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MELO, Bruno Pereira. Respostas agudas do exercicio fisico em pessoas com HIV/aids: efeitos
sobre paréametros imunoldgicos e fisioldgicos. 2015. Dissertacdo (Mestrado em Educacao
Fisica) — Centro de Ciéncias da Saude - Programa de Po6s-Graduacdo em Educagdo Fisica
associado UEM/UEL. Universidade Estadual de Maringa, Maringa, 2015.

RESUMO

A prética regular de exercicios fisicos tem sido recomendada para a promocao da salde e para a
reducdo do risco de desenvolvimento de doencgas cronico degenerativas. No entanto, 0 excesso
de exercicios e a prescricdo inadequada podem ocasionar alteracdes fisioldgicas, que se nédo
controladas, podem acarretar prejuizos a saude. Embora a prética de exercicios fisicos tenha
sido amplamente recomendada para pessoas infectadas pelo HIV, as alteracdes fisiologicas e
imunologicas em curto prazo decorrentes do exercicio foram pouco investigadas, dificultando
assim a prescricdo de forma segura e eficiente para essa populacdo. Portanto, objetivou-se
investigar as respostas agudas do exercicio fisico em pessoas infectadas pelo HIV. Para isso,
foram realizados dois estudos, sendo, uma revisdo sistematica sobre os efeitos agudos
decorrentes dos diferentes tipos de exercicio (aerdbio, resistido e combinado) e um estudo
experimental na qual se objetivou verificar as respostas agudas decorrentes do treinamento
combinado sobre parametros fisiologicos e imunoldgicos em pessoas adultas sedentérias
infectadas ou ndo pelo HIV. De acordo com os estudos desenvolvidos e os resultados obtidos
nesta dissertacdo, foi possivel observar que o exercicio fisico promove alteragdes agudas
significantes em diversos parametros imunolégicos e fisioldgicos em pessoas infectadas pelo
HIV, incluindo, o aumento do ndmero de células circulantes principalmente neutrofilos,
mondcitos e linfocitos T CD8", além de alteraces nas concentracdes de lactato, triglicerideos,
epinefrina e noraepinefrina imediatamente ap6s a realizagcdo do treinamento aerdbio. Além
disso, no estudo experimental, foi encontrado que o treinamento combinado promove uma
diminuicdo nos indices de variabilidade da frequéncia cardiaca e nas concentracdes de cortisol
mesmo apds 1 e 6 horas da realizacdo do treinamento combinado, respectivamente. No entanto,
ndo foram encontradas diferencas significantes no comportamento da pressao arterial e nas
concentracdes de citocinas de acao pré e anti-inflamatorias mesmo apds 6 horas da realizacéo do
treinamento combinado quando comparados pessoas infectadas e ndo infectadas pelo HIV.
Portanto, conclui-se que o exercicio fisico promove alteracdes significantes em diversos
parametros fisiologicos e imunoldgicos em pessoas adultas sedentarias independentes da
infeccdo pelo HIV. No entanto, a magnitude dessas alteracbes pode estar diretamente
relacionada com o tipo, intensidade e o volume do exercicio, além da capacidade fisica e do
estado clinico de cada pessoa. Neste sentido, preconiza-se que a prescri¢do do treinamento fisico
para pessoas infectadas pelo HIV deve ser realizada com cautela, levando em consideracdo o
estado clinico e a aptidao fisica de cada paciente, sugerindo o modelo de treinamento
combinado com intensidade moderada para essa populagéo.

Palavras-Chave: Exercicio Fisico. Virus da imunodeficiéncia humana.  Sindrome da
imunodeficiéncia adquirida. Treinamento fisico.
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ABSTRACT

The practice physical exercise has been recommended to promote health and to reduce the
development of chronic degenerative disease. However, excess exercise and inappropriate
prescription may result in physiological changes that not controlled can result to health problems.
Although the practice the physical exercise has been widely recommended in people infected
with HIV, the physiological and immunological changes in short term resulting of the exercise
were little investigated, difficulting a prescription safely and efficiently for this population.
Therefore, we aimed to investigate the acute responses to exercise in people with HIV. For this,
two studies were conducted, a systematic review of the acute effects of different types of exercise
(aerobic, resistance and combined) and an experimental study in which it aimed to verify the
acute responses resulting from the combined training on physiological parameters and
immunological in sedentary adults infected or not infected by HIV. According to the studies
conducted and the results obtained in this work, observed that physical exercise promotes
significant acute changes in various immune and physiological parameters in HIV-infected
people, including increasing the number of circulating cells mainly total neutrophils, monocytes
and lymphocytes TCD8", as well as changes in the concentrations of lactate, triglycerides,
epinephrine and norepinephrine immediately after the aerobic training. Furthermore, it was found
that the combined training promotes a decrease in variability indices of the heart rate and of
cortisol levels after 1 and 6 hours after completion of the training combined respectively.
However, not there were significant differences in the behavior of blood pressure and the
concentrations of cytokines of action pro action and anti-inflammatory even after 6 hours of the
combined training when compared infected and HIV-uninfected. Therefore, it is concluded that
exercise promotes significant changes in various physiological and immunological parameters in
independent sedentary adults HIV infection. However, the magnitude of these changes can be
directly related to the type, intensity and volume of exercise, beyond the physical capacity and
the clinical status of each person. In this sense, it is recommended that the prescription of
exercise training for people with HIV should be performed with caution, taking into account the
clinical status and physical fitness of each patient, suggesting the model of training combined
with moderate intensity for this population.

Keywords: Physical exercise. Human immunodeficiency virus. Acquired immune deficiency
syndrome. Training physical.
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1 INTRODUCAOQ

A sindrome da imunodeficiéncia adquirida (aids) é considerada o estado mais avangado
da infecgdo causada pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), possuindo como principal
caracteristica a queda acentuada da contagem de linfocitos T CD4" e aumento da replicacéo viral
(BRASIL, 2008a), que se ndo revertidas, podem levar inevitavelmente ao obito (MOORE,
CHAISSON, 1999; SABIN, 2013).

Com o objetivo de inibir a replicacdo viral e restabelecer o sistema imune, a terapia
antirretroviral (TARV) € considerada a principal estratégia farmacoldgica para o tratamento de
pessoas infectadas pelo HIV (MOORE, CHAISSON, 1999; BARTLETT, et al., 2006). Dividida
em diferentes classes, tais como, Inibidores de Protease (IP), Inibidores da Transcriptase Reversa
Anélogos de Nucleosideos (INTR), Inibidores da Transcriptase Reversa Ndo Analogos de
Nucleosideos (INNTR), Inibidores de Fusdo (IF), Inibidores de CCR5 e Inibidores de Integrase
(1), os mecanismos de acao desses medicamentos agem de acordo com cada fase do processo de
replicacéo viral, inibindo o avanco da infecgdo e contribuindo para a manutencdo do sistema
imunolodgico (LEVINSON, 2010; BRASIL, 2013).

No Brasil, de acordo com o Ministério da Salde, o uso da terapia é recomendado de
forma imediata a infeccdo independente do diagndstico da aids, o que diminui a incidéncia de
doengas oportunistas e aumento da expectativa de vida dessa populacdo (BRASIL, 2008b;
BRASIL, 2013). No entanto, diversos efeitos colaterais tém sido associados ao uso prolongado da
terapia, tornando o individuo mais susceptivel a incidéncia de comorbidades e desenvolvimento
de doencas cardiovasculares (ROCA, 2003; FRIIS-MOLLER, et al., 2008; CARON-DEBARLE,
2010).

Na tentativa de minimizar os efeitos adversos da terapia e melhorar a adesdo ao
tratamento, os exercicios fisicos tém sido considerados como uma estratégia essencial para
pessoas infectadas pelo HIV em uso continuo da TARV (BRASIL, 2012). Evidéncias tém
sugerido que a pratica regular de exercicios fisicos realizados de forma adequada pode contribuir
para a manutencdo do sistema imune, melhora da composicdo corporal, da autoestima e,
consequentemente, melhora da qualidade de vida (O’BRIEN et al., 2010; GOMES NETO et al.,
2013; KELLY etal., 2013; O’BRIEN et al., 2013).
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A realizacdo de exercicios aerobios foi considerada, por muito tempo, como a principal
intervencédo para pessoas infectadas pelo HIV, ocasionando diversos beneficios como, melhora do
consumo maximo de oxigénio, melhora da aptiddo cardiorrespiratoria e diminuicdo dos indices
de fadiga (LAPERRIERE et al., 1990; LOX et al., 1995; SMITH, et al., 2001; O’BRIEN et al.,
2013). No entanto, o surgimento de algumas sindromes encontradas nesses pacientes com 0 uso
prolongado da terapia, tais como a lipodistrofia e a sindrome de wasting, fez com que os estudos
com esta populacdo passassem a enfatizar também os exercicios resistidos, considerados
importantes por ocasionar em beneficios como aumento da forca e hipertrofia muscular alem da
melhora da composicdo corporal (SPENCE et al.,, 1990; ROUBENOFF; WILSON, 2001,
JUCHEM; LAZZAROTTO, 2010).

Entretanto, por promover adaptaces referentes a esses dois modelos de exercicios, 0
treinamento combinado atualmente tem sido 0 modelo de prescricdo mais estudado para pessoas
infectadas pelo HIV usuérias da TARV. Caracterizado como a combinacéo de exercicios aerobios
e exercicios resistidos na mesma sessdo de treinamento (COFFEY; HAWLEY, 2007), este
modelo tem ocasionado beneficios referentes a melhora da aptiddo cardiorrespiratéria, forca
muscular, composicao corporal, sistema imunologico, qualidade de vida e, consequentemente, 0
aumento da expectativa de vida (LOX, et al., 1996; DOLAN et al., 2006; LINDEGAARD et al.,
2008; MULTIMURA et al., 2008; GOMES NETO et al., 2013; GARCIA et al., 2014).

Embora ndo haja um consenso sobre a intensidade e duragéo, evidéncias tém reportado
que a prescricao do treinamento fisico deve ser realizada com cautela, levando em consideracao o
estado clinico e a aptiddo fisica de cada individuo, isso porque, dependendo do volume e da carga
de treino, os exercicios fisicos podem ocasionar, em curto prazo, alteracdes fisiologicas e
imunolégicas que, se ndo controladas, podem comprometer tanto a seguranca e a eficacia do
treinamento, quanto a salde de cada individuo (SMITH, 2003; HASKELL et al., 2007; GARBER
etal., 2011; BRASIL, 2012; COSTA et al., 2015).

As alteracGes fisiologicas em curto prazo decorrentes do exercicio, tais como, 0 aumento
nas concentracdes de lactato (BAUER et al., 2004), epinefrina e noraepinefrina (PHILIPS et al.,
1997; CADE et al., 2007), aumento na contagem de neutréfilos, mondcitos e linfocitos T CD8”
(PHILIPS et al., 1997) além de alteracdes nos niveis de triglicerideos e colesterol total

(CHANTLER et al., 2003) j& foram relatados em diferentes estudos com essa populagdo. No
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entanto, a alta variabilidade na prescricdo e controle das sessdes de treinamento impossibilita
uma conclusdo mais precisa sobre os reais efeitos do exercicio fisico nessa populagéo.

Neste sentido, o entendimento sobre os efeitos agudos do exercicio fisico em pessoas
infectadas pelo HIV é de grande relevancia, uma vez que, a falta de respostas para alguns
questionamentos, como: “Quais as alteracbes fisiologicas e imunologicas em curto prazo
decorrentes dos diferentes tipos de exercicio (aerobio, resistido e combinado) realizado em
diferentes intensidades em pessoas infectadas pelo HIV?” “Por quanto tempo apds a sessdo de
treinamento essas alteracbes podem permanecer?”, ainda necessitam ser explanadas, o que
contribuira efetivamente para a prescricao do treinamento de forma adequada e segura para essa

populacéo.
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2 ESTRUTURA DA DISSERTA(;AO

Para a presente dissertacdo foi adotado o modelo alternativo, ou escandinavo, pelo qual a
contextualizacdo do problema d& origem a diferentes objetivos complementares os quais foram
desenvolvidos a partir da redacao de dois artigos.

Portanto, esta dissertacdo foi composta por uma introducéo geral, seguida por um artigo
de revisdo e um artigo original. Os trabalhos aqui apresentados foram iniciados por uma revisao
sistematica sobre os efeitos agudos do exercicio fisico em pessoas vivendo com HIV/aids. A
partir dessa revisao, foram apresentados resultados de um estudo original verificando as respostas
agudas do treinamento combinado com desfechos em variaveis fisioldgicas e imunoldgicas em
pessoas infectadas e ndo infectadas pelo HIV.

Todos esses trabalhos foram desenvolvidos pelo autor dessa dissertagdo, Bruno Pereira
Melo, em conjunto com os grupos de estudos: Grupo de Estudos em Fisiologia do Exercicio
Animal e Humana (GEFEAH - UEM), pelo Grupo de Estudos sobre o Tecido Adiposo (GETA —
UEM).
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3 OBJETIVOS

3.1. Objetivo Geral

Verificar as respostas agudas decorrentes do exercicio fisico em pessoas infectadas pelo

HIV sobre parametros fisioldgicos e imunologicos.

