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RESUMO

O crescimento do numero de idosos € um fenbmeno que aumenta a
busca por estratégias de promogao de saude e diminuigao de risco de doengas
relacionadas ao envelhecimento. Evidéncias associam diminuicdo de atividade
fisica e maior estresse oxidativo, com risco de doencgas cardiovasculares em
mulheres pds-menopausicas. Portanto, o objetivo deste trabalho foi verificar os
efeitos agudos de diferentes volumes de exercicio de forca e do exercicio
aerobico nas respostas de marcadores de estresse oxidativo relacionando com
o custo energético em mulheres pds-menopdausicas. Quarenta mulheres, com
idade entre 50 e 65 anos, com minimo de dois anos na menopausa €
destreinadas foram distribuidas entre grupo controle (CT) grupo 3 séries (EFT)
ou uma série (EFU) de 9 exercicios de for¢ga executados com 15RM e grupo
aerobico (AERO; 70%VO2max). Amostras de sangue foram retiradas antes e
imediatamente apds o exercicio para analise de glutationa e peroxidagéo
lipidica. A peroxidagao lipidica aumentou significativamente apds o exercicio,
para EFT e AERO. Os grupos CT e EFU nao apresentaram diferengas apos o
exercicio. O custo cal6rico da sessdo e o trabalho total da sessdo foram
significativamente maiores para EFT em comparagdo ao grupo EFU. GSH e
GSSG nao diferiram entre os grupos. O exercicio de forca e o exercicio
aerdbico promovem alteragées agudas na peroxidagéo lipidica correlacionadas

com o custo cal6rico nessa populagao.

Palavras-chave: Menopausa, exercicio, estresse oxidativo.
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1 CAPITULO | - INTRODUGCAO

O aumento do numero de idosos € um fendmeno crescente dentro da
populagdo mundial. No Brasil, os dados demograficos dos ultimos censos
apontam crescimento da populacdo idosa. Entre 1991 e 2000, observou-se que
o percentual de idosos no pais cresceu 35% a mais do que o restante da
populagao[1] e os dados indicam que, em 2020, o Brasil se tornara o sexto pais
do mundo em populagédo idosos, possivelmente proximo de 30 milhdes de
habitantes[2] . A menopausa esta associada a um declinio da producido de
horménios como estrogénio e o horménio do crescimento (GH), relacionado ao
aumento de massa adiposa visceral, além de diminuicdo de massa muscular e
Ossea. Evidéncias crescentes associam diminuicdo de atividade fisica,
dislipidemia, estresse oxidativo, as respostas inflamatérias, as alteracdes no
controle da glicemia e de enzimas oxidativas como componentes associados
ao maior risco de doencgas cardiovasculares [3-5].

A peroxidacgao lipidica € um processo induzido por espécies reativas de
oxigénio (ERO), onde &cidos graxos poli-insaturados sofrem peroxidacao
iniciando uma cascata de reacbes mediadas por ERO, que pode levar a
apoptose [6]. Entre os mecanismos de protecdo para os efeitos das ERO, a
Glutationa (GSH) é um antioxidante endégeno que possui efeito protetor na
célula de agentes téxicos enddgenos e exdgenos, potencializa a agao de
antioxidantes nao-enzimaticos e mantém a estrutura da hemoglobina e de
enzimas e proteinas da membrana celular [7]. Os niveis de GSH estao
associados diretamente com a capacidade antioxidante, e diminuem com o
envelhecimento [8]. Recentemente, foi proposto que o estresse oxidativo € um
possivel marcador de risco cardiovascular em mulheres pés-menopausicas [9].
O exercicio, aliado ou ndo com a terapia de reposicdo hormonal € um dos mais
importantes fatores no manejo da menopausa, devido aos diversos beneficios
metabdlicos que ele proporciona [10]. Agudamente, o exercicio pode levar ao
estresse oxidativo por aumentar a produgao de espécies reativas de oxigénio
através de diversos mecanismos, como a atividade de fagdcitos durante as
contragdes, aumento do consumo de oxigénio, pelo fenbmeno de isquemia e
reperfusdo, e por processos inflamatoérios [11], porém, estudos envolvendo a

resposta aguda de marcadores de estresse oxidativo com diferentes
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modalidades de exercicio nessa populacdo é escassa. Estudos envolvendo
respostas crénicas ao exercicio sugerem que o treinamento promove
adaptacdes benéficas em mulheres pds-menopausicas.

O exercicio aerdbico e o exercicio de for¢ca apresentam efeitos benéficos
no sistema antioxidante e em marcadores de estresse oxidativo. Dessa forma,
o objetivo deste trabalho € verificar os efeitos agudos de diferentes volumes de
exercicio de forca e do exercicio aerdbico nas respostas de marcadores de

estresse oxidativo em mulheres pds-menopausicas.

1.1 JUSTIFICATIVA

Embora a menopausa seja um quadro com risco de complicagdes
crbnicas associadas ao estresse oxidativo, existem poucos dados sobre a
influéncia de diferentes protocolos de exercicio nesses parametros. A avaliagcao
dos efeitos de diferentes protocolos de exercicio pode prover subsidios para a
prescricao de diferentes exercicios para essa populagdo. A fim de elucidar e
fornecer dados sobre as relagdes entre diferentes protocolos de exercicios nas
respostas de estresse oxidativo em mulheres pds-menopausicas, o presente
estudo aborda o seguinte problema:

Existem diferengas entre as respostas agudas de marcadores de
estresse oxidativo induzidas por exercicio aerdbico e por diferentes volumes de

exercicio de forca em mulheres pés-menopausicas?

2 OBJETIVOS:

21 Objetivo Geral:
O objetivo do presente estudo foi avaliar e comparar os efeitos agudos
do exercicio aerobico e de forca nas respostas de estresse oxidativo em
mulheres pds-menopausicas.

2.2 Objetivos Especificos:



* Verificar os efeitos agudos do exercicio aerdbico e de forca na
peroxidacao lipidica e concentragbes de glutationa reduzida e dissulfeto de
glutationa em mulheres pdés-menopausicas.

* Verificar se existe correlacdo entre os marcadores de estresse
oxidativo e o custo caldrico do exercicio em mulheres pés-menopausicas.

* Verificar se existe diferenca nas respostas de marcadores de
estresse oxidativo e do custo caldrico do exercicio entre os diferentes volumes

de exercicio de forca em mulheres pds-menopausicas.

3 HIPOTESES

* O exercicio aerdbico e de forca na aumentam a peroxidacao lipidica,
diminuindo as concentragbes de glutationa reduzida e aumentando as
concentragdes de dissulfeto de glutationa em mulheres pds-menopausicas.

* Existe correlagido positiva entre os marcadores de estresse oxidativo
e o custo caldrico do exercicio em mulheres pés-menopausicas.

* O exercicio de forca de maior volume promove maior estresse

oxidativo e custo calérico em mulheres pds-menopausicas.
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Resumo

O aumento do numero de idosos € um fendmeno que incentiva a busca
por estratégias de promogado de saude e diminuicdo de risco de doencgas
relacionadas ao envelhecimento. Estudos associam a diminui¢cdo de atividade
fisica, dislipidemia, estresse oxidativo, e alteragcbes em enzimas oxidativas
como componentes associados ao maior risco de doengas cardiovasculares
em mulheres pés-menopausicas. Agudamente, o exercicio pode aumentar a
producédo de espécies reativas de oxigénio através de diversos mecanismos,
porém, estudos envolvendo a resposta aguda de marcadores de estresse
oxidativo com diferentes modalidades de exercicio nessa populagdo sao
escassos. Entretanto, estudos envolvendo respostas crdnicas ao treinamento
sugerem que o treinamento promove adaptacdes benéficas em mulheres pods-
menopausicas. Uma vez que o exercicio aerdbico e o exercicio de forca
apresentam efeitos benéficos no sistema antioxidante e em marcadores de
estresse oxidativo, o objetivo do desta revisédo é relacionar a menopausa e sua
progressdo ao estresse oxidativo e discutir a importancia do exercicio fisico

como fator protetor ao estresse oxidativo.

