade fisica e nutricdo. A
intervengao teve eficacia limitada devido as desisténcias e baixa aderéncia, mas conclus
definitivas s6 devem ser feitas apds a conclusdo do projeto inteiro.

Palavras-chave: Lupus eritematoso sistémico. Exercicio fisico. Pulsoterapia.

Glicocorticoides. Aptidao fisica. Composi¢do corporal. Nutricdo. Reumatologia. Treino em

casa.



ABSTRACT

Ribeiro WID. The influence of a 6-month physical training program on the physical fitness
and body composition of patients with severe Systemic Lupus Erythematosus prescribed
glucocorticoid pulse therapy [dissertation]. S3o Paulo: “Faculdade de Medicina,
Universidade de Sdo Paulo”; 2024.

Introduction: Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is an autoimmune rheumatic disease.
In severe cases, when disease activity is elevated, glucocorticoid (GC) pulse therapy is
administered to induce remission. Despite the clinical benefits of this treatment, it can also
bring significant adverse effects. Home based physical training has the potential to
counterbalance these effects, but the effectiveness of this approach has never been evaluated
in this population. Therefore, this study investigated a six-month physical training program
in women with severe SLE indicated for GC pulse therapy. Methods: After three weeks of
recovery post-pulse therapy, physical tests were conducted, including cardiopulmonary
exercise testing, IRM in bench press and leg extension, handgrip strength, functional tests
(Sit and Stand, TUG), and DXA for body composition. Participants were divided into a
control group (CON) and an exercise group (EX). The training was home-based, aiming to
develop strength and aerobic capacity through a multimodal circuit. Results: Of the 26
participants who completed the baseline tests, 96% were classified as sedentary, showing low
cardiorespiratory fitness, reduced muscle strength, and poor performance in functional tests.
Body fat was high (38 + 8%) with visceral fat accumulation. Dietary analysis revealed high
consumption of processed and ultra-processed foods and low consumption of minimally
processed foods, with inadequate intake of calcium, sodium, and fiber. To date, 23
participants have been randomized (CON = 11, EX = 12), with 15 completing the
intervention (CON = 10, EX = 5). There were 5 dropouts in the EX group, and adherence
was 71 + 25%. Post-intervention, a visual data inspection indicated trends of improvement
in handgrip strength, 1RM bench press and leg extension, and cardiopulmonary exercise
testing, but statistical analysis indicated that these changes were not significant. Conclusion:
Participants showed low physical fitness, high % body fat, and inadequate dietary intake,
highlighting the need for personalized physical activity and nutrition interventions. Despite
this, and until the present moment, the intervention had limited efficacy, likely due to the
large drop-out and low adherence. Definitive conclusions should only be made, however,
after completion of the entire project.

Keywords: Systemic lupus erythematosus. Physical exercise. Pulse therapy.
Glucocorticoids. Physical fitness. Body composition. Nutrition. Rheumatology. Home-based
training.
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1. INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenca inflamatoria cronica autoimune
que pode afetar diversos Orgdos de maneira lenta ou rapida, alternando entre fases de
atividade exacerbada, conhecida como flare e remissdo. Por ser uma doenga do sistema
imunoldgico, que € responsdvel pela producdo de anticorpos e organizacao dos mecanismos
de inflamac¢@o em todos os drgaos, quando a pessoa tem LES ela pode ter diferentes tipos de
sintomas em varios locais do corpo. Alguns sintomas sdo gerais como a febre,
emagrecimento, perda de apetite, fraqueza e desanimo. Outros, especificos de cada 6rgao
como dor nas articulagdes, manchas na pele, inflamacdo da pleura, hipertensdo e/ou
complicacdes renais (1,2). Apesar dos avangos no tratamento, o LES ainda esta associado a
mortalidade prematura, principalmente por causas cardiovasculares (3), o que aumenta o
risco de hipertensdo, insuficiéncia cronotropica e fadiga cronica, comprometendo a aptidao
fisica (4,5).

Uma estratégia farmacoldgica para o controle do LES sdo os glicocorticoides (GC),
uma classe de hormonios corticosteroides, que por sua vez fazem parte da familia dos
hormonios esterdides. Sdao produzidos endogenamente através da ativacdo do eixo
hipotalamo-pituitaria-adrenal (HPA) e atuam na mediag@o da resposta corporal ao estresse
(1). As acdes resultantes desses efeitos podem ser caracterizadas em duas principais
categorias: acdes imunoldgicas ou metabolicas. Essa estratégia demonstrou ser eficiente em
diversas condicdes, entre elas: LES, artrite reumatdide, insuficiéncia adrenal, céncer,
alergias, asma, doencas cutineas, durante procedimentos cirtrgicos, entre outras (6,7)

Existe grande variagdo nos protocolos terapéuticos baseados no uso de GCs.
Entretanto, quando a condi¢do é grave, ameagadora a vida ou com risco de sequela
permanente, a pulsoterapia com GCs (PTGC) pode ser utilizada para potencializar a eficicia
terapéutica do farmaco com uma resposta rapida, que corresponde no uso de elevada dose do
farmaco infundida por via intravenosa e de maneira nao-continua, ao longo de curto periodo
de tempo (6). Apesar de fornecer beneficios clinicos significativos, a exposi¢ao prolongada
a GCs exdgenos, acarreta em consequéncias adversas importantes, como a perda da forga e
massa muscular, aumento da fome, ansiedade, ganho anormal e excessivo da gordura

corporal, desordens glicémicas e dislipidemia (8,9). Além disso, o uso de glicocorticoides


https://www.zotero.org/google-docs/?foQlhL
https://www.zotero.org/google-docs/?1Z2bKv
https://www.zotero.org/google-docs/?KZFLSe
https://www.zotero.org/google-docs/?9aHkWn
https://www.zotero.org/google-docs/?gj15S2
https://www.zotero.org/google-docs/?VN7lpN
https://www.zotero.org/google-docs/?pHo6fD
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também foi identificado como fator de risco independente para sarcopenia, sendo provavel
que a redugdo na massa muscular seja mais um fator que contribui, dessa vez indiretamente,
para a diminuicdo da for¢ca muscular e capacidade cardiorrespiratdria observada em
individuos sob TGC quando comparada com controles (10,11).

Dada a combinagdo dos fatores mencionados, incluindo os relacionados a doenca e
ao tratamento, ¢ extremamente desafiador para individuos com LES, especialmente aqueles
sob altas doses de glicocorticoides, manter uma boa aptidao fisica e uma composicao corporal
saudavel. A escassez de dados sobre o padrdo alimentar nessa populacdo, aliada aos
frequentes baixos niveis de atividade fisica e ao prolongado tempo de sedentarismo, mesmo
durante a remissdo da doenga, agravam essa condi¢do (12,13). Nesse contexto, terapias
adjuvantes, como a prescricdo de exercicios fisicos adequados, surgem como uma op¢ao

viavel para prevenir ou atenuar os efeitos adversos dos GCs no tecido musculoesquelético.

Intervencdes baseadas em exercicios mostraram-se efetivas nesta populagdo,
demonstrando os efeitos do exercicio sobre a melhora da capacidade cardiorrespiratéria (14),
reducdo da fadiga e melhora do bem-estar em pacientes com LES (15,16). No entanto, a
estratégia no contexto de pessoas com LES mais severo e que foram submetidas a
pulsoterapia com glicocorticoides ainda ndo foi explorada. Portanto, o objetivo deste estudo
foi avaliar se um programa de treinamento fisico pode atenuar os efeitos adversos comumente
associado a PTGC, na melhora da aptiddo fisica e composi¢do corporal em um grupo de

mulheres com LES submetidas ao tratamento de PTGC devido ao flare da doenca.


https://www.zotero.org/google-docs/?1B7ejp
https://www.zotero.org/google-docs/?9GN5Y7
https://www.zotero.org/google-docs/?ja9aCN
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1.1 Objetivos

1.1.2

Objetivo Primario (Geral):

Investigar os efeitos do treinamento fisico na aptidao fisica e composi¢ao corporal

pacientes com LES submetidas a pulsoterapia com glicocorticoides, usando um delineamento

de estudo randomizado, controlado e com grupos paralelos.

113

1.

Objetivo Primario (especificos)

Investigar o efeito de 6 meses de treinamento fisico usando um programa multimodal
nos testes funcionais de sentar e levantar e TUG no desempenho fisico em mulheres
com Lipus Eritematoso Sist€émico submetidas ao tratamento de pulsoterapia com
glicocorticoides em 3 momentos distintos, nomeadamente nos periodos pré, intra e
pos-intervencao.

Investigar o efeito de 6 meses de treinamento fisico usando um programa multimodal
na for¢ca maxima no supino, cadeira extensora € Hand Grip em mulheres com Lipus
Eritematoso Sistémico submetidas ao tratamento de pulsoterapia com
glicocorticoides em 3 momentos distintos, nomeadamente nos periodos pré, intra e
pos-intervencao.

Investigar o efeito de 6 meses de treinamento fisico usando um programa multimodal
na capacidade cardiorrespiratdria avaliada por ergoespirometria em mulheres com
Lipus Eritematoso Sist€émico submetidas ao tratamento de pulsoterapia com
glicocorticoides em 3 momentos distintos, nomeadamente nos periodos pré e pds-
intervencao.

Investigar o efeito de 6 meses de treinamento fisico usando um programa multimodal
na composicao corporal avaliada usando DXA em mulheres com Lupus Eritematoso
Sistémico submetidas ao tratamento de pulsoterapia com glicocorticoides em 3

momentos distintos, nomeadamente nos periodos pré, intra € pos-intervencao.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Lipus Eritematoso Sistémico - Definicfo, causas e diagndstico

O Lipus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenga inflamatdria sist€émica cronica
de origem autoimune, cujos sintomas podem surgir em diversos 6rgdos de forma lenta e
progressiva (em meses) ou mais rapidamente (em semanas) e variam com fases da atividade
inflamatdria exacerbada, conhecida como flare e de remissdo (17). Os dois tipos principais
de lupus s3o o cutdneo, que se manifesta apenas com manchas na pele, geralmente
avermelhadas e eritematosas (origem do nome Lupus Eritematoso) e o sist€mico, onde um
ou mais 6rgaos sdo acometidos (1,18) Segundo a Sociedade Brasileira de Reumatologia (19),
nao se tem numeros exatos, mas as estimativas indicam que existam cerca de 65.000 pessoas
com lupus no Brasil, sendo a maioria do sexo feminino. Acredita-se que uma a cada 1.700
mulheres no Brasil tenham a doenga, principalmente com idade entre 20 e 45 anos.

Por ser uma doenga do sistema imunolégico, que € responsdvel pela producdo de
anticorpos e organizacdo dos mecanismos de inflamacdo em todos os d6rgdos, quando a
pessoa tem LES ela pode ter diferentes tipos de sintomas em varios locais do corpo. Alguns
sintomas sdo gerais como a febre, emagrecimento, perda de apetite, fraqueza e desanimo.
Outros, especificos de cada 6érgdo como dor nas articulagdes, manchas na pele, inflamacao
da pleura, hipertensdo, problemas nos rins, células sanguineas, cérebro e coracao (20,21).
Embora a causa do LES ndo seja conhecida, sabe-se que fatores genéticos, hormonais e
ambientais participam de seu desenvolvimento. Portanto, pessoas que nascem com
predisposicao genética para desenvolver a doenca, em algum momento, apds uma interagao
com fatores ambientais, como irradiacao solar, infec¢des virais, micro-organismos ou mesmo
pela utilizacdo de alguns farmacos, passam a apresentar alteracdes imunoldgicas e os
sintomas que pode desenvolver estd relacionado com as caracteristicas genéticas,
ocasionando em manifestacdes clinicas especificas e muito pessoais (22).

Apesar de ndo existir um exame que seja exclusivo do LES, a presenca do exame
chamado FAN (fator ou anticorpo antinuclear), principalmente com niveis elevados em uma
pessoa com sinais e sintomas caracteristicos de LES, permite auxiliar no diagndstico. Outros

testes laboratoriais como os anticorpos anti-Sm e anti-DNA s@o uteis para a confirmacao
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diagnodstica e monitorizagdo do tratamento, mas ocorrem em apenas 40% a 50% das pessoas
com LES e de 80-90% dos casos de LES em atividade, principalmente quando ha nefrite. Ao
mesmo tempo, alguns exames de sangue e/ou de urina podem ser solicitados para auxiliar
nao no diagndstico do LES, mas para identificar se hd ou ndo sinais de atividade da doenga
(19).

Outra forma de auxilio no diagndstico, sdo através dos critérios desenvolvidos pelo
Colégio Americano de Reumatologia, o Systemic Lupus International Collaborating Clinics
Criteria (SLICC’12) (23) ou pela Liga Européia contra o Reumatismo (EULAR/2019) (24)
que sdo uteis para auxiliar no diagnéstico do LES, uma vez que, levam em consideracao
condicdes clinicas a nivel hematoldgico, neuropsiquiatrico, musculoesquelético, serosal,
mucocutaneos, anticorpos antifosfolipidicos e anticorpos especificos para o LES (anti-Sm e
anti-DNA). Porém, ndo é obrigatério que a pessoa com LES seja enquadrada em todos

critérios para que o diagndstico de LES seja feito e que o tratamento seja iniciado.

2.2 Glicocorticoides

Ap6s ser diagnosticado o LES a fase de remissao da doenca pode ser induzida a partir
de uma variedade de estratégias farmacoldgicas. Uma estratégia farmacoldgica para o
controle do LES sao os glicocorticoides (GC), uma classe de hormonios corticosteroides que
atuam na mediacdo da resposta corporal ao estresse (1). As agdes resultantes desses efeitos
podem ser caracterizadas em duas principais categorias: agdes imunoldgicas ou metabolicas.
Essa estratégia demonstrou ser eficiente em diversas condicdes, entre elas: LES, artrite
reumatéide, insuficiéncia adrenal, cancer, alergias, asma, doencas cutineas, durante

procedimentos cirurgicos, entre outras (25,26).

2.2.1 Mecanismos, beneficios clinicos e efeitos adversos dos GCs.

A terapia com glicocorticoides (GC) foi descoberta em 1949 por Phillip Hench ao
relatar o efeito do composto em um paciente com artrite reumatdide que comecou a receber
injecdes diarias do “Composto E”, uma versao sintética de um hormoénio que foi isolado das

glandulas suprarrenais de animais e, em trés dias o paciente estava quase assintomdtico. Fato
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esse, que em 1950 foi conferido o Prémio Nobel de Fisiologia e Medicina para Philip S.
Hench, Edward Kendall e Tadeus Reichstein por sua descoberta do “cortical adrenal
hormdnio” (23). E até hoje, os glicocorticoides desempenham um papel fundamental na
gestdo de muitas doengas inflamatdrias e autoimunes e sao usados coOmo imunoOsSsuspressores
apos transplante de 6rgaos e como linfoliticos em regimes quimioterapicos (27).

Os GCs pertencem a uma classe de hormonios corticosteroides, que por sua vez fazem
parte da familia dos hormdnios esterdides. Sao produzidos endogenamente através da
ativagdo do eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal (HPA) e atuam na mediacdo da resposta
corporal ao estresse através de mecanismos de transativagado e transrepressao génica. Os GCs
entram na circulacdo para distribuicdo por todo o corpo e regulam negativamente o €ixo
hipotalamo-hipé6fise-adrenal (HPA) realimentando o hipotdlamo e a glandula pituitéria e
diminuindo a expressdo de citocinas pré-inflamatérias. IL, interleucina; TNF, fator de

necrose tumoral (22) (Ver figura 1).
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Figura 11 Regulacio da producio de glicocorticoides pelo eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal. O hipotdlamo
responde a sinais circadianos, estresse (real ou percebido) e citocinas inflamatérias produzindo liberagdo do
hormoénio liberador de corticotrofina (CRH) e arginina vasopressina (AVP). CRH e AVP atuam na hipdfise
anterior para induzir a sintese e secre¢do do horménio adrenocorticotropina (ACTH). O ACTH entra na
circulacdo e se liga receptores nas células adrenocorticais para estimular a esteroidogénese. A ativacdo do

receptor Toll-like 2 (TLR2) e TLR4 nas células adrenocorticais também desencadeiam a esteroidogénese.
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Durante a esteroidogénese, o colesterol sofre uma série de alteragdes enzimadticas que resultam na producéo de

glicocorticoides. (Adaptado de Cain, DW. e Cidlowski, JA. 2017).

As acgOes resultantes desses efeitos podem ser caracterizadas em duas principais
categorias: acOes imunoldgicas ou metabdlicas. Do ponto de vista imunoldgico, os GCs
regulam positivamente a expressdo de proteinas anti-inflamatdrias e negativamente a
expressao de proteinas pro-inflamatdrias, aprimorando, dessa forma, a resposta imune,
através da diminui¢do da expressao de citocinas pré-inflamatorias, como a IL (interleucina)
e TNF (fator de necrose tumoral) (22,26). As acdes anti-inflamatodrias dos glicocorticoides
possuem aplicagdes clinicas importantes, e nesse contexto, a terapia com glicocorticoides
(TGC) exdgenos faz uso de andlogos sintéticos desses hormonios capazes de reproduzir suas
fungdes. [Essa estratégia demonstrou ser eficiente em diversas condi¢des, entre elas:
incluindo o LES, insuficiéncia adrenal, cancer, alergias, asma, doengas cutineas, durante
procedimentos cirargicos, entre outras. A TGC ¢ especialmente eficiente no tratamento de
doencgas reumaticas, sendo que entre 14,6 a 90% dos pacientes com artrite reumatoide estdo
sob a prescricdo desse tratamento (7). No entanto, os mecanismos subjacentes as
propriedades imunossupressoras desses hormonios foram intensamente examinados e &
amplamente reconhecido que os glicocorticoides t€m efeitos pleiotropicos no sistema
imunoldgico. No entanto, uma imagem clara da base celular e molecular da acdo dos

glicocorticoides permanece indefinida (22).

No que diz respeito ao tratamento, existe grande variacao nos protocolos terapéuticos
baseados no uso de GCs, e o tipo e severidade dos efeitos adversos sdo influenciadas pelo
protocolo de dosagem. Doses altas e por um periodo prolongado acarreta em efeitos adversos
importantes € comprometem a saude de maneira geral, respondendo por uma alta propor¢ao
dos danos ocorridos apds 15 anos de uso. Dessa maneira, a prescricdo sempre tenta usar o
menor dose possivel, para ganhar os beneficios, no mesmo tempo de evitar o mais que
possivel os efeitos adversos (28,29). Uma forma de prescricdo € em pulsoterapia de GCs
(PTGC) que corresponde no uso de elevada dose do farmaco infundida por via intravenosa e
de maneira ndo-continua, ao longo de curto periodo de tempo. As doses administradas variam
entre os protocolos adotados, sendo comum a infusio intravenosa durante trinta minutos a

uma hora de altas concentragdes (500 a 1000mg/dia de metilprednisolona), em periodo de 1
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a 5 dias (30). A PTGC € mais comumente utilizada durante periodos de alta atividade
inflamatdria de doenca e o fornecimento de doses elevadas t€ém como objetivo potencializar
a eficacia terapéutica do farmaco e minimizar possiveis efeitos adversos associados ao seu
uso cronico (25). A inducdo de remissdo da atividade inflamatéria da doenca pode ser
realizada com PTGC, sucedida pelo uso continuo de doses moderadas a altas de GCs, com o

objetivo de consolidar a remissdo (31).