3.2. Objetivos Especificos

Para cada artigo teremos 0s seguintes objetivos especificos:

3.2.1. Artigo de Reviséo

e Realizar uma revisdo sistematica sobre respostas agudas decorrentes dos diferentes

tipos de treinamento fisico em pessoas adultas infectadas pelo HIV.

3.2.2. Artigo Original

e Verificar as alteracbes agudas decorrentes do treinamento combinado sobre as
concentracdes de cortisol, citocinas de acdo prd e anti-inflamatérias, niveis
presséricos e indices de variabilidade da frequéncia cardiaca em pessoas infectadas e
ndo infectadas pelo HIV.

o Verificar as alteracBes desses marcadores nos momentos antes, imediatamente apos o
treinamento aerobio, imediatamente apds o treinamento com pesos, 15, 30, 45, 60

minutos e 6, 12 e 24 horas ap0s a realizacdo do treinamento combinado.
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4 ARTIGOS

4.1. Artigo de Reviséo

RESPOSTAS AGUDAS DO EXERCICIO FiSICO EM PESSOAS COM HIV/AIDS: UMA
REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

Introducdo: O treinamento fisico € uma estratégia importante para a salde de pessoas vivendo
com HIV/aids, porém, suas respostas a curto prazo ainda ndo foram amplamente estudadas, o que
limita o entendimento sobre os efeitos e a seguranca da prescricdo do treinamento para essa
populacdo. Objetivo: Revisar sistematicamente as respostas agudas decorrentes do exercicio
fisico em pessoas com HIV sobre variaveis fisioldgicas e imunologicas. Métodos: Foi realizada
uma revisao sistematica a partir de trabalhos indexados nas seguintes bases de dados: Medline,
Lilacs, Scielo, Web of Science e Science Direct. As palavras-chave utilizadas foram: Acquired
Immunodeficiency Syndrome, HIV, AIDS, seropositive, acute session, short, physical activity,
exercise, training. As buscas foram realizadas em fevereiro de 2015 e atualizada em setembro de
2015. Para tanto, as mesmas foram conduzidas sem restricdo para as datas de publicacdo ou
idioma especifico. Foram incluidos para esta revisdo artigos que avaliaram as respostas agudas
decorrentes de algum modelo de prescri¢do de treinamento fisico envolvendo exercicios aerobios,
com pesos ou combinados (exercicios aerobicos e com pesos) relacionados a variaveis
fisioldgicas e imunoldgicas em pessoas infectadas pelo HIV. Resultados: Foram encontrados
2.422 titulos, destes, apds a exclusdo das duplicatas e os critérios de elegibilidade, foram
selecionados 7 artigos para sintese qualitativa. Conclusdo: H& evidéncias que imediatamente
apos a realizacdo do exercicio fisico ocorre um aumento do numero de células circulantes
incluindo leucocitos totais, neutréfilos, mondcitos e linfocitos T CD8* em pessoas infectadas pelo
HIV, além disso, alteracdes significantes nas concentracdes de lactato, triglicerideos, epinefrina e
noraepinefrina imediatamente ap6s a realizagdo do treinamento aer6bio também foram
encontradas em pessoas infetadas pelo HIV independente do uso da TARV e/ou hiperlactatemia.
No entanto, ndo ha evidéncias suficientes para suportar que o treinamento fisico seja totalmente
seguro e eficaz para esta populacao.

Palavras-chave: HIV; Treinamento Fisico; Treinamento resistido; Treinamento aerébio.
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INTRODUCAO

A sindrome da imunodeficiéncia adquirida (aids) causada pelo Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV) induz uma supressdo do sistema imune, tornando o individuo susceptivel a
infeccbes oportunistas, que, se nao tratadas, levam inevitavelmente ao oObito (MOORE,
CHAISSON, 1999; BRASIL, 2008a).

O uso da terapia antirretroviral (TARV) é a principal estratégia farmacoldgica para a
restauracdo imunologica e melhora na qualidade de vida em pessoas vivendo com HIV/aids
(RASO et al., 2007). Embora a utilizacdo da TARV proporcione um aumento da sobrevida,
diversos efeitos colaterais como alteracdes na distribuicdo da gordura corporal, resisténcia a
insulina, hiperlipidemia, doengas cardiovasculares e alteracBes Osseas tém sido desencadeados
pelo uso prolongado da terapia, potencializando assim a morbimortalidade nestes individuos
(MONTESSORI et al., 2004; GRINSPOON, CARR, 2005).

Neste sentido, o exercicio fisico tem sido considerado como uma estratégia de intervencao
ndo farmacoldgica mais efetiva para combater os efeitos adversos da TARV (CICCOLO,
JOWERS, BARTHOLOMEW, 2004; O’BRIEN et al., 2010; GOMES-NETO et al., 2013; NETO
et al., 2013; LAZZAROTTO et al., 2014). De acordo com o Ministério da Salde, a prética
regular de atividades fisicas e uma alimentacdo adequada sdo essenciais para pessoas com
HIV/aids que fazem uso da TARV, proporcionando uma maior adesdo ao tratamento (BRASIL,
2008b).

Evidéncias tém suportado que o treinamento fisico melhora a aptiddo cardiorrespiratoria e
a forca muscular de pessoas vivendo com HIV/aids (DRISCOLL et al., 2004; FILIPAS et al.,
2006; DOLAN, et al., 2006; LAZZAROTTO, 2010; O’BRIEN et al., 2010). Além disso, outros
efeitos benéficos do treinamento fisico em longo prazo tém sido demonstrados, como, a
diminuicdo de marcadores inflamatérios incluindo o fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a),
interleucina 6 (IL-6) e interleucina 18 (IL-18) (LINDERGAARD, et al., 2008), diminuicdo da
gordura corporal (MENDES, et al., 2011) e melhora do sistema imune e da qualidade de vida
(MUTIMURA et al., 2008; GOMES, et al., 2010).

Embora o treinamento fisico seja considerado de vital importancia para a saude do
paciente, o conhecimento sobre seguranca e efetividade, no que concerne ao tipo de exercicio,
variaveis relacionadas a intensidade e volume do treinamento ainda € emergente. Neste sentido, 0

entendimento sobre os efeitos agudos (em curto prazo) do treinamento fisico principalmente em
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parametros imunoldgicos e fisioldgicos em pessoas infectadas pelo HIV é de grande relevéncia,
tanto para a seguranca quanto para a eficacia da prescri¢do do treinamento fisico.

Portanto, o objetivo deste estudo foi revisar sistematicamente a literatura em relacdo aos
efeitos agudos de uma sessao de exercicio fisico sobre parametros imunolégicos e fisiologicos em

pessoas infectadas pelo HIV.

METODOS

Esta revisdo sistematica foi realizada de acordo com as recomendacdes proposta pelo
PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (MOHER et
al., 2009).

Critérios de Elegibilidade
Tipos de Estudos

Foram incluidos nesta revisdo estudos experimentais, publicados em revistas e jornais,
sem restricdo de data e idioma especifico, 0s quais compararam as respostas imunoldgicas e

fisioldgicas agudas ao exercicio fisico entre pessoas infectadas e ndo infectadas pelo HIV.

Tipos de Participantes

Fizeram parte deste estudo individuos adultos, com idade entre 24 e 59 anos,
independente do sexo, infectados ou ndo pelo HIV, sedentarios e sem uso de suplementacdo
alimentar e/ou recursos ergogénicos. Os individuos infectados pelo HIV eram assintomaticos,
faziam uso da TARV e ndo apresentavam doencas oportunistas ao longo dos estudos. Ja o grupo
controle, foi composto por individuos ndo infectados pelo HIV, ausentes de comorbidades,

normotensos e nao fumantes.

Tipos de intervengéo

Foram incluidos estudos que utilizaram como exercicios fisicos testes incrementais
realizados em esteira rolante ou em cicloergdbmetros e/ou uma intervencéo com exercicios fisicos
aerobios (atividades ciclicas que envolvem grandes grupos musculares, como caminhada e/ou
corrida), exercicios resistidos (atividades realizadas com a utilizagdo de maquinas e/ou pesos

livres) e/ou combinados (exercicios aerébios e resistidos realizados na mesma sessdo de
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treinamento). Foram excluidos desta revisao os trabalhos que utilizaram métodos alternativos de
exercicios, como, relaxamento, meditacdo, Tai Chi Chuan e estudos que incluiram algum tipo

suplementacéo alimentar ou recursos ergogénicos.

Desfechos analisados

Os desfechos analisados foram:

Parametros imunoldgicos: contagem de neutréfilos (células/pl™), mondcitos (células/pl™),
células natural killer (CD3", CD16", CD56"; células/pl™), linfocitos B (CD19"; células/pl™) e
subpopulacdes de linfécitos: auxiliares (CD3*, CD4" células/pl™) e T citotéxicos (CD8*
células/pl™).

Parametros fisiolégicos: concentracdes de lactato (mmol'L™), &cidos graxos livres
(mM'mI™), colesterol total (mmol'L™), lipoproteina de alta intensidade (HDL; mmol'L™),
lipoproteina de baixa intensidade (LDLmmol L"), triglicerideos (mmol'L™), epinefrina (pM'mI™),
noraepinefrina (nmol'L™?), insulina (uU'mI™), cortisol (nmol'L™?), glutationa total (nmolGSH™ ml),
gluationa S-transferase (UM'min™mg™ proteina), catalase (U'mg™ proteina) e substancias reativas
a0 4cido tiobarbitdrico (TBARS; pmol'mg™ proteina).

indices de variabilidade da frequéncia cardiaca: intervalos RR, desvio padrdo dos
intervalos RR normais (SDNN), percentual das diferencas dos intervalos RR adjacentes
superiores a 50 milésimos de segundos (pPNN50), raiz quadrada do quadrado da média das
diferencas de intervalos RR adjacentes (rMSSD), componente de baixa frequéncia (LF),
componente de alta frequéncia (HF) e poténcia total.

Os desfechos foram comparados no momento pré (basal), imediatamente apds o exercicio

e/ou pelo menos uma avalia¢do no prazo de até 24 horas ap6s o término da sessao de exercicio.

Estratégia de busca

A estratégia de busca foi confeccionada cruzando os descritores relacionados a doenca e
descritores relacionados ao exercicio fisico por meio da utilizacdo de operadores booleanos. As
bases de dados pesquisadas foram: Medline, Lilacs (Latin American and Caribbean Health
Science Literature Database), Scielo (Scientific Electronic Library Online), Web of Science e

Science Direct. As buscas foram conduzidas sem restri¢cdo para as datas de publicacdo ou idioma



24

especifico, realizadas no periodo de 02 a 15 fevereiro de 2015, e revisadas e atualizadas em
outubro de 2015. A figura 1 demonstra a estratégia de busca utilizada no Medline.

(“Acquired Immunodeficiency Syndrome” [Mesh] OR
“Acquired Immunodeficiency Syndrome” [all fields] OR HIV
[Mesh] OR HIV [all fields] OR AIDS [all fields] OR seropositive
[all fields]) AND (Acute [all fields] OR session [all fields] OR
short [all fields]) AND (physical activity [all fields] OR exercise
[all fields] OR exercise [Mesh] OR training [all fields])

Figura 1 — Estratégia de busca no Medline.

Selecdo dos estudos

A selecdo dos estudos foi realizada por dois pesquisadores (B.P.M e D.A.G), e um
terceiro (R.E.P) foi responsavel por analisar os resultados discordantes para se estabelecer um
consenso na escolha dos titulos incluidos. Além da busca eletrénica nas bases de dados realizou-
se, adicionalmente, busca manual a qual foi consultada as referéncias dos artigos de revisao e dos
artigos selecionados na tentativa de encontrar os trabalhos que pudessem ser inseridos na revisao.
Todos os pesquisadores que participaram na avaliacdo da elegibilidade dos estudos foram
treinados em relacdo aos critérios de inclusdo e exclusdo dos estudos.

Foi realizada a primeira selecdo a partir dos titulos, posterior a isso foi realizada a
exclusdo das duplicatas, e apds essa etapa os resumos dos trabalhos selecionados foram lidos. Na
leitura dos resumos os autores deveriam responder as seguintes perguntas:

O estudo contém um grupo de pessoas infectadas pelo HIV e um grupo controle (pessoas
ndo infectadas pelo HIV)?

A amostra foi composta por individuos entre 18 e 60 anos?

Ambos os grupos foram submetidos a alguma intervengdo com exercicios fisicos?

Se 0s autores respondessem sim para todas as perguntas o artigo era lido na integra. Para
serem incluidos, os estudos deveriam ainda ter realizado uma avaliagdo no momento pré (basal),
imediatamente ap0s 0 exercicio, e/ou pelo menos uma avaliacdo no prazo de até 24 horas apds o
término da sessdo exercicio. Foram excluidos artigos, nos quais os desfechos foram avaliados

apo6s um periodo de intervencdo crénica (semanas, meses, anos, etc.).
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Selecdo dos Estudos
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Setenta e sete estudos foram selecionados pelo titulo e onze identificados através da busca

manual, destes, 45 eram duplicatas e foram excluidos. Dessa forma, foi realizada a leitura dos 43

resumos restantes, sendo que 36 foram excluidos ap6s esta etapa por ndo atenderem aos critérios

de elegibilidade. Restaram 7 estudos os quais atenderam a todos os critérios de elegibilidade e

foram lidos na integra para incluséo da analise qualitativa (figura 2).
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Figura 2 — Fluxograma do estudo.
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Caracteristicas dos Estudos
Foram selecionados estudos experimentais e de caso controle, que investigaram as
respostas agudas do exercicio fisico sobre variaveis imunologicas e fisiologicas em pessoas

infectadas e ndo infectadas pelo HIV.