Palavras-chave: Envelhecimento, peroxidacao lipidica, espécies reativas de

oxigénio.
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INTRODUCAO

No Brasil, os dados demograficos dos Uultimos censos apontam
crescimento da populacao idosa, observando-se que o percentual de idosos no
pais cresceu 35% a mais do que o restante da populagao entre os anos 1991 e
2000 [1]. Dados indicam que em 2020, o Brasil se tornard o sexto pais do
mundo em populacdo idosos, possivelmente proximo de 30 milhdes de
habitantes [2]. A menopausa esta associada a um declinio da producido de
horménios como estrogénio e o horménio do crescimento (GH), relacionado ao
aumento de massa adiposa visceral, além de diminuicdo de massa muscular e
O0ssea [12]. A diminuicdo de atividade fisica e maior estresse oxidativo, sé&o
componentes associados ao maior risco de doengas cardiovasculares em
mulheres pds-menopausicas [3].

Recentemente, foi sugerida a importancia do estresse oxidativo como
um possivel marcador de risco cardiovascular em mulheres pés-menopausicas
[9]. O exercicio, aliado ou ndo com a terapia de reposi¢gao hormonal € um dos
mais importantes fatores no manejo da menopausa, devido aos diversos
beneficios metabdlicos que ele proporciona [10]. Agudamente, o exercicio pode
levar ao estresse oxidativo por aumentar a producdo de espécies reativas de
oxigénio através de diversos mecanismos, como a atividade de fagdcitos
durante as contragbes, aumento do consumo de oxigénio, pelo fenébmeno de
isquemia e reperfusdo, e por processos inflamatérios [11], porém, estudos
envolvendo a resposta aguda de marcadores de estresse oxidativo com

diferentes modalidades de exercicio nessa populagcdo € escassa. Estudos
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envolvendo respostas cronicas ao exercicio sugerem que o treinamento
promove adaptacdes benéficas em mulheres pds-menopausicas [13, 14].

De modo que o exercicio aerébico e o exercicio de forca apresentam
efeitos benéficos no sistema antioxidante e em marcadores de estresse
oxidativo, o objetivo do desta revisdo é relacionar a menopausa e sua
progressdo ao estresse oxidativo e discutir a importancia do exercicio fisico
como fator protetor ao estresse oxidativo. Para tal, se fez uso de trabalhos
originais e revisbes publicados nas principais revistas de pesquisa que

compodes as bases de dados PubMed, Scopus e Medline.

ESTRESSE OXIDATIVO

As espécies reativas de oxigénio (ERO) s&do atomos ou moléculas que
possuem um ou mais elétrons desemparelhados e, em fungdo disso,
apresentam acentuada reatividade quimica, potente efeito oxidante desses
radicais, que subtraem elétrons de substancias aceptoras, o que é a base para
seu efeito destrutivo contra lipidios, proteinas, acidos nucléicos e a matriz
extracelular. As espécies reativas de oxigénio sdo produzidas através dos
processos metabdlicos oxidativos e tem papel biolégico fundamental no
controle da homeostase, pois participam de fungdes imunologicas e em
diferentes mecanismos de sinalizagcao celular [15]. O termo “espécies reativas
de oxigénio” engloba os radicais livres derivados do oxigénio, e também
algumas espécies que embora nao apresentem elétrons desemparelhados, séo

instaveis e possuem alta reatividade [16].
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As espécies reativas de oxigénio de maior importancia biolégica sdo os radicais
superoxido (02*), hidroxila (OH’) e oxido nitrico (NO). Varios mecanismos
enzimaticos envolvendo a catalise por cobre ou ferro, sdo responsaveis pela
geracdo destes radicais nos sistemas biolégicos. Derivados oxidantes
secundarios podem resultar da reagdo de uma ERO com outra, como por
exemplo, o perdxido de hidrogénio (H20;), o peroxinitrito (ONOQO") e o acido
hipocloroso (HOCI), que também contribuem para o estresse oxidativo devido

ao fato de apresentarem ainda maior reatividade do que as ERO originais [15].

Para neutralizar as acbes das ERO, sdao necessarias acdes antioxidantes
endogenas exercidas por sistemas enzimaticos ou n&o-enzimaticos. O sistema
antioxidante enzimatico é representado principalmente pelas enzimas
superoxido dismutase (SOD), catalase (CAT) e glutationa peroxidase (GPx). A
SOD, uma metaloproteina localizada primariamente no citoplasma e
mitocdndrias de células de mamiferos, catalisa a conversdo (dismutagdo) de
02" em H,0; e oxigénio. A CAT remove o H,O, pela conversao deste em agua
e oxigénio. A GPx é uma enzima que catalisa a redugao de H,O; e perdxidos
de acidos graxos em agua e dissulfeto de glutationa (também conhecida como
glutationa oxidada, GSSG), utilizando a glutationa reduzida (GSH) como
doador de elétrons. A GSSG é regenerada a GSH numa reagédo em que o
NADPH é o agente redutor [17].

O sistema antioxidante n&o-enzimatico €& composto por antioxidantes
hidrofébicos como a Vitamina A e vitamina E, que primariamente mantém a
integridade de membrana celular e a vitamina C (acido ascérbico) que é um

antioxidante hidrofilico que interage com ERO no citosol e no sangue para
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neutralizar a sua formacao [16]. O sistema antioxidante enzimatico e néo-
enzimatico atuam para neutralizar as ERO, regulando as alteragdes induzidas
por altas concentracdes de ERO e evitando seus efeitos deletérios. Esses

efeitos serao discutidos na proxima sessao.

ESTRESSE OXIDATIVO E EFEITOS DELETERIOS DAS ESPECIES

REATIVAS DE OXIGENIO

Se a producédo de Espécies Reativas de Oxigénio é maior do que a capacidade
do sistema antioxidante de neutraliza-las ocorre o Estresse Oxidativo, uma
condicdo aonde ocorre um desequilibrio redox em favor de um estado pro-
oxidante, resultando em danos a proteinas e lipidios de membrana, dano a

estrutura de DNA e desencadeando diversas sinalizagdes inflamatérias [11].

Primariamente as reagbes das ERO envolvem as ligagdes duplas de acidos
graxos poli-insaturados, definido como peroxidagao lipidica [18], modificando a
fluidez das membranas celulares aumentando a permeabilidade, e gerando
respostas inflamatdrias além de modificar outras funcdes celulares [19, 20]. As
ERO também podem reagir com proteinas, gerando um acumulo de proteinas
oxidadas, prejudicando a integridade das células e o turnover proteico [21].
Além disso, ERO também reagem com DNA, alterando a capacidade de

replicacao e reparo, contribuindo para o cancer e o envelhecimento celular [22].

Durante o exercicio, além dos efeitos ja citados, deve-se considerar os efeitos

das ERO na proteinas contrateis. Um aumento das concentragdes

19



intracelulares de calcio e a inativagcao de enzimas do metabolismo aerdbico e
anaerébico podem ser observadas com maior producdo de ERO contribuindo
com o dano muscular [23]. Além disso, a formag¢ao de ERO durante o exercicio
pode contribuir para a inativagdo de varias enzimas do ciclo de Krebs, gerando
alteragdo no equilibrio da redugcdo do oxigénio na cadeia transportadora de
elétrons [11]. Cronicamente, os efeitos deletérios das ERO estdo envolvidos

com varias doengas cardiovasculares e degenerativas [24-27].