Apesar de fornecer beneficios clinicos significativos, a exposi¢ao prolongada a GCs
exdgenos, acarreta em consequéncias adversas importantes (30). O termo “Cushingoide”
descreve o conjunto de sinais e sintomas associados a Sindrome de Cushing, que resulta do
excesso da atividade do glicocorticoide (endégeno ou exdgeno) em vdarios sistemas
fisiologicos. Entre esses efeitos adversos estdo a perda da for¢a e massa muscular, aumento
da fome, ansiedade, ganho anormal e excessivo da gordura corporal, desordens glicémicas,
dislipidemia, tlceras, estrias e afinamento da pele, hirsutismo em mulheres, necrose da

cabeca femoral, dificuldade na cicatrizacdo de feridas, depressao e alteracdo de humor (9,22).

Tendo em vista as alteragdes no tecido muscular e de gordura associados ao uso
prolongado de GCs, compreender as causas e quais os mecanismos levam a diminui¢do da
massa muscular, decréscimo da forca e aumento dos niveis de gordura visceral sdo de
fundamental importancia, principalmente, porque essas alteragdes estdo diretamente
associadas a capacidade funcional e aumento do risco de mortalidade. Nos proximos topicos
serdo abordados em maior detalhe as alteragdes e consequéncias em ambos tecidos, muscular

e adiposo.

2.3 Efeitos dos Glicocorticoides na Composi¢io Corporal

2.3.1 Sistema Musculoesquelético

O musculo esquelético € o maior 6rgao metabdlico, representando entre 40~50% da
massa corporal total e maior reservatorio de proteina, aproximadamente 50~75% de todas as
proteinas do corpo humano. Esta envolvido ndo apenas no controle do movimento corporal,

mas também na respiracdo e homeostase de glicose, lipidios e aminoacidos. Sendo assim, a
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massa muscular esquelética € um importante determinante da for¢ca muscular, resisténcia
muscular e capacidade de desempenho fisico (18,32).

A partir dos 25 anos, ha uma diminuicdo progressiva do tamanho e do nimero de
fibras musculares resultando em uma diminuicao total de cerca de 40% entre as idades de 25
e 80 anos. Para definir essa perda progressiva de massa muscular com o avango da idade, o
termo sarcopenia foi criado por Rosenberg em 1989 e, esta primeira defini¢do incluia apenas
a no¢do da massa muscular. No entanto, com o tempo, a definicio se expandiu para
incorporar a no¢@o de fun¢do muscular, incluindo for¢ca muscular reduzida. De fato, varios
estudos epidemioldgicos mostraram um declinio na forca muscular 2-5 vezes maior do que
o declinio da massa muscular no mesmo periodo de tempo (33). Embora a massa muscular é
um determinante da for¢a muscular, a perda de massa muscular com o avangar da idade é
longe da explicacdo unica ou mesmo primdaria para a perda de forca muscular. Essa
dissociacdo entre a perda de massa muscular e a perda de forca muscular pode ser
parcialmente explicado pela atrofia e desnervagao das fibras musculares, alteracdes neurais,
como um declinio no recrutamento de unidades motoras e nas taxas de descarga de unidades
motoras, também contribuem para esta dissociagdo (32).

Dentro do campo das doengas reumaticas, a redu¢do da massa e for¢ca do musculo
esquelético € muitas vezes critico para afetar negativamente o progndstico dos pacientes (7).
Uma vez que, o tratamento prolongado com glicocorticoides (GCs) para doengas reumaticas
pode acelerar a atrofia do musculo esquelético conhecida como miopatia induzida por GCs
(34). Levando ao enfraquecimento muscular, consequentemente fadiga nas atividades da vida
didria, como caminhar em ritmo acelerado, subir e descer escadas e uma redugdo dos
movimentos corporais, dificultando a capacidade de realizar atividade fisica e aumento da
fadiga (35).

Embora poucos ensaios clinicos de longo prazo estejam disponiveis para revelar a
relacdo entre a ingestdo cronica de glicocorticoides sintéticos como propdsito terapéutico e
atrofia muscular como efeito colateral, existem evidéncias que suportam que o uso cronico
pode ser um fator de risco para o desenvolvimento da sarcopenia. Além disso, algumas
condi¢Oes clinicas podem induzir atrofia muscular por glicocorticoides produzidos
endogenamente, como por exemplo, a acidose metabdlica devido a excrecdo renal de acido

derivado da doenca renal cronica também estd intimamente relacionada a degradacdo da
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proteina muscular induzida por glicocorticoides (35). Assim, durante condi¢des anormais,
como infec¢do, cancer, diabetes e doenca renal cronica, multiplos fatores, incluindo
mediadores inflamatdrios, estimulam a produg¢do do horménio liberador de corticotropina
hipotalamico (CRH) seguido pela liberagdo de um horménio adrenocorticotréfico (ACTH)
pela hipéfise anterior no sangue. Em seguida, o ACTH estimula a liberacao de cortisol pela
glandula adrenal. O cortisol induz a perda de musculo esquelético pela quebra de proteinas
contrateis e pela mobilizacdo de aminoacidos (22,34).

A atrofia muscular induzida por glicocorticoides ocorre quando a protedlise
miofibrilar excede a sintese proteica e € caracterizada por uma diminui¢do na drea ou
densidade da fibra muscular. Em geral, a atrofia do musculo esquelético induzida por
glicocorticoides tém pouco ou nenhum efeito nas fibras musculares do tipo I de contracio
lenta, mas € conhecida por induzir a perda seletiva de fibras musculares do tipo II de
contracao rapida (36). H4 algum sentido 16gico para essa especificidade, pois o musculo de
contracdo rapida pode ser mais dispensavel devido ao papel do musculo de contracdo lenta
na manutencdo da postura e da respiracdo. Uma explicacdo aparente para essa discordancia
na atrofia vem da expressao diferencial do receptor de glicocorticoide (GR) entre os tipos de
fibra. Enquanto os musculos de contragdo rapida expressam GR abundante, a expressdo é
relativamente baixa nos musculos de contracdo lenta (32,34). Esta protedlise muscular
induzida por glicocorticoides € principalmente mediada pela ativagao de vias catabdlicas,
incluindo o sistema ubiquitina-proteassoma e autofagilisossomal. Sob condigdes de
sobrevivéncia, a proposta do HPA € a subsequente protedlise no musculo esquelético de
aminodcidos para a gliconeogénese hepatica, ou seja, manter os niveis de agucar estaveis no
sangue, mesmo na auséncia de carboidratos. Os glicocorticoides também antagonizam a agao
de reguladores anabdlicos, como a insulina, exacerbando ainda mais a perda de proteina e
massa muscular (37,38). Em estudo de Short et. Al (2004), os GCs ndo parecem alterar o
metabolismo protéico do musculo esquelético no estado pods-absortivo € o uso de
Prednisolona resultou em uma resisténcia da insulina muscular ao metabolismo de
carboidratos e proteinas, que pode contribuir para a hiperglicemia e perda de massa muscular

com uso continuado (39).


https://www.zotero.org/google-docs/?Yn3JiK
https://www.zotero.org/google-docs/?3ftETT
https://www.zotero.org/google-docs/?pGDpoB
https://www.zotero.org/google-docs/?GtsoCa
https://www.zotero.org/google-docs/?p3dxer
https://www.zotero.org/google-docs/?oFG77M

25

: IGF-I - - . L
Circulacio (Insulina) Miostatina Glicocorticoides
oPo
Receptor de Chossal
Glicocorticoide
¢ $ Sistema Sistema de
P13K Ubiquitina Autofagia
SMAD 2/3 / Proteassoma Lisossomal

‘ / l \ Nicleo
MOVIN atrogin 1/MAFbx LC3

AKT —{ I Murf 1 Brip-3
¢ Gabarapl 1

mTOR \ bPDH

Gene da Miogénese

| Degradagao Miofibrilar

4E-BP1 S6K Miogene

MyoD
N\ "4 v Atrofia Muscular

Protel Formagdo de

Sintese < Degradagédo

Transcrigdo de Atrogenes

Figura 2 | Mecanismos moleculares que induzem a atrofia muscular por glicocorticoides. A atrofia
esquelética induzida por glicocorticéides estd associada a expressdo alterada de IGF-1 e miostatina, dois
reguladores que desempenham papéis importantes no crescimento e desenvolvimento do misculo esquelético,

resultando em diminui¢do da sintese proteica e aumento da protedlise (Adaptado de Lee, MK et. al, 2022).

Um ponto importante a destacar € que os GCs desempenham papel fundamental no
metabolismo, principalmente, suprimindo a inflamagdo através de vdrios mecanismos
celulares e moleculares, incluindo a inibicdo de citocinas pré inflamatdrias e inducdo da
apoptose. A grande questdo, quando envolve alteracdes metabdlicas adversas, se da pela
exposicao prolongada e elevada do farmaco (40). Esses efeitos adversos na atrofia da fibra
muscular esquelética de contracio rdpida por GCS causam fadiga nas atividades da vida
diaria, como subir escadas, andar em ritmo acelerado e andar de bicicleta, por exemplo. E
esse fendmeno se torna um obstaculo ao tratamento e reabilitagdo do paciente, resultando em

diminui¢do da atividade fisica e ingestdo alimentar alterada que pode acelerar a deterioracao
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da massa e fun¢c@o muscular e alteracdes e ganho anormal de gordura, que sera abordado no

préximo topico.

2.3.2 Tecido Adiposo

O tecido adiposo armazena energia excedente como triglicerideos, liberando-os como
acidos graxos livres conforme necessario pelo corpo. Além disso, atua como um 6rgao
enddcrino, secretando hormonios e moléculas bioativas que regulam tanto o préprio tecido
adiposo quanto o metabolismo sistémico. Os depdsitos de tecido adiposo variam em
localizacdo, desenvolvimento e funcdo (9) O uso prolongado de corticoides em altas doses
ou sua producao excessiva pelo organismo pode resultar na Sindrome de Cushing (Figura 3),
caracterizada por um aumento significativo do tecido adiposo central, especialmente visceral.
Essa condi¢do sugere que alteracdes no metabolismo e na a¢ao dos glicocorticoides no tecido
adiposo desempenham papéis cruciais no desenvolvimento da obesidade e na patogénese de
doencas associadas. A expansao do tecido adiposo abdominal na Sindrome de Cushing é
mediada, em parte, pela atividade elevada da lipoproteina lipase (LPL) e por baixas taxas
lipoliticas, fatores determinantes para a absor¢do de dcidos graxos em adipdcitos (41)

Os GCs tém efeitos profundos no tecido adiposo, na adipogénese, fungdes
metabdlicas e enddcrinas do tecido adiposo, favorecendo a alteracOes metabdlicas
importantes em todo o eixo HPA (42). Os mecanismos pelos quais GCs altos promovem a
expansdo preferencial dos depdsitos adiposos viscerais permanecem completamente
elucidados. Acredita-se que os depdsitos intra-abdominais sejam mais responsivos aos GCs,
devido a alta expressdao do receptor de glicocorticoide (GR), levando a expansdo deste
depdsito, enquanto os estoques de gordura periférica subcutinea sao eliminados ou mantidos
(41).

As acdes dos GCs na adipogénese sao explicadas por seus efeitos antiproliferativos
nos pré-adipdcitos e pela sensibilizacdo a sinalizac¢do da insulina nos pré-adipdcitos humanos
e a acdo de “priming” aumenta suas respostas aos estimulos adipogénicos. No entanto, ndo
se sabe se os pré-adipdcitos viscerais e subcutianeos sdo diferencialmente sensiveis a essa
acao de “priming” do GC para induzir adipogénese. Se o aumento preferencial no depdsito

visceral observado em individuos com sindrome de Cushing é devido ao aumento da


https://www.zotero.org/google-docs/?pd3UiM
https://www.zotero.org/google-docs/?lLHvox

27

adipogénese ou hipertrofia dos adipdcitos existentes ou ambos nao € conhecido. Além disso,
também ndo estd estabelecido se os GCs afetam a diferenciacdo de pré-adipdcitos derivados
de tecidos adiposos viscerais versus abdominais e de membros (9,43). Além disso, o tecido
adiposo aumenta a expressdo da leptina, consequentemente a perda da regulacdo do apetite
perde a eficiéncia (10,41).

Todo esse quadro de alteragdes metabdlicas no tecido adiposo como efeito adverso
dos GCs trazem efeitos deletérios no metabolismo dos lipidios que estdo associados com
mortalidade prematura, em grande parte atribuivel a causas cardiovasculares (CV) (12),
como aterosclerose, calcificagdo das artérias corondrias e placas de ateroma na artéria
cardtida, diminuindo consideravelmente aptiddao cardiorrespiratéria e cardiovascular e

contribuindo para uma fadiga cronica comoérbida (20).

Sindrome de Cushing

nafacedor
superior das costas

« Hipercortisolemia ativa

* Aumento da gordura visceral

« Atividade elevada da Lipoproteina Lipase
(LPL)

* Baixas taxas lipoliticas

 (?) Aumento da expresséo do receptor de
Perda de gordura

GCs (GR) elevada na regido abdominal

 Estado de inflamagéo de baixo grau

Van der Goes et al. (2014); Lee MJ et. al (2013); Peckett AJ, et. al (2011)

Figura 3 | Sindrome de Cushing e desregulacao do perfil lipidico em pacientes com LES.
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2.4 Efeito do Exercicio Fisico no estado clinico nas doenc¢as reumaticas

Como descrito nas secgdes anteriores, pessoas com LES, e particularmente os que sdo
prescritos com alta dose de glicocorticoides, enfrentam varios desafios em manter uma boa
capacidade fisica e composicao corporal saudédvel. Esses desafios incluem as consequéncias
diretas e indiretas da doenga, junto com os efeitos adversos de tratamento com
glicocorticoides. Dessa maneira, se faz necessario potenciais terapias ndo farmacoldgicas
para auxiliar de maneira adjunta nos efeitos adversos de todo esse quadro. Nessa perspectiva,
a pratica regular de exercicios fisicos representa uma estratégia potencial para auxiliar em
alguns desses desafios. Apesar disso, a pratica do exercicio fisico regular nem sempre foi
recomendada para individuos com doengas reumadticas, principalmente pelo “medo” de
aumentar a inflamagdo ou agravar as dores articulares (44,45). Além disso, individuos com
LES parecem ter menor capacidade cardiovascular (46) e diminuicdo forca (47) em
comparagdo com os controles saudaveis que associados com sintomas da doenga e suas
comorbidades podem ser barreiras significantes que os pacientes sdo frequentemente
relutantes em se exercitar e € provavel que seu estilo de vida sedentdrio raramente seja
abordado pelos médicos, apesar dos inumeros beneficios para a saude associados a pratica
regular da atividade fisica (48).

Para investigar o papel do exercicio fisico na melhora da aptidao fisica e observar se
essa estratégia poderia aumentar ou ndo a atividade da doenca ou complicacdes fisicas e
motoras, alguns estudos testaram diferentes modalidades de treinamento. Os primeiros
estudos utilizaram como estratégia o treinamento aerdbio, provavelmente por ser uma area
com mais tempo de estudos e pesquisas €, mais recentemente, o treinamento de forca ou
resistido e a intervencdo com ambas estratégias. A tabela 1 descreve os estudos que
investigam o efeito de programas de exercicios que tiveram desfechos na aptidao fisica e
saude geral em pessoas com LES e outras doengas reumaticas, como artrite reumatoide.
Considerando os estudos especificamente focando em pacientes com LES, o primeiro destes
estudos foi feito por Nicholson et al em 1989, e teve como objetivo examinar o0s
determinantes da fadiga e avaliar os efeitos do condicionamento aerébio em pacientes com
LES. Os autores testaram uma intervencdo de 8 semanas com 23 participantes em
treinamento aerébio em cicloergdmetro, avaliando testes padronizados de depressao

(NIMH), fadiga, tolerancia ao exercicio e atividade do LES. Como resultados, a melhora da


https://www.zotero.org/google-docs/?CGiyaH
https://www.zotero.org/google-docs/?RztDow
https://www.zotero.org/google-docs/?eIbTG2
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capacidade cardiorrespiratdria no grupo exercicio teve um aumento de 19% em relacio aos
valores baseline. Essa mudanca se correlacionou com a diminui¢do da fadiga medida por
escalas analdgicas visuais e 16 individuos relataram sintomas articulares transitorios, mas o
exercicio ndo exacerbou a atividade da doenca (49).

Corroborando com os resultados citados acima, em estudo de Daltroy et. al, (1995),
com um programa de exercicio aerébio de 3 meses, realizado em casa e minimamente
controlado, contou uma amostra de 37 individuos com AR e 34 individuos com LES. Embora
a melhora na capacidade aerdbia tenha sido discreta, as medidas de atividade da doenca no
LES permaneceram estaveis ao longo do estudo, demonstrando que o exercicio aerébico
nessas populacdes ndo causa agravamento da doenca quando os pacientes sdo selecionados
com doencga estavel (50).

Em estudo piloto, Ramsey-Goldman et. al (2000), com o objetivo de avaliar a eficacia
e seguranca de diferentes terapias de exercicios na fadiga relatada pelo paciente e no estado
funcional, 10 pacientes com lupus eritematoso sistémico (LES) foram aleatoriamente
colocados em dois grupos: Aerdbio (n=5) e alongamento/fortalecimento (n=5). Como
resultados, houve melhoras nos desfechos de fadiga, estado funcional, atividade da doenca,
aptiddo cardiovascular e forca isométrica. Concluindo que, o estudo mostra a viabilidade da
interven¢do com exercicios € ndo acentua o estado da doenca em pacientes com LES (51).

Com o objetivo de comparagdo entre dois métodos de treinamento, Abrahdo et. al,
(2016), testaram 12 semanas de intervencdo em um ensaio clinico randomizado, 3x por
semana de treinamento aerébio em cicloergdmetro (n=21; 65-75% FCR por 50°) e
treinamento de resistido/for¢ca (n=21; 8 exercicios 3x 15 repeti¢des/65-75% de 1RM) e GC
(n=21). Como conclusdo, a intervencdo com exercicios provou ser melhor do que ndo se
exercitar. E nenhum dos grupos de intervencao apresentaram qualquer alteracdo na atividade
da doenga apds 12 semanas de treinamento fisico, destacando a importancia dos resultados
centrados no paciente na melhora da qualidade de vida por questionario e melhora da
capacidade aerdbia (46).

Recentemente, com os avangos acerca do treinamento de for¢a/resistido em diversas
doencas, Haglo et Al. (2022), testaram 10 semanas de treinamento de forca de alta
intensidade 90% 1RM, 4x 4 repeticdes no leg press MST (Muscle Strengh Training) (n=13)

e GC (n=10). Como resultados, apesar de serem caracterizados por dor, rigidez ¢ edema


https://www.zotero.org/google-docs/?n3PczE
https://www.zotero.org/google-docs/?XBBTAb
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articular, os pacientes com doenca inflamatdria reumatica parecem tolerar bem a MST. Dadas
as melhorias em 1RM, sem aumento da dor articular e corporal, na taxa de desenvolvimento
de forca que € reconhecida por refletir as propriedades musculares contréteis intrinsecas, que
pode ser de particular importancia, uma vez que estd documentado como prejudicada nessa
populacdo de pacientes, com relatos na melhora autopercep¢ao da saude geral e da vitalidade
(47).