Participantes

Os estudos incluidos envolveram a participacéo de 111 pessoas infectadas com HIV com
idade média de 40,5 anos (26 a 59 anos), sendo 78 homens e 33 mulheres. Dois estudos
subdividiram o grupo HIV™: Cade et al. (2007) subdividiram o grupo HIV* em pessoas que fazem
uso de inibidores de protease (HIV" IP) e pessoas que ndo fazem uso de inibidores de protease
(HIV" ndo IP) e Bauer et al. (2004) subdividiram o grupo HIV* em pessoas virgens da TARV
(HIV* ndo TARV), em pessoas que fazem uso da TARV (HIV'TARV) e pessoas que fazem uso
da TARV e que possuem hiperlactatemia (HIV'TARV+HPL). Além do grupo HIV®, os estudos
incluidos envolveram a participacdo de 71 pessoas ndo infectadas pelo HIV (controle), sendo 51
homens e 20 mulheres, com idade média de 32,6 anos (24 a 54 anos).

Os principais critérios de inclusdo foram: infeccdo pelo HIV (apenas para o grupo HIV™) e
ndo ter praticado exercicios fisicos regularmente trés meses prévios a realizacdo do estudo.
Apenas um estudo (PHILIPS, et al., 1997) reportou que na amostra havia algumas pessoas que
realizavam exercicios fisicos regularmente de duas a trés vezes por semana durante 30 a 60
minutos. A quantidade de linfécitos T CD4" variou de 335 a 656 (células-pl™) para o grupo
HIV®. Apenas dois estudos reportaram o tempo de uso da TARV que variou de 2,8 a 9,3 anos
(BAUER et al., 2004; DERESZ et al., 2010).

Intervengdo

As principais intervencgdes encontradas nos estudos incluidos foram: exercicios aerobios
realizados em esteira (caminhada e/ou corrida) e exercicios em cicloergbmetros. O tempo de
realizacdo do exercicio aerdébio variou de 10 a 70 min e a prescri¢do da intensidade foi realizada
por meio da estimativa do consumo maximo de oxigénio (VOzmsx), consumo de oxigénio pico
(VOqpico), frequéncia cardiaca (FC) e poténcia pico em watts (Poténciapico). Apenas um estudo
(DERESZ, et al., 2010) incluiu além do exercicio aerobio, exercicios resistidos (com pesos)

realizados com aparelhos de musculacao e pesos livres (tabela 1).
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As respostas imunoldgicas e fisioldgicas agudas decorrentes do exercicio fisico reportadas
pelos estudos foram obtidas por meio de coletas de sangue e da andlise dos indices da
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). As coletas de sangue foram realizadas antes do
exercicio (entre 0 e 30min), imediatamente apds e durante a recuperacdo. O tempo das avaliagdes
durante a recuperacao variou de 15 minutos a 48 horas apds o exercicio.

A VFC foi avaliada com os participantes deitados em posi¢do supino, por 20 minutos
antes do exercicio e por 30 minutos apds o exercicio, para analise dos 10 minutos finais em cada
um dos momentos (BORGES et al., 2012).

Desfechos

Os desfechos imunologicos dos estudos incluidos foram: contagem de leucocitos,
neutr6filos, mondcitos, células Natural Killers, linfocitos e subpopulacdes de linfécitos (T CD4",
T CD8" e B CD19").

N&o houve um consenso nas variaveis fisioldgicas analisadas pelos estudos. Os desfechos
fisiolégicos avaliados foram: concentracdo de cortisol, noraepinefrina, epinefrina, insulina,
lactato e acidos graxos livres, além de marcadores de estresse oxidativo, tais como, glutationa S-
Transferase (GST), glutationa total (TGSH), catalase e substancias reativas ao acido
tiobarbitdrico (TBARS), perfil lipidico (colesterol total, HDL, LDL e triglicerideos) e indices da
variabilidade da frequéncia cardiaca (intervalos RR, SDNN, rMSSD, pNN50, LF, HF e poténcia
total). A tabela 1 apresenta as caracteristicas, intervencdo, intervalo das avaliacdes e os desfechos
de todos os estudos incluidos na analise qualitativa.

Para os resultados de cada um dos desfechos apresentados nesta reviséo, foi calculado o
percentual de variacdo entre os momentos: basal e cada intervalo das avaliagdes. Quando os
resultados dos estudos originais incluidos foram apresentados apenas por graficos (barras e/ou
dispersdo), cujos valores brutos ndo foram informados pelos autores no texto e/ou pelo contato
com 0s mesmos (via e-mail), foi realizado, portanto, uma estimativa dos valores reais

representados em cada grafico e posteriormente calculados o percentual de variagéo.



Tabela 1 — Caracteristica, intervencao, intervalo das avaliacdes e desfechos dos estudos incluidos.

Autores (ano) Interv_alo~ das
avaliacdes

Caracteristica Intervencédo Desfechos

Ullum et al. (1994) Aerobio 60 min no cicloergbmetro com intensidade de 75% VO omax Basal; TU; T2he Contagem de Leucocitos, Neutrdfilos,
identificado em teste incremental no cicloergdmetro. T4h. Linfécitos e Subpopulagbes.

Philips et al. (1997) Aerobio 20 min no cicloergbmetro com intensidade de 65% do Basal; TO; T20min. Concentracédo de Cortisol e
VO,max (prescrita pela FC) obtida através da equacdo: Noraepinefrina, contagem de

FCavo = FCrax X (65 x 0,659 + 34,6)/100; onde FC .y =
220 — idade.

Neutrofilos, Mondcitos, Células NK,
Linfocitos B CD19" e Subpopulagtes
de linfocitos (T CD4" e T CD8").

Basal; TO; T1h; Colesterol Total, Triglicerideos, HDL e
T24h; T48h. LDL.

Chantler et al. (2003)  Aerébio 30 min no cicloergémetro a 65% da Poténciayc, em watts

identificada em teste progressivo no cicloergdmetro.

Bauer et al. (2004) Aerobio 10 min no cicloergdmetro na intensidade prescrita pela FC Basal; TO; T15min; Concentracéo de lactato.

(200 — idade). T30min; T45min;
T1lhe T2h.

Cade et al. (2007) Aerobio 70 min no cicloergdmetro a 50% VOgpico. O VOyic, TOi Basal; TO; T1h. Concentracdo de Insulina, Epinefrina,
identificado em teste progressivo iniciando com 20W e Noraepinefrina, Lactato e AGL.
incrementos de 20W por minuto até a exaustdo voluntéria.

Borges etal. (2012)  Aerbbio 20 min de caminhada e/ou corrida em esteira a 60% Basal; TO; Intervalos RR, SDNN, pNN50,
VOspico- O VOypico TOi estabelecido por teste incremental rMSSD, Poténcia Total, LF e HF.
em esteira.

Deresz et al. (2010) Combinado 20 min no cicloergbmetro na intensidade da FC Basal; EA; EP. Contagem de Linfocitos (TCD4" e

correspondente a 60% VO, acrescido de 1 série de 15
repeticdes maximas realizados em 6 exercicios: voador,
remada baixa, leg press, rosca direta, triceps e abdominal

TCD8") e Neutrofilos, Glutationa S-
Transferase, Glutationa Total, Catalase
e TBARS.

reto. O VOyc, foi identificado em teste incremental em

cicloergbmetro.
VOoma: Consumo Maximo de Oxigénio; FC: Frequéncia Cardiaca; FCayo: Frequéncia Cardiaca Alvo; FCrsy: Frequéncia Cardiaca Maxima; Poténciapic,: Poténcia Pico; VO ypico:
Consumo de Oxigénio Pico; W: Watts; rpm: RotagGes por minuto; RM: Repeticdo Maxima; min: minutos; NK: Natural Killers; HDL: Lipoproteina de Alta Densidade; LDL.:
Lipoproteina de Baixa Densidade; AGL: Acidos Graxos Livres; LDL: Lipoproteina de Baixa Densidade; Basal: Antes do exercicio; TO: imediatamente apds o exercicio; T15min:
15 minutos ap6s o exercicio; T20min: 20 minutos apds o exercicio; T30min: 30 minutos apos o exercicio; T45min: 45 minutos apds o exercicio; T1h: Uma hora apds o exercicio;
T2h: Duas horas ap0s o exercicio; T4h: Quatro horas apds o exercicio; T24h: Vinte e quatro horas apds o exercicio; T48h: Quarenta e oito horas apds o exercicio; TU: Durante o
altimo minuto do exercicio; EA: Imediatamente ap0s o exercicio aerébio do treinamento combinado; EP: Imediatamente apds o exercicio com pesos do treinamento combinado;
TBARS: Substancias Reativas ao Acido Tiobarbitdrico; RR: Intervalos em milissegundos entre cada batimento cardiaco; SDNN: Desvio Padrdo dos intervalos RR normais;
pNNS50: Percentual da diferenca de intervalos RR adjacentes superior a 50 ms; rMSSD: Raiz Quadrada do quadrado da média das diferengas de intervalos RR adjacentes; LF:
Baixa Frequéncia; HF: Alta Frequéncia.

N
e}



29

Respostas agudas do treinamento fisico em parametros imunologicos

As respostas agudas decorrentes do treinamento fisico sobre a contagem de leucdécitos
total, neutréfilos, mondcitos, células Natural Killers e linfocitos (T CD4*, T CD8" e B
CD19%), foram reportadas em trés estudos, nos quais, realizaram treinamento aerdbio
(PHILIPS et al., 1997; ULLUM et al., 1994) e treinamento combinado (DERESZ et al., 2010)
(Tabela 2).

Os resultados reportados pelos estudos demonstram que 20 minutos de treinamento
aerobio foi capaz de aumentar significativamente (p<0,05) a contagem de neutrdfilos,
mondcitos e linfocitos T CD8" no grupo HIV' imediatamente apdés a realizacdo do
treinamento (TO) (PHILIPS et al., 1997). Entretanto, quando realizado um volume maior de
treinamento aerdbio (60 minutos), ambos os grupos (controle e HIV™) apresentaram aumentos
significativos (p<0,05) na contagem de leucdcitos principalmente, neutrofilos e linfocitos
durante o ultimo minuto de realizacdo do treinamento aerobio (TU) (ULLUM et al., 1994).

Ainda em resposta ao treinamento aer6bio, ambos 0s grupos apresentaram uma
diminuicdo (p<0,05) na contagem de células Natural Killer e linfocitos T CD4" apds 20
minutos da realizacdo do treinamento (T20min) (PHILIPS et al., 1997). Além disso, no
T20min o grupo HIV" apresentou uma reducio de 67,0% (p<0,05) na contagem de linfocitos
B CD19", e quando comparado ao grupo controle, apresentou menores valores (p<0,05) na
contagem de leucdcitos totais, principalmente em neutréfilos mesmo apds duas (T2h) e quatro
horas (T4h) da realizacdo do treinamento aerébio (ULLUM et al., 1994).

Em relacdo ao treinamento combinado (TC), os resultados reportados pelo estudo de
Deresz et al. (2010), ndo apresentaram alterac@es significantes tanto no grupo controle quanto
no grupo HIV® sobre a contagem de linfocitos e subpopulagdes de linfocitos (T CD4" e T
CD8") tanto ao final do exercicio aerdbio (EA) quanto ao final do exercicio com pesos (EP).
Entretanto, o grupo HIV* quando comparado ao grupo controle, apresentou menores valores
(p<0,05) na contagem de neutréfilos em ambos os momentos (EA e EP).

A tabela 2 apresenta o percentual de variacdo dos resultados sobre as respostas agudas
do exercicio fisico em parametros imunoldgicos reportados dos grupos controle e HIV®

reportados pelos estudos incluidos.



Tabela 2 — Percentual de variagio das respostas agudas ao treinamento aerobio e combinado nos grupos controle e HIV* sobre pardmetros
imunolégicos reportados pelos estudos de Deresz et al. (2010), Ullum et al. (1994) e Philips et al. (1997).