MENOPAUSA

O envelhecimento gera alteragdes fisiolégicas na mulher, ocorrendo um
aumento na incidéncia de doencas cardiovasculares em comparagdo com
mulheres ainda férteis [28]. A primeira irregularidade nos ciclos menstruais
caracteriza o inicio a fase de transi¢cao que leva a menopausa, definida como
perimenopausa. A medida que a perimenopausa avanga, ocorre um declinio no
numero de foliculos ovarianos [29], e os ovarios ficam mais resistentes as
acdes do hormoénio foliculo-estimulante (FSH), gerando um aumento da
concentracido desse hormoénio [30], e que combinado com a diminuicdo da
inibina B sdo os primeiros sinais endoécrinos da perimenopausa [29]. Com a
progressdo da menopausa, as concentragbes de FSH aumentam em até 50%
enquanto as de estrogénio diminuem na mesma proporgao [29]. Além disso, a
perimenopausa € caracterizada por aumento do indice de massa corporal
(IMC), diminuicdo da atividade fisica, diminuicdo da densidade mineral 6ssea
[31], diminuicdo do metabolismo basal [32], maiores concentragdes de

triglicerideos e lipoproteina de baixa densidade (LDL), além de maior
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densidade de particulas de LDL e menor concentragao de lipoproteina de alta
densidade (HDL) [33], aumento de marcadores inflamatoérios [34, 35] e maior
estresse oxidativo [36]. Dessa forma, esses fatores estdo associados a maior
risco para doencgas cardiovasculares e diminuicdo de massa muscular [37].
Pode-se afirmar que a perimenopausa inicia com a primeira irregularidade
menstrual e termina 12 meses apds a ultima menstruagcdo, dando inicio a
menopausa [38]. Sendo assim, a menopausa é caracterizada por encerramento
dos ciclos menstruais e ovulatorios da mulher, ocorrendo em uma média de 47-
54 anos de idade [39], ocorrendo deplegao dos foliculos ovarios, resultando na
incapacidade de produgado hormdnios como estrogénio somadas as mudancgas
fisiologicas que ocorrem na perimenopausa [40]. A figura 1 apresenta as
principais alteragdes que ocorrem desde a perimenopausa até o

estabelecimento da menopausa.

lUI(ima menstruacéo, sem producéo de estradiol nos ovarios

Terminologia FASE DE TRANSICAO MENOPAUSA
PERIMENOPAUSA

T Menopausa: 12 meses de amenorreia apds a ultima menstruacédo

i | Deplecéo dos foliculos |

| |Recrutamento de Foliculos '—P | |Ovulagdo |

|Células granulosas l—b ‘ |Horménio AM ‘ | |Corpo Luteo |
¥ ¥
| LInibina B | | |Estradiol | [ LProgesterona |
v ¥ il
‘ TISH ‘ | LSHCiB /1LH | | Hipomenorréia |
[ *+ Atividade Folicular ‘ | tTestosterona Livre |

—‘ | Duragéo do ciclo ‘

Figura 1. Terminologia e caracteristicas da perimenopausa e menopausa.

FSH, Hormonio Foliculo-estimulante; SHGB, Globulina ligadora de hormbnios sexuais;
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LH, Hormdnio Luteinizante; Hormdnio AM, Horménio anti-mulleriano

A menopausa esta associada com alteragdes na massa corporal, o que
leva a alteracbes no perfil hormonal [41]. As mudancas hormonais sao
diretamente relacionadas com a regulagao de genes do sistema antioxidante, o
que indica que o risco cardiovascular possui ligagcdo com estado redox na
menopausa [42]. A elevagao do estresse oxidativo € um mecanismo associado
aos fatores de risco cardiovascular associados com a menopausa. A sua
progressdo ocorrendo em paralelo a da menopausa [43] e esta também
associado com sintomas como os fogachos (sensagbes de calor) e

osteoporose [44, 45].

PROGRESSAO DA MENOPAUSA, ESTRESSE OXIDATIVO E EXERCICIO

FisICO.

Durante a perimenopausa ja ocorrem mudangas que influenciam no
estado redox fisiolégico, sugerindo que o estresse oxidativo esta envolvido na
progressao da menopausa e com a diminuicdo das concentragbes de
estrogénio, existindo uma relagéo linear entre os seus niveis circulantes e o
estado antioxidante [42, 46]. Além disso o0s niveis de estrogénio se
correlacionam positivamente com a expressao de enzimas antioxidantes [47], e
negativamente com marcadores de peroxidagao lipidica [36, 48]. Mulheres pré-
menopausicas apresentam menor risco cardiovascular em comparagao com
homens da mesma idade [49], paralelo a menores concentragdes de

marcadores de peroxidacao lipidica [50] . Maiores concentracdes de colesterol
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total e marcadores de estresse oxidativo como 8-oxoguanina e lipoperoxidos
somados a menores concentragcdes de HDL e menor estado antioxidante total e
capacidade de regeneragcdo de DNA foram encontrados em mulheres na
perimenopausa independente de outros sintomas [36]. Dessa forma, o maior
risco de doengas cardiovasculares com a progressao da menopausa pode ser
parcialmente explicado pelo aumento progressivo nas concentragdes de
marcadores de peroxidacao lipidica [51].

Concordando com essa hipotese, Sanchez-Rodriguez et al. [52]
investigaram as relagbes entre estresse oxidativo e menopausa, avaliando
mulheres pré-menopausicas (n = 94) e pds-menopausicas (n = 93). As
concentragbes de lipoperdxidos (subprodutos da peroxidacdo lipidica) eram
maiores nas mulheres pds-menopausicas em relagdo as pré-menopausicas,
relatando que a menopausa estd associada com maior estresse oxidativo,
principalmente devido a deple¢ao do estrogénio. Fatores como a diminui¢ao do
metabolismo basal e 0 aumento da adiposidade central, associados com maior
estresse oxidativo, resisténcia a insulina e aumento da pressao arterial e da
rigidez arterial, colocam as mulheres em maior risco para doengas
cardiovasculares com a progressdo da menopausa. Dessa forma, para redugéo
desses riscos, € importante a reducdo da composicao corporal, do perfil lipidico
e a melhoria do estado antioxidante [53].

O exercicio é uma das intervengdes mais recomendadas para o manejo
dos sintomas e progressdo da menopausa. A influéncia de exercicios agudos e
cronicos sobre o esses fatores € amplamente investigada em diferentes
populagdes, porém poucos estudos envolvem mulheres pds-menopausicas e

as respostas de marcadores circulatérios de estresse oxidativo ao exercicio.
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Embora o aumento no consumo de oxigénio seja menor em exercicio
anaerébico quando comparado ao exercicio aerdbico [54], diversos outros
mecanismos podem aumentar a producao de ERO durante diferentes tipos de
exercicio, como a ativacdo das enzimas xantina oxidase e NADPH oxidase,
atividade de fagécitos, homeostase do célcio alterada, estresse mecanico e o
fendbmeno de isquemia seguida de reperfusao [55]. Estudos demonstram que o
exercicio pode induzir a peroxidacao lipidica e alteragdes na razdo GSH/GSSH
[56], a carbonilagdo de proteinas [57] e também que a resposta aguda de
estresse oxidativo induzida pelo exercicio seja atenuada com o treinamento
[11]. A magnitude da resposta de estresse oxidativo associada ao exercicio
agudo, dependeria do tipo e intensidade do exercicio realizado [58].

Em relacdo a adaptacgdes do sistema antioxidante, o exercicio parece
induzir a atividade da GPx e da SOD, com menores efeitos sobre a atividade
da CAT e GPx [59]. Dessa forma, a resposta de estresse oxidativo induzido
pelo exercicio depende de diversos fatores. Ao comparar o efeito de trés
intensidades de exercicio fisico (baixa, moderada e alta) entre triatletas e
individuos nao treinados, foi relatado aumento da capacidade antioxidante total
nos dois grupos apos o exercicio fisico e os triatletas apresentavam atividade
aumentada da GPx em relagcdo ao grupo nao treinado [60]. Os autores
sugerem que o aumento da capacidade antioxidante total, aliado a maior
concentragdo do acido urico plasmatico, de vitaminas e outros antioxidantes,
tenha evitado o estresse oxidativo induzido pelo exercicio fisico. Portanto, o
exercicio agudamente promove aumento da produgdo de ERO induzindo ao

estresse oxidativo e aumenta a resposta antioxidante para combater essas
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respostas, promovendo adaptagdes crénicas nos mecanismos envolvidos,
diminuindo os efeitos deletérios das ERO [11].