Os estudos iniciais sobre o papel do exercicio fisico no LES mostram que a atividade
fisica nao aumenta a atividade da doenga, indicando que essa populagcdo pode se exercitar
com seguranca. O exercicio melhora a forca, capacidade cardiorrespiratoria e funcional, além
de promover efeitos anti-inflamatdrios, reduzindo o risco do desenvolvimento de doencgas
cronicas (52). Embora uma unica sessdo de exercicio possa desafiar a homeostase celular,
sessOes repetidas melhoram a imunovigilancia e a imunocompeténcia, especialmente com
exercicios moderados. Estes exercicios aumentam a capacidade antioxidante, reduzem o
estresse oxidativo e melhoram a eficiéncia energética, sobretudo pela perda de gordura
visceral e o aumento de miocinas anti-inflamatorias (53). Abaixo a tabela 1 com os artigos

com seus objetivos e desfechos em maiores detalhes.
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Tabela 1. Estudos com exercicio fisico em pacientes com LES e desfechos relacionados a aptidao fisica e saude geral

Autor

Robb-
Nicholso

n, LC et.

Al
(1989)
Ensaio
Randomi
zado

Controla
do

Daltroy,
LH et. al
(1995)

Estudo
nao
randomi
zado

Objetivo

Examinar os
determinante
s da fadiga e
avaliar os
efeitos do
condicionam
ento aerobio
em pacientes
com LES

Testar a
eficacia da
prescricao de
exercicios em
um programa
de exercicios
domiciliares
nao
supervisiona
dos em
individuos
com artrite
reumatoide ¢
LES.

Populacio

Mulheres
com
(n=26)
Idade: 39.9 +
10.3

LES

GTA (n=16);
GC (n=10)

As pacientes
foram
classificadas
com baixa
atividade da
doenga

Mulheres
com AR e
LES (93%)
Idade média:
37 anos

AR (n=37)
GTA (19)
GC (18)
LES (34)

GTA (16)
GC (18)

As pacientes
foram

Programa de
Treinamento

Treinamento Aerdbio
em  Cicloergometro
(Home Based);

- 3x/semana

- 30 minutos por 8
semanas;

- 60-80% FCmax.

Os participantes
receberam as
bicicletas e ligagdes
semanalmente como
forma de encorajar a
aderéncia no
programa.

Treinamento Aerdbio
em Cicloergdmetro
(Home Based),
dividido em 2 partes:

17 : (cicloergometro)

- 3x/Semana

- 30 minutos por 12
semanas

- 60-80% da FCmax
no teste de VO2max.

2*  Os invividuos
foram encourajados a
participar por mais 12
semanas.

- 3x/semana

Desfechos
Considerados

VO2max em
Cicloergdmetro
Atividade do
LES (SLE-AI)
Depressao
(NIMH)

indice de fadiga
(POMS)

VO2max em
Cicloergdmetro
Teste de
esforco
submaximo
75% do
VO2max (60
rpm).
Atividade do
LES (SLAM)
Atividade da
AR (ACR)
Escala de
Depressao
(NIMH)

indice de fadiga
(POMS)
Humor (MAC)

Resultados Grupo

Exercicio

T VO2max em
Cicloergometro
®  Atividade do
LES

4 Depressao

(NIMH)

¥ indice de fadiga

(POMS)

Obs: Apenas 2 dos
16 sujeitos do (GE)
relataram sintomas

articulares

transitorios durante

0 exercicio.
AR

® VO2méx em
Cicloergdometro
®  Atividade do
LES

Aad Depressao
(NIMH)

4 indice de fadiga

(POMS)
LES

® VO2max em
Cicloergdometro
®  Atividade do
LES

Resultados Outros Grupos

Grupo

Controle

€ VO2méx em

Cicloergometro

®  Atividade

do LES

had Depressao

QIMH)

Indice de

fadiga (POMS)

NA AR
® VO2max em
Cicloergdometro
®  Atividade do
LES
Aad Depressao
@MH)

Indice de

fadiga (POMS)
LES
® V0O2max em
Cicloergdometro
®  Atividade do
LES


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Robb-Nicholson+LC&cauthor_id=2590802
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Robb-Nicholson+LC&cauthor_id=2590802
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Robb-Nicholson+LC&cauthor_id=2590802

Ramsey-
Goldman
, Ret. al

Ensaio
nao
Randomi
zado

Avaliar
através de um
estudo piloto
a eficicia e
seguranga de
diferentes
terapias  de
exercicio na
fadiga
relatada pelo
paciente € no
estado
funcional.

classificadas
com baixa
atividade da
doenga

GTA (n=5);

Idade média:

33.89

GAF (n=5)

Idade média:

43.16

As pacientes
foram
classificadas
com baixa
atividade da
doenga

- 30’em atividades
como caminhar,
pedalar, correr, nadar.

Cicloergometros
Medidores de pulso
foram fornecidos para
ajudar os pacientes a
monitorar seus
batimentos cardiacos e
como uma estratégia
de aumento da adesdo.
E ligacdes
semanalmente por um
fisioterapeuta  para
anotacdes de registro
das sessdes, fadiga
percebida e relato dos
sintomas.
Treinamento Aerdbio
e
Alongamento/Fortalec
imento.

Cada programa de
exercicios foram
divididos em duas
fases: Fase I ¢ Fase I1.
GTA: Fasel

- 3Xx semana

- 50 minutos por 2
meses

- 70-80% FCmax

Fase II — 6 meses de
exercicios em
ambiente domiciliar,
ndo supervisionados e
seguindo as

<

VO2max em
Esteira
Ergométrica

Teste de forca

isométrica
extensores €
flexores de
joelho
(CYBEX)
Atividade do
LES (SLAM)
Fadiga (FSS)
Densidade

Mineral Ossea
coluna lombar e
cblon do fémur

(DMO)
Estado

Funcional (SF-

36)

© Depressao
(NIMH)

indice de fadiga
(POMS)

Obs: nenhuma das
tendéncias avaliadas
foram significativas
em P=0,01.

Grupo
Treinamento
Aerobio

® VO2max em
Esteira Ergométrica
® Teste de forca
isométrica
extensores €
flexores de joelho
(CYBEX)
®  Atividade do
LES (SLAM)
®  Fadiga (FSS)
Densidade
Mineral Ossea
coluna lombar e
colon do fémur
(DMO)
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© Depressao
(NIMH)

indice de
fadiga (POMS)

Grupo
Alongamento/Fort
alecimento

® VO2méax em
Esteira Ergométrica
® Teste de forca
isométrica
extensores €
flexores de joelho
(CYBEX)
®  Atividade do
LES (SLAM)
®  Fadiga (FSS)
Densidade
Mineral Ossea
coluna lombar e
colon do fémur
(DMO)



Tench,
CM et. al
(2003)

Estudo
Transver
sal

Testar a
eficacia de
um programa
de exercicios
aerobicos
graduados no
tratamento de
fadiga no
Lupus
eritematoso
sistémico.

LES
(n=93)

Idade média:

39 anos

As pacientes
foram
classificadas
com baixa
atividade da
doenga

recomendagoes de
controle da FC e
duracdo da atividade.
E os pacientes foram

monitorados por
telefone para aumentar
a adesdo e
encorajamento.

GAF - Fase I:

- 3x semana

- 50 minutos/
exercicios de

alongamento/ 2 meses.
Fase II:

- 3Xx semana

- 40 minutos por 6
meses

- 10 exercicios de
fortalecimento
muscular

-2-3 séries x 10
repeticdes
Grupo
Aerobio:

- 3Xx semana
- 30-50 minutos

- 60% do consumo de
oxigénio.

Exercicio

O principal exercicio
era a caminhada, mas
os pacientes poderiam
utilizar de outra forma
de exercicio, como
caminhar ou pedalar.
A cada 2 semanas
tinham uma sessao de
exercicio
supervisionados.

¢ Marcadores
Bioquimicos
Osseos

¢ VO2max em
Esteira
Ergométrica

¢ Atividade do
LES (SLAM)

¢ Dano da doenga
(SLICC)

¢ Fadiga (FSS)

¢ Estado

Funcional (SF-
36)

¢ Ansiedade e

Depressao
(HAD)

®  Estado
Funcional (SF-36)
Marcadores

Bioquimicos Osseos

Obs: Como os
intervalos de
confianga se
sobrepdem, ha

nao houve
diferengas
clinicamente

significativas entre
os dois grupos em
qualquer variavel de
resultado.

Grupo Exercicio
Aerdbio

®  VO2max em
Esteira Ergométrica
® Atividade do
LES (SLAM)
Dano da
doenca (SLICC)
¥ Fadiga (FSS)
®  Estado
Funcional (SF-36)
Ansiedade e
Depressao (HAD)

Grupo
Controle

® VO2max
em Esteira
Ergométrica
® Atividade do
LES
(SLAM)
® Dano da
doenca (SLICC)
® Fadiga
(FSS)
®  Estado
Funcional (SF-
36)
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®  Estado
Funcional (SF-36)
Marcadores
Bioquimicos
Osseos
Obs: Como os
intervalos de
confianga se
sobrepdem, ha
nao houve
diferengas
clinicamente

significativas entre
os dois grupos em
qualquer variavel
de resultado.

Grupo
Relaxamento

®  VO2max em
Esteira Ergométrica
® Atividade do
LES (SLAM)
Dano da
doenca (SLICC)
® Fadiga (FSS)
®  Estado
Funcional (SF-36)
Ansiedade e
Depressao (HAD)



Carvalho
,MRP et.
al

(2005)
Ensaio
nao
Randomi
zado

Determinar
se o
treinamento
cardiovascula
r
supervisiona
do melhora a
tolerancia ao
exercicio,
capacidade
aerobica,
depressao,
capacidade
funcional e
qualidade de
vida em
pacientes
com lupus
eritematoso
sistémico
(LES).

N=170
Idade: 18-55
anos

GTA (n=41)

GC (n=19)
As pacientes
foram
classificadas
com baixa
atividade da
doenga.

Grupo Relaxamento:
Os pacientes foram
solicitados a ouvir um
Fita de 4udio de
relaxamento de 30
minutos, no minimo,
trés vezes por semana
em um quarto escuro,
quente e silencioso e
foram vistos a cada 2
semanas para uma
sessdo de relaxamento
supervisionado.
Grupo controle:
Manter as atividades
habituais.
Treinamento
Aerdbio
Supervisionado em
Esteira Ergométrica

Grupo Exercicio
Aerobio:

- caminhada na
esteira;

- 3X semana;

- 60 minutos;

- Frequéncia cardiaca
correspondente ao
limiar ventilatorio
anaerobio obtido
através do teste
ergoespiromeétrico.

Grupo Controle:
Manter as atividades
habituais.

VO2max em
Esteira
Atividade do
LES (ACR)
Inventério de
Depressao Beck
(BDI)
Quastionario
para avaliacdo
da capacidade
funcional
(HAQ)

Escala de
fadiga de Krupp
et. al

Qualidade de
Vida (SF-36)

Grupo Exercicio
Aerobio

T VO2méx em
Esteira
®  Atividade do
LES (ACR)
Inventério de
Depressao Beck
(BDI)
Questionario
para avaliacdo da
capacidade
funcional (HAQ)

¥ Escala de fadiga

de Krupp et. al
L) Qualidade de
Vida (SF-36)

-

Ansiedade e
Depressao
(HAD)

Grupo
Controle

®  VO2max
em Esteira

®  Atividade
do LES (ACR)
® [nventario

de Depressao
Beck (BDI)
L g

Questionario
para avaliacdo
da capacidade
funcional
(HAQ)

Escala de
fadiga de Krupp
et. al

® (Qualidade
de Vida (SF-36)
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Miossi
R, et. al
(2012)
Ensaio
Randomi
zado

Controla
do

Abrahio,
MI et. al
(2015)

Ensaio
Randomi
zado
Controla
do

Avaliar a
eficacia de
um programa
de
treinamento
fisico de 3
meses em
neutralizar a
incompeténci
a
cronotrdpica
ca
recuperacao
retardada da
frequéncia
cardiaca em
pacientes
com lipus
eritematoso
sistémico
(LES).

Comparar a
eficacia do
treinamento
cardiovascula
r (CT) como
treinamento
de resisténcia
(TR) na
melhora da

N=24
mulheres
Idade: 20-40
anos

GTA (n= 14)
GC (n=10)

LES inativo
em todas as
pacientes

N= 63
mulheres

GTA (n=21)
Idade: 43.8 -
14.6 (desvio
padrao)

GTR (n=21)

Grupo Treinamento
(exercicio aerobio +
exercicios de forca)
12 semanas, 2x
semana

- Composicao da
sessao de
treinamento:

- 5 minutos de
caminhada na esteira
- 30 a 40 minutos com
exercicios de
fortalecimento (7
exercicios; 4x 8-12
repeticdes.

- 30 minutos de
treinamento aerobio
em esteira

- 5 minutos de
alongamentos

Grupo Controle nao
treinado LES:
Manter as atividades
habituais.

Grupo Controle
Saudavel: Manter as
atividades habituais.
Grupo Treinamento
Aerdbio em
Cicloergometro

- 12 semanas de
intervengao

- 3X semana;

- 50 minutos

¢ VO2max em
Esteira
¢ Indice de

atividade do
LES (SLEDAI)

¢ Avaliagdo da
reserva
cronotropica
(CR).

¢ Recuperacdo da
frequéncia
cardiaca (HRR)

¢ VO2max em
Esteira
¢ Indice de

atividade do
LES (SLEDAI)

¢ Inventario de
Depressao Beck
(BDI)

Grupo
Treinamento

t  VO2max em
Esteira
indice de
atividade do LES
(SLEDAI)
Avaliacao da
reserva cronotropica
(CR).
Recuperacao
da frequéncia
cardiaca (HRR)

Grupo
Treinamento
Aerobio

T VO2méx em
Esteira

LI Qualidade de
Vida (SF-36)

Grupo
Controle
Saudavel
VO2max
em Esteira
indice de
atividade do
LES (SLEDAI)
Avaliacao
da reserva
cronotrdpica
SSR).
Recuperacao
da frequéncia
cardiaca (HRR)
Recuperacgdo da
frequéncia
cardiaca (HRR)

Grupo
Controle

€ V0O2max em
Esteira

had Qualidade
de Vida (SF-36)
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Grupo Controle
nao Treinado LES

VO2max em
Esteira

indice de

atividade do LES
S.S’LEDAI)

Avaliacao da
reserva
cronotropica (CR).

Recuperacgdo da

frequéncia cardiaca
(HRR)

Grupo
Treinamento
Resistido

® VO2max em
Esteira

t Qualidade de
Vida (SF-36)
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qualidade de  Idade: 39.1 - - 65-75% frequéncia ¢ Qualidade de ®  indice de ® indicede  ® Indicede
vida 14.4 (desvio  cardiaca de reserva Vida (SF-36) atividade do LES atividade do atividade do LES
relacionada a padrio) Grupo Treinamento S.S’LEDAI) LES (SLEDAI) S.S’LEDAI)
saude Resistido Inventario de Inventario Inventario de
(QVRS) e Depressao Beck de Depressao Depressao Beck
funcdo fisica GC (n=21). - exercicios de forga (BDI) Beck (BDI) (BDI)
de pacientes  Idade: 46.1 - em maquinas, pesos
com lipus 14.1 (desvio  livres e faixas
eritematoso  padrdo) elasticas
sistémico - 8 exercicios
(LES). As pacientes - 3x15 repetigdes;
foram - 1 minuto de
classificadas  intervalo de descanso
com baixa entre as séries
atividade da  Grupo Controle:
doenga Manter as atividades
habituais.
Benatti O objetivo do VO2max em Grupo Grupo
FB, et. al estudo foi N=19 Grupo Treinamento Esteira Treinamento Controle
(2018) avaliar a mulheres Aerobio Indice de Aerobio
Ensaio eficacia de atividade do
Randomi um GTA (n=9) 12 semanas; 2x LES (SLEDAI) T VO2méx em
zado programa de  Idade: semana; Avaliacao da Esteira ®v02méx em
Controla treinamento  34.8 £4.1 - gindsio intra- composicao Indice de Esteira
do de exercicios hospitalar corporal (DXA) atividade do LES Indice de
de GC (n=10) - 30-50 minutos; Substitutos da ~ (SLEDALI) atividade do
intensidade Idade: - intensidade ajustada sensibilidade a Avaliagdo da  LES (SLEDAI)
moderadana  32.4+ 6.50 através da frequéncia insulina (AUC) composi¢ao Avaliacao
sensibilidade cardiaca Expressao de corporal (DXA) da composicao
a insulina e correspondente entre Proteina do Substitutos da cc&oral (DXA)
potenciais As pacientes o limiar ventilatorio Misculo sensibilidade a
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habituais. ao teste de refeicdo  Translocagao
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reumatica L} Avaliagao ® Teste de
inflamatoria ~ Grupo da Taxa de IRM no leg
(2) melhorou  Treinamento Desenvolvimento press
IRM e taxa de Forga de forca Aad Avaliagao
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doenga.

LES (Lupus Eritematoso Sistémico); AR (Artrite Reumatoéide); GTA (Grupo Treinamento Aerébio); CG (Grupo Controle); GTR (Grupo Treinamento
Resistido); GAF (Grupo Alongamento/Fortalecimento); NA (dados indisponiveis); A idade é expressa em média ou mediana. * (aumento

estatisticamente significativo (p<0,05) #® (sem diferencas estatisticamente significativa entre os grupos); # (reducio estatisticamente significativa

(p<0,05).
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2.5 LES e Aptidao Fisica

Considerando as alteracdes metabodlicas e morfologicas mencionadas anteriormente em
individuos com LES em uso prolongado de GCs, como a atrofia muscular com consequente
diminui¢do da forca, aumento da fadiga e redu¢do capacidade funcional. Além da diminui¢ao
da aptiddo fisica e as alteracdes no metabolismo dos lipideos, desencadeando aumento da
gordura visceral e aumento do risco cardiovascular sdo condicdes que, associadas as
consequéncias da propria doenga e dos efeitos adversos dos GCs geram barreias reais que
comprometem esses individuos a manter um nivel adequado de atividade fisica.

A inatividade fisica pode trazer varias consequéncias, incluindo risco aumentado para
doengas cardiovasculares, obesidade, diabetes tipo 2, complicagdes metabolicas, afetando
qualidade do sono e fun¢do cognitiva, por exemplo (54,55). Essas consequéncias podem ser
exacerbadas em pessoas com LES e que também estdo fisicamente inativas, considerando os
problemas mencionados acima para aptidao fisica e composi¢ao corporal que doengas como
LES e uso prolongado de glicocorticoides podem trazer. Por isso, a atividade fisica pode ser
muito relevante para essa populacao, mas as evidéncias disponiveis indicam que pessoas com
LES ndo realizam em niveis suficientes de atividade fisica (13,56).

Usando um questionario de autorrelato validado para avaliacdo da atividade fisica, 60%
dos pacientes com LES ndo atendem as recomendacdes de atividade fisica propostos pela
OMS para saude e 25% dos pacientes com LES gastaram mais de 6 h/dia no comportamento
sedentario (11). Entretanto, a medicao indireta da atividade fisica aferida por ferramentas de
autorrelato, como questiondrios € constantemente acompanhada de vérios vieses. Estudos
mais recentes tém sido adotado medig¢do direta baseada em dispositivo, como o acelerometro,
que reduzem a desvantagem de ferramentas de autorrelato que muitas vezes subestimam
grosseiramente o tempo gasto em comportamento sedentdrio e atividade fisica leve (12,57).