TC Treinamento Aerébio
Dados Basais | |
(células/pl™) EA EP TU TO T20min T2h T4h
2 - - 0/ %72 _ - 0/ %12 0/ %12
ot Toms G, S0 {2 T e
- - , /70 - - ,J7/0 ,070
Neutréfilos C [3212]% [3000]% [3698]° 1 [8,2%]" 1[10,9%]% 1 [66,7%*] 118,1%]* 1 [1,8%]° 1 [183,3%*)° 1 [116,7%*]°
HIV®  [3237]%; [18007)% [2778"]F 1 [15%"*  1[85%";  11[66,7%** 1[21,0%*  |[19%]®  1[122,2%*"]* 1 [105,6%* “]?
Mondcitos C [234]° - - - 1112,8%°  1[10,3%]° - -
HIVY  [3607° - - - 1125,6%*°  1[17.2%]° - -
C 213715 [1930]* 2,5%]" 4,0%]* 83,3%*]° - - 27,8%] 16,7%]*
Linfécitos Totais N [ ]1 [ ]2 il °]1 r °]1 1[83,3%] , L 0]2 L 0]2
HIV®  [1960]%; [1900] 1 [4,6%] 1 [4,2%] 1 [127,8%*] - - 1 [27,8%] 1 [16,7%]
Linfocitos T CDa*  © [984]"; [700]; [805]° LIL6%N  L[LO%];  1[286%*° L [3.2%]°  L[107%*° | [414%* | [18,6%]
HIVY  [417%]% [4107%; [6567]° 1 [2,6%]" 1 [9,4%]%; 1 [97,6%*]? T2,1%P | [16,5%*] 1129,3%)? 1 [26,8%]°
C 576]"; [579]° 15,5%]* 14,8%]% - 7,1%]° 10,2%]° - -
Linfécitos T CD8" N [ 1 1[ : 43 Tl 0]1 I 0]1- T1%) 3 H 0]3
HIV"  [980°]%: [1216%] 1[12,9%] 1[23,5%]" - 1[15,8%%*] 1116,0%] - -
Linfocitos B c [222° - - - L05%F° | [14%] - -
CcD19* HIV®  [182]° - - - —[0,0%]® | [67,0%*] - -
kil C [241]° - - - 1[241%]° | [29,5%*]° - -
Natural Killers HIV'®  [168]° } } } 1 [48,2%]° | [16,0%*]° ) )

* Diferenca significante (p<0,05) em relacio ao basal; # Diferenca significante (p<0,05) HIV™ vs. C; C: Controle; HIV™: Grupo HIV; EA: Imediatamente ap6s 0 exercicio
aerébio do treinamento combinado; EP: Imediatamente ap0s o exercicio com pesos do treinamento combinado; TU: Durante o Gltimo minuto do exercicio; TC: Treinamento
Combinado; TO: Imediatamente apds o exercicio; T20: 20 minutos apds o exercicio; T2h: 2 horas apés o exercicio; T4h: 4 horas apds o exercicio; 1 — Deresz et al. (2010); 2 —
Ullum et al. (1994); 3 — Philips et al. (1997).
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Respostas agudas do exercicio em parametros fisioldgicos

As respostas agudas do exercicio sobre as concentracdes de lactato, cortisol, insulina,
epinefrina, noraepinefrina e acidos graxos livres (AGL) foram verificadas nos estudos de
Bauer et al. (2004), Philips et al. (1997) e Cade et al. (2007) que realizaram 0 exercicio
aerdbio em cicloergdbmetro durante 10, 20 e 70 minutos respectivamente (Tabela 3).

De acordo com os resultados reportados pelos estudos, apés a realiza¢do do exercicio
aerdbio, a concentracdo de lactato aumentou nos grupos: controle (592,9%), HIV® que n3o
fazem uso da TARV (HIV' ndo TARV; 526,9%), HIV' que fazem uso da TARV
(HIV'TARV; 500%) e no grupo HIV' que fazem uso da TARV e que possuem
hiperlactatemia (HIV'TARV+HPL; 260,7%), permanecendo elevados mesmo apds uma hora
(T1h) no grupo controle e duas horas (T2h) nos demais grupos (BAUER et al., 2004). Embora
os resultados apresentados possuam um percentual de variacdo muito alto (acima até de
200%), ndo foram apresentadas diferencas estatisticas, pelo fato dos autores deste estudo
terem analisado apenas a cinética e a area sob a curva de lactato e ndo terem realizado as
comparagdes entre cada momento com os valores encontrados em cada grupo.

Ainda em resposta do exercicio aerobio, imediatamente ap6s o exercicio (T0), houve
aumento (p<0,05) nas concentracOes de epinefrina e noraepinefrina tanto no grupo controle,
quanto no grupo HIV" independente do uso ou ndo de inibidores de protease (PHILIPS et al.,
1997; CADE et al., 2007). No entanto, foi observada, uma reducéo significante (p<0,05) nos
niveis de insulina no grupo HIV® que fazem uso de inibidores de protease (HIV'IP) no TO
(CADE et al., 2007).

Nas demais variaveis fisiologicas analisadas, imediatamente apds o exercicio, houve
um aumento (p<0,05) nas concentracdes de cortisol (35%), acidos graxos livres (60%) e
lactato sanguineo (84,5%) apenas no grupo controle sem alteracdes significantes nos demais
intervalos de tempo (PHILIPS et al., 1997; CADE et al., 2007).

A tabela 3 apresenta o percentual de variacdo dos resultados reportados por Bauer et
al. (2004), Philips et al. (1997) e Cade et al. (2007) sobre as respostas agudas do exercicio

fisico nas concentragdes de lactato, cortisol, epinefrina, noraepinefrina, insulina e AGL.



Tabela 3 — Percentual de variacédo das respostas agudas ao treinamento aerobio sobre parametros fisiologicos reportados pelos estudos de Bauer et al. (2004),
Philips et al. (1997) e Cade et al. (2007).

Lactato
(mmoll™)

Cortisol
(nmol ™)

Noraepinefrina
(nmol ™)

Epinefrina
(pMmI™)

Insulina
(MUmI™

AGL
(mM'mI™

C
HIV*ndo IP
HIVTIP

HIV+ ndo TARV

HIV'TARV

HIV'TARV+HPL

Cc
HIV*

C

HIV*
HIV*ndo IP

HIV*IP

C

HIV*ndo IP
HIV*IP

C

HIV*ndo IP
HIV*IP

C

HIV* ndo IP
HIV*IP

Treinamento Aerdébio

Dados Basais TO T15min T20min T30min T45min Tih T2h
[0,76]% [1,4]° 7 [84,5%*]% 1 [592,9%]° 1 [178,6%]° - 1[42,9%]° 1[28,6%]° | [12,9%]% 1 [14,9%]° < [0,0%]°
[0,92]* 1 [3,3%]* - - - - 1 [19,7%]* -
[1,06]* 1 [116,8%*]" - - - - 1 [3,4%]* -
[L5)° 1[526,9%]° 1[233,3%)° - 1[113,3%]° 1[60,0%]° 1 [46,7%]° 1[6,7%]°
[L5]° 1 [500,0%]° 1 [240,0%]° - 1 [106,7%]° 1[66,7%]° 1 [533%] 1 [13,3%]°
[2,8] 1 [260,7%] 1 [150,0%] - 1[78,6%]° 1[60,7%]° 1 [46,4%] 1 [10,7%]
[409,2]° 1 [35,0%*]° - 1[24,9%]° - - - -
[456,8]° 116,3%]° - 110,3%]° - - - -
[0,74]% [167,9]* 1 [70,3%*]°; 1 [339,3%*]* - 1 [48,6%]° - - 1 [14,4%]* -
[0,96]° 1 [95,8%*]° - 1 [65,6%]° - - - -
[150,4]* 1 [284,6%*]* - - - - 1[11,6%]* -
[234,2]* 1 [219,0%*]* - - - - 1 [29,2%]* -
[41.8]° 1 [201,2%*]* - - - - 1[8,1%]* -
[34,8]* 1 [196,8%*]* - - - - 1 [2,9%]* -
[49,5]* 1 [193,5%*]* - - - - 1 [26,3%]* -
[5,5]* 1 [16,4%]* - - - - 1 [30,9%]* -
[7,2]“4 ! [33,3%]44 - - - - l [16,7%];‘ -
[12,4] 1 [31,5%*] - - - - 1 [22,6%] -
[0,40]* 1 [60,0%*]* - - - - 1 [47,5%]* -
[0,31]* 1[32,3%]* - - - - 1 [35,5%]* -
[0,30]* 1 [40,0%]" - - - - 1 [103,3%]* -

* Diferenca significante (p<0,05) em relagéo ao basal; C: Controle; HIV™: Grupo HIV; HIV* ndo IP: Grupo HIV nio Inibidor de Protease; HIV™ IP: Grupo HIV Inibidor de Protease; HIV*
ndo TARV: Grupo HIV virgem da TARV; HIV'TARV: Grupo HIV que fazem uso da TARV; HIV'TARV+HPL: Grupo HIV que fazem uso da TARV e que possuem hiperlactatemia;
TARV: Terapia Antirretroviral; HPL: Hiperlactatemia; AGL: Acidos Graxos Livres; TO: Imediatamente ap6s o exercicio; T15min: 15 minutos ap6s o exercicio; T20min: 20 minutos apds o
exercicio; T30min: 30 minutos apds o exercicio; T45min: 45 minutos apds o exercicio; T1h: Uma hora ap6s o exercicio; T2h: 2 horas ap6s o exercicio; 3 — Philips et al. (1997); 4 — Cade et

al. (2007); 5 — Bauer et al. (2004).
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Respostas agudas do treinamento aerdbio sobre Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

As respostas agudas do treinamento aerdbio sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca
(VFC) foi reportada apenas no estudo de Borges et al. (2012) que ndo encontraram diferencas
significantes nos indices da VFC apds 20 minutos de caminhada e/ou corrida realizados a 60% do
VOzpico. Porém, os resultados demonstraram que o grupo HIV*, com excecdo aos intervalos RR,
apresentaram menores valores em todos os demais indices da VFC tanto no momento pré quanto
no momento pos quando comparado ao grupo controle. A tabela 4 apresenta os resultados dos

parametros da VFC reportados por Borges et al. (2012) nos grupos controle e HIV™,

Tabela 4 — Resultados dos parametros da variabilidade da frequéncia cardiaca reportados por

Borges et al. (2012) dos grupos controle e HIV* nos momentos pré e pds o exercicio.

Controle (n=10) HIV* (n=13)

VFC Pré Pds % Var. Pré Pos % Var.
IntervalosRR (MS) - g948+387 76744252 | 142% 8573+342  7451+266  L131%
SDNN (ms) 65598  558+59  |14:8% 44,2 +39° 323+35°  1269%
rMSSD (ms) 493+83 36346 1 264% 27,2+3,6° 174£31°  1360%
PNNS0 (%) 26,5+7,0 147£34  L445% 8,8+2,9° 20+12°  167.0%
LF (ms) 1302,8 +446,4 910,1+2142 1 30.1% 502,4£80,5°  404,9+1026° | 194%
HF (ms?) 986,3+208,6 55451350 |43.8% 296,4£623°  147,6+40,1°  150.2%
Poténcia Total (MS) 37475+ 9634 2860157204 1 237%  17068+299,0° 968,5+1845° |43:3%

§ Diferenca significante (p<0,05) Controle vs. HIV® no momento pré. ¢ Diferenca significante (p<0,05) Controle vs.
HIV® no momento pds. %Var. Percentual de variagio. SDNN: Desvio Padrdo dos intervalos RR normais; pNN50:
Percentual da diferenca de intervalos RR adjacentes superior a 50 ms; rMSSD: Raiz Quadrada do quadrado da média das

diferencas de intervalos RR adjacentes; LF: Baixa Frequéncia; HF: Alta Frequéncia; ms: milissegundos.

Respostas agudas decorrentes do treinamento aerobio no perfil lipidico

As respostas agudas do treinamento aerdbio sobre o perfil lipidico de pessoas com e sem

HIV foram investigadas por Chantler, et al. (2003) antes do exercicio, imediatamente apo6s, 1h,

24h e 48h apds a realizacao do exercicio.

De acordo com os resultados reportados por Chantler et al. (2003), foram encontrados

diferencas significantes (p<0,05) nos valores basais quando comparados os grupos HIV™ vs.
controle nas concentracdes de colesterol total (5,51 + 0,88 vs. 4,15 + 0,39 mmol'I™), triglicerideos
(1,88 + 0,39 vs. 1,27 + 0,37 mmoll™) e LDL (3,95 + 1,16 vs. 2,76 + 0,40 mmol1™). A
concentracdo de HDL ndo apresentou diferenca significante no momento basal quando
comparado ambos 0s grupos (1,18 + 0,57 vs. 2,76 + 0,40 mmol1™; p>0,05) respectivamente.
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Em resposta ao exercicio fisico, 30 minutos de treinamento aerobio no cicloergdmetro
com intensidade a 65% da poténciapic, Nd0 alteraram os niveis de HDL e LDL tanto no grupo
controle quanto no grupo HIV* mesmo ap6s 48h da realizagdo do treinamento.

No entanto, no grupo HIV", os niveis de triglicerideos aumentaram 25% apés 1h e 36%
apo6s 48h da realizacdo do treinamento (p<0,05). Além disso, os niveis de colesterol total
mantiveram-se elevados (p<0,05) em todos os momentos mesmo 48h apds o término do
treinamento. Paradoxalmente, no grupo controle, os niveis de colesterol total mantiveram-se sem
alteracdo e os niveis de triglicerideos apresentaram uma reducao de 41% ap6s 24h da realizacdo

do treinamento aerdbio (p<0,05).

Respostas agudas do treinamento combinado em marcadores de estresse oxidativo

Apenas um estudo verificou as respostas agudas decorrentes do treinamento combinado
em marcadores de estresse oxidativos em pessoas infectadas e néo infectadas pelo HIV (DERESZ
et al., 2010).