Embora os dados envolvendo efeitos do exercicio sobre marcadores de
estresse oxidativo em mulheres pds-menopausica sejam escassos, diferentes
estudos encontram efeitos benéficos do exercicio nessa populagéo.
Investigando a influéncia do treinamento de Tai Chi, Palasuwan et al. [61]
encontraram melhora da capacidade antioxidante e maior atividade de GPx.
Em outro estudo foi demonstrado que o treinamento aerdbico por 24 semanas
foi capaz de reduzir a peroxidacado lipidica independente da utilizagdo de
terapia de reposicdao hormonal [62]. Nesse sentido, um estudo posterior
avaliando o treinamento aerébico em cicloergdmetro durante oito semanas em
41 mulheres pos-menopdausicas com idade média de 65 anos, encontrou
reducao no LDL, na peroxidagao lipidica e aumento no estado antioxidante total
e nas concentragbes de GSH [14]. Para investigar a relagdo entre exercicio,
menopausa e estresse oxidativo, um estudo avaliou o impacto dos niveis de
condicionamento fisico em quarenta mulheres pds-menopausicas, identificando
uma correlagdo negativa entre nivel de condicionamento fisico e marcadores
de estresse oxidativo e uma correlacéo positiva entre nivel de atividade fisica e
atividade de GPx [63]. Os autores sugerem que o exercicio fisico pode manter
a eficiéncia e atividade de enzimas antioxidantes além de proteger contra o

risco de doencgas cardiovasculares.

CONCLUSOES
Os estudos indicam que a progressao da menopausa esta associada a

maior estresse oxidativo, aumentando o risco para doencas cardiovasculares e
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nessa populacdo. O exercicio independente da terapia de reposi¢cao hormonal
€ capaz de promover alteracbes benéficas, diminuindo as concentracbes de
marcadores de estresse oxidativo, fortalecendo o sistema antioxidante
aumentando a atividade de diferentes enzimas e as concentragcdes de
antioxidantes enddgenos, aumentando a capacidade antioxidante total e
diminuindo o risco de doengas nessa populagdo. As evidéncias sugerem que 0
exercicio aerébico é capaz de promover adaptacdes benéficas para essa
populagdo, ao mesmo tempo em que fica evidente a necessidade de estudos
envolvendo o exercicio de forga avaliando os mesmos parametros, visando
adaptacbes ao estresse oxidativo. Além disso, sao importantes estudos
avaliando a manipulacado das variaveis envolvidas na prescricao do exercicio,

como volume e intensidade, para potencializar os beneficios nessa populacéao.
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RESUMO

INTRODUGAO: Evidéncias associam diminui¢do de atividade fisica e estresse
oxidativo ao maior risco de doencgas cardiovasculares em mulheres pos-
menopausicas, porém, estudos relacionando respostas agudas de marcadores
de estresse oxidativo com diferentes tipos de exercicio em mulheres pos-
menopausicas sao escassos. OBJETIVO: Verificar os efeitos agudos de
diferentes volumes de exercicio de forca e do exercicio aerébico nas respostas
de marcadores de estresse oxidativo relacionando com o custo energético em
mulheres pos-menopausicas. METODOS: 32 mulheres, com idade entre 50 e
65 anos, com minimo de dois anos na menopausa e destreinadas foram
distribuidas entre grupo controle (CT) grupo 3 séries (EFT) ou uma série (EFU)
de 9 exercicios de forga executados com 15RM e grupo aerébico (AERO;
70%VO2max). Amostras de sangue foram retiradas antes e imediatamente apos
0 exercicio para analise de glutationa e peroxidagao lipidica. RESULTADOS: A
peroxidacao lipidica aumentou significativamente apds o exercicio, para EFT e
AERO. Os grupos CT e EFU né&o apresentaram diferengas apds o exercicio. O
custo calorico da sessao e o trabalho total da sessédo foram significativamente
maiores para EFT em comparagao ao grupo EFU. Foi encontrada correlagao
positiva entre o custo caldrico total da sessdo e a peroxidagao lipidica pos
exercicio (,555 p < 0,004). GSH e GSSG nao diferiram entre os grupos.
CONCLUSOES: O exercicio de forca e o exercicio aerébico promove
alteragdes agudas na peroxidagao lipidica correlacionadas com o custo caldrico
nessa populagdo, sem promover alteracbes em GSH, GSSG ou na razao

GSH/GSSG.

31



Palavras-chave: Menopausa, custo calérico, peroxidacgao lipidica.

INTRODUCAO

O envelhecimento gera uma série de alteragdes fisiolégicas na mulher, o
que provoca um aumento na incidéncia de doencas cardiovasculares em
comparagao com mulheres pré-menopausicas [1]. Diferentes estudos indicam
que fatores de risco cardiovascular como o aumento do indice de massa
corporal (IMC), diminui¢ado da atividade fisica, diminuicdo do metabolismo basal
[2], maiores concentragdes de triglicerideos e lipoproteina de baixa densidade
(LDL), além de maior densidade de particulas de LDL e menor concentragédo de
lipoproteina de alta densidade (HDL) [3] e maior estresse oxidativo [4] estédo
associados com a progressao da menopausa.

O Estresse Oxidativo € uma condicdo na qual ha um desequilibrio redox
em favor da produgao de espécies reativas de oxigénio (ERO), resultando em
danos a proteinas e lipidios de membrana, dano a estrutura de DNA e
desencadeando diversas sinalizagbes inflamatorias [5]. Estresse oxidativo
elevado € um mecanismo comum aos fatores de risco cardiovascular
associados a menopausa [6, 7], e esta também associado com sintomas que
acompanham a menopausa como sensacdes de calor [8] e osteoporose [9]. O
exercicio € uma intervencao importante e efetiva para o controle de risco de
doencas cardiovasculares nessa populacao [10, 11], e 0 aumento no consumo
de oxigénio pode elevar a producdo de ERO o que torna importante o controle
do custo caldérico do exercicio ao correlacionar volume e intensidade com
respostas de estresse oxidativo [5]. Embora o aumento no consumo de

oxigénio seja menor em exercicio anaerdbico quando comparado ao exercicio
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aerobico [12], diversos outros mecanismos podem aumentar a producdo de
ERO durante diferentes tipos de exercicio, como a ativacdo das enzimas
xantina oxidase e NADPH oxidase, atividade de fagécitos, homeostase do
célcio alterada, estresse mecanico e o fendbmeno de isquemia seguida de
reperfusdo [13]. Poucos estudos avaliaram as respostas de marcadores de
estresse oxidativo ao exercicio fisico em mulheres pds-menopausicas, € nao
foram encontrados estudos envolvendo as respostas agudas de marcadores de
estresse oxidativo para diferentes volumes de treino de forga, ou exercicio
aerobico nessa populagéo avaliando também o custo energético.

Durante a menopausa, os niveis de condicionamento fisico apresentam
uma correlagdo negativa com marcadores de estresse oxidativo e positiva com
a atividade de enzimas antioxidantes [14]. Diferentes estudos apresentem
efeitos benéficos do exercicio aerébico sobre parametros de estresse oxidativo
em mulheres pds-menopausicas [15, 16], porém, estudos relacionando
respostas agudas e estresse oxidativo com diferentes volumes e modalidades
de exercicio em mulheres pés-menopdausicas sao escassos. Uma vez que o
exercicio aerdbico e o exercicio de forca apresentam efeitos benéficos sobre o
sistema antioxidante e em marcadores de estresse oxidativo, o objetivo do
presente estudo é verificar os efeitos agudos de diferentes volumes de
exercicio de forca e do exercicio aerdobico nas respostas de marcadores de

estresse oxidativo em mulheres pdés menopausicas.