Com esse objetivo, Legge et. al, (2017), realizaram o primeiro estudo a usar a
acelerometros para comparar diretamente atividade fisica habitual e comportamento
sedentario entre pacientes com LES, pacientes com AR (artrite reumatdide) e participantes
saudaveis. O estudo contou com 59 participantes incluidos na anélise: 20 pacientes com LES,

19 pacientes com AR, e 20 controles saudaveis. Todos trés grupos demonstraram alto
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comportamento sedentario (média + DP tempo sedentdrio para todos os participantes:
10,1£1,3 horas/dia; 76, 4% do tempo total de uso), enquanto pacientes com LES e AR
demonstraram niveis significativamente mais baixos de atividade moderada a vigorosa do
que os participantes do grupo controle sauddvel. Além disso, apenas 10% dos pacientes com
LES e 15,8% dos pacientes com AR pacientes atenderam as diretrizes de atividade fisica
proposta pela OMS (=150 minutos/semana) em comparacdo com 45,0% dos controles
saudaveis (58).

Em outro estudo de Legee et. al, (2020), com 100 participantes com LES, sendo 92% da
amostra do sexo feminino, apenas 11% aderiram as recomendacdes da OMS (=150
minutos/semana em sessdes de = 10 minutos). E a realocacdo de 10 minutos do
comportamento sedentdrio para atividade fisica moderada a vigorosa foi associada a menor
pressdo arterial sist6lica (f =-2,15 mmHg; P =0,01) e diastdlica (f =-1,56 mmHg; P=0,01)
e menor estimativa de risco de doencas cardiovasculares em 10 anos (12).

Além da baixa frequéncia em atividade fisica e comportamento sedentario, a aptidao
fisica da populagao com LES também € baixa. Em 1989, um dos primeiros estudos, surgiu
com objetivo de avaliar a capacidade aerdbia através de um teste de tolerancia ao esforco em
cicloergdmetro (n=23), e como resultado, as participantes apresentaram um desempenho de
apenas 54% do maximo esperado para a idade, semelhante aos dados publicados de pacientes
com AR no mesmo periodo (49).

Em estudo de Tench et. al, (2003), o objetivo era testar a eficicia de um programa de
exercicios aerobicos graduados no tratamento da fadiga no LES. E os dados de baseline no
teste de capacidade cardiorrespiratoria na esteira e média dos valores do VO2max de pico de
acordo com a American Heart Association foi de “muito fraco” ou “fraca”, ou seja, a grande
maioria das participantes da amostra tinham a capacidade cardiorrespiratdria abaixo do
recomendado para idade (59).

Mais recentemente, Haglo et. al (2022), com objetivo avaliar a forca maxima em
individuos com doencas reumdticas, observaram no baseline, que nivel de aptidao geral dos
participantes, juntamente com medidas da capacidade de producdo de forca muscular
esquelética, revelaram que os participantes eram relativamente sedentérios (V' O2max, 30,0
+ 54 mL-kg—1'min—1) e valores reduzidos na taxa e velocidade na producdo de forga,

comprometendo diretamente a forca muscular e a velocidade da contracdo dos musculos,
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importante marcador para evitar efeitos deletérios com o processo de envelhecimento a longo
prazo e maior fadiga muscular (47).

Considerando, a baixa aptidao fisica dos individuos com LES, quantidade de tempo
inativo e a crescente evidéncia de que comportamento sedentario prolongado esta associado
a comprometimentos na saude, independente do tempo gasto em atividade fisica
moderada/vigorosa, sdo necessdarias intervencoes eficazes para melhorar a niveis de atividade
fisica em pacientes com doencas reumaticas. Uma vez que, na populacdo em geral, 0 aumento
do tempo sedentdrio tem sido associado ao aumento do risco de diabetes tipo 2, DCV, infarto
agudo do miocdrdio (45). Dado o seu risco aumentado de DCV, sdo necessdrias intervencdes

eficazes para melhorar os niveis de atividade fisica em individuos com LES (20,60).

2.6 Limitacoes dos estudos com LES

Levando em consideracdo, que as evidéncias cientificas ndo apontam para uma piora
no quadro da doenca e que os estudos destacam melhorias na forga, resisténcia muscular e
capacidade aerdbia, o treinamento fisico pode ser de extrema importincia como um
tratamento ndo farmacoldgico para melhora da atividade vida diéria e qualidade de vida em
individuos com LES. No entanto, existem muitos “buracos” na literatura que necessitam de
uma melhor investigacdo para dar mais robustez as conclusdes. Limitagdes importante da
literatura supracitado incluem: alguns estudos ndo tinham grupo controle, outros nao
realizaram de maneira adequada monitoramento e supervisdao das sessdes de treinamento,
alguns estudos ndo progrediram no volume e intensidade, varidveis fundamentais que
necessitam de manipulagdo durante um processo de treinamento para gerar adaptacoes
moleculares, fisioldgicas e estruturais a médio e longo prazo (61).

Além disso, os estudos estdo focados no LES em geral, e ndo especificamente em
pessoas tomando glicocorticoides e com a doenga em atividade elevada. Dessa maneira, a
populacao deste estudo € Uinica, porque as pacientes podem ter barreiras reais maiores pela
atividade da doenca e pelos efeitos adversos da pulsoterapia com GCs, ambas condi¢des sao
oportunidades e desafios importantes para compreender o papel do exercicio fisico para

fortalecer o atual tratamento dessa condi¢@o e fornecer opgdes terapéuticas adjuvantes nao
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apenas para individuos com LES, mas também diante de outras condi¢des clinicas tratadas

de forma semelhante.

2.7 Consideracdes para programas de treinamento para pessoas com LES em uso de

pulsoterapia com glicocorticoides

Como discutido ao longo desta revisdo, programas de treinamento fisico podem ser
de grande importancia para pessoas com LES, e particularmente prescrita com tratamentos
agressivos como pulsoterapia com GCs. Apesar disso, essa populacdo tem caracteristicas
especificas que podem dificultar a implementacdo desses programas, e essas caracteristicas
especificas devem ser consideradas no desenvolvimento de programas de treinamento. Nas
proximas secdes, a literatura em que as consideragdes especificas do programa de
treinamento a ser utilizado neste projeto serd resumido, e uma justificacdo teodrica sera
fornecida. Fatores relevantes neste contexto incluem a locagdo de treinamento (estratégias
convencionais versus treinamento em ambiente domiciliar): o tipo de treinamento
(treinamento multimodal em circuito); variaveis do treinamento fisico (selecdo dos
exercicios, ordem dos exercicios, numero de exercicios, intervalo de descanso e controle da
intensidade da sessdo). As caracteristicas especificas do programa sdo descritas em detalhe

no método (Secgao 3.4).

2.7.1 Estratégias Convencionais vs Treinamento em Ambiente Domiciliar

Historicamente, a pratica de exercicios fisicos sempre foi realizada em centros de
treinamento, como gindsios, academias, clubes ou, ao ar livre. Uma vez que, o ambiente
favorece a prdtica e esses ambientes facilitam a atividade de varias formas, entre elas o
controle da intensidade pela carga em kg, nimero de séries, repeticdes, conforto articular das
maquinas no treinamento de forca ou por controle da distancia, frequéncia cardiaca ou
velocidade no treinamento aerdbio indoor e ao ar livre. Além da possibilidade da realizacao
em grupo, ajudando a manter a motivacao e a adesdo. Entretanto, com as grandes mudancas
na sociedade moderna e a crescente ascensdo da tecnologia, levou ao aumento do

comportamento sedentdrio e a inatividade fisica. Necessitando dessa forma, de novas
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estratégias que tivessem como objetivo facilitar a pratica da AF a nivel populacional,

contemplando individuos sauddveis, com doencas como o LES e comorbidades (56).

Dessa maneira, recentemente, a atividade fisica domiciliar emergiu como uma
estratégia clinica e custo efetiva para aumentar os niveis de AF e melhorar a saude geral em
varias condigdes clinicas, como doencas cardiometabdlicas, mulheres em tratamento de
cancer (62), doenca renal cronica, pacientes com doengas pulmonares, dor lombar crénica,
bem como em idosos (63). A literatura recente também tem defendeu o uso da atividade fisica
como estratégia para manter os niveis de atividade fisica durante a pandemia de COVID-19,
com foco especial em populagdes de risco como doengas reumaticas e cardiometabdlicas
(64-67).

A prética do exercicio fisico em ambiente domiciliar tem muitas vantagens, como por
exemplo, ndo necessitando o deslocamento para um local ou centro de treinamento, o que
facilita em relagdo a falta de tempo, pode ser realizado com o préprio peso corporal ou com
alguns acessorios e equipamentos com baixo custo, necessita de pouco espaco e pode se
beneficiar dos meios tecnoldgicos, como utilizacdo de smartphones, aplicativos e video
chamada para a realizag@o da sessdo de treinamento. Além de ser mais uma forma de facilitar
que as pessoas possam realizar as recomendacdes da OMS e obter os beneficios da pratica
regular do exercicio fisico (15,25).

Embora as evidéncias relatam que a pratica regular de treinamento em ambiente
domiciliar pode trazer beneficios e ndo agrava o quadro das doencas reumdticas (65), ainda
existem muitas barreiras para essa modalidade de treinamento, como por exemplo, se o
exercicio € supervisionado ou ndo supervisionado, como controlar a intensidade e sobrecarga
da sessdo de treino, estratégias de motivacdo, aplicacdo dos exercicios levando em
consideracdo o nivel de condicionamento de cada individuo, progressdo, etc. Além disso,
outro ponto importante € a adesdo ao programa. E nesse aspecto, de acordo com a metanalise
de Pedroso et. al (2021), o objetivo foi descrever as caracteristicas, principais achados,
qualidade metodoldgica e taxa de adesdo relatada nos estudos randomizados controlados
existentes que forneceram informagdes sobre o impacto de programas de exercicios
domiciliares em pessoas com doenga renal cronica. Teve como conclusdo que, o exercicio

domiciliar tem efeitos positivos no nivel de condicionamento fisico e na qualidade de vida
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de pessoas com doenca renal cronica, mas nao podendo afirmar se exercicio realizado em
casa € melhor do que em centros (68).

Nesse contexto de adesdo ao programa de treinamento fisico, uma estratégia que se
mostrou eficaz foi a de aconselhamento por telefones. Wu et. al (2018), realizaram um estudo
randomizado, controlado e simples-cego com setenta e seis mulheres com LES que foram
aleatoriamente designadas para os grupos de intervencao ou controle. O grupo de intervencao
recebeu trés sessdes de aconselhamento de atividade fisica em 1, 4 e 8 semanas e trés
acompanhamentos por telefone ao longo de 13 semanas. As medidas de resultados, que
incluem passos didrios, fadiga, qualidade do sono e qualidade de vida, foram coletadas no
inicio do programa, 8 e 12 semanas. Como resultados, estudo mostrou que os passos diarios,
a qualidade do sono e a vitalidade no grupo de interven¢@o melhoraram significativamente
em comparagdo com os do grupo controle nas semanas 8 e 12. Concluindo que o
aconselhamento de atividade fisica pode melhorar o nivel de atividade fisica, na medida que
a atividade fisica aumenta, as mulheres com lupus eritematoso sist€mico se sentiram mais
felizes (69).

Levando em considerag@o os pontos positivos e negativos do treinamento domiciliar e as
caracteristicas do LES, em conjunto com os efeitos dos GCs, essa estratégia parece ser muito
viavel para os individuos portadores da doenca. Haja visto que, essa populagdo, embora com
a doenga, ndo é uma condi¢do limitante do ponto de vista social, pois possuem familias,
trabalham e t€ém ocupacdes pessoais. E, associado as condi¢des da doenca, podem ter um
tempo escasso € motivacdo reduzida para se deslocar para um centro para realizar um
programa de treinamento. Tendo em vista as caracteristicas mencionadas acima, a estratégia
para treinar em casa € Os recursos tecnoldgicos, como smartphones, tablets e internet,
facilitam um acompanhamento e monitoramento do exercicio em tempo real, gerando uma
estratégia que favorece o contato com o exercicio fisico estruturado em um ambiente
agraddvel, aumento o nivel de atividade fisica e promog¢do dos beneficios do exercicio fisico
(70).

Entretanto, a organizacdo de um programa de exercicios em ambiente domiciliar com
acompanhamento de um profissional, necessita considerar alguns pontos, como: o controle
das varidveis do treinamento, bem como os fatores de motivagdo e aderéncia ao programa,

aconselhamento semanal sobre a importancia de se manter ativo e, supervisao das sessoes de
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treino, a fim de, melhorar a consci€ncia corporal, a condi¢do fisica e promover os beneficios
da pratica regular da AF. Todos estes fatores foram tidos em consideragdo no
desenvolvimento do programa de treino usado neste estudo. Do ponto de vista de controle da
variavel e intensidade do treinamento em ambiente domiciliar e as recomendacdes para o
treinamento multimodal em circuito € teoricamente, uma estratégia eficaz para ser realizada,
pela sua caracteristica de estimular exercicios de fortalecimento e aptidao cardiorrespiratdria,
sobretudo na forma de circuito envolvendo os membros, superior e inferior e, a integragao

de todo o corpo, estimulando a forca e a capacidade cardiorrespiratdria em conjunto (71).

2.7.2 Treinamento Multimodal em Circuito

Muitas diretrizes para atividade fisica e exercicio publicadas por associagdes
internacionais recomendam o uso de treinamento multimodal, para encorajar um aumento na
forca maxima e, juntamente com aumento da aptiddo cardiorrespiratoria e a melhoria da
composicao corporal. Esta abordagem mais holistica pode proporcionar beneficios gerais a
satide na populagdo jovem ate idosa, bem como para a melhoria da qualidade de vida em
pacientes com diferentes patologias, como doencas reumaticas, cancer, doengas renais,
diabetes, entre outras (31,72).

Nesse contexto, considerando as caracteristicas do LES em flare, com o uso de GCs
de maneira continua, incluindo a PTGC e as vantagens do treinamento em ambiente
domiciliar, o treinamento multimodal em circuito ¢ um sistema de exercicios fisicos que
incorpora elevada variedade de movimentos com o objetivo de melhorar a aptidao fisica,
como por exemplo, resisténcia aerdbia, forca, flexibilidade e composi¢cdo corporal. Essa
estratégia de treinamento envolve grande quantidade e diversidade de massa muscular, com
exercicios multiplanares e com padrdes variados de movimento, com sessdes estruturadas e
organizadas para conter estimulos de for¢a muscular, poténcia e estimulos intervalados de
alta intensidade. Em geral, os exercicios sdo realizados em velocidade baixa (<60% de uma
repeti¢do maxima (1-RM)), cargas moderadas (60—-80% 1-RM) ou altas (>80% 1-RM), com
alto numero de repeti¢des (12—15) ou inferior (<12) ou usando um periodo de tempo definido

(por exemplo, 30 s), e com um descanso muito curto periodo entre os exercicios (por


https://www.zotero.org/google-docs/?CslokZ
https://www.zotero.org/google-docs/?ul8HjP

46

exemplo, 30 s), como ¢ o caso do presente estudo, onde vamos usar a relacdo de
esfor¢o:pausa. (73,74).

Em uma revisdo sistematica com meta-analise de 2021, teve como objetivo avaliar o
efeito do treinamento em circuito na composi¢ao corporal, aptidao cardiorrespiratdria e forca
em adultos sauddveis. Um objetivo secundario também foi analisar quais caracteristicas e
dosagem do treinamento tiveram maior efeito no variaveis analisadas. O principal achado foi
que o treinamento em circuito resulta em reducdo significativa na massa gorda (média de
4,3%), aumento da massa muscular (média de 1,9%) e a forca superior e inferior (média de
20,0 e 23,0%, respectivamente). Além disso, a TC melhorou a aptiddo cardiorrespiratéria, ou
seja, VO2max (média de 6,3%), desempenho aerdbico (média de 2,6%) e velocidade ou
poténcia aerodbica maxima (média 0,3%). Por outro lado, apenas a magnitude do desempenho
de forca parece ser influenciada pelo treinamento, ou seja, nimero de sessodes e frequéncia e
pelas caracteristicas dos participantes, ou seja, nivel e experiéncia de treinamento. Além
disso, a magnitude da mudanga na massa gorda (%) ¢ afetada pela intensidade do treinamento
e pelo descanso entre os exercicios. E o TC aumenta a aptiddo cardiorrespiratoria
independente das caracteristicas de treinamento e da populagdo de treinamento utilizada nos
estudos (72).

Essa estratégia de treinamento, também mostrou ser eficiente com a utilizacdo do
proprio peso corporal (75) ou com poucos acessorios em ambiente domiciliar e hospitalar em
individuos de meia-idade sedentarias e idosos (76), em outras patologias, como DPOC (77)

, esclerose multipla (78), diabetes (79), entre outras condigdes.

2.8 Justificacio especifica para o estudo e abordagem.

Considerando as condigdes mencionadas acima, no que diz respeito a doenga em si, o
tratamento, comportamento sedentario e nivel de aptidao fisica dos individuos com LES, a
estratégia de treinamento multimodal em circuito mostrou-se ser muito interessante e a mais
condizente com as caracteristicas da populacdo com LES submetidas a PTCG, como relatada

nas se¢oes 2.5, 2.6 e 2.7.


https://www.zotero.org/google-docs/?KDVcg5
https://www.zotero.org/google-docs/?BGn3ay
https://www.zotero.org/google-docs/?8BxAP3
https://www.zotero.org/google-docs/?2WnsHu
https://www.zotero.org/google-docs/?uWAVoZ
https://www.zotero.org/google-docs/?iaUuqm
https://www.zotero.org/google-docs/?oTWBim

47
3. MATERIAL E METODOS

Este estudo se insere em um projeto mais amplo de pesquisa intitulado Exercise and
Nutrition Recommendations for Individuals taking Glucocorticoids (ENRG), atualmente em
andamento, com a participacdo ativa de voluntarios na intervencdo. No escopo deste projeto
de mestrado, o objetivo foi realizar uma analise dos dados iniciais de todos os participantes
inscritos até o momento, bem como avaliar a eficacia da interven¢do em um grupo de 15
participantes que concluiram todas as fases estipuladas. O protocolo do estudo foi registrado
e publicado (106). O estudo completo continua em recrutamento, e interpretacdes finais serao

feitas apenas na conclusdo do estudo completo.

3.1 Delineamento experimental

Foi utilizado delineamento de estudo clinico longitudinal randomizado, controlado e
com grupos paralelos com mulheres ndo menopausadas com Lupus Eritematoso Sistémico
(LES) atendidas no servico de Reumatologia do Hospital das Clinicas da Universidade de
Sao Paulo. Durante a consulta ambulatorial e diante da indicacdo de PTGC pelo médico
responsavel, os objetivos e as intervengdes do estudo foram explicados aos pacientes pelo
profissional presente. Um folheto contendo informagdes basicas acerca do estudo foi
fornecido (Apéndice A) e o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi
também entregue para as participantes que desejem conhecer os detalhes do estudo. O médico
presente realizou a triagem das participantes para determinar a elegibilidade de sua
participagao.

As participantes elegiveis foram posteriormente distribuidas aleatoriamente nos
grupos controle (CON = tratamento usual) ou grupo intervencao (EX = tratamento usual e
treinamento fisico). O processo de randomizacao foi feito usando uma alocagdo de 1:1 em
blocos de 4, através de um software online (www.sealedenvelope.com). O grupo CON foi
submetido ao tratamento usual, que consistiu na pulsoterapia padrio com GCs
(metilprednisolona) com duragdo de trés dias (descrita em detalhes abaixo), juntamente da
suplementac¢ao de célcio, de vitamina D e de aconselhamento nutricional. Esse procedimento

faz parte da rotina ambulatorial dos pacientes e foi realizado ap6s prescricdo médica. O grupo
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EX foi submetido a0 mesmo tratamento usual, mas também ao programa de treinamento
fisico, composto por 2 sessdes supervisionadas de treinamento por semana por um periodo
de 6 meses.