Os resultados reportados pelo estudo demonstraram que ambos os grupos (HIV® e
controle) apresentaram um aumento significativo (p<0,05) na concentracdo de glutationa S-
transferase (GST) imediatamente apds o treinamento resistido, enquanto que nas concentraces
de glutationa total (TGSH), catalase e substancias reativas ao acido tiobarbitdrico (TBARS) néo
foram encontradas alteracdes significantes. No entanto, o grupo HIV" apresentou menor
concentracdo de TGSH e TBARS em ambas as condi¢des quando comparadas ao grupo controle
(p<0,05). A tabela 5 apresenta o percentual de variacdo dos resultados reportados por Deresz et
al. (2010) dos grupos controle e HIV®, imediatamente ap6s o treinamento aerébio e

imediatamente apds a realizagdo do treinamento resistido.
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Tabela 5 - Percentual de variacdo do treinamento combinado em marcadores de estresse
oxidativo reportados por Deresz et al. (2010) dos grupos controle e HIV*, imediatamente apds o
treinamento aerobio e imediatamente apos a realizacdo do treinamento resistido.

TC
Dados Basais | |
EA EP

GST C [0.5]" 1 [26,0%*]" 1[10,0% 1*
(uM'min™mg™ proteina) HIV* [0,37]* 1 12,9%]* 1114,3% 1]
Catalase C [0,5]* 1 [80,0%]* 1[78,0%]*
(Umg™* proteina) HIV* [0,5]* 1 [100,0%]* 1 [60,0%]"
TGSH c [3500]* 1[14,3%]* 1 [11,4%]*
(nmoIGSH™ml) HIV* [1900%* 1 [5,3%"* 1 [7,9%
TBARS C [2,8]" 1 [50,0%*]* 1 [7,1%]*
(pmol'mg™ proteina) HIV* [2,3]* 1 18,7%"T* 1 [8,7%"*

* Diferenca significante (p<0,05) em relagdo ao basal; * Diferenca significante (p<0,05) HIV* vs. C; 1 Diferenca
significante (p<0,05) EA vs. EP; C: Controle; HIV": Grupo HIV; GST: Glutationa S-Transferase; TGSH: Glutationa
Total; TBARS: Substancias Reativas ao Acido Tiobarbiturico; TC: Treinamento Combinado EA: Imediatamente
apos o Exercicio Aerdbio do treinamento combinado; EP: Imediatamente apds exercicio com pesos do treinamento
combinado; 1 — Deresz et al. (2010).

DISCUSSAO
Sintese dos resultados

De acordo com os resultados reportados pelos estudos, o treinamento aerdbio aumenta
significativamente a contagem de neutréfilos, mondcitos e linfocitos T CD8" imediatamente apds
0 exercicio em pessoas com HIV (PHILIPS et al., 1997). Entretanto, quando realizado um
volume maior de treinamento aerébio (60 minutos) o aumento na contagem de neutrdéfilos,
leucdcitos e linfécitos durante o Ultimo minuto de realizacdo do exercicio aer6bio foram
encontrados em todos os grupos independente da infec¢do pelo HIV e/ou uso da TARV (ULLUM
etal., 1994).

As alteracOes agudas na mobilizagéo e redistribuicdo de globulos brancos circulantes séo
uma caracteristica bem estabelecida da resposta ao exercicio fisico (KENDALL et al., 1990;
TERRA, et al., 2012). No entanto, a magnitude destas respostas depende exclusivamente da
intensidade, do tipo de exercicio e da aptiddo fisica de cada individuo (ROSA, VAISBERG,
2002; LEANDRO et al., 2007; GAVRIELE et al., 2008; TERRA et al., 2012).

Quando comparado ao grupo controle, pessoas com HIV apresentaram menores valores

na contagem de neutrofilos e leucdcitos totais mesmo duas e quatro horas apés a realizacdo do
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treinamento aerébio (ULLUM et al., 1994), e também, menores valores na contagem de
neutrdfilos ao final de cada momento do treinamento combinado (DERESZ et al., 2010).

O recrutamento e a ativacdo da resposta imune celular ap6s o exercicio sdo controlados
por complexos mecanismos que envolvem desde o fluxo de células através da microvasculatura,
interacdo reciproca entre as moléculas de adesdo na superficie das células, assim como a acéo de
receptores neurais, neuroendocrinos, citocinas e mediadores inflamatorios (SPRINGER, 1994;
OTTAWAY, HUSBAND, 1994). Neste sentido, evidéncias tém sugerido que esses mecanismos
podem estar alterados em pessoas infectadas pelo HIV, mesmo na fase assintomatica (PHILIPS et
al., 1997) o que pode promover alteragdes nas contagens de leucocitos.

Embora os resultados dos estudos incluidos tenham demonstrado alteragdes significantes
em alguns parametros imunoldgicos, a alta variabilidade na prescricdo do treinamento, a
condicdo da amostra estudada e os diferentes desfechos analisados, dificulta uma conclusédo
precisa sobre os efeitos agudos do exercicio fisico nesta populagéo.

Em relagdo as alteragBes fisiologicas encontradas imediatamente apds o treinamento
aerobio, as concentracGes de lactato, epinefrina e noraepinefrina aumentaram tanto no grupo
controle quanto em pessoas com HIV, independente do uso da TARV e/ou hiperlactatemia
(BAUER et al. 2004; CADE et al., 2007; PHILIPS et al., 1997). No entanto, pessoas com HIV e
que fazem uso de inibidores de protease diminuiram significativamente os niveis de insulina
imediatamente apds o treinamento (CADE et al., 2007). Assim, a prescri¢do do treinamento para
essa populacdo, deve levar em consideracdo ndo apenas o tempo de utilizacdo da TARV, mas
também, as classes que compdem a terapia para que os resultados sejam alcancados de forma
mais segura e eficiente.

Os resultados dos estudos incluidos também demonstraram que o exercicio fisico possui
um efeito agudo transitério, porém prejudicial, aumentando as concentracdes de colesterol total e
triglicerideos em pessoas com HIV. Os mecanismos pelos quais o exercicio fisico influencia as
concentracdes de HDL, LDL, triglicerideos e colesterol de forma aguda em pessoas com HIV
ainda sdo desconhecidos. No entanto, sabe-se que a intensidade de realizacdo do exercicio, a
infeccdo pelo HIV e o uso da TAVR, podem levar a uma possivel alteracdo da enzima lipase
lipoproteica influenciando significativamente a maneira pela qual os lipidios sdo metabolizados e
ocasionando, assim, um distirbio no metabolismo lipidico destes pacientes (CHANTLER et al.,
2003).
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Os indices de VFC ndo apresentaram alteraces significantes tanto no grupo controle,
quanto no grupo HIV* em resposta ao treinamento aerébio realizado durante 20 minutos a 60%
do VOypico (BORGES et al., 2012). No entanto, o grupo HIV* apresentou os menores valores em
todos os indices de VFC avaliados. Tais resultados apontam que a infeccdo pelo HIV associado
ao uso prolongado da TARV, pode ocasionar um desequilibrio autondmico favorecendo o
desenvolvimento de doencas cardiovasculares (BORGES et al., 2012) aumentando assim a
mortalidade desta populacdo (KALMIN, GRINSPOON, 2005). As analises do dominio do
tempo (SDNN, pNN50, rMSSD) e do dominio da frequéncia (LF, HF e poténcia total) reforcam
que os pacientes com HIV tendem a ter uma diminuicdo global do sistema parassimpético e
aumento da atividade simpética na modulacdo da FC (CORREIA et al., 2006; CALMY et al.,
2007; LEBECH et al., 2007).

O aumento da atividade simpatica e uma reducdo da atividade vagal estdo associados a
um maior risco de desenvolvimento de doengas cardiovasculares (TASK FORCE, 1996). Embora
a avaliacdo da VFC em pessoas com HIV seja uma medida confidvel e importante para o
monitoramento destes pacientes, a sua resposta a diferentes tipos e intensidades de exercicios
fisicos ainda necessitam ser investigadas, limitando assim, uma compreensdo mais especifica a
respeito sobre a seguranca e a eficacia do exercicio sobre o controle autonémico do coracéo nesta
populacéo.

Em resposta ao treinamento combinado, o grupo HIV® apresentou um aumento na
concentracdo de glutationa S-transferase imediatamente ap6s o treinamento resistido, e, quando
comparado ao grupo controle, apresentou menores valores nas concentracdes de glutationa total e
substancias reativas ao acido tiobarbitdrico ao final de cada momento do treinamento combinado
(DERES?Z, et al., 2010).

O desequilibrio entre a producdo de espécies reativas ao o0xigénio e mecanismos
antioxidantes gera um estresse ao organismo que pode diminuir significativamente a funcao
imunologica contribuindo assim para a evolugcdo da infeccdo e o desenvolvimento da aids
(DERESZ et al., 2010). Diversos sdo os fatores que podem contribuir para o aumento do estresse
oxidativo em pessoas com HIV, dentre eles: proteinas virais (Tat e gpl120) que induzem a
formacdo de superdxidos na mitocondria e os mecanismos de acdo de algumas subclasses da

TARV, tais como os inibidores nucleosideos da transcriptase reversa e inibidores de protease que
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aumentam a formacdo de espécies reativas de oxigénio induzindo uma disfuncdo mitocondrial
(GIL et al., 2003; KLINE, SUTLIFF, 2008).

Neste sentido, o exercicio fisico tem sido considerado uma das principais intervencgdes
para o controle do estresse oxidativo nesta populacdo, desempenhando um papel fundamental na
contribuicdo de mecanismos antioxidantes (DERESZ et al., 2010). Embora 0 aumento transitorio
(exposicao/retirada) na producdo do estresse ocasionada pelo exercicio fisico, tem sido sugerido
como um fator responsavel pela adaptacdo de mecanismos antioxidantes induzidos pelo exercicio
(NIESS, SIMON, 2007; DERESZ et al., 2010), ainda sdo necessarios outros estudos que

evidenciam as respostas agudas em diferentes tipos e intensidades de exercicios nesta populacao.

LimitacGes

Dos sete estudos incluidos nesta revisdo, seis investigaram as respostas agudas
decorrentes do treinamento aerdbio e apenas um investigou as respostas agudas do treinamento
combinado em pessoas infectadas e ndo infectadas pelo HIV. Embora os resultados tenham
demonstrado que tanto o treinamento aerébio quanto o treinamento combinado induzem
alteracdes significantes em alguns parametros imunolégicos e fisioldgicos de pessoas infectadas
pelo HIV, o baixo numero de estudos, os diferentes métodos utilizados na prescricdo do
treinamento, a variacdo entre os desfechos analisados e o intervalo das avaliacbes reportadas
pelos estudos, impossibilita uma conclusdo mais precisa sobre os reais efeitos do treinamento
fisico nesta populacdo.

Além disso, os estudos, os quais fizeram parte desta revisdo, apresentaram algumas
limitagdes, incluindo:

1) Condicéo da amostra: apenas dois estudos reportaram o tempo de utilizagdo da TARV
(BAUER et al., 2004; DERESZ et al., 2010), a informac&o e andlise dos resultados de acordo
com o tempo de uso da TARV sdo de suma importancia, uma vez que, o uso prolongado da
terapia pode ocasionar diversos efeitos colaterais principalmente relacionados a alteragdes
fisiologicas e metabdlicas (VILLAROYA, DOMINGO, GIRALT, 2010) que podem interferir
diretamente nas respostas agudas decorrentes do exercicio fisico;

2) Tipo de intervencdo: dos seis estudos incluidos que aplicaram apenas o treinamento
aerobio, cinco apresentaram algumas limitagfes na prescricdo do treinamento, incluindo:

utilizacdo de métodos de predicdo de FCrax € VOomax € diferentes testes incrementais para
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identificagdo do VOoms €/ou VOapicec 0 que limita conclusbes especificas do treinamento,
impossibilitando verificar a real intensidade que o treinamento foi realizado. Além disso, apenas
um estudo realizou o treinamento combinado aplicando uma série de 15 repeticbes maximas
durante a realizacdo de exercicios com pesos. No entanto, ndo foi reportado, 0 nimero de
tentativas e erros para a identificacdo das cargas de treinos, o que pode ter influenciado na
prescri¢cdo do treinamento, uma vez que, caso o0 teste tenha sido realizado na mesma sesséo de
treinamento, pode caracterizar-se como um volume de treino superior a uma série. Do mesmo
modo, a ndo inclusdo de sessdes prévias de adaptacdo ao exercicio, limitando-se a experiéncia
prévia da amostra em relacdo a execugdo dos exercicios, pode subestimar a intensidade (carga)
real correspondente a 15 RM’s.

3) Intervalo de avaliacGes: apenas um estudo realizou a avaliacdo por mais de quatro
horas apds o treinamento fisico (CHANTLER et al., 2003), uma vez que o efeito residual do
treinamento, dependendo da intensidade pode ocorrer mesmo apos 24 horas (ROUBENOFF et
al.,, 1999; CHANTLER et al.,, 2003), o monitoramento nos momentos mais tardios pode
contribuir por uma conclusdo mais especifica sobre os reais efeitos do treinamento nesta

populacéo.