METODOS

Sujeitos
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Trinta e duas mulheres pds-menopausicas, com idade entre 50 e 65
anos, com IMC entre 20 kg/m? e < 30 kg/m? com no minimo dois anos na
menopausa, aparentemente saudaveis, sem treinamento aerdbio ou de forca
sistematico por pelo menos seis meses anteriores ao estudo. Foram excluidas
voluntarias com histérico de diabetes tipo | e I, doengas graves
cardiovasculares (a excegdo de hipertensdo controlada), enddcrinas,
metabdlicas como dislipidemia e neurolégicas como deméncia, doenga de
Alzheimer e Parkinson, além de voluntarias que estivessem sob uso de
qualquer medicamento com influéncia no metabolismo enddcrino ou
neuromuscular, como tratamento de reposi¢cao hormonal. O calculo amostral foi
realizado para amostras emparelhadas por meio do Nomograma de Altman [17]
em que foi adotado um nivel de significancia de 0,05 e poder de 80% para
todas as variaveis. Com base nos desvios-padrao e nas diferencas entre as
médias obtidas dos estudos anteriormente citados, os calculos realizados
demonstraram a necessidade de um “n” de no minimo 8 a 10 individuos para
cada grupo para as avaliagdes. Dessa forma, as trinta e duas voluntarias foram
aleatoriamente distribuidas, para ficarem 8 em cada grupo (Controle (CT),
Exercicio de forga de trés séries (EFT), Exercicio de forgca de uma série (EFU)
e exercicio aerobico (AERO). As voluntarias assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido, e esse estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (Parecer
numero 75681). A figura 1 apresenta o fluxograma do processo de selegao e

distribuicao final da amostra.
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Figura 1. Fluxograma do processo de selegéo e distribui¢ao final da amostra. V

= Visita ao laboratorio.

Procedimentos de teste

O experimento foi composto por 5 visitas ao laboratorio, separadas por
pelo menos 3 dias. A quarta e quinta visita, envolvendo a sessao de teste,
foram separadas por 7 dias. Foram realizadas avaliagbes morfolégicas,
metabdlicas e bioquimicas para caraterizacdo da amostra;

Na primeira visita (V1) as voluntarias receberam as instrugbes sobre
cada etapa do estudo, assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE) e realizaram a avaliagao antropométrica.

Para segunda visita (V2), as voluntarias foram orientadas a néao

consumir cafeina e &alcool ou realizar atividade fisica vigorosa nas 48 horas
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antecedentes para realizar o teste de taxa metabdlica de repouso e teste de
consumo maximo de oxigénio.

Na visita 3 (V3) os individuos realizaram o teste de 1RM para determinar
as cargas para o exercicio de forga.

Para a quarta visita (V4) e quinta visita (V5), as participantes foram
orientadas a nao consumir cafeina ou alcool ou realizar atividade fisica
vigorosa nas 48 horas antecedentes aos testes, comparecendo no laboratério
as 08:00 horas apods jejum de 12 horas. Todas as participantes foram pesadas
e permaneceram em repouso por 10 min, apds isso uma amostra de 10 ml de
sangue foi coletada para as analises de marcadores de estresse oxidativo
antes dos testes. As participantes realizaram a sessao de acordo com o grupo:
uma sessao com uma série (EFU) ou trés séries (EFT) de oito exercicios de
forca com 15 RM e intervalo entre séries e exercicios de um minuto. Os
exercicios foram realizados na seguinte ordem: 1- Leg Press; 2- Supino com
halteres; 3- Remada Unilateral; 4- Extensao de joelhos; 5- Flexdo de cotovelos;
6- Flexdo de joelhos; 7- Triceps com halteres; 8- Abdominais. O grupo que
realizou o exercicio aerébico (AERO) realizou 30 minutos de exercicio em
cicloergdmetro com intensidade de 70% do VOzmax. O grupo controle (GC)
realizou os mesmos procedimentos para coleta de sangue, permanecendo em
repouso por 30 minutos fazendo uma coleta apds esse periodo. As etapas do

estudo estdo ilustradas na figura 2.
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Figura 2. Etapas do estudo.

Avaliagao da composigao corporal

As dobras cutaneas foram medidas utilizando um plicometro (Modelo
Harpenden Cientifico, Marca Cescorf, Porto Alegre, Brasil), didametros ésseos
por paquimetro e antropdmetro (Cescorf, Porto Alegre, Brasil), perimetros
foram medidos usando fita métrica (Sanny, Sdo Bernardo do Campo, Séo
Paulo), massa e estatura medidas por meio de balanga e estadidmetro (modelo
0S-180 da marca Urano, RS/Brasil). As marcag¢des dos locais e a técnica de
tomada das dobras cutédneas seguiram os padrées da Sociedade Internacional
para o Avango da Cineantropometria (ISAK). Os célculos da composi¢céo
corporal foram realizados usando a metodologia de cinco componentes [18],
com 39 pontos de referéncia, para determinagcéo das seguintes variaveis:

1) massa corporal;

2) estatura;

3) dobras cuténeas (triceps, subescapular, biceps, crista iliaca, supra
espinal, abdominal, coxa medial e panturrilha);

4) perimetros (cabecga, brago, térax, cintura, coxa maxima, coxa meédia,
panturrilha, quadril, antebrago e tornozelo);

5) didmetros ésseos (biacromial, térax transverso, térax antero-posterior,

bi-iliocristal, bi-epicondilar do umero, bi-estiléide de punho, mao, bi-epicondilar
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do fémur, bi-maleolar); e comprimentos ésseos (acromio-radial, radialestiloide,
estildidea média-dactildidea, ilio-espinal banco, trocantérica banco, trocanter-
tibial lateral, tibial lateral banco, tibial medial-maleolar medial, comprimento do

pé e altura sentado).

Teste de Uma Repeticao Maxima (1RM)

O teste de repeticio maxima foi realizado na primeira visita ao
laboratério, junto com a avaliagdo antropométrica. O Teste de 1RM consistiu
em solicitar as voluntarias que realizassem o maior numero de repeti¢cdes
possiveis em cada exercicio com uma carga determinada de acordo com o
peso corporal, buscando a realizagdo de 1 repeticdo maxima (1RM). Caso
realizassem um numero maior de repeticbes a carga era ajustada de acordo
com valores para corregao [19] para estimar a carga correspondente a 1RM. O
teste era repetido para a verificagdo da carga e quando nao correspondia ao
maximo da voluntaria, o mesmo procedimento era repetido até que fosse
encontrado o valor apropriado, limitando a cinco tentativas. Entre cada

tentativa, foi permitido intervalo de 3 minutos, tempo adequado de recuperacéo.

Teste de consumo maximo de oxigénio:

O consumo maximo de oxigénio (VOzmax) foi determinado usando um
sistema de ergoespirometria de circuito aberto (MedGraphics Cardiorespiratory
Diagnostic Systems, modelo CPX-D). O analisador de gases foi ligado uma
hora antes do primeiro teste para estabilizagcdo. Em seguida foi realizada a
calibragdo por meio de gases com concentragdes conhecidas. Os testes de
carga progressiva, em cicloergbmetro (The Bike, Cibex, USA), foram realizados
com protocolo em rampa. A intensidade inicial estabelecida foi de 25W, com

aumento de 25W a cada trés minutos, mantendo uma cadéncia de pedalada
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entre 60 e 80 rotagdes por minuto (rpm). Uma faixa telemétrica foi posicionada
para monitorar continuamente a Frequéncia Cardiaca (FC) dos participantes
(S610, Polar Electro Oy, Finland).

As participantes foram verbalmente estimuladas para realizar esforgo
maximo durante o teste. O teste seguiu as recomendacbes do American
College of Sports Medicine [20] e foi encerrado sempre que as participantes
atingiram um dos seguintes critérios: (a) Platd no consumo de oxigénio; (b)
Frequéncia cardiaca = predita para idade; (c) Valor de taxa de troca respiratoria
> 1,15; (d) percepgao subjetiva de esforco > 18 ou quando a participante

voluntariamente interrompia o teste.

Taxa metabdlica de repouso (TMR)

No dia do teste de TMR as participantes foram instruidas a nao realizar
atividades fisicas 48 horas antes do teste, uma noite de sono de no minimo 8
horas, jejum por 12 horas, bem como, n&o consumir alcool, cafeina ou qualquer
tipo de medicacdo neste periodo sem comunicacdo prévia a equipe
pesquisadora, sendo permitido o consumo de agua pura ad libitum. Todos os
testes de TMR foram realizados entre 07h30min e 08h30min em sala
climatizada entre 20 e 25°C, com ruidos controlados e com luminosidade baixa.
O protocolo consistiu de 10 minutos de repouso na posi¢cao de decubito dorsal,
seguidos de 30 minutos de captagcdo de gases expirados. Para determinacgéo
dos valores de VO, e VCO; foi utilizado um sistema de ergoespirometria de
circuito aberto (MedGraphics Cardiorespiratory Diagnostic Systems, modelo
CPX-D). Para analise dos dados foram descartados os primeiros 10 minutos de
captacao de gases, sendo usados para o calculo da TMR os valores de VO, e

VCO; (I/min) dos 20 minutos finais de cada coleta fazendo-se a média dos
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valores do periodo. Para a obtengdo dos valores de kcal/dia utilizamos a
equacgdo proposta por Weir [21]: [(3,9 X VO2) + (1,1 X VCO,)] multiplicada por

1440, para estimacao da TMR de 24 horas.

