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Doenca reumitica Timed-stands test (TST) e Timed-up-and-go test (TUG).

Nivel de atividade fisica Resultados: Quando comparados com os CTRL, os pacientes com LES] apresentaram menor

for¢ca em 1-RM no Leg press e supino (p=0,026 e p=0,008, respectivamente) e uma tendéncia
amenor for¢ca de preensao manual (p=0,052). Os pacientes com LES] apresentaram menores
escores no TST (p=0,036) e uma tendéncia a maior pontuacdo no TUG (p=0,070), quando
comparados com o grupo CTRL.
Conclusdo: Pacientes com LES], fisicamente inativos, com doen¢a muito leve mostraram
reducdo na for¢a muscular e capacidade funcional quando comparados com controles sau-
daveis pareados por niveis de atividade fisica. Esses achados sugerem que pacientes com
LES] podem apresentar mais efeitos deletérios por manter um estilo de vida fisicamente
inativo do que controles saudédveis. Além disso, alguns efeitos “residuais” subclinicos da
doenca ou do tratamento farmacolégico parecem afetar pacientes com LES], mesmo com
uma doenca bem controlada.
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Poor muscle strength and function in physically inactive childhood-onset
systemic lupus erythematosus despite very mild disease

ABSTRACT

Keywords:
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Objective: To compare muscle strength (i.e. lower- and upper-body strength) and function
between physically inactive childhood-onset systemic lupus erythematosus patients (C-SLE)
and healthy controls (CTRL).

Methods: This was a cross-sectional study and the sample consisted of 19 C-SLE (age between
9 to 18 years) and 15 CTRL matched by age, sex, body mass index (BMI), and physical acti-
vity levels (assessed by accelerometry). Lower- and upper-body strength was assess by the
one-repetition-maximum (1-RM) test. Isometric strength was assessed through a hand-
grip dynamometer. Muscle function was evaluated by the timed-stands test (TST) and the
timed-up-and-go test (TUG).

Results: When compared with CTRL, C-SLE showed lower leg-press and bench-press 1-RM
(p=0.026 and p=0.008, respectively), and a tendency towards lower handgrip strength
(p=0.052). C-SLE showed lower TST scores (p=0.036) and a tendency towards higher TUG
scores (p=0.070) when compared with CTRL.

Conclusion: Physically inactive C-SLE patients with very mild disease showed reduced mus-
cle strength and functionality when compared with healthy controls matched by physical
activity levels. These findings suggest C-SLE patients may greatly suffer from a physically
inactive lifestyle than healthy controls do. Moreover, some sub-clinical “residual” effect of
the disease or its pharmacological treatment seems to affect C-SLE patients even with a
well-controlled disease.

© 2016 Published by Elsevier Editora Ltda. This is an open access article under the CC
BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducao

O lipus eritematoso sistémico de inicio juvenil (LES]) é uma
doenca autoimune caracterizada por hiperatividade nos lin-
fécitos B e T e formacéo e deposicdo de anticorpos por todo o
corpo, o que resulta em inflamacéo sistémica cronica e envol-
vimento de varios érgaos (p. ex., pele, rim, musculos, sistema
cardiovascular etc.).'™* O LES] tem uma prevaléncia de 3 a 24
casos por 100 mil habitantes® e tem sido associado a uma
doenca mais grave do que o LES adulto.®

A doenca em si (ou seja, sua inflamagdo sistémica)
e seu tratamento farmacoldgico (ou seja, uso prolongado
de corticoides) podem contribuir para uma infinidade de
manifestac¢des clinicas (p. ex., distirbios musculoesqueléti-
cos, disfuncgéo fisica e fadiga),” o que pode, por fim, predispor
o paciente a um estilo de vida sedentario. O estilo de vida
sedentario pode, por sua vez, pode afetar negativamente a
capacidade fisica, capacidade funcional e qualidade de vida,
resultando em um circulo vicioso onde os pacientes se tor-
nam mais inativos fisicamente e apresentam piores desfechos
clinicos.’® Alguns estudos tém mostrado que as populagdes
reumatologia pediatricas ndo atingem niveis suficientes de
atividade fisica em comparag¢do com criancas e adolescen-
tes sauddveis.’"'> No entanto, embora seja plausivel supor
que um comportamento sedentario possa afetar a capacidade
fisica dessa populacdo, isso ainda precisa ser confirmado.