Futuras Pesquisas

Embora alguns estudos tenham verificado as respostas agudas do treinamento fisico em
pessoas com HIV, muitas questdes ainda ndo foram completamente explanadas, necessitando
assim, de mais estudos sobre o tema, como por exemplo, a investigacdo das respostas agudas
decorrentes a diferentes tipos e intensidades de exercicios, como por exemplo, exercicios
aerobios de curta e longa duracdo, exercicios com pesos de mdaltiplas séries em diferentes
intensidades e/ou diferentes programas de exercicios combinados (exercicios aerébios e com
pesos na mesma sessao de treinamento).

Estudos com desfechos em marcadores pro e anti-inflamatorios, como, interleucinas (IL)
IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, IL-1pB, fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), interferon gama (IFN-y),
fator de transformacgéo de crescimento beta (TGF- B); hormonios de agdo catabolico/anabdlico,
como cortisol/testosterona, o monitoramento de variaveis hemodinamicas, tais como, frequéncia
cardiaca, presséo arterial e VFC e marcadores de risco cardiaco, tais como, perfil lipidico (HDL,
LDL, triglicerideos), proteina C-reativa (PCR), entre outros, ainda necessitam ser realizados.
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Além disso, futuros estudos devem priorizar investigar os efeitos agudos decorrentes do exercicio
fisico em diferentes intervalos de tempo, principalmente intervalos superiores a uma hora apos a
sessao de exercicios.

Contudo, a literatura disponivel ndo suporta conclusdes especificas sobre a eficacia e a
seguranca do treinamento para pessoas com HIV, visto que a alta variabilidade na prescri¢cdo dos
exercicios, a caracterizacdo da amostra e os diferentes desfechos analisados, dificultam
compreender os reais efeitos agudos do exercicio, limitando assim uma prescricdo especifica para

esta populacéo.

Considerac0es Finais

Ha um efeito residual do treinamento aerdbio sobre parametros imunologicos em pessoas
com HIV, principalmente na contagem de leucdcitos totais, neutréfilos, mondcitos e linfocitos T
CD8" quando analisados de forma separada. Menores concentragdes de leucécitos totais e
neutréfilos podem ser encontradas em pessoas com HIV quando comparadas ao grupo controle,
mesmo apds quatro horas da realizacdo do treinamento aerdbio. Além disso, pode-se concluir
que, as respostas agudas do treinamento aerdbio sobre pardmetros fisioldgicos incluem aumentos
nas concentracdes de lactato, triglicerideos, epinefrina e noraepinefrina em pessoas com HIV
independente do uso da TARYV e/ou hiperlactatemia. Por fim, menores concentragdes de TGSH e
TBARS foram encontradas em pessoas com HIV, imediatamente apds cada momento do
treinamento combinado. Portanto, os resultados demonstraram que tanto o treinamento aerobio
qguanto o treinamento combinado induzem, em curto prazo, alteracbes significantes em
parametros imunoldgicos e fisiologicos de pessoas infectadas pelo HIV, independente da
intensidade e/ou duracdo dos exercicios. No entanto, ndo ha dados suficientes para suportar que o

treinamento fisico seja totalmente seguro e eficaz para esta populacéo.
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4.2. Artigo Original

RESPOSTAS AGUDAS DO TREINAMENTO COMBINADO EM PESSOAS
INFECTADAS E NAO INFECTADAS PELO HIV: EFEITOS SOBRE DIFERENTES
PARAMETROS FISIOLOGICOS E IMUNOLOGICOS

RESUMO

Introducdo: A combinacdo de exercicios aerébios e exercicios com pesos na mesma sessao de
treinamento tém sido amplamente utilizados para a prescricdo do treinamento fisico em pessoas
infectadas pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) e que fazem uso continuo da terapia
antirretroviral (TARV). No entanto, as alteragdes agudas (em curto prazo) decorrentes deste tipo
de treinamento foram poucos investigados, dificultando uma prescricdo segura e adequada para
essa populagdo. Objetivo: Verificar as respostas agudas decorrentes do treinamento combinado
(TC) sobre variaveis fisioldgicas e imunoldgicas em individuos infectados pelo HIV que fazem
uso da TARV. Métodos: Dezenove individuos adultos sedentarios participaram do estudo, sendo
divididos em dois grupos: ndo infectados pelo HIV (HIV'S: n=11; 41,7 £ 14,9 anos) e individuos
infectados pelo HIV usuarios da TARV (HIV'S: n=8; 49,0 + 7,2 amos). Todos os individuos
foram submetidos a um protocolo de seis sessdes de TC composto por exercicios aerobios (20-
25min a 40-70% da frequéncia cardiaca de reserva) e exercicios resistidos (6 exercicios
realizados a 3 séries de 12-15 repeticGes) na mesma sessdo de treinamento. As sessdes iniciais
(treinos 1, 2 e 3) foram destinadas a adaptacdo aos exercicios, nas sessdes seguintes, foram
realizadas avaliacdo da forca muscular em cada exercicio (treino 4) para ajuste das cargas de
treinamento e uma sessdo de treinamento combinado com as cargas ajustadas (treino 5). Apds 72
horas do término da Ultima sessdo (treino 5) os individuos foram submetidos a uma sessao de TC
(treino 6) para verificar o comportamento da frequéncia cardiaca (FC), pressao arterial (PA),
indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e marcadores salivares de cortisol e
citocinas de acdo pro e anti-inflamatoérias. Resultados: Houve uma diminuicdo dos indices de
VFC e nas concentracfes de cortisol salivar mesmo apds 1 e 6 horas do término da realizacdo do
treinamento respectivamente. No entanto, o comportamento de todos os parametros analisados
pelo presente estudo, foi semelhante para os individuos independentes da infeccdo pelo HIV.
Concluséao: O treinamento combinado realizado com intensidade moderada promove alteragoes
fisioldgicas significantes em pessoas adultas sedentarias independentes da infec¢do pelo HIV.
Portanto, a prescricdo do treinamento fisico deve ser realizada com cautela, levando em
consideracdo o estado clinico e a aptiddo fisica de cada paciente, sugerindo o modelo de
treinamento combinado com intensidade moderada para essa populagao.

Palavras-chave: Exercicio fisico; Sindrome da imunodeficiéncia adquirida; For¢ca muscular.
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INTRODUCAO

A prética regular de exercicios fisicos realizados de forma supervisionada e controlada
tem sido recomendada com intuito da promocao e manutencdo da saude, para reducdo do risco de
desenvolvimento de doencas cronicas e consequentemente para o aumento da expectativa de vida
(HASKELL et al., 2007; GARBER et al., 2011; THOMPSON et al., 2013). No entanto, 0 excesso
de exercicios e a prescricdo inadequada dos mesmos podem levar 0 organismo a um estresse
fisioldgico ocasionando diversas alteracfes metabolicas desfavoraveis que se nao revertidas
podem afetar diretamente a salde do individuo (ADAMS; KIRKBY, 2001; ARMSTRONG;
VANHEEST, 2002; SMITH, 2003; HASKELL et al., 2007; GARBER et al., 2011; COSTA et
al., 2015).

Em pessoas infectadas pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e que fazem uso
continuo da terapia antirretroviral (TARV), os exercicios fisicos tém sido recomendados para
auxiliar na adesdo ao tratamento e para prevenir e combater os efeitos colaterais ocasionados pelo
uso prolongado da TARV (BRASIL, 2008; O’ BRIEN et al., 2010; LAZZAROTTO et al., 2010;
BRASIL, 2013; NETO et al., 2013). Embora ndo haja um consenso sobre a intensidade e
duracdo, evidéncias tém sugerido que a combinacdo de exercicios aerébios e exercicios com
pesos na mesma sessdo de treinamento, podem ocasionar melhores beneficios do que quando
prescritos de forma isolada (LINDEGAARG et al., 2008; LAZZAROTTO et al., 2010; MENDES
etal., 2011; NETO et al., 2013; GARCIA et al., 2014).

O aumento da forca muscular, da aptiddo cardiorrespiratéria, a melhora da composicéo
corporal e da qualidade de vida tem sido os principais resultados encontrados com a realizac¢ao do
treinamento combinado (DOLAN et al., 2006; HAND et al., 2008; LAZZAROTTO et al., 2010;
MENDES et al., 2011; MENDES et al., 2013; GOMES-NETO, 2013; NETO et al., 2013;
GARCIA et al., 2014). No entanto, as respostas agudas (em curto prazo) ocasionadas por este
tipo de treinamento fisico ainda foram poucos explanadas, dificultando assim uma prescri¢ao
segura e mais eficiente para essa populacéo.

Compreender e avaliar os efeitos agudos do exercicio fisico em pessoas infectadas pelo
HIV e que fazem uso da TARV ¢é considerado de grande relevancia para a prescricdo do
treinamento, visto que, as evidéncias encontradas na literatura tém sugerido que 0s exercicios

fisicos em curto prazo dependendo da intensidade e duracdo podem contribuir efetivamente na



48

modulacdo da resposta imune e promover alteracdes fisiologicas que, se ndo controladas, podem
ocasionar imunossupressao tornando o individuo mais susceptivel ao desenvolvimento de
doencas infecciosas e oportunistas (ULLUM et al., 1994; PHILIPS et al., 1997; ROUBENOFF et
al., 2001; CHANTLER et al., 2003; BAUER et al., 2004; CADE et al., 2007; DERESZ et al.,
2010; DUDGEON et al., 2010; ALVES et al., 2014).

Neste sentido, o entendimento sobre essas alteragcbes principalmente relacionadas ao
treinamento combinado, poderad contribuir efetivamente tanto para a prescricdo, quanto para a
seguranca e eficacia do exercicio fisico nessa populacdo. Deste modo, o objetivo do presente
estudo foi verificar as respostas agudas decorrentes do treinamento combinado em individuos
infectados e ndo infectados pelo HIV com desfechos em variaveis fisiologicas e imunolégicas

relacionadas ao treinamento combinado.

METODOLOGIA

Amostra

A amostra foi constituida por dezenove individuos adultos sedentarios os quais foram
divididos em dois grupos: individuos ndo infectados pelo HIV (HIV": n=11; 41,7 + 14,9 anos) e
individuos infectados pelo HIV (HIV™: n=8; 49,0 + 7,2 anos). Todos os individuos do grupo
HIV* faziam uso regular da TARV.

Os participantes foram recrutados no Ambulatério de DST/HIV/aids do Centro de
Triagem e Aconselhamento — CTA do Centro de Referéncia Dr. Bruno Piancasteli Filho
(Londrina-PR), no hospital universitario e no hospital das clinicas da Universidade Estadual de
Londrina. O grupo HIV" foi composto por individuos com condi¢es de vida similares aos
individuos do grupo HIV™,

Os critérios de inclusdo adotados foram: 1) Ser infectado pelo HIV e estar utilizando a
TARV héa pelo menos seis meses (vedado ao grupo HIV’); 2) Estar habilitado (sem nenhum
comprometimento motor) para a realizagdo dos testes e treinamento; 3) N&o apresentar nenhuma
doenca severa; 4) Possuir entre 18 e 60 anos de idade; 5) Ser sedentarios (6 meses sem praticar
atividade fisica regularmente); 6) Apresentar atestado médico para a pratica de exercicios fisicos.

Os critérios de exclusdo adotados foram: 1) Fazer uso de hormdnios, esteroides anabolicos

ou terapia imune moduladora (exceto os medicamentos que compdem a TARV); 2) Apresentar
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estado de diarreia, nduseas, vomitos ou ingestdo deficiente de alimentos por via oral; 3) Ter
apresentado infecgéo sistémica dentro de 30 dias; 4) Apresentar gravidez atual ou a lactacdo; 5)
Estado de imunodeficiéncia avancada na presenca de infeccdo oportunista (exclusivo para os
infectados pelo HIV); 6) Ou qualquer outra contra indicacdo médica para a pratica de atividade
fisica.

Nenhum dos individuos do grupo HIV" foi submetido a testes formais de HIV, no entanto,
todos relataram que ndo haviam sido expostos a fatores de risco para a infeccdo pelo HIV, tais
como, infeccdo acidental com agulhas infectadas com HIV por pessoas conhecidas ou suspeitas,
transfusdo de sangue, uso de drogas injetaveis, ou a pratica de relacdo sexual desprotegida e/ou
com risco de infeccédo pelo HIV.

Apds a explicacdo verbal e por escrito dos protocolos, objetivos, beneficios e risco do
estudo, a participacao voluntaria foi efetuada com o consentimento de todos, 0s quais assinaram
um termo de consentimento livre e esclarecido especifico para cada grupo (HIV™ e HIVY),
garantindo assim, o sigilo absoluto entre os grupos (Anexo A e B). O estudo foi aprovado pelo
comité de ética e pesquisa institucional envolvendo seres humanos (parecer n°. 910.562 — Anexo

C) e seguiu os procedimentos éticos da declaracdo de Helsinki (1964).

Delineamento Experimental

As respostas agudas decorrentes do treinamento combinado foram obtidas por meio de
avaliacBes durante uma Unica sessdo de treinamento. No entanto, para garantir que todos 0s
individuos estivessem adaptados aos exercicios e ao tipo de treinamento, foram realizadas cinco
sessdes de treinamento prévias a sessdo correspondente da avaliagdo aguda.