Custo Energético:

Para controle do custo energético das sessdes foi utilizado um sistema
de ergoespirometria de circuito aberto (MedGraphics Cardiorespiratory
Diagnostic Systems, modelo CPX-D) durante toda a sess&o. Para o calculo do
gasto caldrico no exercicio de forga os valores de VO, médio foram convertidos
para MET (por meio da divisdo por 3,5 ml.kg-1.min-1) e convertidos para o
dispéndio de 5,05 kcal para o exercicio de forca e 5,0 kcal para o exercicio
aerobico de acordo com o RER [22]. Para obtermos o gasto calérico total da
sessao de exercicio, os valores de custo calérico em repouso foram subtraidos
do custo caldrico durante o exercicio, gerando o custo caldrico por minuto da
sessdo. O custo caldrico por minuto da sessao foi entdo multiplicado pelo

tempo de duracao do exercicio.

Coletas de sangue

As coletas de sangue foram realizadas por individuos habilitados, e
todos procedimentos de biosseguranga foram considerados para tal. As coletas
foram realizadas antes e imediatamente apdés o término da sessdo de
exercicio. O sangue foi coletado em uma veia da regido antecubital do
antebrago do sujeito. Foram retirados foi 10 ml para as analises de peroxidagéo
lipidica plasmatica e razdo GSH/GSSG. A amostra obtida foi imediatamente
centrifugada (PK 120-R, ALC International SRL, Mil&o, Italia) em 3.370.g por 5

minutos, sendo efetuadas as preparagdes do plasma e da papa de hemacias
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de acordo com as técnicas de analise, para posterior armazenamento em ultra-

freezer em -80gc (NuAire Inc, Minessota, Plymouth) até o momento da analise.

Determinagdao do conteudo intracelular de GSH, GSSG e relagao

(GSH/GSSG)

Para a determinacéo dos conteudos intracelulares de glutationa (GSH) e
dissulfeto de glutationa (GSSG) em eritrocitos, as papas de hemacias foram
diluidas em &acido metafosférico 5% (m/v) (5ml de MPA para cada ml da
amostra) para analise cinético-espectrofotométrica pelo método de reciclagem
com o acido 5,5'-ditiobis-[2-nitrobenzdico] (=DTNB) e GSSG redutase (GSRd)

medidos espectrofotometricamente a 470nm [23].

Determinacgao dos niveis de peroxidagao lipidica

Para avaliar o indice de peroxidacao lipidica foi utilizado o método que
tem como principio a oxidagdo de Fe*? a Fe*® na presenca de hidroperoxidos
lipidicos (lipoperéxidos) e formagdo de complexos de Fe** com xilenol laranja
(xylenol orange, XO), que podem ser medidos espectrofotometricamente a

560nm, de acordo com a metodologia adaptada para plasma e soro [24].

Analise Estistica:

Foi utilizada estatistica descritiva com exposicdo de médias + desvio
padréo (XxDP). Para verificar a normalidade das variaveis foi utilizado o Teste
de Shapiro-Wilk. Para avaliagdo da homogeneidade entre os grupos e da
esfericidade foi utilizado o teste de Levene. Para as comparagdes entre os

valores pré e poOs exercicio, e comparagao entre os valores das mudancas
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(representada por A) relativas das variaveis foi utilizada a Analise de Variancia
(ANOVA) one-way com post hoc de Bonferroni. Para verificar possiveis
correlacdes entre as diferentes variaveis do estudo, foi utilizado o Coeficiente
de Correlagao Linear de Pearson. O nivel de significancia assumido foi de a<
0,05. Para a execucao dos procedimentos estatisticos foi utilizado o pacote

estatistico SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) verséao 18.0.

RESULTADOS

A tabela 1 apresenta as variaveis de caracterizagdo dos sujeitos do
estudo. Nao foram encontradas diferengas significativas entre os grupos para
nenhuma das variaveis. Foi encontrada uma correlagdo negativa entre idade e
massa muscular (-,408 p < 0,020) e correlagbes positivas da idade com a
massa residual (,492 p < 0,004) e IMC e somatorio de dobras (,508; p < 0,022).

Foi encontrada correlagéo positiva da peroxidagao lipidica com a idade (,415 p

< 0,023).
Tabela 1. Caracteristicas dos sujeitos.
CT EFT EFU AERO
Massa Corporal 60,61 £ 5,35 60,61 £ 5,35 57,54 + 8,53 58,48 + 8,04
VOzmax 19,79+ 2,38 18,49 + 2,55 18,69 £ 1,53 18,73 £ 2,26
Idade (anos) 59,13 £ 5,33 57,13 £ 8,56 59,63 + 6,41 57,78 + 7,57
Estatura (cm) 160,12 £ 5,22 155,87 £ 4,76 163 + 5,46 159 + 8,07
IMC 23,72 £ 2,03 25,7 +£2,63 23,65+ 2,33 24,54 £+ 1,13
M. Adip. (kg) 22,29 £ 5,49 21,43 £2,28 22,36 + 3,96 22,79 + 4,89
M. Musc. (kg) 23,16 £ 3,94 21,84 £ 3,13 21,01 £2,34 20,17 £ 2,42
M. Res. (kg) 6,88 + 1,37 6,16 + 0,85 7,03 £ 1,45 6,69 + 1,08
SDO (mm) 128,57 + 36,91 131,77 £ 12,14 141,20 £ 48,76 136,41 £ 12,49
TMR (kcal) 1308,47 £ 151,35 1378,22 + 187,71 1400,86 £ 115,11 1365,07 + 184,84

Dados expressos como média + desvio padrédo

cm, centimetros; IMC, indice de massa corporal; M. Adip., Massa adiposa; M.Musc, massa
muscular; M. Res., Massa residual; SDO, somatdrio de dobras; TMR, Taxa metabdlica de

repouso.
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Os marcadores de estresse oxidativo apresentaram respostas distintas:
A figura 3 apresenta as variaveis GSH (A), GSSG (B) e a razdo GSH/GSSG (C)

em que nao foram encontradas diferengas entre os grupos em nenhum

momento.
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Figura 3. Respostas de GSH (A), GSSG (B) e a razdao GSH/GSSG (C).

A figura 4 apresenta as respostas de peroxidagao lipidica entre os
grupos. Nao foram encontradas diferengas nos niveis basais de peroxidagéo
lipidica. Apds o exercicio, o grupo EFT apresentou aumento significativo da
peroxidacao lipidica em comparacdo aos niveis de repouso e em relagdo ao
grupo controle. O grupo AERO também apresentou aumento significativo da
peroxidacao lipidica em comparacado aos niveis de repouso e em relagdo ao
grupo controle. Os grupos CT e EFU ndo apresentaram diferengas apds o
exercicio. Nao houve diferengas entre os valores pds-exercicio entre os grupos
EFT e AERO. Os valores e as mudangas das variaveis entre os grupos estao

apresentados na tabela 2.
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Figura 4. Peroxidagao lipidica entre os grupos. * = significativamente maior que pré (p <
0,05) a = significativamente maior que controle (p < 0,05); b = significativamente maior que

EFU (p < 0,05).