O programa de treinamento comegou aproximadamente depois de 3 semanas de
recuperacdo pos-tratamento e foi realizado no ambiente domiciliar. Antes do comeco da
intervengao todas as participantes (CON e EX) foram submetidas aos testes de forga muscular
maxima, testes funcionais, avaliacdo da composi¢ao corporal por DEXA e poténcia aerobica
maxima. O objetivo desses testes foi avaliar as capacidades de baseline das participantes. O
protocolo para cada um desses testes estd descrito abaixo, juntamente com o momento exato
no qual cada teste sera realizado. Para monitorar fatores que podem influenciar a resposta a
interven¢do, a ingestdo alimentar foi analisada através de recordatdrios alimentares de 24
horas em 3 dias diferentes ndo consecutivos e de questionario de frequéncia alimentar,
enquanto que o nivel habitual de atividade fisica através do Questionario Internacional de
Atividade Fisica (International Physical Activity Questionnaire — IPAQ (80). A ilustragdo

abaixo resume o delineamento experimental do presente projeto (Figura 4 ).

3 meses 3 meses
Visita 2 Visita 3
e (MID) (POST)
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(~ 1 semana) 1 a 3 semanas l l
| | I CON Tratamento usual
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T

'i,'e Visita 2 Visita 3
- ;\i (MID) (POST)
DXA e Ergoespirometria
HR-pQCT
- l Tratamento usual + l
II Treinamento fisico a distancia
- { EX

Testes Questionarios 1
funcionais e avaliagao |
e de forga nutricional -

e
-
B coleta sangue = =y
(CTX, PINP, -~ =
PTH, Vit. D, e 2 N
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HR-pQCT  Questionarios

e avaliagao —
nutricional u
-
S B coleta sangue -~
(CTX, PINP ] i

Test, PTH, Vit. D, Testes Questionarios
estes Ca*, citocinas) funcionais e avaliacao

funcionais it
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PTH, Vit. D,

Ca*, citocinas)

Figura 4. Delineamento experimental do estudo.


https://www.zotero.org/google-docs/?hxeDQk
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3.2 Participantes

Foram selecionadas mulheres ndo menopausadas com idade entre 18 e 45 anos que
se encaixem nos critérios estabelecidos para lipus eritematoso sistémico (Systemic Lupus
International Collaborating Clinics — SLICC (35), que teve indicacdo ao tratamento de
pulsoterapia com glicocorticoides e possuissem acesso a internet e a um dispositivo que
permitisse o acompanhamento das aulas de maneira remota (celular, notebook, computador)
e que aceitou realizar um programa estruturado de treinamento fisico. As participantes nao
foram selecionadas caso ndo cumprisse aos critérios de SLICC (24) ou caso tivessem alguma
condi¢do de saude fisica, mental, neuroldgica ou acometimento musculoesquelético que
fosse um impedimento para o treinamento fisico, condigdes reumaticas secundarias (como a
sindrome de Sjogren, sindrome antifosfolipide e quadros de overlaps de doengas reumaticas)
ou utilizar medicamentos que alterem o metabolismo 6sseo, como bifosfonatos e denosumab.
Além disso, participantes foram excluidas caso estivessem participando atualmente de algum
programa estruturado de exercicios, ou caso tenham participado de um programa estruturado
de exercicios nos 6 meses anteriores do estudo. (definido como a execugdo de pelo o menos
2 sessoes planejadas por semana de exercicio fisico) ou possuir baixa massa 0ssea (Z-score

< - 3) ou apresentar fraturas no momento do recrutamento.

A elegibilidade para participar do estudo foi determinada através do preenchimento
do Questionario de Prontidao para Atividade Fisica para Todos (Physical Activity Readiness
Questionnaire for Everyone — PAR-Q+ (81) seguida da liberacdo médica para o treinamento
fisico fornecida pelo médico responsavel. No momento da indicagdo médica, as participantes
receberam um folheto informativo juntamente do TCLE e foram convidadas a participar do
estudo caso tivessem interesse. As mesmas tinham a liberdade de realizar perguntas e todas
as dvidas foram esclarecidas antes da assinatura do consentimento escrito para participagao
do estudo. O presente estudo recebeu a aprovagio da Comissdo de Etica para Anélise de
Projetos de Pesquisa no dia 8 de junho de 2020 (CAPPesq, CAAE: 33938920.0.0000.0068),
e esta registrado na base de dados de ensaios clinicos clinicaltrials.org (NCT05090189),

registrado em 10 de setembro de 2021.


https://www.zotero.org/google-docs/?vtrUin
https://www.zotero.org/google-docs/?I8M5E8
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3.3 Protocolo de tratamento usual e com pulsoterapia

O protocolo de tratamento usual nao foi afetado pelo estudo e protocolo de tratamento
seguiu o procedimento padrao ja adotado pelo ambulatério de Reumatologia do Hospital das

Clinicas da Faculdade de Medicina da USP, sendo:

e Pulsoterapia com metilprednisolona (MP) 500mg a 1000mg i.v. por dia, durante
3 dias, seguida de prednisona v.o. (Img/kg/dia), com redu¢ao subsequente (a cada
4 semanas) de 10mg até alcancar dose de 10mg por dia, que serd mantida até o
sexto més de tratamento. A partir do sétimo més, sera reduzido 2,5mg da dose
diéria a cada 2 semanas até suspensao da prednisona;

e Em conjunto com o corticoide, serd incluido imunossupressor sistémico, decido
pelo médico assistente discutidor, podendo ser Ciclofosfamida i.v. (protocolo
NIH), Azatioprina (2-3mg/kg/dia) ou Micofenolato de mofetila (3g/dia);

e Todos os pacientes irdo receber: Carbonato de célcio (500mg de calcio elementar,
1 vez ao dia), orientacdo de dieta rica em leite e derivados (2-3 porgdes/dia) e

vitamina D (Colecalciferol, 7000UI/semana).

3.4 Programa de Treinamento Fisico

O protocolo de treinamento fisico foi elaborado de acordo com as informagdes
descritas na revisdo (72), supervisionado de 24 semanas, baseado em um programa
progressivo de média-alta intensidade e foi realizado em ambiente domiciliar, com
monitoramento e orientagdo virtual (65). A intervengao teve como objetivo aumentar a forga
muscular, atenuar o ganho de tecido adiposo associado a PTGC e estimular a melhora do
sistema cardiorrespiratdrio através do método de circuito multimodal (72). O programa foi
realizado 2 vezes na semana (48 sessOes no total), sendo composto por exercicios que
envolvam grandes grupos musculares e que sejam de facil aprendizagem e execugdo, com
aumento progressivo no volume e intensidade a cada més. Mais detalhes do programa
completo com os exercicios, volume e controle da intensidade no Apéndice C. As sessoes

tiveram duracdo de aproximadamente 40-45 minutos, sendo 5 min aquecimento; 35 min de


https://www.zotero.org/google-docs/?W3RcY6
https://www.zotero.org/google-docs/?Plhe79
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exercicios que envolvam grandes grupos musculares e o uso do peso do proprio corpo e que
tenham transferéncia para atividades do dia a dia e 5 minutos de alongamento.

Nas primeiras semanas do programa, o mesmo teve como foco exercicios com baixo
impacto e movimentos basicos como um periodo de familiarizagdo. O objetivo dessas
semanas sera o aprendizado das técnicas de execucao corretas e o desenvolvimento de forga
basica. O programa progrediu gradualmente até atingir volume e intensidades mais altas,
incluindo exercicios com maior impacto. As pacientes foram devidamente instruidas por um
profissional de Educagdo Fisica para a realizagdo dos exercicios, além de receberem todas as
instrugdes numa cartilha (Apéndice B) e video. Ainda, as participantes foram encorajadas a
incorporarem momentos de atividades fisicas ndo estruturadas e reducao do tempo sedentario
em suas rotinas, com recomendagdes fornecidas pelos treinadores com base na preferéncia
de cada individuo. O tipo especifico de atividade fisica foi escolhido dependendo da
preferéncia pessoal e situacdo de cada paciente, como aumento do caminhar para ir ao
trabalho, descer em uma estagdo de trem ou ponto de dnibus antes, optar por escadas ao invés
de elevador, andar de bicicleta (se disponivel) ou qualquer atividade que tenha quebra do
comportamento sedentario. No caso da ndo realizagdo de quaisquer uma dessas sessoes de
treinamento, as razdes para tal foram registradas e documentadas, e quaisquer efeitos
adversos ou sinais e sintomas relacionados ao treinamento também foram documentados,
incluindo sensagdes de fadiga geral, dor em tecidos moles, lesdes ou outros agravos. Abaixo

a tabela 2, explica os objetivos gerais de cada bloco e as progressdes.

Tabela 2. Estrutura do programa de treinamento fisico com seus respectivos objetivos,

volume e intensidade de treinamento de cada bloco.

Blocos Objetivos Volume de Treinamento Intensidade do
Treinamento (Borg)
Bloco 1 Aprender movimentos ~ 2-3 séries
(Semanas 1-4) ¢ exercicios basicos; 30 segundos em cada
Melhorar a exercicio 4-5

coordenacdo corporal; 6 exercicios
Estimular aumento da  Sem exercicios de impacto

forca basica.
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Bloco 2 Aumentar o volume de 3 séries
(Semanas 5—-8)  treino; 8 exercicios divididos em 2
Incluir exercicios de partes 5-6
baixo impacto. 30 segundos cada exercicio
com intervalo de 2 minutos
apos os 4 exercicios de cada
parte
1 exercicio de impacto
Blocos 3 Progressdo da 3 séries de cada parte
(Semanas 9-12)  complexidade do 9 exercicios divididos em 2
exercicio; partes 6-7
Aumentar a 30 segundos cada exercicio
capacidade 2 exercicios de impacto
cardiorrespiratoria;
Manter os exercicios
de baixo impacto.
Blocos 4 Aumentar a forca 2-3 séries de cada parte
(Semanas 13 -16) muscular; 11 exercicios divididos em 3 7-8
Aumentar a partes
intensidade dos 45 segundos cada exercicio
exercicios de impacto. 3 exercicios de impacto
Blocos 5 Aumentar o volume de 2-3 séries cada parte
(Semanas 17-20)  treino para estimulara 9 exercicios divididos em 3
capacidade partes 8-9
cardiorrespiratoriaea 20 segundos cada exercicio
poténcia muscular; 6 exercicios de impacto
Manter exercicios de
alto impacto.
Blocos 6 Manter os objetivos do 3 séries cada parte
(Semanas 21 -24) bloco 5; 9 exercicios divididos em 3
partes 9
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Aumentar o volume 30 segundos cada exercicio
dos exercicios de 6 exercicios de impacto

impacto.

3.4.1 Entrega do programa de Treinamento

A decisdo de utilizar uma intervengdo em ambiente domiciliar, ao invés de uma
intervenc¢ao realizada no centro de pesquisa (center-based) foi feita levando em consideragdo
questdes de seguranca e logistica. A PTGC ¢ um procedimento invasivo e desafiador, e
eventos adversos imediatos como fadiga, nduseas, enjoos sao comuns. Além disso, pacientes
com LES neste contexto necessitam de visitas repetidas ao hospital para consultas ou infusdo
de outras medicagdes, como os imunossupressores sistémicos. Dessa maneira, uma
intervengdo que necessite de duas visitas por semana ao hospital para a realizacao das sessoes
de treinamento seria pouco viavel. Ainda, o risco imposto pela pandemia da Sars-coV-2 (mais
relevante no inicio do projeto em 2021) foi levado em conta, e uma intervengao realizada em
ambiente domiciliar foi considerada mais segura, principalmente com o0s pacientes
imunossuprimidos. Além de ser de mais seguranca e vidvel, a mesma se mostra benéfica nos
desfechos estudados, sua recomendagao e aplicagdo em outros pacientes ¢ abrangente. Dada
que essa modalidade de treinamento ndo exige de muitos recursos, mas explora o proprio
corpo e poucos acessorios (colchonete e faixas elasticas, neste estudo), se comparada a uma

intervengao realizada em um ambiente de academia ou box de treinamento, por exemplo.

Os principais pontos negativos das intervengdes home-based foram aqueles
relacionados a falta de supervisao direta (presencial), que poderiam acarretar na reducdo ou
dificuldade na progressdo da intensidade, corre¢do da técnica de movimentos apropriados e
que ndo aumente os riscos de lesdo. Para lidar com esses desafios, a presenca e observacao
constante de um profissional de Educagdo Fisica durante as sessdes. Além disso, foram
fornecidos videos explicativos da execucdo adequada dos exercicios nos blocos que se

encontram.



54

3.4.2 Monitoramento ¢ Adesao

Um ponto importante para intervengdes com exercicios, sobretudo as realizadas em
ambiente domiciliar, ¢ a adesdo. Embora a manutencao de niveis adequados de adesdo nessa
populagao especifica seja desafiadora, principalmente em ambiente domiciliar, as pacientes
foram constantemente motivadas a se manterem ativas no programa e foi mantido um
excelente nivel de comunicagdo entre os integrantes da equipe de estudo e as participantes.
Para o monitoramento da adesdo, os profissionais de Educacgdo Fisica foram responséaveis por
registrar, apds cada sessdo, o desempenho da paciente no treino, assim como o tempo total
do treino, percepcao subjetiva de esfor¢o (escala de BORG 0-10) na sessdo, que ¢ a média
da percepcdo de cada bloco do exercicio. E, registro de possiveis intercorréncias durante as
sessoes, dores musculares ou articulares, auséncia no treino ou mesmo lesdo. No caso de
perda de sessdes de treino, foi realizado o contato para o reagendamento de uma nova sessao,

a fim de repor as sessOes € manter a maior adesdo possivel ao programa.

3.4.3 Controle da Intensidade da Sessio de Treino

Como ferramenta para o controle da intensidade da sessdo utilizamos a escala de
percepcao subjetiva de esfor¢o (PSE) modificada ou escala de Borg (Figura 4) validada pela
ciéncia e com alta reprodutibilidade em diversos estudos e desfechos (82,83). Ao final de
cada bloco do circuito, foi anotada qual foi a PSE do bloco e, ao final, foi feito o célculo da

média de cada bloco e a mesma foi considerada a PSE da sessao.


https://www.zotero.org/google-docs/?tbEK88
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ESCALA DE BORG ADAPTADA - (VIVACQUA, 1992)
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Figura 5. Escala de Percepcao Subjetiva de Esforco. BORG RPE foi a primeira a ser desenvolvida baseada
na frequéncia cardiaca, onde o niimero 6 refere-se a aproximadamente 60 bpm (batimentos por minuto) e 20,
200 bpm ou % da frequéncia cardiaca maxima. A lado, a escala de Borg modificada (VIVACQUA, 1992), com
categorias de propor¢ao para facilitar o entendimento e praticidade. A escala modificada € a utilizada em nosso

programa. (Borg GA, 1982).

3.5 Beneficios e Riscos de participaciao neste estudo

As pacientes que optaram em fazer parte do presente estudo tiveram diversos
beneficios. Todas as participantes receberam a possibilidade de realizar uma bateria de testes
relacionados a satude cardiorrespiratéria e musculoesquelética e receberam um relatério
detalhado. Também tiveram acesso a aconselhamento nutricional direcionado a sua condi¢ao
clinica que foi fornecido por nutricionistas treinados. As participantes que estiveram no grupo
exercicio tiveram acesso a um programa de treinamento personalizado e duas sessdes de

treinamento supervisionado por um educador fisico semanalmente. Ainda, de forma mais
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ampla, os beneficios da participacao nesse estudo se estenderam além das participantes, tendo
em vista que os dados gerados pelo presente estudo estdo sendo utilizadas na criagcdo de novos
tratamentos baseados na mudanca do estilo de vida que potencialmente beneficiardo

individuos expostos a TGC.

Assim como em qualquer estudo que envolva um programa de treinamento, existe
um pequeno risco de lesdo ou de outros eventos adversos durante a sessdo de treinamento.
Todos os esfor¢os possiveis foram tomados para evitar tais eventos e todas as sessdes de
treinamento foram supervisionadas por educador fisico, sempre visando a técnica de
execugdo correta e progressao individualizada, garantindo dessa forma que as participantes

ndo realizassem nenhum exercicio além da sua capacidade.

3.6 Protocolos

Para a realizagdo dos testes, as pacientes receberam algumas informagdes para
garantir a padronizacdo dos testes, incluindo orientagdes sobre a ingestdo de alcool no dia
anterior aos testes, manter as praticas tipicas da dieta, dormir bem e hidratar-se
adequadamente. Abaixo segue os testes e as suas descri¢des. Os mesmos serdo realizados em
duas visitas ao HC e organizados de acordo com o fluxo de testes dos laboratorios. Para o
exame de sangue que sera realizado em jejum, as pacientes receberam um lanche (composto

por suco e bolachas), para poder prosseguir com os demais testes.

3.6.1 Teste ergoespirométrico

A avaliacdo da poténcia aerdbia maxima foi realizada no Laboratorio de Avaliagdo e
Condicionamento em Reumatologia (LACRE) da Faculdade de Medicina da USP e sera
realizada por meio da medida direta do pico de consumo de oxigénio (VO2pico) durante o
teste ergoespirométrico, realizado em esteira rolante (Centurion, 200, Micromed). O
protocolo utilizado foi de rampa (ver Anexo 1), com aumento constante (minuto-a-minuto)
na carga de trabalho (velocidade e/ou inclinagdo). Durante o teste de esforco, o

comportamento cardiovascular foi continuamente avaliado através de eletrocardiografo, com
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12 derivagdes simultaneas. O consumo de O2 foi avaliado através de um sistema de sensor
que permite a mensuracao da ventilacdo pulmonar (VE) a cada expira¢ao (Metalyzer modelo
III b/ breath- by- breath). Os limiares metabolicos [primeiro ponto de inflexdo do consumo
de oxigénio em relacdo a atividade, i.e. Limiar ventilatério 1, Limiar aerobio (La) e o segundo
ponto de inflexdo do consumo de O2, i.e. limiar ventilatorio 2, ponto de compensacgio
respiratorio foram determinados por um unico avaliador experiente. O VO2pico foi
considerado como os valores médios dos ultimos 30 segundos de esfor¢o . O teste foi
considerado maximo quando dois dos quatro critérios a seguir foram atendidos: (1) plato na
incidéncia de VO2; (2) relacdo de troca respiratoria acima de 1,10; (3) frequéncia cardiaca
superior a 90% do maximo previsto para a idade; (4) esfor¢co percebido >17 (84). O teste
ergoespirométrico sera realizado nos momentos do PRE e POST. Os protocolos utilizados

no estudo estdo no Apéndice 8.4.