As sessoes iniciais (treinos 1, 2 e 3) foram destinadas a adaptacdo aos aparelhos e aos
tipos de exercicios, sendo priorizado o controle de todo o movimento em cada exercicio. Nas
sessOes seguintes, foram realizadas uma avaliagdo da forca muscular em cada exercicio (treino 4)
para ajuste das cargas de treinamento e uma sessdo de treinamento combinado com as cargas
ajustadas (treino 5) para verificar se, devido ao ajuste, todos os individuos conseguiam completar
as trés séries de 15 repeticdes em cada exercicio, garantindo assim que todos os individuos
realizassem o treinamento na mesma intensidade.

Apols 72 horas do término da quinta sessdo de treinamento, os participantes foram

submetidos a avaliacdo das respostas agudas decorrentes do treinamento combinado (treino 6)
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para verificar o comportamento da frequéncia cardiaca (FC), pressao arterial (PA), indices da
variabilidade da frequéncia cardiaca e marcadores salivares de cortisol e citocinas de agdo pro e
anti-inflamatorias.

A pressdo arterial foi avaliada nos momentos pré, durante, imediatamente ap0s e nos
intervalos de 15, 30, 45 e 60 minutos apds o treinamento combinado. A variabilidade da
frequéncia cardiaca foi avaliada nos momentos pré e apds 10, 30 e 60 minutos da realizacdo do
treinamento combinado. Amostras de salivas foram colhidas imediatamente ao despertar (basal),
antes do treinamento, apos o treinamento aerdbio, imediatamente apos o treinamento com pesos e

nos intervalos de 1, 6, 12 e 24 horas ap6s o término do treinamento combinado. O delineamento
experimental esta apresentado na figura 3.

Sessoes de Treinamento
Semanal Semana 2
0 1 48h 2 48h 3 72h 4 48h 5 72h 6
. ) o o o ) o) o o
Anamnese; T % T % % 8 T 1 % T1C
Comp. Corporal; N o N o N O  Ajuste & o o
& g & g & g Y  Cargas Y Avaliagao
FCrep; = 5 = S = S decarga S . =
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Figura 3 — Delineamento experimental da avaliacdo aguda.
Basal= Coleta de saliva imediatamente ao acordar (entre 7 — 7:30h); TA= Treinamento Aer6bio; TP= Treinamento
com Pesos; PArep= Pressdo Arterial de repouso; FCrep= Frequéncia Cardiaca de repouso; VFCrep= Variabilidade

da Frequéncia Cardiaca de repouso; PA= Pressdo Arterial; FC= Frequéncia Cardiaca; VFC= Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca.

Para a realizacdo de todas as avaliagBes foi solicitado aos pacientes que abstivessem de

bebidas alcodlicas e cafeinadas por um periodo de no minimo 24 horas prévias, nao realizassem
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qualquer esforco fisico vigoroso por 48 horas, ndo realizassem nenhuma alteragdo em seu padrao

alimentar e que procurassem dormir em torno de 8 horas na noite anterior a coleta.

Intervencéo
Todas as avaliagOes e a intervencdo com o treinamento foram realizadas na academia do
Centro de Educacdo Fisica e Esportes (CEFE) da Universidade Estadual de Londrina-PR,

mantendo sempre 0 mesmo horario de inicio e término das sessdes.

Composicao corporal
A avaliacdo da composicdo corporal foi realizada através de impedancia bioelétrica
(InBody®r20, Gangnam-gu, Coreia), na qual foi verificado massa corporal (kg), percentual de

gordura (%G) e percentual de massa muscular (%MM).

Protocolo de treinamento

Todos os participantes foram submetidos a um protocolo de treinamento combinado
(treinamento aerdbio seguido de treinamento com pesos) com duragdo aproximada de 60 minutos
realizada durante seis sessfes de treinamento. A periodizagéo e a descri¢do do treinamento estdo
descritos na tabela 6.

Tabela 6 — Periodizacao e prescricdo do treinamento combinado.

Treinamento Combinado
| |

Aerdbio Treinamento com Pesos
Sessfes  Tempo Intensidade Exercicios N°. de séries Intensidade
1-3 20 min  40-50% FCres ABD*/ PAT/ LG/ SR/ CF/ ClI 3 12-15R
4 20 min  60-70% FCres ABD*/ PAT/ LG/ SR/ CF/ CI 2x12R + 1xMax
5 25 min  60-70% FCres ABD*/ PAT/ LG/ SR/ CF/ CI 3 15RM
6 25 min  60-70% FCres ABD*/ PAT/ LG/ SR/ CF/ CI 3 15RM

FCres: Frequéncia Cardiaca de Reserva; ABD*: Abdominais (3 séries de 30 repeticOes); PAT: Puxada Alta; LG:
Leg-Press; SR: Supino Reto; CF: Cadeira Flexora; Cl: Crucifixo Invertido; R: Repeticdes; RM: RepeticOes
Méximas; Max: Maximo.

Em todas as sessbes, 0 treinamento aer6bio ocorreu previamente ao treinamento com

pesos, sendo realizada caminhada e/ou corrida em quadra poliesportiva, com duragdo de 20-25
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minutos. A intensidade para essa parte do treinamento foi prescrita com base na frequéncia

cardiaca de reserva (FCres) utilizando a seguinte formula:
FCres = (FCmax — FCrep) x intensidade + FCrep

Sendo que a FCrep foi avaliada antes do protocolo de treinamento na qual cada individuo
permaneceu sentando por cinco minutos e a FCmax calculada seguindo a formula proposta por
Tanaka et al. (2001).

FCmax = 208 — (Idade x 0,7)

Durante todo o treinamento aerébio foi monitorada a FC com uso de
cardiofrequencimetro modelo RS800cx (Polar®, Kempele, Finlandia) e a percepcéo subjetiva de
esforco (PSE) utilizando como instrumento de avaliacdo a escala de Borg de 6-20 pontos (BORG,
1982).

O treinamento com pesos foi realizado com aparelhos e acessorios de musculacdo, sendo
realizadas trés séries de 12-15 repeti¢fes, com excecdo dos abdominais que foram realizados em
trés séries de 30 repeticdes. Os exercicios realizados foram: abdominal reto, puxada alta, leg-
press, supino reto, cadeira flexora e crucifixo invertido. A recuperacdo e os intervalos entre cada
exercicio foram controlados, considerando intervalos de um minuto entre as séries e dois minutos
entre cada exercicio.

A avaliacdo da forga muscular para o ajuste da carga de treinamento foi realizada na
quarta sessao de treinamento, sendo padronizadas trés séries para cada exercicio, sendo que as
duas séries iniciais foram compostas por 12 repeticdes e a terceira serie 0 maximo de repeticdes
qgue cada individuo conseguisse realizar até a falha mecanica. Nesse sentido, as cargas de
treinamento foram aumentadas sempre que o numero de repeticdes realizadas na terceira série
fosse superior a 15. Portanto, para exercicios de membros superiores a cada duas repeticdes
excedidas foram aumentados 1 kg e para exercicios de membros inferiores a cada repeticao

excedida foi aumentado 1 Kkg.
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Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

A avaliacdo da variabilidade da frequéncia cardiaca em repouso (VFCrep) foi realizada
antes do protocolo de treinamento e também antes da sessdo de avaliacdo aguda (treino 6). Para
isso, os individuos permaneceram em uma sala com baixa luminosidade e total siléncio, na qual
todos permaneceram deitados por sete minutos para a estabilizacdo da frequéncia cardiaca e sete
minutos sentados em uma cadeira para o registro dos intervalos RR utilizando um frequencimetro
modelo RS800cx (Polar®, Kempele, Finlandia). Apés o registro, os dados foram filtrados
utilizando o software Polar Pro Trainer (Polar®, Kempele, Finlandia) e checados visualmente
para extracdo de possiveis batimentos ectopicos. Os Ultimos cinco minutos de registro foram
utilizados para analise da VFCrep utilizando o software Kubios HRV (Biosignal Analysis and
Medical Imaging Group, Universidade Oriental da Finlandia) com o método smoothn priors.

Os intervalos RR foram analisados no dominio do tempo, com andlise dos indices:
RRmédio (média dos intervalos RR normais); SDNN (desvio padréo dos intervalos RR normais);
RMSSD (raiz quadrada do quadrado da media das diferencas entre intervalos RR sucessivos) e
no dominio da frequéncia utilizando a transformada rapida de Fourier (FFT), sendo extraidas para
as analises das bandas de baixa frequéncia (LF — 0,04-0,15 Hz) e de alta frequéncia (HF — 0,15-
0,40 Hz) expressas em valores absolutos e normalizados. O equipamento utilizado foi
previamente validado para analise da VFCrep (GAMELIN; BERTHOIN; BOSQUET, 2006;
NUNAN et al., 2009), além disso, foram demonstrados altos coeficientes de correlagdo
intraclasse (CCI) para medidas em repouso de HF e LF (CCI = 0,98 e 0,81, respectivamente)
(MELANSON; FREEDSON, 2001). Os dominios do tempo e da frequéncia foram analisados
antes e ap6s 10, 30 e 60 minutos do treinamento combinado.

Pressao Arterial

A pressdo arterial sistolica e diastolica foi aferida antes, imediatamente apds o
treinamento aerobio e nos intervalos de 1, 15, 30, 45 e 60 minutos apos o treinamento combinado
utilizando um medidor de pressdo arterial automético OMRON® (modelo HEM-7113, Hoffman
Estates, EUA).
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Marcadores Salivares

As amostras de saliva foram colhidas de forma estimulada durante um minuto utilizando
tubos préprios contendo algod&o em seu interior denominado Salivette® (Sarstedt, Niimbrecht,
Alemanha). Foi solicitado aos avaliados nao escovar os dentes dentro de 30 minutos do protocolo
e ndo usar cosméticos para os labios. Foi padronizado um enxague bucal com agua, previamente
a recolha da saliva, para evitar a contaminagéo de restos de alimentos na amostra. As amostras de
saliva foram congeladas a -20 °C para precipitar mucinas, e entdo descongeladas, centrifugadas a
1500 rpm x 15 min, e os sobrenadantes foram coletados e armazenados em freezer a -80 °C para
as dosagens.

A coleta basal de saliva foi realizada imediatamente ao despertar (entre 6-7 horas da
manhd) com todos os participantes em jejum de 12 horas. A coleta realizada antes do treino 6 foi
obtida com todos os participantes alimentados realizada entre 8 e 9 horas da manhad. A coleta
imediatamente apds o treinamento combinado foi realizada entre 9 e 10 horas da manhd. As
coletas realizadas nos intervalos de 6, 12 e 24 horas ap0s o treinamento combinado foram obtidas
nos seguintes horarios: entre 15-16 horas, 21-22 horas e 9-10 horas da manha do dia seguinte,
respectivamente.

O sobrenadante foi utilizado para a dosagem de cortisol e citocinas de acéo pro e anti-
inflamatorias. As concentracdes de cortisol foram nos momentos pré, imediatamente ap6s e nos
intervalos de 6 e 24 horas ap6s a realizacdo do treinamento combinado, sendo analisadas
utilizando ensaio imunoenzimatico (ELISA) (Kit Diametra, Genova, Italia Referéncia DKO 020),
respeitando todas as instrucdes do fabricante.

As citocinas interferon gama (IFN-y), fator de crescimento de colénias de granulécitos e
macrofagos (GM-CSF), interleucina 1 beta (IL-1p), interleuncina 2 (IL-2), interleucina 4 (IL-4),
interleucina 5 (IL-5), interleucina 6 (IL-6), interleucina 8 (IL-8) e interleucina 10 (IL-10) foram
analisadas nos momentos pré, imediatamente ap0s e 6 horas apds a realizacdo do treinamento
combinado, sendo quantificadas através da metodologia de citometria de fluxo utilizando o Kit
Multiplex Bead Immunoassay (Life Tecnologies Corporation, Frederick, Maryland, USA),

OTR

analisados no equipamento Luminex - Magpix® 20 (Luminex Corporation, Frederick,

Maryland, USA), seguindo todas as informacdes do fabricante.
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Andlise estatistica

A caracterizagdo da amostra foi realizada a partir da estatistica descritiva (média e desvio
padrdo). Os pressupostos paramétricos de normalidade e de igualdade de variancias foram
avaliados pelo teste Shapiro-Wilk e pelo teste de Levene, respectivamente. A partir dos
resultados, para a comparagdo entre os grupos (HIV™ e HIV") em um tnico momento foi utilizado
0 Test-T para amostras independentes. Quando a comparacdo entre os grupos foi também
adicionada a comparacdo entre momentos, foi utilizada a Analise de Variancia (ANOVA) mista
de medidas repetidas e quando identificadas diferencas significantes foi realizado o post hoc de
Tuckey. Todas as analises foram realizadas no software SPSS (v.20, SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) efou no Statistica® (software versdo 8.0), respectivamente, adotando o nivel de
significancia de 5,0 % (p < 0,05).

RESULTADOS

A tabela 7 apresenta a comparaGio entre as caracteristicas dos grupos HIV™ e HIV®. N&o
foram observadas diferencas significantes entre os grupos HIV™ e HIV" nos pardmetros de idade,

peso corporal, percentual (%) de gordura e massa muscular.