O objetivo deste estudo foi comparar a for¢a muscular (ou
seja, a forca muscular dos membros superiores e inferiores)
e a capacidade funcional entre pacientes fisicamente inati-
vos com LES] e controles saudéveis (CTRL). A hipétese é que

pacientes fisicamente inativos com baixa atividade da doenca
e baixo dano cumulativo apresentarao for¢ca muscular e capa-
cidade funcional similares quando comparados com controles
saudaveis pareados por nivel de atividade fisica.

Pacientes e métodos
Desenho do estudo e pacientes

Estudo transversal feito em Sdo Paulo, Brasil (Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo
Paulo). A amostra foi composta por 19 pacientes com LES]
(entre 9 e 18 anos) e 15 controles saudéveis (CTRL) pareados
por idade, sexo, indice de massa corporal (IMC) e nivel de
atividade fisica (avaliada através do uso de acelerdometros).
A capacidade aerdbia, a qualidade de vida relacionada com
a saude e os dados de nivel de atividade fisica de parte da
amostra foram descritos em outro trabalho.'* A atividade da
doenca foi determinada por meio dos escores no Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity Index 2000 (SLEDAI)' e o
dano cumulativo pelo escore do Systemic Lupus International
Collaborating Clinics/ACR Damage Index (SLICC).® Todos os paci-
entes atenderam aos critérios revisados do American College
of Rheumatology para o diagnéstico de LES]."” Os individuos
saudaveis, recrutados através de divulgac@o na Universidade
de Sao Paulo, ndo tinham quaisquer doencas cronicas e nao
participavam de programas de exercicios.

Os critérios de exclusdo foram os seguintes: (1) paci-
entes fisicamente ativos (de acordo com recomendagoes
gerais de atividade fisica);'® (2) doencas cardiovasculares e
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musculoesqueléticas; (3) comprometimento renal e pulmonar;
(4) neuropatia periférica, (5) doenca reumadtica secunda-
ria (p. ex., sindrome de Sjogren, fibromialgia, sindrome
antifosfolipede).

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Geral da Facul-
dade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (CAPPesq)
aprovou o estudo e todos os responsaveis legais forneceram
um consentimento por escrito.

Avaliagdo do nivel de atividade fisica

A atividade fisica foi medida objetivamente com acelerdme-
tros Actigraph GT3X® (ActiGraph, Pensacola, Florida). Todos
os participantes foram instruidos a usar o acelerémetro
durante todo o dia enquanto acordado, exceto durante o
banho ou a natacéo, durante sete dias consecutivos. Todos os
participantes acumularam pelo menos dez horas de gravagoes
de atividade véalidas por dia, durante pelo menos cinco dias.
Os dados foram exportados do dispositivo em epochs de
15-s epochs para criancas e adolescentes com o software
Actilife 6 (ActiGraph, Pensacola, Florida). Os pontos de corte
de Everson foram utilizados para definir o tempo gasto em:
atividades sedentdrias (< 100 counts/min), atividade fisica
de intensidade leve (> 101 a < 2.295 counts/min) e AFMV
(atividade fisica moderada a vigorosa) (> 2.296 counts/min).®
As diretrizes de atividade fisica recomendam um minimo de
60 min/dia de AFMV para criangas e adolescentes.'® Assim,
os participantes foram considerados fisicamente ativos se
atendessem a essa recomendacao.