3.6.2 For¢ca Muscular Maxima Dinamica e Isométrica

A for¢a muscular dindmica maxima foi avaliada no Laboratorio de Avaliacdo e
Condicionamento em Reumatologia (LACRE) da Faculdade de Medicina da USP a partir do
teste de uma repeticdo maxima (1-RM) nos equipamentos cadeira extensora e supino reto
(NakaGym, Sao Paulo, Brasil) conforme as orientagdes da American Society of Exercise
Physiologists (85). As pacientes realizaram um aquecimento especifico composto por duas
séries intervaladas por dois minutos. Na primeira série de aquecimento serdo executadas oito
repeti¢des com 50% do 1-RM estimado e na segunda série trés repeticdes com 70% do 1-
RM estimado. Em seguida, as pacientes terdo até cinco tentativas, com intervalos de 3
minutos entre elas, para atingir a [-RM. A carga de 1-RM sera considerada como aquela em
que a paciente levantar a maior carga possivel com uma amplitude completa de movimento
e técnica adequada, apresentando também um coeficiente de variagdo menor que 5% em
relag@o a carga obtida na sessao precedente. Encorajamento verbal foi fornecido e as sessoes
de testes foram realizadas por um pesquisador experiente. Os individuos foram instruidos a
respirar normalmente durante os testes de for¢a e a evitar a realizagdo da manobra de
Valsalva. A for¢a isométrica também foi avaliada por meio de um dinamdémetro de preensio
manual (Takei Scientific Instruments Co., Ltd, Toquio, Japdo). Os pacientes foram

orientados a segurar o dinamdémetro com a mao dominante, em pé, com os bracos ao lado do


https://www.zotero.org/google-docs/?QhH776
https://www.zotero.org/google-docs/?CMLFlU
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corpo e os cotovelos totalmente estendidos, e a apertar com forga maxima (86). Os testes de

forca foram realizados nos momentos do PRE, MID e POST.

3.6.3 Capacidade Muscular Funcional

A funcionalidade muscular das participantes foi avaliada por meio dos testes de
“sentar e levantar” (timed-stands test) (87,88) e “levantar e ir” (timed-up-and-go) (89) Todos
as pacientes realizaram uma sessdo de familiariza¢do antes da realizacdo dos testes. Para o
teste de “sentar e levantar”, a paciente iniciou o teste na posi¢ao sentada em uma cadeira com
os bracos cruzados a frente do tronco. Em seguida, a paciente foi instruida a levantar e sentar
na cadeira, sem o auxilio das maos, o maior nimero de vezes ao longo de 30 segundos. As
pacientes realizaram 2 tentativas e o maior nimero de repetigdes realizadas foi o valor
considerado. Um intervalo de 60 segundos foi dado entre as tentativas. No teste de “levantar
e ir” foi mensurado o tempo necessario para que o paciente se levante de uma cadeira (~45
cm de altura) sem auxilio das mdos, ande 3 metros e retorne para a cadeira. A paciente foi
orientada a realizar o percurso no menor tempo possivel. Trés tentativas foram realizadas e a
tentativa executada no menor tempo foi a considerada. Um intervalo de 60 segundos sera
utilizado entre as tentativas. Os individuos foram encorajados verbalmente durante a
realizagdo de todas as tentativas em ambos os testes. Esses testes de funcionalidade foram

realizados nos momentos PRE, MID e POST.

3.6.4 Medidas Antropométricas e Absorciometria por raios-x com dupla energia

O peso corporal foi avaliado em balanga digital calibrada e a altura em estadiémetro,
a partir do qual foi calculado o IMC a partir da formula massa corporal (kg)/altura (m)>.
Todos os participantes foram submetidos a uma absorciometria de raios X de dupla energia
de corpo inteiro (90) (DXA; Hologic QDR4500®, Hologic, Inc., Bedford, MA, EUA) para
quantificar a gordura e a massa magra usando o software Hologic APEX™. A massa magra
apendicular (MMA) foi calculada somando a massa magra dos quatro membros. Todas as
medi¢des DXA foram realizadas pelo mesmo técnico treinado. A circunferéncia da cintura

foi medida com fita plastica posicionada entre a margem inferior das costelas e a margem
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superior da crista iliaca. A circunferéncia do quadril foi medida com uma fita plastica
posicionada abaixo dos quadris, na parte mais larga das nadegas. A relagdo cintura/estatura >

foi calculada e relatada (91).
3.6.5 Analise da ingestao dietética

A ingestdo nutricional foi registrada por meio de trés recordatorios alimentares de 24
horas ndo consecutivos, incluindo um coletado no final de semana. Esses recordatorios
alimentares foram realizados por nutricionistas treinados seguindo um procedimento
padronizado, pessoalmente ou por telefone. A energia total, macro e micronutrientes foram
calculados utilizando o software nutricional Dietbox (Dietbox.me, Porto Alegre, Brasil).
Além disso, os alimentos foram categorizados usando o sistema de classificagdo Nova (92)
com base no seu nivel de processamento (ou seja, ingredientes ndo processados ou
minimamente processados, alimentos processados, alimentos ultraprocessados e ingredientes
culindrios). Posteriormente, foi calculada a contribuicdo relativa do consumo de energia de
cada nivel de processamento. As variaveis de ingestdo nutricional (por exemplo, macro e
micronutrientes) foram comparadas com as Ingestdes Dietéticas Recomendadas (93). As
contribui¢des energéticas para cada uma das categorias Nova foram comparadas com uma
pesquisa recente sobre padrdes alimentares da populacdo brasileira em geral (94). Essa

avaliagdo foi realizada somente no momento PRE.

3.6.6 Analise estatistica

Para a analise de dados quantitativos, foram utilizados modelos mistos para medidas
repetidas. Estes modelos consideraram os desfechos de interesse (como capacidade
cardiorrespiratéria e desempenho nos testes fisicos) como varidveis dependentes; o grupo
(i.e., intervencao e controle) e o tempo (i.e., PRE, MID e POST) como fatores fixos, tendo
sido incluida também uma interagdo entre grupo e tempo no modelo; e sujeitos como fatores
aleatorios. Todas as analises foram conduzidas de acordo com o principio da intengdo de
tratamento. Tabelas e visualizagdes de dados utilizaram mediana e intervalo interquartil
(IQR) para a apresentacdo de dados brutos. Resultados dos modelos estatisticos foram

apresentados a partir do valor de F para a interacdo entre tempo e grupo e seu respectivo p-
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valor. Quando uma interagdo significativa foi observada, testes de Tukey foram utilizados
para verificar diferencas individuais entre os grupos e tempos. Nesses casos, também foi
calculada a diferenga media entre a comparacdo desejada, juntamente do intervalo de

confianca de 95%. O nivel de significancia adotado para todas as analises foi de 5%.
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4. RESULTADOS

No contexto do projeto ENRG, o objetivo foi analisar os dados preliminares de todos os
participantes inscritos at¢ o momento, além de avaliar a eficacia da interven¢ao em um grupo
de 15 participantes que concluiram todas as fases. O estudo segue em andamento, com novos
participantes sendo recrutados, e conclusdes definitivas serdo formuladas somente ao término

completo da pesquisa.

4.1 Caracteristicas da amostra

Cento e oitenta e dois pacientes com LES foram selecionados para o estudo, dos quais 26
participaram do presente estudo. Alguns deles ndo completaram todos os testes e detalhes
completos sobre o processo de recrutamento de participantes e os nimeros totais disponiveis
para cada resultado sdo apresentados na Figura 6. Os participantes tinham idade média de 31
+ 9 anos e IMC de 24,8 £ 5. Os participantes tinham uma classificacio SLEDAI média de
7,8 £ 5, indicando atividade elevada da doenca (95) A dose média de pulsoterapia com
glicocorticoide foi de 1.548 + 812 mg de metilprednisolona. De toda a amostra, 23 (85%)
participantes tinham comorbidades diagnosticadas, sendo hipertensdo arterial (n = 6, 26%),
hipotireoidismo (n =5, 19%), depressdo (n =4, 15%), ansiedade (n = 3, 12%), obesidade (n
= 2, 8%), epilepsia (n = 1, 4%), DRGE (n = 1, 4%) e doenca celiaca (n = 1, 4%). Os
participantes também relataram o uso de uma ampla gama de medicamentos prescritos, sendo
os mais comuns prednisona (100%) e vitamina D (100%), seguidos de hidroxicloroquina
(88%), omeprazol (50%), micofenolato de mofetil (42%), enalapril (38%), azatioprina (26%)

e varios outros medicamentos utilizados por menos de 20% da amostra.
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Excluidos (n = 155)

Fora da faixa etaria (n = 51);
Recusaram participar (n = 36);
Incapazes de realizar um
tretnamento fisico (n = 33);

Uso de bisfosfonatos (n = 19);

Ja participando de treinamento
fisico estruturado (n = 9);

Alto risco ou histérico de fraturas
osseas (n=15);

Menopausa (n = 2).

Elegiveis (n=27)

Excluidos (n=1)

Nio péde comparecer no Hospital
para coletas devido a distincia

Incluidas

(n=26)

no estudo

.‘_\vahaf;ao_ _ Avallacao de Composigdo Incestio alimentar
cardiorespiratoria fungio e forga corporal = (n=22)
(n=18) muscular (n =24) (n=21)

Figura 6. Fluxograma do Estudo
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Tabela 3. Caracteristicas das Participantes.

Média (DP) Variacao

Idade (anos) 31(9) 18, 44
Peso Corporal (kg) 64 (13) 40, 92
Altura (cm) 160.9 (4.2) 150.0, 169.0
IMC (kg/m?) 24.8 (5.0) 14.8,36.3
SLEDAI 7.8 (5.0) 0.0, 20.0
Dose de Pulsoterapia (mg) 1,548 (812) 500, 3,000
Dose de Prednisona (mg) 24 (16) 5,60
Etnia Count (%)

Asiatico 1 (3.8%)

Negro 11 (42%)

Branco 14 (54%)
Status de Trabalho

Nao Empregado 11 (42%)

Empregado 15 (58%)
Classificacao IPAQ

Baixo 14 (54%)

Moderado 8 (31%)

Alto 4 (15%)

4.2Aptidao Cardiorrespiratoria

O VO2pico médio foi de 23,9 ml-kg-min-1 (IC 95% 21,9 - 25,9) (Figura 7). De acordo
com a Classificacdo Brasileira de Aptidao Cardiorrespiratoria, que leva em consideragdo
sexo e idade (96), 15% dos participantes foram classificados com aptiddo cardiorrespiratoria
muito baixa, 77% (n = 20) como baixa e 8% como regular. Adicionalmente, de acordo com
a mesma classificagdo, 96% da amostra apresentava capacidade aerdbia compativel com um

estilo de vida sedentario.
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Figure 7. VOzpico distribuigao e classificagdo

4.3 Forc¢a e funcdo muscular

Os resultados dos testes de for¢a (supino reto, extensdo de pernas e preensao manual)
e funcionais (sentar e levantar e cronometrar e andar) estdo descritos na Tabela 4. A for¢a de
preensao foi baixa para a maioria dos participantes, com 33% abaixo do 10°. percentil, 25%
abaixo do percentil 25, 25% abaixo do percentil 50, 12,5% abaixo do percentil 75 e 4%
abaixo do percentil 90, de acordo com dados normativos estratificados por idade e sexo de
12 estudos realizados em populagdes britanicas (97). De acordo com a classificagio ACSM
para forca de membros superiores, avaliada através do exercicio supino reto e considerando
sexo e idade através da relagdo entre peso levantado e peso corporal, 87,5% da amostra foi
classificada como “muito ruim” e 12,5% como “ruim”. , indicando uma redugao significativa
na forca muscular da parte superior do corpo (98). A forca de extensdo das pernas da amostra

foi, em média, 16% menor em compara¢ao com mulheres jovens e saudaveis (99). Porém,
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96% da amostra apresentou valores dentro da faixa recomendada para a idade na conversao
de kg para Nm (88). O valor médio do teste funcional Time Stands na amostra foi de 13.04
(£3.13), com 87% da amostra com resultados abaixo dos valores de referéncia, indicando
reducdo da for¢a dos membros inferiores na amostra (91). No teste TUG a média foi de 6.62
(+0.74) segundos. Embora a média tenha sido elevada, apenas um individuo da amostra
apresentou valor acima dos valores normativos de referéncia para idade e sexo, ndo indicando

reducdo da agilidade funcional (89).

Tabela 4. Resumo dos dados de for¢ga muscular e testes funcionais

Média (DP) Variacao 95% CI
Teste de Sentar e Levantar 13.04 (3.13) 6.00, 19.00 11.79, 14.29
(repeticdes)
TUG (segundos) 6.62 (0.74) 5.09, 8.30 6.33,6.92
Hand Grip (Kg) 26.3 (6.6) 12.5,39.5 23.6,28.9
IRM Supino Reto (Kg) 23.0 (6.7) 6.0, 36.0 20.3,25.7
IRM Cadeira Extensora (Kg) 48 (17) 15, 85 41, 55

4.4 Composicao Corporal

Os dados de composicdo corporal sdo relatados na Tabela 5. A heterogeneidade
substancial foi aparente para todos os resultados. O IMC médio do grupo estava dentro da
normalidade (24,8 + 5), mas o percentual médio de gordura corporal foi elevado (38 = 8%)),
com 72% da amostra excedendo os valores de referéncia baseados em idade e sexo (90). As
circunferéncias do quadril e da cintura superaram as recomendac¢des da OMS, com médias
de 83 £ 12 cm e 98 £ 12 cm, respectivamente (100). O indice de massa gorda (IMG) foi de
8,05 kg/m?, e a gordura visceral estava elevada em grande parte da amostra, com 24% no
percentil 25, 33% no percentil 50 e 43% acima do percentil 75 (101). A relagdo
cintura/estatura apresentou valor médio de 0,53, indicando excesso de peso e aumento da
adiposidade central em 80% da amostra (91). O indice de massa magra apendicular (massa
apendicular/altura) foi de 6,23 kg/m?, com 67% da amostra acima do valor recomendado para

idade e sexo (90) e e 81% acima do valor recomendado de 5,5kg/m? (102)
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Tabela 5. Resumo da Composi¢ao Corporal

Média (DP)
Circunferéncia da Cintura (cm) 83 (12)
Circunferéncia do Quadril(cm) 98 (12)
Razio Cintura/Altura’ 0.53 (0.11)
Massa de Gordura (Kg) 23 (9)
Percentual de Gordura (%) 38 (8)
Tecido Adiposo Visceral (g) 544 (396)
Massa Magra (kg) 36.5(4.9)
Massa Magra Apendicular 16.21 (2.77)
(Kg)
Razao Massa 6.23 (1.04)
Apendicular/Altura (kg/m?)
Gordura Andréide (kg) 1.80 (0.91)
Gordura Ginoide (kg) 4.27 (1.61)

Variacao

65, 100
77,120
0.40, 0.83
11, 40
20, 50
80, 1,644
27.7,46.5
11.17,21.04

4.26, 7.88

0.55,3.49
1.86, 7.65
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95% IC

77,90
91, 104
0.48, 0.59
19, 27
35,42
375,714
34.4,38.6
15.02, 17.39

5.79, 6.68

1.41,2.19
3.58,4.96

4.5 Ingestao dietética

Os dados dietéticos sdo apresentados na Tabela 6. A ingestao média de energia foi de

1.846 + 424 Kcal e a distribuicdo de macronutrientes foi de 49 + 6% para carboidratos, 16 +

5% para proteinas e 36 + 5% para gorduras. A ingestdo de proteinas em relacdo ao peso

corporal foide 1,21 +0,5 g-kg-1, sendo que 82% dos participantes atingiram a recomendacao

minima de 0,8 g-kg-1 (93). A ingestao de acidos graxos saturados, trans e poliinsaturados foi

de 11 + 2,3%, 0,94 = 0,81% e 9 + 2,4% da ingestdo total de energia, respectivamente. A

ingestao de calcio e vitamina D foi de 488 = 194mg e 1,69 + 1,25 pg, e nenhum participante

atingiu a respectiva ingestdo alimentar recomendada de 1000 mg-dia-1 e 10ug. A ingestao

de fibra alimentar foi de 17,7 + 6,4 g, com apenas 4 (18%) participantes consumindo a

ingestao recomendada de 25 g-dia-1. A ingestdo de sodio foi de 3.660 + 1.127 mg, com todos

os participantes superando a ingestdo diaria recomendada de 2.000 mg-dia-1.
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Tabela 6. Resumo da ingestao dietética
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Ingestdao Energética (Kcal)

Carboidratos (% ingestao

total de energia)

Proteina (% ingestao total

de energia)

Proteina (g/kg)

Gordura (% ingestao total

de energia)

Gordura Saturada (%
ingestao total de energia)

Gordura Trans (% ingestao

total de energia)

Acidos graxos

poliinsaturados (%

ingestao total de energia)

Célcio (mg)

Ingestdo de Fibras (g)

Sédio (mg)

Vitamina D (pg)

1,846 (424)

48.8 (6.4)

15.9 (4.9)

1.21 (0.50)
35.8 (4.5)

11.05 (2.31)

0.94 (0.81)

9.30 (2.37)

488 (194)
17.7 (6.4)
3,660
(1,127)
1.69 (1.25)

794, 2,721

34.8,62.6

8.3,30.7

0.49, 2.56
259,433

7.83,15.67

0.00, 3.08

3.99, 14.43

141, 940

8.7,27.9

1,982, 5,672

0.00, 3.68

1,668,
2,023
46.1, 51.5

13.8,17.9

1.00, 1.42
33.9,37.6

10.09,
12.02
0.60, 1.28

8.31,
10.29

407, 569
15.0,20.4
3,189,
4,131
1.17,2.21

16 (73%)

21 (95%)

18 (82%)
22 (100%)

8 (36%)

13 (59%)

22 (100%)

0 (0%)

4 (18%)

0 (0%)

0 (0%)

Em relagdo ao processamento de alimentos, o consumo de alimentos in natura e

minimamente processados foi de 35 + 12,2% (IC 95%: 29,9-40,7) da ingestdo energética

total, com 77% dos participantes abaixo do valor de referéncia observado na populagio

brasileira (94). O consumo de ingredientes culindrios processados foi de 12,6 + 3,0% da

ingestdo energética total (IC 95% 11,3-13,9), estando todos os participantes abaixo da
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referéncia. O consumo de alimentos processados foi de 14,2 +7,9% (IC 95% 10,7-17,7), com
55% dos participantes acima da referéncia, enquanto o consumo de alimentos
ultraprocessados foi de 37,9 + 14,0% da ingestdo energética total (IC 95% 31,7-44,1), com
82% dos individuos relatando consumo superior ao relatado anteriormente para a populagao

brasileira (93).

60 1

50 1

401

30

% valor calorico total

20 1 -

101 -

In natura e Ingredientes Processados Ultraprocessados
minimamente processado culinarios

Figura 8. Distribui¢cdo do consumo entre as categorias de processamento de alimentos da
Nova.