Tabela 2. Respostas dos marcadores de estresse oxidativo no sujeitos.
PLI GSH GSSG GSH/GSSG

PRE 1208,82 +£243,78 5,93+238 1,640,559 3,13+1,08
CT POS 119421 +222,41 591+£247 162+0,22 4,5+2,07
(A) -14,61+130,177 -0,23+0,70 -0,21+0,35 1,43+2,36

PRE 1087,32+158,13 8,75+494 259+1,86 4,50+2,98
EFT POS 1494,26 £219,52* 486+288 1,98+124 24619
(A) 485,28 +24322°> -388+6,51 0,34+169 -2,18 + 347

PRE 1112,07£65,05 7,75+341 2,63+0,7 260,74
EFU POS 1197,21+£17568 8,66+4,12 3,17+1,82 3,19+1,59
(A) 103,28 £+ 164,68 0,91+161 0,13+1,46 0,79+1,33

PRE 1048,35+226,04 9,82+1)9 2,1+£1,31 4,5+ 2,07
AERO POS 148097 +242,8* 855+184 201+0,89 3,941,775
(A) 432,62+9505*° -0,78+4,03 0,30+1,49 -0,43+3,90

Dados expressos como média + desvio padrdo

* = significativamente maior que pré (p < 0,05)

a = significativamente maior que controle (p < 0,05)

b = significativamente maior que EFU (p < 0,05)

PLI, Peroxidacao Lipidica; GSH, Glutationa; GSSG, Dissulfeto de Glutationa.
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O trabalho total (carga do exercicio x repeti¢gdes) foi significativamente
maior para EFT em comparagdo com EFU (3659,06 + 691,19; 1048,12 +
283,66; p < 0,0001).

A tabela 3 apresenta os valores de MET, custo caldérico em exercicio
(kcal.min™") e custo calérico da sessdo (kcal.min” multiplicado pela duracéo da
sessdo) dos grupos. Os valores de MET, custo calérico em exercicio e custo
caldrico da sessao foram significativamente maiores no grupo AERO em
comparagao aos demais grupos (p<0001). Os valores de MET, custo cal6rico
em exercicio nao diferiram entre EFT e EFU e foram significativamente maiores
que o grupo controle (p<0001). O custo calérico da sessdo foi
significativamente maior para EFT em comparagéo ao grupo EFU (p<0001).
Além disso, foi encontrada correlagao positiva entre o custo caldrico em
exercicio e custo caldrico total da sessao e a peroxidacao lipidica pds exercicio
(,506 p < 0,004 e ,555 p < 0,004 respectivamente) e com as alteragdes (A) de

peroxidagao lipidica (,656 p < 0,001 e ,642; p < 0,001 respectivamente).

Tabela 3. Custo calérico das sessodes nos diferentes grupos.

CT EFT EFU AERO
MET 0,62 +0,13 1,98 £ 0,15 1,91 £0,32 3,28 £ 0,33
kcal exercicio® 3,18+ 0,67 10,02+ 0,79 9,67 + 1,64 16,57 £ 1,70
kcal repouso 3,18+ 0,67 2,86 £ 0,21 2,76 £ 0,44 3,20+ 1,15
kcal.min 0,00 £ 0,00 7,16 £ 0,57 6,92 + 1,16 13,37 £ 2,15

kcal total ® 0,00+0,00 178,84 14,11 103,59 +17,38 401,20 + 64,90

Dados expressos como média + desvio padrao.
a correlagao positiva com a peroxidagao lipidica pds exercicio e A peroxidagao lipidica.
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DISCUSSAO:

Ao nosso conhecimento, o presente estudo foi o primeiro que investigou
as respostas de marcadores de estresse oxidativo a diferentes volumes de
exercicio de forgca e ao exercicio aerébico correlacionando com o gasto caldrico
da sessdao. A menopausa € acompanhada por ganho de peso e doencgas
metabdlicas associadas ao estresse oxidativo [7, 25].

Diferentes estudos demonstram que o exercicio pode induzir a
peroxidacao lipidica [30] e alteracdes na razdo GSH/GSSH [31]. Embora os
efeitos benéficos do exercicio fisico sobre sistema antioxidante em mulheres
pos-menopausicas independente da utilizacdo de terapia de reposicao
hormonal ja tenham sido reportados por diferentes estudos envolvendo
treinamento [15, 16, 32], ndo encontramos estudos avaliando diferentes
volumes de exercicio de forca e exercicio aerdobico e seus efeitos em
marcadores circulatorios de estresse oxidativo nessa populacdo. No presente
estudo, o protocolo de trés séries de exercicio de forca e o protocolo de
exercicio aerdbico induziram a peroxidacdo lipidica, e esse efeito nao foi
encontrado no protocolo de exercicio de forca de uma série. Esses resultados
estdo de acordo com estudos em diferentes populacdes [33, 34]. Além disso,
nossos achados corroboram LWOW et al. [35] que relataram que mulheres
pos-menopausicas apresentam aumento da peroxidacao lipidica apds exercicio
aerobico independente da presenca de obesidade.

O presente estudo demonstra que o exercicio de forgca pode induzir a
peroxidacao lipidica em mulheres pds-menopausicas e que essa resposta esta

relacionada com o volume do treino, e o gasto caldrico da sessao de exercicio.
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Nossos resultados de custo caldrico sdo semelhantes aos resultados de
PHILLIPS & ZIURAITIS [36] no que se refere ao protocolo de uma série de
exercicio de forga, e concordam com os encontrados por BLOOMER et al. [12],
relatando maior gasto do exercicio aerdbico em comparagdo ao exercicio de
forgca, mesmo com diferengas no protocolo de exercicios de forga e no grupo
estudado.

Uma vez que um aumento agudo da peroxidagao lipidica é necessario
para gerar uma adaptacdo positiva da capacidade antioxidante [37], é
importante ressaltar que tanto o exercicio de forga, quando executado com 3
séries para cada exercicio, quanto o exercicio aerdbico induziram, de forma
similar, ao aumento da peroxidacido lipidica. Esse resultado parece estar
correlacionado com o gasto calérico. Em contraste, o protocolo de exercicio de
forca de série Unica nao induziu aumento da peroxidacéo lipidica. Dessa forma,
nossos dados sugerem que o volume total da sessédo de exercicio € um fator
importante para indugédo aguda de peroxidagéo lipidica nessa populagao.

A GSH é utilizada para manter a estrutura da hemoglobina e de enzimas
e proteinas da membrana celular, tendo efeito protetor na célula de agentes
toxicos enddgenos e exdgenos além de potencializar a agado de antioxidantes
nao enzimaticos [38]. Os niveis de GSH estao associados diretamente com a
capacidade antioxidante, e diminuem com o envelhecimento [39]. A diminuicéo
das concentracbes de GSH estdo associadas com o desenvolvimento de
doencas como diabetes [40] e hipertensdao [41]. O presente estudo néo
encontrou diferengas nas concentragdes de glutationa reduzida, dissulfeto de
glutationa ou a razdo GSH/GSSG. Nossos achados estdo de acordo com

Cakir-Atabek et al. [34], no qual homens destreinados foram submetidos a
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exercicio de forca e ndo foram encontradas altera¢gées agudas em GSH apds
diferentes intensidades de exercicio de forca. Pode-se especular que o sistema
que envolve a glutationa seja menos responsivo imediatamente apds o
exercicio, mas pode ser influenciado cronicamente nessa populacédo, conforme
ja demonstrado por KAROLKIEWICZ et al. [15].

Embora no presente estudo as participantes nao apresentassem
doencas devido aos critérios de exclusao, foram encontradas correlacio
negativa da idade com massa muscular (-,408 p < 0,020) e positiva com a
massa residual (,492 p < 0,004), evidenciando maior risco de ganho de peso
com o envelhecimento nessa populagcéo, e concordando com estudo anterior
relacionando envelhecimento, menopausa e obesidade [26]. N&ao foi
encontrada uma correlacdo entre a TMR e peroxidacao lipidica em repouso,
concordando com achados recentes envolvendo individuos de diferentes faixas
etarias, onde a TMR apresentava uma correlagdo negativa com a idade
independente da composi¢cao corporal, porém nenhuma correlagdo com
estresse oxidativo [27].