For¢a muscular e capacidade funcional

Os participantes fizeram duas sessoes preliminares, separadas
por pelo menos 72 horas, para se familiarizar com os prin-
cipais testes. Esses consistiram em testes de uma repeticao
maxima (1-RM) para determinar a for¢ca muscular dos mem-
bros superiores e inferiores, por meio dos exercicios de supino
e leg press, respectivamente. Antes do teste de 1-RM, foram
realizados dois aquecimentos leves, separados por intervalos
de 2 minutos. Posteriormente, os participantes fizeram testes
de 1-RM para cada exercicio em até 5 tentativas separadas por
intervalos de 3min.?° Os testes de 1-RM foram conduzidos por
dois pesquisadores experientes e foi fornecido estimulo verbal
durante as sessoes de teste.

A forca isométrica foi avaliada por meio de um dinamé-
metro de preensao manual (Takei A5001 Hand Grip Dynamo-
meter, Takei Scientific Instruments Co., Ltd., Tokyo, Japan).
O protocolo consistiu em trés contracoes isométricas maxi-
mas de 5 segundos intercaladas com periodos de recuperacdo
de 60 segundos. O teste foi realizado na mao dominante do
participante.??

A capacidade funcional foi avaliada pelo Timed-stands test
(TST) e Timed-up-and-go test (TUG). O TST avalia a quantidade
maxima de vezes que um individuo consegue se levantar de
uma cadeira sem bragos convencional em 30 segundos;?’> o
TUG avalia o tempo necessério para que o individuo se levante
de uma cadeira sem bragos convencional, caminhe sobre uma
linha de 3 metros desenhada no solo, vire-se, retorne até a
cadeira e sente-se novamente.?’

Andlise estatistica

A normalidade dos dados foi avaliada com o teste W de
Shapiro-Wilk. Amostras independentes foram comparadas
com o teste t ndo pareado para as variaveis com distribuicdo
normal ou o teste U de Mann-Whitney para as variaveis
sem distribuicdo normal. A andlise dos dados foi feita por
meio do SPSS (17.0) para Windows. O nivel de significancia
adotado para a rejeicao da hipdtese nula foi p < 0,05. Os dados
sdo apresentados como a média + desvio padrao (DP); também
foi calculado o intervalo de confianga de 95% (IC) da diferenca.

Resultados

A tabela 1 mostra os dados demograficos, os dados referen-
tes ao tratamento clinico atual, a atividade da doenca e ao
dano cumulativo em pacientes com LES] e CTRL. Os grupos
foram semelhantes em relacdo a idade, sexo, IMC e niveis de
atividade fisica (p > 0,05).

Forca muscular e capacidade funcional

Os dados de for¢a muscular e capacidade funcional sdo apre-
sentados na tabela 2. Quando comparados com os CTRL, os
pacientes com LES] apresentaram menor desempenho no
teste de 1-RM no leg press e supino (p=0,026 e p=0,008, res-
pectivamente) e uma tendéncia a menor for¢a de preensdo
manual (p=0,052).

Além disso, os pacientes do LES] apresentaram menores
escores no TST (p=0,036) e uma tendéncia a maior pontuacio
no TUG (p=0,070) quando comparados com os CTRL.

Discussao

A principal conclusdo deste estudo foi que os pacientes com
LES], fisicamente inativos, com doeng¢a muito leve e bem con-
trolada apresentaram menor for¢a muscular e capacidade
funcional quando comparados com controles saudéveis pare-
ados por nivel de atividade fisica.