Legenda: Grdficos de violino com média e desvio padrdo e pontos de dados individuais. As
linhas pontilhadas vermelhas mostram o valor médio de referéncia observado na populagdo

brasileira
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4.6 Caracteristicas da Amostra - Resposta a Intervencao

Dos 26 participantes que completaram os testes do baseline, 23 foram randomizadas para
participa¢do no estudo. Destas, onze foram alocados no grupo controle e doze no grupo de
exercicio. Quinze pacientes completaram todas as coletas e foram analisados (CON=10;
EX=5) e tiveram 4 desisténcias e uma exclusdo por motivo de complicagdo neurologica do
LES no grupo exercicio e outros continuam em andamento (Ver figura 9). Caracteristicas
desses 15 pacientes que ja completaram a intervencao inteira estdo descrita em tabela 7.
Apesar da randomizagdo prévia, existem algumas diferencas importantes presentes entre os
grupos, provavelmente devido aos numeros pequenos atuais. Os valores medianos de idade
diferiram entre os grupos, com o grupo controle apresentando uma idade média 12 anos
superior a do grupo de exercicio e o indice de atividade da doenga (SLEDAI-2K) foi maior
no grupo de exercicio (CON=6.0 [4.0-10]; EX=8 [7-12]). Além disso, os valores medianos
das doses de pulsoterapia com glicocorticoides e de prednisona foram maiores no grupo de
exercicio em comparagdo com o grupo controle, sendo a pulsoterapia (CON=1.500mg;

EX=1.750mg) e a dose de prednisona (CON=12mg; EX=30mg). (Ver Tabela 7).
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Excluidas (n = 154)

> 45 anos (n= 47);

Incapaz de realizar exercicios
fisicos (n = 31);

Recusou participagdo (n=27);
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(n=7)
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Figura 9. Fluxograma do estudo com pacientes que finalizaram o estudo.
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Tabela 7. Caracteristicas da amostra — Resposta a Intervencio

CON,N = EX,N=5
10
Idade 36 (31, 40) 24 (23, 38)
Peso Corporal (kg) 63 (57,71) 61 (60, 64)
Altura (cm) 160.8 161.0 (160.0,
(159.0, 164.0)
162.8)
IMC 24.6 (21.9, 23.5(23.4,23.6)
28.0)
SLEDAI-2K 6.0 (4.0, 8.0 (7.0, 12.0)
10.0)
Dose de Pulsoterapia 1,500 1,750 (1,500,
(mg) (1,000, 3,000)
1,875)
Dose de Prednisona 12 (6, 35) 30 (20, 30)
(mg)
Raca
Negra 5 (50%) 2 (40%)
Branca 5 (50%) 3 (60%)
IPAQ
Baixa 6 (60%) 2 (40%)
Moderada 2 (20%) 2 (40%)
Alta 2 (20%) 1 (20%)
Comorbidades (%)
Hipertensao 0 (0%) 1 (20%)
Depressao 3 (30%) 0 (0%)
Obesidade 2 (20%) 0 (0%)
Ansiedade 1 (10%) 0 (0%)
Hipotiroidismo 0 (0%) 1 (20%)
Epilepsia 0 (0%) 1 (20%)
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Mediana e Intervalo Interquartil para dados continuos, n

(%) para dados categoricos.

4.7 Adesao ao Programa de Exercicio

A adesdo ao programa de treinamento do grupo exercicio (N=5), que concluiu a
intervencao, foi em média de 71% (DP % 16,5%), correspondendo a uma média de 34 das 48
aulas do programa. Os numeros descritos na coluna dos cancelamentos foram as aulas
perdidas e que ndo tiveram reposi¢do mesmo ap0s tentativas de repor ou por pequenas pausas
por problemas de saide ou complicagdes do LES, onde a estratégia foi apenas continuar e
descontar do tempo final do estudo. Porém, essa média foi mais elevada devido a paciente
numero 8, que participou de 95,83% do total de aulas, perdendo apenas duas e tendo apenas
trés motivos de cancelamento, com reposi¢ao de uma dessas aulas. Além disso, ela foi a que
menos apresentou problemas de satide e/ou complicacdes durante os 6 meses da intervencao.
(Ver Tabela 8 e 9). Em relacdo aos cancelamentos, os motivos sdo os mais diversos, como
problemas de saude (especificos do LES, efeitos colaterais GCs, interna¢do, estado gripal),
questdes sociais (familia, trabalho), problemas com conexdo (internet), outros problemas

(sem justificativa) (ver tabela 9).

Tabela 8. Adesdo ao Programa de Treinamento.

Paciente Aderéncia N° de Cancelamentos N° de
% aulas aulas do Estado atual

realizadas estudo
1 64,6% 31 17 48 Concluido
2 12,5% 6 9 48 Desisténcia
3 52% 25 23 48 Concluido
4 77% 37 17 48 Concluido
5 37,5% 18 4 48 Desisténcia
6 64,6% 31 17 48 Concluido
7 4,16% 2 6 48 Desisténcia
8 95,83% 46 3 48 Concluido
9 6,25% 3 3 48 Desisténcia
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10 2% 1 0 48 Exclusao

11 64,58% 31 3 48 Em Andamento
Bloco V

12 58,33% 28 4 48 Em Andamento
Bloco IV

Tabela 9. Motivos dos Cancelamentos

1* 16 0 1 0 17
2 1 7 1 0 9
3* 16 6 1 0 23
4* 11 0 6 0 17
5 1 3 0 0 4
6 8 3 5 1 17
7 2 4 0 0 6
8 1 1 0 1 3
9 0 3 0 0 3
10 2 0 1 0 3
11* 2 0 1 0 3
12* 3 0 1 0 4

1* - 2 semanas de internagao;

3*- 2 semanas de pausa (biopsia do rim);

4* - 1 semana de internagdo (avaliagdo cirurgica);

11* ¢ 12* - ainda estdo em andamento na intervengao ¢ nao foram acrescentadas nas

analises estatisticas.
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10* - Exclusdo por complica¢des neuroldgicas do LES.

4.8 Aptidao fisica: Resposta a intervencao

As respostas das pessoas que completaram o programa inteira até o presente momento
foram avaliados e os resultados estdo descritas na Figura 10. Considerando o teste de sentar
e levantar (Figura 10, Painel A) foi as detectado efeito significativo de tempo (F = 6.65,
p=0.01), sugerindo melhora em ambos os grupos ao longo do tempo, mas sem intera¢ao entre
grupo e tempo, indicando que ambos grupos tinha uma melhora semelhante. No teste de
levantar e ir (Figura 10, Painel B) foi detectada uma interacao entre tempo e grupo (F =4.74,
p=0.02). Ao realizar comparacdes multiplas, foi possivel observar que houve uma diferenca
significativa do grupo controle no PRE vs MID (diferenca média de -0.50, [95%CI -0.125; -
0.87] segundos), p=0.008). Embora aparentemente houve redu¢do no tempo no grupo EX do
momento MID vs POST, essa diferenca ndo foi significativa (-0.47, [95%CI -0.98; 0.04
segundos], p=0.07). Ao final, ndo havia diferenca entre os grupos (CON vs EX em POST =
0.18 [95%CI -0.92; 1.28] segundos, p=0.73). Na for¢a de preensdo palmar (Figura 10, painel
C) foi detectado efeito significativo de tempo (F = 5.24, p=0.01). Visualmente, e
considerando os dados individuais, parece que essa aumenta aconteceu primariamente
aconteceu no grupo de EX, apesar do que o modelo misto ndo indicou uma interacao
significativa entre o tempo e grupo ((F = 0.81, p=0.46). No teste de 1RM no supino reto com
barra (Figura 10, painel D) foi detectado efeito do tempo (F = 3.65, p=0.04), mas ndo
interacdo entre tempo e grupo (F = 0.35, p=0.71). Resultados semelhantes foram observados
para forca do membro inferior, avaliada pela extensdo de joelhos na cadeira (Figura 10, painel
E) com efeito significativo de tempo (F=13.74, p<0.0001) mas ndo de interagdo entre o tempo
e grupo (F =2.93, p=0.07), indicando um aumento semelhante em forca em ambos grupos
ao longo do programa. No VO2pico/L (Figura 10, painel F), seis participantes do grupo
controle finalizaram o estudo, dos quais trés apresentaram reducdo na capacidade
cardiorrespiratdria, dois mantiveram e apenas um teve aumento. No grupo de exercicio, trés
participantes realizaram a coleta, e todas tiveram aumento. Estatisticamente, ndo houve
quaisquer efeitos significativos detectados em relagdo ao tempo, grupo ou interagdo, seja
considerando o VOnzpico na sua forma absoluta ou relativa (todos p>0.05). Para maiores

informagdes sobre valores medianos e intervalo interquartil, tempo (PRE, MID e POST) e



75

grupos (EX e CON) ver APENDICE E e APENDICE F para informagdes dos testes com os

valores F' e p para os testes fisicos.
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Figura 10. Graficos com mediana e os extremos do intervalo interquartil com os dados

individuais de todos que completaram a intervencao de ambos os grupos para os testes fisicos.

4.9 Composicao Corporal — Resposta a intervencao

Os valores obtidos no DXA para a composi¢do corporal e demais avaliagdes
antropométricas exibiram importante heterogeneidade em todos os resultados em ambos os
grupos e estdo descritas na tabela 8. No grupo controle, nos momentos PRE, MID e POST,
houve um aumento numérico da circunferéncia da cintura, com uma média de 9 cm entre a

coleta inicial e final, resultando em um aumento da razio cintura/estatura®> e um aumento

Grupo

. Controle

== Exercicio
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consideravel da gordura visceral em 95%, passando de 366 g (IQR 194-1.094) no momento
MID para 714 g (IQR 309-1.314) no momento POST. Isso indica um excesso de peso e um
aumento da adiposidade central em 80% da amostra. No grupo exercicio, a circunferéncia da
cintura ndo apresentou alteracdo numérica entre os momentos PRE, MID e POST, assim
como a relacdo cintura/estatura®>. No entanto, houve um aumento da gordura visceral em
todos os momentos, passando de 363 g (IQR 283-496) no PRE para 418 g (IQR 397-495) no
MID e 530 g (IQR 435-584) no POST. Estatisticamente, foi apenas observado um efeito
significativo de tempo para a circunferéncia do quadril (F = 6.86, p =0.01), cintura (F = 8.77,
p = 0.01), e da razdo cintura/estatura (F = 6.91, p = 0.01), ndo sendo vista interagdo
significativa entre tempo e grupo. O percentual de gordura corporal no grupo controle
permaneceu estabilizado em todos os momentos, enquanto no grupo exercicio houve um
aumento numérico de 31,7% (IQR 26,1-36,3) no PRE para 37,5% (IQR 35,7-39,1) no MID.
Essa altera¢do no grupo exercicio, tanto na gordura visceral quanto no percentual de gordura,
foi fortemente influenciada por uma voluntaria especifica que, no momento da coleta inicial,
tinha 18 anos, pesava 43,5 kg e possuia 28% de gordura corporal. Ao término da intervencao,
ela pesava 61,2 kg e tinha 38,9% de gordura corporal, com um aumento de 12 kg de gordura
(Ver Tabela 8). Acredita-se que esse aumento de gordura corporal excessivo nesta paciente
ocorreu devido a alteragdes importantes no padrdo alimentar, e ndo a intervencdo em estudo.
Embora estas alteracdes tenham aparentado maior magnitude no grupo exercicio,
estatisticamente foi apenas detectado um efeito significativo de tempo para as variaveis de
percentual de gordura corporal (F = 5.86, p = 0.01), e gordura gindide (F = 3.89, p = 0.04),
sem efeito de grupo ou interagdo. Para maiores informagdes dos testes com os valores F e p

para os testes de composicio corporal ver APENDICE G.



Tabela 10. Resumo da Composi¢cao Corporal DXA — Resposta a Intervencao 77
Grupo Controle Grupo Exercicio
Caracteristica PRE,N=10 MID,N=9 POST,N= PRE,N=5 MID,N =5 POST,N=5
10
Circunferéncia da Cintura 89 (70, 96) 95(85,98) 98 (82, 100) 82.5(77.2, 82.0 (81.0, 82.4 (81.7,
(cm) 87.8) 87.0) 83.1)
Circunferéncia do Quadril 98 (88, 106) 105 (98, 103 (94, 112) 94.5 (93.2, 97.0 (96.0, 100.5 (97.2,
(cm) 111) 95.8) 98.5) 103.8)
Razéo Cintura/Altura? 0.57 (0.44, 0.59 (0.53, 0.60 (0.51, 0.498 (0.471, 0.510 (0.508, 0.512 (0.509,
0.58) 0.60) 0.63) 0.525) 0.527) 0.515)
Massa de Gordura (kg) 23 (17, 30) 23 (18, 30) 25 (20, 32) 16 (12, 22) 24 (23, 25) 24 (23, 30)
Gordura Corporal (%) 40 (31,42) 39 (32, 44) 40 (35, 46) 31.7 (26.1, 37.5(35.7, 39.9 (38.0,
36.3) 39.1) 41.1)
Tecido Adiposo Visceral (g) 414 (134, 366 (194, 714 (309, 363 (283,496) 418 (397,495) 530 (435, 584)
997) 1,094) 1,314)
Massa Magra (kg) 35.3(32.8, 36.9 (31.8, 38.0 (33.0, 38.3 (35.6, 40.1 (38.2, 38.1 (38.0,
39.3) 40.8) 40.7) 41.0) 41.9) 41.1)
Massa Magra Apendicular 15.8 (14.8, 16.1 (14.2, 16.6 (14.4, 17.57 (15.87, 18.27 (17.73, 17.74 (17.68,
(kg/m?) 17.8) 19.0) 19.7) 18.52) 18.57) 18.50)



Razao Massa
Apendicular/Altura’
Gordura Andréide (kg)

Gordura Ginoide (kg)

6.26 (5.80,
6.56)
2.26(1.14,
2.89)
3.85 (3.04,
4.77)

6.26 (5.57,
7.21)
1.66 (1.17,
2.64)
3.80 (3.08,
5.36)

6.45 (5.74,
7.26)
2.14 (1.24,
3.22)
4.27 (3.3,
5.50)

6.52 (5.78,
7.05)
1.04 (0.65,
1.60)
2.88 (1.97,
3.85)

6.88 (6.71,
7.04)
1.79 (1.56,
1.94)
4.09 (3.81,
431)

6.93 (6.64,
7.05)
1.75 (1.67,
1.82)
4.46 (3.73,
4.88)

78

Mediana e Intervalo Interquartil para dados continuos.
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5. DISCUSSAO

Neste estudo, relatamos dados sobre aptidao fisica e composi¢ao corporal nos momentos
PRE, MID e POST e ingestao alimentar apenas no momento PRE em um grupo de mulheres
com LES grave, recentemente submetidas a pulsoterapia com glicocorticoides. Os resultados
encontrados no momento PRE mostraram tendéncias preocupantes, incluindo baixa forga,
capacidade aerdbica e funcional, alto percentual de gordura corporal. Além disso, o grupo
demonstrou préticas alimentares inadequadas, como alto consumo de alimentos processados
e ultraprocessados, e baixo consumo de alimentos minimamente processados, com alto teor
de gordura e sddio e baixo consumo de célcio. Estes fatores podem agravar os desafios de
saude enfrentados por esse grupo, destacando a importancia da atividade fisica e da nutri¢ao
no tratamento do LES. Apesar disso, a implementacdo de um programa de treinamento fisico
nesta populacdo enfrenta varias dificuldades, incluindo uma taxa de retencao e adesao baixa.
Uma inspecao visual dos dados fisicos indicou algumas tendéncias de melhora em alguns
aspectos fisicos, como melhora na forca de preensdo palmar, 1RM no supino reto e na
cadeira, e na ergoespirometria, mas nenhum efeito significativo foi observado na analise
estatistica. E possivel que isso seja por causa dos niimeros baixos atuais, e interpretacdes

definitivos ndo devem estar feitos ate o termino do projeto inteiro.

O LES € uma sindrome complexa com consequéncias amplas e comorbidades comuns
(3,5) como complicacdes musculoesqueléticas, cardiovasculares e metabolicas. Em nossa
amostra, 85% apresentavam alguma comorbidade além do LES. A baixa capacidade aerébica
(96% com valores de VO2pico indicativos de sedentarismo) e a fraca for¢ca muscular,
evidenciada pelos testes de 1RM no supino reto, sentar e levantar da cadeira em 30 segundos
e preensdao manual, podem agravar o prognostico clinico. A maioria dos participantes relatou
niveis baixos (54%) ou moderados (31%) de atividade fisica, segundo o IPAQ. Mesmo
aqueles que relataram niveis altos de atividade fisica tinham VO2pico compativel com
sedentarismo (96), sugerindo que a atividade relatada ndo foi suficiente para melhorar

significativamente a capacidade aerdbica. Esses resultados ressaltam a importincia do


https://www.zotero.org/google-docs/?c1Dq4Q
https://www.zotero.org/google-docs/?5WvRtH
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treinamento fisico multimodal estruturado para melhorar a funcdo cardiorrespiratdria e

muscular neste grupo.

Além das tendéncias preocupantes em relacdo a capacidade fisica no momento PRE, os
habitos alimentares também reforcam essa preocupagdo. Recentemente, publicamos um
artigo de revisdo sobre recomendagdes nutricionais para individuos em terapia prolongada
com glicocorticoides (103), destacando efeitos adversos como perda muscular, dssea,
hipertensao, disturbios metabdlicos e aumento da adiposidade visceral. Sugerimos otimizar
a ingestao de calcio, vitamina D, sédio, proteinas e aumentar o consumo de alimentos ndo
processados € minimamente processados para mitigar esses efeitos. No entanto, nossa
amostra ndo atendeu a essas recomendacOes, apresentando alta ingestdo de gorduras
saturadas, trans e sddio, além de baixo consumo de cdlcio e fibras. A inatividade fisica, a
funcao fisica reduzida e os maus habitos alimentares provavelmente contribuem para os altos

niveis de gordura corporal observados nos participantes.

Em relagdo a resposta a intervencdo, ambos os grupos apresentaram aumentos discretos
nos testes de aptiddo fisica. No grupo controle, essa mudangca nos testes fisicos
provavelmente ocorreu devido a remissdo do LES, com melhora do quadro funcional e alivio
da inflamacdo sistémica. J4 no grupo exercicio, a atividade da doenca (SLEDAI-2K) foi
maior no momento PRE e isso aumentou as complicacdes no inicio da intervengdo devido ao
tempo de remissao, além do nimero elevado de complicagdes da doenga, como internacdes
e crises gripais recorrentes, como apresentado na tabela 10. Mesmo assim, os resultados dos
testes de desempenho fisico no grupo de exercicio mostraram uma tendéncia de aumento,
principalmente nos testes de forca IRM e de preensdo palmar, e na ergoespirometria ainda
que discreta, mas sem diferencas estatisticas entre os grupos. Entretanto, em ambos os
grupos, esses valores mesmo apds a interveng¢do com exercicio ainda permanecem abaixo
dos valores de referéncia normativos (88,96), mais uma vez refor¢cando a importancia para

aumento da atividade fisica e programas de exercicio nessa populagao.

Na composi¢do corporal e demais avaliacdes antropométricas apresentaram
importante heterogeneidade em todos os resultados em ambos os grupos. No grupo controle,
nos momentos PRE, MID e POST, houve um aumento numérico da circunferéncia da cintura,

resultando em aumento da razdo cintura/estatura®. ¢ um aumento da gordura visceral. No


https://www.zotero.org/google-docs/?uOAFQn
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grupo exercicio, a circunferéncia da cintura ndo apresentou alteracdo numérica entre 0s
momentos PRE, MID e POST, assim como a relagdo cintura/estatura®. No entanto, houve um
aumento da gordura visceral em todos os momentos. Estatisticamente, foi apenas observado
um efeito significativo de tempo para a circunferéncia do quadril, cintura, e da razdo
cintura/estatura’® , ndo sendo vista interagdo significativa entre tempo e grupo. O percentual
de gordura corporal no grupo controle permaneceu estabilizado em todos os momentos,
enquanto no grupo exercicio houve um aumento numérico do momento PRE para o MID.
Essa altera¢do no grupo exercicio, tanto na gordura visceral quanto no percentual de gordura,
foi fortemente influenciada por uma voluntaria, mostrando mais uma vez a heterogeneidade
dos dados mesmo apos intervencdo. Embora estas alteragdes tenham apresentado maior
magnitude no grupo exercicio, estatisticamente foi apenas detectado um efeito significativo
de tempo para as variaveis de percentual de gordura corporal e gordura gindide, sem efeito
de grupo ou interacdo. Esses achados, como mencionado anteriormente, provavelmente se
deve ao padrdo alimentar inadequado observado em toda a amostra, especialmente pelo
excesso de alimentos processados e ultraprocessados. Uma vez que, a utilizagdo dos GCs a
médio/longo prazo pode levar a alteracdes no tecido adiposo, aumentando a expressio da
leptina, consequentemente a perda da regulacdo do apetite perde a eficiéncia (41).