Ainda nao estao claras as relacbes da menopausa com alteracdes na
TMR. Possivelmente, o exercicio fisico seja um fator importante para manter a
TMR durante a menopausa, o que pode estar associado a menores niveis de
gordura corporal e menor massa corporal apresentados por mulheres poés-
menopausicas fisicamente ativas [28]. O exercicio de forca somado ou nao a
perda de peso também favorece a manutencdo ou aumento da TMR, sendo um
valoroso componente em estratégias visando saude nessa populagdo [29].
Pode-se supor que a correlacao entre o estresse oxidativo aumentado e menor

TMR seja uma adaptagdo metabdlica de forma a prevenir a produg¢ao de ERO.

48



Essa hipotese foi levantada por FRISARD et al. [27], pelo fato da TMR se
apresentar menor em nonagenarios ao mesmo tempo que os marcadores de
estresse oxidativo ndo apresentavam diferengas em relagdes a idosos (entre
60-74 anos) ou jovens (20-34 anos).

Algumas limitagcbes desse estudo devem ser salientadas. A falta da
mensuragao do estradiol e da importancia do mesmo como marcador de
estado da menopausa poderiam explicar as concentragdes de GSH, GSSG e a
razdo GSH/GSSG em repouso, visto que, esse hormonio possui relagao direta
com esses marcadores [42]. Além disso, conforme sugerido, tais marcadores
podem ser menos sensiveis ao exercicio agudo, e a analise de enzimas
envolvidas no processo antioxidante poderiam fortalecer essa hipoétese.
CONCLUSOES
O presente estudo demonstra que o exercicio de forga, tal como o exercicio
aerobico, promove alteragdes agudas na peroxidagao lipidica em mulheres
pos-menopausicas. Tais alteragbes agudas apresentaram correlagdo com o
custo calérico da sessao de exercicio. Estudos futuros envolvendo treinamento
fisico com diferentes volumes de treino de forca e de exercicio aerdbico e as
respostas cronicas de marcadores de estresse oxidativo podem prover
subsidios para a prescricdo do exercicio para promocdo de saude nessa
populagdo. Além disso, a avaliacdo de enzimas antioxidantes podem auxiliar a
elucidar os mecanismos envolvendo as respostas agudas de estresse oxidativo

nessa populagao.
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7 CAPITULO IV - CONSIDERAGOES FINAIS E
RECOMENDAGCOES

Em conclusao, este estudo demonstrou:

(a) As evidéncias sugerem que a progressao da menopausa esta
associada a maior estresse oxidativo, aumentando o risco para doencgas

cardiovasculares e degenerativas nessa populagao.

(b) O exercicio de forga, tal como o exercicio aerdbico, além de promover
um custo caldérico adequado para a promocdo de saude, promove
alteragdes agudas na peroxidacdo lipidica em mulheres pods-

menopausicas.

(c) Em mulheres pds-menopausicas, as alteragdes agudas na peroxidagao
lipidica nessa populagao estao correlacionadas com o custo calérico do
exercicio.

(d) A manipulacédo do volume no exercicio de for¢a € importante para induzir

a alteragdes na peroxidacao lipidica nessa populagao.

Salienta-se a importancia de estudos futuros envolvendo treinamento
fisico com diferentes volumes de treino de forca e de exercicio aerdbico e as
respostas cronicas de marcadores de estresse oxidativo podem prover
subsidios para a prescricdo do exercicio para promocdo de saude nessa
populagdo. Além disso, a avaliacido de enzimas antioxidantes podem auxiliar a
elucidar os mecanismos envolvendo as respostas agudas de estresse oxidativo

nessa populagao.
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8 ANEXOS

ANEXO I: Termo de consentimento livre e esclarecido:

Vocé estda sendo convidado a participar como sujeito do estudo
intitulado “respostas agudas e crbénicas de grelina acilada e estresse
oxidativo ao exercicio aerébico e de forca nas concentragcbes em
mulheres pés menopausicas”, que tem como objetivo avaliar os efeitos do
exercicio aerobico e de forga sobre o horménio grelina, forca de bragos e
pernas e indicadores sanguineos de saude (peroxidagdo lipidica e razéo
GSH:GSSG,; atividade de GPx e dilatagdo mediada por fluxo - FMD).

Para que haja a sua participagédo no estudo vocé deve ler com atencgéo e
concordar com todos os procedimentos que serdao explicados a seguir, tendo
total liberdade de negar caso nao concorde com uma ou mais situagdes do
projeto.

Vocé sera alocado aleatoriamente em dos quatro grupos: (grupo
treinamento de forga de série unica (TFU); grupo treinamento de forgca de trés
séries (TFT); grupo treinamento aerébico (TAE) e grupo controle (CON). Vocé
realizara 4 visitas durante 3 semanas na Escola de Educacdo Fisica da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (ESEF-UFRGS), e ira passar por
avaliagao da composigao corporal e familiarizagao com os exercicios que seréao
feitos no teste; uma avaliagdo da dilatagdo da artéria braquial em relagdo ao
fluxo sanguineo, um teste de forgca maxima de pernas e bragos e um teste de
capacidade de exercicio (teste de consumo maximo de oxigénio); Na ultima
visita, devera fazer 12 horas de jejum e retornar ao laboratério para um teste de
exercicio fisico com uma coleta de sangue antes do exercicio, uma refeicdo
fornecida pelos pesquisadores, o teste de exercicio e uma nova coleta de
sangue apods o exercicio. Os testes de exercicio de for¢ga serdo compostos por
nove exercicios € o exercicio aerdbico sera executado em bicicleta. Os
momentos das coletas de sangue serdo em repouso, antes e apds o exercicio
e coletadas por profissional devidamente qualificado e certificado.

Apos os testes, vocé fara 12 semanas de treinamento na ESEF-UFRGS,
com 3 sessdes semanais de exercicio de acordo com o grupo no qual vocé

sera previamente alocado. Caso seja alocado no grupo controle, vocé né&o vira
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para a escola treinar e faremos contato semanal através de telefone e e-mail,
para manter o contato ao longo das 12 semanas. Apos as 12 semanas, vocé
repetira todas as avaliagdes, para obter resultados antes e apds o treinamento,
e controle tera direito a realizar 12 semanas de treinamento gratuito de
exercicio seguindo a mesma prescrigdo proposta para o grupo aerdbico. Vocé
tera os resultados sobre o seu percentual de gordura corporal, sua capacidade
cardiorrespiratoria, perfil lipidico e as principais solicitacbes metabdlicas do
exercicio realizado mediante sua capacidade individual. Além disso, tera os
valores de saude vascular através do teste de dilatacido da artéria braquial.
Durante a realizacdo dos testes de forca maxima, sessao teste de exercicios
de forca ou qualquer outro teste deste estudo vocé podera sentir algum
desconforto como nauseas e enjéo, devido a intensidade do exercicio fisico. Os
testes maximos serdo acompanhados por um médico. Caso ocorra alguma
adversidade vocé tera um acompanhamento adequado para seu
restabelecimento total. A participagdo no estudo é voluntaria, e vocé tem o
direito a receber informacbdes dos seus resultados ao longo do estudo em
qualquer momento bem como, desistir da participagdo em qualquer estagio do
processo. Os resultados deste estudo serdo mantidos confidenciais e quando
divulgados preservardo o anonimato dos participantes. Vocé é livre para
realizar perguntas antes, durante e apés o estudo.

O pesquisador responsavel se compromete a acompanhar o andamento
de sua participacado e prestar eventuais informacdes a qualquer momento do
estudo. Também se compromete, caso houver uma nova informacao que altere
o que foi previsto durante a obtencao deste consentimento informado, a avisar
imediatamente aos participantes do estudo e o Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS), providenciando uma
nova versao deste termo de consentimento.

Qualquer duvida ou dificuldade vocé pode entrar em contato com os
pesquisadores responsaveis Randhall Carteri ou Alvaro Reischak de Oliveira
pelos telefones: 8111-1210 ou 3308-5862 ou se preferir pode tirar suas duvidas
diretamente no comité de ética em pesquisa da UFRGS (CEP-UFRGS) pelo
telefone (051) 3308-3629.
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Este termo de consentimento livre e esclarecido devera ser preenchido
em duas vias, sendo uma mantida com o sujeito da pesquisa (vocé), ou por seu

representante legal, e outra mantida arquivada pelo pesquisador.

Porto Alegre de de 2012.

Pesquisador responsavel Voluntario do estudo
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