Os sintomas e manifesta¢des clinicas relacionados a
doenca podem predispor o paciente reumatolégico pedidtrico
a um estilo de vida fisicamente inativo.'®?%?> A inatividade
fisica na infancia pode se seguir até a idade adulta e a senes-
céncia e tem sido associada a um maior risco de desenvolver
doencas cronicas (p. ex., obesidade, diabetes tipo 2, hiperten-
séo) e de mortalidade por todas as causas.’®?® Além disso,
a inatividade fisica pode resultar em fraqueza e disfuncédo
muscular e levar a pior qualidade de vida.'®?® Neste estudo,
esperava-se que os pacientes com LES] com doenca muito leve
(ou seja, baixo dano cumulativo e baixa atividade da doenca)
mostrariam niveis similares de forca muscular e capacidade
funcional quando comparados com controles pareados por
inatividade fisica. Contudo, com base nos resultados encon-
trados, pode-se supor que o nivel insuficiente de atividade
fisica pode impor um “custo” maior a pacientes com LES] do
que a controles saudaveis em relacdo a fraqueza e a disfuncao
muscular.

N&o estd claro por que a forca muscular e a capaci-
dade funcional diferem entre pacientes fisicamente inativos
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Tabela 1 - Dados demograficos, dados clinicos e de tratamento atuais em pacientes com LES] e CTRL

LES] CTRL P
(n=19) (n=15)

Idade (anos) 14,5425 14,7+4,0 0,901
Peso (kg) 52,4+£17,2 56,4+19,3 0,532
Altura (cm) 154,8+0,2 161,4+0,2 0,221
IMC (kg/m?) 21,4+4,3 21,0+4,1 0,777
Pardmetros relacionados a doenca

SLEDAI 2,34+2,2 = .

SLICC 0,4+0,6 = =

Duragao da doenca (anos) 3,5+2,7 - -
Tratamento medicamentoso

Uso atual de prednisona (mg/kg) 54+7,6 - -

Uso cumulativo de prednisona (g/kg) 13,6 +8,0 - -

Hidroxicloroquina [n° (%)] 16 (84,2) - -

Metotrexato [n° (%)] 3(15,8) = =

Azatioprina [n° (%)] 9 (47,4) - -
Nivel de atividade fisica

Tempo sedentério (min/dia) 592,3+72,4 566,94+92,1 0,375

AF leve (min/dia) 230,8+63,2 256,2+68,8 0,271

AFMV (min/dia) 36,3+ 16,1 30,0+ 15,6 0,258

AF, atividade fisica; AFMV, atividade fisica moderada a vigorosa; CTRL, controles sauddaveis; IMC, indice de massa corporal; LES], ldpus eritema-
toso sistémico de inicio na infancia; SLEDAI, Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index; SLICC, Systemic Lupus International Collaborating
Clinics/ACR Damage Index.

Os dados s@o expressos como média + DP.

com LES] com doencga bem controlada e controles saudaveis.
Para evitar quaisquer sintomas relacionados a doenca que
potencialmente pudessem ser responsaveis por diferencas
na capacidade fisica, foram selecionados apenas os pacien-
tes com baixa atividade da doenca (média no SLEDAI=2),
baixo dano cumulativo (média no SLICC=0,4) e livres de
envolvimento musculoesquelético. No entanto, observaram-
-se diferencas notdveis na forca muscular e na capacidade
funcional. Isso sugere que outros fatores podem ter afetado
negativamente os pacientes com LES]. O tratamento farma-
colégico é um fator que potencialmente pode explicar esses
achados. A corticoterapia em longo prazo, por exemplo, tem
sido associada a uma série de efeitos adversos em populacoes
pedidtricas (p. ex., supressao no crescimento, ganho de peso,
perda de massa éssea, miopatia, complicacdes oculares),®”:%2°
o que pode explicar, pelo menos parcialmente, a reducédo na
capacidade fisica experimentada pelos pacientes com LES].
Além disso, estudos tém mostrado que os pacientes com

LES] podem ter atrofia seletiva das fibras musculares do
tipo II, prejuizo no acoplamento excitagdo-contracao e lesdes
na microcirculacdo,’®?! o que poderia afetar diretamente a
forca muscular e a capacidade funcional desses pacientes. A
influéncia da morfologia muscular anormal na disfun¢do mus-
cular no LES] ainda néo esté clara, uma vez que nao foi possivel
medir a massa muscular nem quaisquer outros pardmetros
fisiolégicos musculares neste estudo.