Outro ponto importante a destacar no grupo de exercicio foi a adesdo ao treinamento,
influenciada por diversos cancelamentos devido a problemas de saide e complicacdes da
doencga, conforme mencionado nas Tabelas 9 e 10. Provavelmente esse fator comprometeu
os resultados dos testes de aptiddo fisica e composi¢do corporal, resultando em apenas
aumentos discretos e sem efeitos significativos estatisticamente. Embora a média de adesao
das cinco participantes do grupo de exercicio tenha sido de 71%, esse resultado foi
influenciado por uma voluntéria outlier, que teve 95,83% de adesdo ao exercicio. Além disso,
devido aos cancelamentos, mesmo com tentativas de reposicao, flexibilidade oferecida pela
estratégia de treinamento domiciliar, nem todas as participantes completaram os seis blocos
de exercicios nos seis meses de intervengao: trés finalizaram até o bloco IV, uma até o bloco
V, e apenas uma completou o bloco VI. Dados que corroboram com o ja publicado na
literatura sobre a baixa adesdo de individuos com LES em remissdo em programas de
treinamento (65,104) e das barreiras que essa populagdo enfrenta para iniciar e aderir a

programas de exercicio fisico (Barboza et.al).


https://www.zotero.org/google-docs/?Qh5VQM
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Este estudo apresenta limitacdes importantes que devem ser consideradas na
interpretacdo dos resultados. A amostra pequena reflete a dificuldade de acesso a este grupo
unico e a variagao significativa dos resultados, dada a complexidade e variabilidade do LES
e, um maior grupo no final do estudo vai permitir chegar a conclusdes mais definitivas.
Embora nossos dados oferecam insights importantes a respeito da fun¢do fisica, ingestao
alimentar e composi¢do corporal neste grupo, eles ndo devem ser generalizados para todos
os individuos com LES grave ou que foram submetidos a pulsoterapia. A variagao entre os
participantes, por exemplo, com alguns apresentando baixo peso e outros com sobrepeso ou
obesidade, destaca a necessidade de personalizar as recomendagdes nutricionais e de

atividade fisica de acordo com as caracteristicas e objetivos individuais (103,105).

5.1 Recomendacdes para pratica e Pesquisas futuras

As informacgdes emergentes deste projeto tém inimeras implicacdes para informar tanto
futuras pesquisas quanto a pratica clinica. Considerando a pratica clinica, recomendagdes
potenciais serao:

e Massificar a informacdo sobre os efeitos deletérios dos glicocorticoides a médio e
longo prazo na saude musculoesquelética e na composicao corporal, principalmente
no aumento da gordura visceral e as complicagdes metabdlicas de todo esse quadro.

e Promover o esclarecimento por meio do atendimento ambulatorial sobre os beneficios
da atividade fisica e as recomendagdes atuais. Além disso, utilizar meios de
comunicagdo para destacar a importancia de manter uma boa aptidao fisica para
melhorar a qualidade de vida, reduzir a fadiga e aumentar a longevidade.

e Disseminar a informacdo a respeito da importancia de seguir habitos alimentares
adequados através das consultas médicas e meios de comunicacdo, incentivando o
consumo de alimentos minimamente processados e reducdo dos alimentos
processados e ultraprocessados, bem como seguir as recomendagdes da ingestdo de
proteina, cdlcio e s6dio, importantes para prevencao da perda muscular e dssea. (103).

e Individualizar na pratica as recomendacdes acerca das recomendagdes nutricionais e

de exercicio fisico (103,105).


https://www.zotero.org/google-docs/?kBr5po
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Ter um trabalho integrado no ambiente hospitalar entre médicos, nutricionistas e

profissionais de Educacdo Fisica.

Considerando pesquisas futuros, os seguintes temas serdo importantes para avangar

mais conhecimento nesta area.

Estudos direcionados para estratégias que aumentem a pratica da atividade fisica.
Como sugestao, desenvolvimento de aplicativos especificos para doencas reumaticas
para incentivar o movimentar-se mais ao longo do dia.

Estabelecer através de um estudo longitudinal um tempo necessario de atividade
fisica para reducdo do risco de mortalidade por causas cardiovascular. Como
apresentado no estudo de Legge et. al (58) que a realocacdo de 10 minutos do
comportamento sedentdrio para atividade fisica moderada a vigorosa foi associada a
menor pressdo arterial sistolica e distdlica e menor estimativa de risco de doencas
cardiovasculares em 10 anos (12). Qual seria um tempo minimo semanal para essa
populacdo? O proposto pela OMS € para a populacdo de maneira geral, mas e para
pessoas com doencas reumdticas? Existe um tempo minimo para mitigar os efeitos
da doenca em si e da medicag@o a médio e longo prazo?

Estudos com interven¢des multimodais, incluindo outras estratégias de exercicio
fisico, alimentacdo e avaliagdo das barreiras e facilitadores para adesdo de hébitos

saudaveis e como isso pode impactar metabolicamente e auxiliar no manejo do LES.


https://www.zotero.org/google-docs/?XXFKR9
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6. RESUMO E CONCLUSAO

Em suma, este grupo de mulheres com LES severo, recentemente submetidas a
pulsoterapia com glicocorticoides, continuou apresentando baixa forca muscular, capacidade
aerébica e funcional, mesmo com a intervencdo de treinamento domiciliar. Estes dados
destacam a importancia de promover estratégias para otimizar a atividade fisica, reduzir o
comportamento sedentario e melhorar os habitos nutricionais nesta populagdo. A melhoria
desses parametros através de intervengdes direcionadas pode ter implicagdes clinicas
substanciais e melhora do progndstico clinico. Pesquisadores e profissionais de saude devem
considerar os inumeros desafios e barreiras enfrentados por este grupo, incluindo as
consequéncias diretas e indiretas da sua condi¢do e os efeitos adversos da terapia com
glicocorticoides. E essencial que intervencdes de atividade fisica e nutricio sejam adaptadas
para atender as necessidades especificas e tnicas desses individuos. Portanto, mais pesquisas
sdo necessdrias para desenvolver e avaliar diferentes estratégias de treinamento que possam

reduzir o sedentarismo e melhorar a condicao fisica dessa populacao.
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8. APENDICES

APENDICE A. Folheto do Recrutamento do Estudo

Um pregrama para estudar a influéncia do
exercicio fisico na saide 6ssea e muscular de

pacientes com Lipus Eritematoso Sistémico.




APENDICE B. Folheto
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OBS: Essa ¢ a estrutura do projeto para o primeiro més que serd adaptada com

incrementos na intensidade e complexidade dos exercicios mensalmente, totalizando

6 planos de treinamento.

98



99

APENDICE C. Programa de Treinamento ENRG - Completo

Programa de Treinamento ENRG
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Exercicios: 1- Agachamento com peso corporal; 2- Remada curvada com faixa clistica;
3Elevagio Pélvica Solo; 4- Flexdio de bragos solo; 5- Abdominal curto solo; 6- Prancha frontal;

Método: Circuito Multimodal

Séries: 2-3x / 30 segundos de estimulo x 10-30 segundos de descanso/preparacido entre cada
exercicio.

Cadéncia: 2011
Intervalo de descanso: 2 minutos apds 0s 6 exercicios.
Intensidade: 3-4 Percepcio Subjetiva de Esforgo (Barg Adaptada)

Objetivos: Enfase na técnica e aprendizagem do movimento, sem impacto; baixa intensidade;
exercicios alternados por segmento;
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Exercicios: Parte I: 1- Agachamento com peso corporal; 2- Remada curvada com faixa elastica; 3-
Flexdo plantar (“panturrilhas em pé); 4-Abdugdo horizontal de ombro com faixa eldstica; 5- corrida
estaciondria; Parte II: 6- Flexdo de Bragos solo; 7- Elevagdo pélvica solo; 8- Abdominal curto solo;
9- Prancha frontal; 10 - corrida estaciondria;

Método: Circuito Multimodal — 2 partes.

Séries: 2x alterada cada parte / 30 segundos de estimulo x 10-30 segundos entre cada exercicio.
Cadéncia: 2010 (obs: exceg¢do corrida estaciondria)

Intervalo de descanso: 2 minutos apds cada parte.

Intensidade: 4-5 Percepgdo Subjetiva de Esforgo (Borg Adaptada)

Objetivos: Enfase na técnica e aprendizagem do movimento; aumento dos exercicios

e divisdo por partes; exercicios alternados por segmento;
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Exercicios: Parte I: 1- Agachamento com peso corporal; 2- Remada curvada com faixa elastica; 3
Abdugdo horizontal de ombro com faixa elastica; 4-Afundo com peso corporal (lado esquerdo) S-

Rosca biceps com faixa eldstica; 6- Afundo com peso corporal (lado direito); 7- Triceps extensor

com faixa eldstica; Parte II: 8- corrida estaciondria; 9- Polichinelo;

Método: Circuito — 2 partes.

Séries: 3x seguidas a parte I/ 30 segundos de estimulo x 10-30 segundos entre cada exercicio. Parte
II 2-3x 15 segundos de estimulo x 5 segundos de descanso passivo.

Cadéncia: 2110 (obs: excegdo corrida estaciondria e polichinelo)
Intervalo de descanso: 2 minutos apos cada parte.
Intensidade: 5-6 Percepgdo Subjetiva de Esforgo (Borg Adaptada)

Objetivos: Aumento no volume e intensidade; exercicios alternados por segmento; moderado

impacto; Se possivel, aumento da tensdo da faixa elastica;
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Exercicios: Parte I: 1- Elevagdo pélvica; 2- Agachamento com peso corporal; 3- Afundo com peso
corporal; 4-Levantamento terra com faixa eldstica; 5-Flexdo plantar; Parte II: 6- Remada curvada
com faixa eldstica; 7 — Elevag¢do frontal com faixa elastica; 8- Flexdo de Bragos solo: 9- Prancha
frontal; 10- Abdominal remador; Parte III: 11- Agachamento com salto curto; 12— corrida

estaciondria; 13 -~ Polichinelo:

Método: Circuito — 3 partes.

Séries: 2x alterada parte I e II/ 457 segundos de estimulo x 10-15 segundos entre cada exercicio.
Parte 111 3x 15 segundos de estimulo em cada exercicio x 5 segundos de descanso passivo.

Cadéncia: 1110 (ghs: exce¢do corrida estaciondria)
Intervalo de descanso: 2 minutos apos cada parte.
Intensidade: 6-7 Percepgdo Subjetiva de Esfor¢o (Borg Adaptada)

Objetivos: Aumento do volume e intensidade: Aumento do tempo sob tensdo; Divisdo de partes

(membro superior ¢ inferior); aumento do impacto;



103

BIocij .f'

ENRS

~

\

II]

mﬁ Wit

Exercicios: Parte I: 1- Abdominal curto solo; 2- elevagdo pélvica solo unilateral; 3- abdominal

remador; prancha frontal; Parte II: 5- agachamento com salto curto; 6- remada curvada com faixa
elastica; 7- polichinelo; Parte III: 8- “front hop™; 9- flexdo de bragos solo; 10- corrida estaciondria;
Parte IV: 11- “lateral hop™; 12- abdugdo horizontal de ombro com faixa eldstica; 13- corrida

estaciondria.

Método: Circuito — 4 partes.

Séries: 2-3x na sequencia parte 1/45” segundos de estimulo x 10 segundos entre cada exercicio. Parte II, Il e
IV: 2x cada/ 15-20 segundos de estimulo x sem descanso, transigdo direta para o proximo exercicio.

Cadéncia: 1010 (obs: exce¢do agachamento com salto, polichinelo, front hop, lateral hop e corrida
estaciondria).

Intervalo de descanso: 2-3 minutos apos cada parte.
Intensidade: 7-8_Percepcio Subjetiva de Esfor¢o (Borg Adaptada)

Objetivos: Aumento do volume e intensidade; priorizar partes mais curtas com aumento do impacto;
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Exercicios: Parte I: 1- Abdominal curto solo; 2- elevagdo pélvica solo unilateral; 3- abdominal

remador; prancha frontal; Parte II: 5- agachamento com salto curto; 6- remada curvada com faixa
elastica; 7- polichinelo; Parte III: 8- “front hop™; 9- flexdo de bragos solo; 10- corrida estaciondria;
Parte IV: 11- “lateral hop™; 12- abdugdo horizontal de ombro com faixa eldstica; 13- corrida
estaciondria.

Meétodo: Circuito — 4 partes.

Séries: 3x na sequencia parte 1/45” segundos de estimulo x 10 segundos entre cada exercicio. Parte II, Il e I'V:
2-3x cada/ 20-30" segundos de estimulo x sem descanso, transi¢do direta para o proximo exercicio.

Cadéncia: 1010 (obs: exce¢do agachamento com salto, polichinelo, front hop, lateral hop e corrida
estaciondria).

Intervalo de descanso: 2-3 minutos apos cada parte.
Intensidade: 8-9_Percepcdo Subjetiva de Esforgo (Borg Adaptada)

Objetivos: Aumento do volume e intensidade; priorizar partes mais curtas com aumento do impacto;



APENDICE D: Protocolos dos Testes Ergoespirométricos

Protocolo 1.

Tempo (minutos) Velocidade Incllinagao
01:00 0,0 km.h-1-! 0,0 %
02:00 1,6 km.h-1"! 0,0 %
03:00 3,2 km.h-1"! 0,0 %
04:00 4,0 km.h-1-! 0,0 %
05:00 4,8 km.h-1-! 0,0 %
06:00 4,8 km.h-1-! 2,5%
07:00 4,8 km.h-1-! 5,0%
08:00 4,8 km.h-1-! 7,5 %
09:00 4,8 km.h-1-! 10,5 %
10:00 4,8 km.h-1-! 12,5 %
11:00 4,8 km.h-1-! 15,0 %
12:00 4,8 km.h-1-! 17,5 %
13:00 4,8 km.h-1-! 20,5 %
14:00 4,8 km.h-1-! 22,5%
15:00 4,8 km.h-1-! 25,0 %

Protocolo 2.
Tempo (minutos) Velocidade Incllinagao
01:00 0,0 km.h-1-! 0,0 %
02:00 1,6 km.h-1"! 0,0 %
03:00 3,2 km.h-1"! 0,0 %
04:00 4,0 km.h-1-! 0,0 %
05:00 4,8 km.h-1-! 0,0 %
06:00 5,6 km.h-1"! 0,0 %
07:00 5,6 km.h-1"! 2,5%
08:00 5,6 km.h-1"! 5,0%
09:00 5,6 km.h-1"! 7,5 %
10:00 5,6 km.h-1"! 10,0 %
11:00 5,6 km.h-1"! 12,5 %
12:00 5,6 km.h-1"! 15,0 %
13:00 5,6 km.h-1"! 17,5 %
14:00 5,6 km.h-1"! 20,0 %
15:00 5,6 km.h-1"! 22,5 %
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16:00 5,6 km.h-1"! 25,0 %
17:00 5,6 km.h-1"! 27,5 %
18:00 5,6 km.h-1"! 30,0 %
Protocolo 3.
Tempo (minutos) Velocidade Incllinagao
01:00 0,0 km.h-1"! 0,0 %
02:00 1,6 km.h-1"! 0,0 %
03:00 3,2 km.h-1"! 0,0 %
04:00 4,8 km.h-1-! 0,0 %
05:00 5,6 km.h-1"! 0,0 %
06:00 6,4 km.h-1"! 0,0 %
07:00 6,4 km.h-1"! 2,5 %
08:00 6,4 km.h-1"! 5,0%
09:00 6,4 km.h-1"! 7,5 %
10:00 6,4 km.h-1"! 10,0 %
11:00 6,4 km.h-1"! 12,5 %
12:00 6,4 km.h-1"! 15,0 %
13:00 6,4 km.h-1"! 17,5 %
14:00 6,4 km.h-1"! 20,0 %
15:00 6,4 km.h-1"! 22,5%
16:00 6,4 km.h-1"! 25,0 %
17:00 6,4 km.h-1"! 27,5 %
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APENDICE E: Tabela com valores medianos e os extremos do intervalo interquartil para os testes fisicos.

CON  PRE 11.5 10 15.0 6.94 6.075 7.1587 28.75 2475  32.875 21 16.5 26.5 48.5 41.25 53.75
CON  MID 13.0 11 14.0 6.02 5.850 6.4(1)80 29.50 2450  31.000 23 20.5 26.0 46.0 40.25 53.75
CON  POST 13.0 13 16.5 6.07 5.790 7.})60 27.50 25.75  30.250 25 20.0 31.0 49.0 45.00 65.00
EX PRE 14.0 11 17.0 6.30 5.990 6.4(1)60 19.00 17.00  22.000 24 22.0 26.0 42.0 35.00 50.00
EX MID 14.0 14 16.0 6.31 6.230 6.%10 23.00 22.00  24.000 26 24.0 28.0 45.0 40.00 70.00
EX POST 16.0 13 19.0 6.01 5.500  6.470 25.00 23.00  26.000 30 22.0 32.0 50.0 45.00 82.00




APENDICE F. Tabela com os valores F ¢ p valores dos testes fisicos.

Resultado Variavel F P value
Sentar e Tempo 6.65 0.01
Levantar Grupo 0.08 0.79
Tempo:Grupo 0.15 0.86
TUG Tempo 2.43 0.11
Grupo 0.02 0.88
Tempo:Grupo 4.74 0.02
IRM Supino Tempo 3.65 0.04
Reto Grupo 0.16 0.69
Tempo:Grupo 0.35 0.71
IRM Cadeira  Tempo 13.74 <0.0001
Extensora Grupo 0.02 0.88
Tempo:Grupo 2.93 0.07
Hand Grip Tempo 5.24 0.01
Grupo 0.94 0.35
Tempo:Grupo 0.81 0.46
VO2picorelativo Tempo 0.83 0.39
Grupo 0.08 0.78
Tempo:Grupo 0.11 0.75
VO2ypicoabsoluto Tempo 0.54 0.49
Grupo 0.23 0.65
Tempo:Grupo 2.22 0.18
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APENDICE G: Tabela com os valores F e p para os testes de composigio corporal

Viriavel Termo F p.value sig
Circunferéncia da Cintura Tempo 6.86 0.01 *
Grupo 093 0.36
Tempo:Grupo  0.82 047
Circunferéncia do Quadril Tempo 8.77 0.01 *
Grupo 0.95 0.35
Tempo:Grupo 3.7 0.06
Razdo cintura/estatura? Tempo 691 0.01 *
Grupo 1.14 0.31
Tempo:Grupo  0.87 045
Massa de gordura Tempo 227 0.13
Grupo 0.21  0.66
Tempo:Grupo  1.82  0.18
Percentual de Gordura Tempo 5.86 0.01 *
Grupo 1.01 0.33
Tempo:Grupo 2.7 0.09
Tecido Adiposo Visceral Tempo 2.54 0.1
Grupo 1.07 0.32
Tempo:Grupo  0.09 0.92
Massa Magra Tempo 1.36  0.28
Grupo 0.12 0.73
Tempo:Grupo  0.03  0.97
Massa Magra Apendicular Tempo 1.76 0.2
Grupo 0 1
Tempo:Grupo 0.24 0.79
Razdo massa muscular
apendicular/estatura’ Tempo 181 0.19
Grupo 0.01 0.92



Gordura Androéide

Gordura Ginodide

Tempo:grupo

Tempo
Grupo
Tempo:grupo
Tempo
Grupo
Tempo:grupo

0.24

2.23
1.26
1.43
3.89
0.98
3.28

0.79

0.13
0.28
0.26
0.04
0.34
0.06
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