Populagdes adultas com LES parecem ter reduc¢do na capa-
cidade fisica (ou seja, condicionamento aerdbio, forca
muscular e capacidade funcional), além de maior fadiga
e incapacidade fisica quando comparados com controles
saudéveis.>’3* Ao nosso conhecimento, apenas um estudo
demonstrou menor capacidade aerdbia, maior fadiga e pior
qualidade de vida em uma coorte de pacientes com LES],°
embora o nivel de atividade fisica dos pacientes nédo tenha
sido bem controlado nesta pesquisa. A partir dos resultados
do presente estudo, é possivel inferir que a inatividade fisica

Tabela 2 - Forca muscular e capacidade funcional nos grupos LES] e CTRL

IRES]) CTRL P 1C95%
(n=19) (n=15)
inferior superior
Leg press (kg) 96,9 + 39,3 135,9 + 50,9 0,026% —72,93 —4,99
Supino (kg) 17,7 £ 5,7 24,6 + 8,3 0,008 -11,85 -1,93
Pressdo manual (kg) 21,3+ 6,7 26,0 &+ 6,3 0,052 -9,36 0,04
Timed-stands test (repeti¢oes) 18,1 £ 1,6 19,6 £+ 2,2 0,036% -2,83 -0,11
Timed-up-and-go test (segundos) 55+0,5 52403 0,070 -0,04 0,62

Os dados s&@o expressos como média =+ DP.
CTRL, controles saudaveis; IC, Intervalo de confianca; LES], lipus eritematoso sistémico de inicio na infancia.

2@ Diferenca significativa quando comparado com o grupo controle saudével.
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pode contribuir para o agravamento dos déficits nas capacida-
des de forca e funcional observados em pacientes com LES] em
maior medida do que nos controles saudaveis. Novos estudos
que envolvam apenas pacientes fisicamente ativos e controles
podem fornecer novas perspectivas sobre o impacto de uma
gama mais ampla de niveis de atividade fisica sobre a forga e
a capacidade funcional e possibilitar testar se o aumento na
atividade fisica pode superar a disfuncdo muscular no LES].

O aumento nos niveis de atividade fisica por meio de pro-
gramas de exercicios provou ser eficaz em reduzir os sintomas
relacionados com a doenga e melhorar a capacidade fisica
em vérias populacdes de pacientes reumatoldgicos.0:2>36-38
Ao nosso conhecimento, no entanto, foi feito apenas um
relato de caso e um Unico ensaio clinico randomizado para
testar a eficacia do treinamento aerébico em pacientes com
LES].?%3° Ambos os trabalhos mostraram resultados positi-
vos em relacdo a melhora na capacidade fisica, nos sintomas
da doenca e na qualidade de vida. Claramente sdo necessa-
rios mais estudos para investigar a eficicia e a seguranca de
intervencdes mais complexas no LES] (p. ex., atividades estru-
turadas e ndo estruturadas para melhorar tanto a capacidade
aerébia quanto a forca muscular, atividades fisicas ladicas
voltadas para as criancas, programas focados em reduzir o
comportamento sedentdrio, esportes individuais e coletivos).

Em conclusdo, os pacientes com LES], fisicamente inati-
vos, com doeng¢a muito leve apresentaram reducgdo na forca
muscular e capacidade funcional quando comparados a con-
troles saudaveis pareados por nivel de atividade fisica. Esses
achados sugerem que os pacientes com LES] podem sofrer
apresentar mais efeitos deletérios por manter um estilo de
vida fisicamente inativo do que os controles saudaveis. Além
disso, alguns efeitos subclinicos “residuais” da doenca ou de
seu tratamento farmacolégico parecem afetar os pacientes
com LES], mesmo com uma doenca bem controlada.
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