Tabela 7 — Comparacéo entre as caracteristicas dos grupos HIV e HIV",
Grupo de individuos

HIV HIV? P
Mulheres / Homens n=10/n=1 n=6/n=2 -
Idade; anos 41,7+14,9 49,0+7,2 0,41
Peso; Kg 69,5+12,8 62,4 +14,2 0,46
% Gordura 27,3+10,5 205+11,3 0,39
% Massa Muscular 279+41 274+£4.2 0,35

Média + Desvio Padrdo; HIV: individuos nio infectados pelo HIV'; HIV™: individuos infectados pelo HIV.

A caracterizacdo do grupo HIV® em relagdo a infecgdo pelo HIV, o uso da terapia

antirretroviral e as possiveis doencas associadas a infecgédo viral estdo apresentadas na tabela 8.
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Tabela 8 — Caracteristicas do grupo HIV" relacionadas a infecgdo pelo HIV.
Grupo de individuos

Caracteristicas

HIV*
Tempo de diagnostico HIV; anos 12,7+49
Carga viral < 40 cépias/ml, n (%) 5 (62,5%)
Linfécito T CD4+ (células/mm?) 684,3 + 353,3
Linfécito T CD8+ (células/mm?) 706,1 £ 318,3
Relacdo T CD4+/T CD8+ 1,1+£05
Terapia antirretroviral:
Tempo de uso da terapia; anos 115+41
I1, n (%) 1(12,5%)
IP, n (%) 4 (50,0%)
ITRN, n (%) 6 (75,0%)
ITRNN, n (%) 4 (50,0%)
Doengas Associadas:
Dislipidemia 1 (12,5%)
Hepatite A 1(12,5%)
Hepatite C 0 (0,0%)
Média + Desvio Padrdo; HIV™: Individuos infectados pelo HIV; II: Inibidores da Integrase; IP: Inibidores de

Protease; ITRN: Inibidores Nucleosideos da Transcriptase Reversa; ITRNN: Inibidores Ndo Nucleosideos da
Transcriptase Reversa.

Ao comparar a frequéncia cardiaca e a percep¢do subjetiva de esforgo entre 0s grupos
HIV" e HIV® durante a realizagdo da parte aerébia do treinamento combinado, ndo foram
encontradas diferencas significantes (p>0,05) em nenhum dos momentos (figura 4). Do mesmo
modo, as cargas de treinamento (expressas em Kg) durante a realizacdo dos exercicios com

pesos, também ndo apresentaram diferencas significantes (p>0,05; tabela 9).

4. (a) Frequéncia Cardiaca () Percepgao Subjetiva de Esforgo
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Figura 4 — Comportamento da frequéncia cardiaca (a) e percepcdo subjetiva de esforco (b)

durante a realizacdo do treinamento aerdbio entre os grupos HIV e HIV™.
HIV': pessoas ndo infectadas pelo HIV; HIV™: pessoas infectadas pelo HIV.
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Tabela 9 — Comparacéo da carga de treinamento em Kg realizados em cada exercicio durante a
parte de exercicios com pesos do treinamento combinado avaliados na sessdo 6 (avaliacdo
aguda).

Grupo de individuos

Exercicios TV VA p
Abdominais; repeticGes 90,0+0,0 90,0+0,0 1,00
Puxada Alta; Kg 219450 21,8+6,2 0,62
Leg-Press; Kg 61,1+31,3 63,5+ 26,1 0,87
Supino Reto; Kg 24692 25,6 +8,6 0,93
Cadeira Flexora; Kg 9,9+33 115+54 0,49
Crucifixo Invertido; Kg 219+6,1 23,1+70 0,85

Média + Desvio Padrdo; HIV": pessoas ndo infectadas pelo HIV; HIV™: pessoas infectadas pelo HIV.

Os valores da frequéncia cardiaca e dos niveis pressoricos em repouso encontrados nos
grupos HIV™ e HIV' estdo apresentados na tabela 10. Nio foram encontradas diferencas
significantes (p>0,05) quando comparados 0s grupos, demonstrando que para essas variaveis,

ambos os grupos partem de condi¢6es fisioldgicas semelhantes.

Tabela 10 — Comparacdo da frequéncia cardiaca e niveis pressoricos em repouso ho momento
basal entre os grupos HIV e HIV™.

Grupo de individuos

HIV HIV* P
FC repouso; bpm 67,5+£4,3 68,2+ 3,5 0,92
PAS repouso; mmHg 125,6 + 15,5 1245+ 129 0,56
PAD repouso; mmHg 77,2+11,0 81,1+115 0,30

FC: Frequéncia cardiaca; PAS: Presséo arterial sistélica; PAD: Pressdo arterial diastolica.

O comportamento da pressdo arterial durante e apds o treinamento combinado esta
apresentado na figura 5. Os resultados demonstram que ambos os grupos (HIV™ e HIVY)
apresentaram um comportamento semelhante dos niveis presséricos mesmo apds 60 minutos da

realizacéo do treinamento combinado (p>0,05).
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5. (a) Pressdo Arterial Sistélica (b) Presséo Arterial Diastolica
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Figura 5 — Variagdo da pressdo arterial sistolica (a) e diastolica (b) observadas antes, durante e
apos o treinamento combinado e nos intervalos de 15, 30, 45 e 60 minutos apds o treinamento

combinado entre os grupos HIV™ e HIV™,
HIV™: pessoas ndo infectadas pelo HIV; HIV™: pessoas infectadas pelo HIV.

Os resultados da variabilidade da frequéncia cardiaca estdo apresentados na figura 6 e na
tabela 11. As analises do dominio do tempo, dominio da frequéncia e do método nao linear da
plotagem de Poincaré (SD1) demonstraram que ambos 0S grupos apresentaram uma resposta
semelhante em todos os indices de VFC, mesmo ap6s 60 minutos da realizacdo do treinamento
combinado (p>0,05).

Ao analisar cada indice da VFC de forma separada, foi possivel observar que em relacdo
aos valores encontrados no momento pré-treinamento, ambos os grupos (HIV™ e HIVY)
apresentaram uma diminuicdo significante dos intervalos RR, apds 10 (p=0,001 e p<0,001), 30
(p=0,001 e p<0,001) e 60 minutos (p=0,04 e p=0,02) da realizacdo do treinamento combinado.
No entanto, quando comparado ao momento T10min, ambos os grupos (HIV™e HIV?) iniciaram a
recuperacdo dos intervalos RR apresentando um aumento significante do RR médio quando
comparados aos intervalos T30min (p=0,01 e p=0,02) e T60min (p=0,01 e p=0,02)
respectivamente. (Figura 6a).
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Figura 6 — Comparacao entre os grupos HIV" e HIV"' dos indices de variabilidade da frequéncia
cardiaca no dominio do tempo e do método ndo linear (SD1) ap6s a realizacdo do treinamento
combinado.

* Diferenga significante (p<0,05) em relagdo ao momento pré; ¥: Diferenca significante (p<0,05) em relacdo ao
momento T10min; HIV™: pessoas ndo infectadas pelo HIV; HIV™: pessoas infectadas pelo HIV; RR: Intervalo em
milissegundos entre cada batimento cardiaco; RR médio: Média dos intervalos RR normais; SDNN: Desvio Padrdo
dos intervalos RR normais; RMSSD: Raiz quadrada do quadrado da meédia das diferencas de intervalos RR
adjacentes;

Em relacdo ao indice SDNN apenas o grupo HIV™ apresentou uma diminuicao significante
(p<0,001) no momento T10min. No entanto, 60 minutos ap0s a realizacdo do treinamento
combinado foi encontrado um aumento significante (p<0,001) nos valores do indice SDNN
quando comparado ao momento T10min (Figura 6b).

Os resultados encontrados no indice RMSSD e no método ndo linear da Plotagem de
Poincaré (SD1), demonstraram que, em relagdo ao momento pré-treinamento, ambos 0s grupos
(HIV" e HIV") apresentaram uma diminuigdo significante (p=0,001 e p<0,001) ap6s 10 minutos
da realizacdo do treinamento combinado, sendo que, no grupo HIV", esses valores ainda
permaneceram reduzidos mesmo apés 30 (p=0,02) e 60 minutos (p=0,01) da realizacdo do
treinamento combinado (Figura 6c¢-d).
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Tabela 11 — Comparagao entre os grupos HIV™ e HIV" dos indices de variabilidade da frequéncia
cardiaca - dominio da frequéncia.

Pré T10 min T30 min T60 min
LF (msz) HIV 596,1 +435,1 276,4 +320,9 479,1 +379,6 729,1 + 4579
HIV* 430,4 + 285,9 392,0 +562,1 540,9 + 670,4 680,8 +473,9
HF (msz) HIV 590,9 + 646,6 82,6 +£71,3* 204 + 390,5* 238,2+274,4
HIV* 384,0 +573,0 60,2 + 75,3 96,0 +143,2 175,8 + 163,7
LF+HF (ms?) HIV 1187,0 £1036,4 359,0 + 356,1* 683,1 + 690,7 967,2 + 641,2
HIV* 814,4 +814,4 4522 + 628,7 636,9 + 806,8 856,6 + 526,9
LFun HIV 56,3+ 13,1 74,3 + 20,4* 76,6 + 16,8* 77,2 +12,8*
HIV* 63,2+ 15,1 82,9 +13,2* 85,0 £9,3* 80,9+ 14,8
HFun HIV" 43,7+13,1 25,7 + 20,4* 23,4 +16,8* 22,8+ 12,8*
HIV* 36,8 +15,1 17,1 +13,2* 15,0 £ 9,3* 19,1+ 14,8
LF/HF HIV 15+0,8 52+37 55+4,0 55+53
HIV* 22+14 8,8+75* 9,6 +8,6* 7,6 +54

* Diferenca significante (P<0,05) em relacdo ao momento pré-treinamento; HIV": pessoas ndo infectadas pelo HIV;
HIV*: pessoas infectadas pelo HIV; LF: Baixa Frequéncia; HF: Alta Frequéncia; ms: milissegundos; un: unidades
normalizadas.

Ao analisar os resultados da VFC no dominio da frequéncia, foi observado que, em
relacdo a0 momento pré-treinamento, o grupo HIV™ apresentou uma diminuicdo significante no
componente de alta frequéncia (HF) nos momentos T10min (p<0,001) e T30min (p=0,02) (tabela
11). No entanto, quando analisados os componentes de alta e baixa frequéncia em unidades
normalizadas, ambos os grupos (HIV™ e HIV") apresentaram uma diminuicdo significante no
componente de alta frequéncia normalizado (HFun) nos momentos T10min (p=0,02 e p=0,01) e
T30min (p=0,03 e p=0,01) e um aumento significante no componente de baixa frequéncia
normalizado (LFun) também nos momentos T10min (p=0,02 e p=0,02) e T30min (p=0,01 e
p=0,03), respectivamente. Além disso, esses valores encontrados no HFun e LFun permaneceram
alterados (p<0,001 e p=0,02) no grupo HIV" mesmo apds 60 minutos da realizacdo do
treinamento combinado (tabela 11).

Os resultados obtidos por meio da razéo entre 0os componentes de baixa e alta frequéncia
(LF/HF) demonstraram que apenas o grupo HIV™ apresentou alteragGes significantes mesmo ap6s
10 (p=0,01) e 30 minutos (p<0,001) da realizagédo do treinamento combinado (tabela 11).

A figura 7 apresenta a comparag&o entre os grupos HIV™ e HIV" sobre as concentragdes de

cortisol salivar encontradas nos momentos pré-treinamento, imediatamente apds e nos intervalos
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de 6 e 24 horas ap06s a realizacdo do treinamento combinado. Nao foram encontradas diferencas

significantes em nenhum dos momentos quando comparados entre 0s grupos.
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Figura 7 — Comparacéo entre os grupos HIV™ e HIV" sobre as concentragdes de cortisol salivar
expresso em: (a) valores absolutos (ng/mL) e (b) variacdo (delta).

* Diferenga significante (P<0,05) em relacdo ao momento pré-treinamento; HIV": pessoas ndo infectadas pelo HIV;
HIV*: pessoas infectadas pelo HIV.

Quando analisado o comportamento de cada grupo de forma separada, em relacdo ao
momento pré-treinamento, foi observado que o grupo HIV® apresentou uma diminuicio
significante (p=0,03) nas concentragdes de cortisol salivar (analisados pelos valores absolutos) 6
horas apds a realizacdo do treinamento combinado. No entanto, quando analisados a variagdo
entre cada momento (delta), foram observados que ambos os grupos (HIV" e HIV™) apresentaram
uma diminuicdo significante nos momentos pos-treinamento (p=0,03 e p=0,02) e 6 horas apds a
realizacdo do treinamento (p=0,01 e p=0,02), sendo que essas alteracdes ainda permaneceram no
grupo HIV* mesmo apds 24 horas (p=0,02) da realizaco do treinamento combinado (figura 7).

Em relagdo as citocinas de acéo pro e anti-inflamatdrias, ndo foram observadas diferencas
significantes entre os grupos em nenhum dos momentos analisados. A tabela 12 apresenta a
comparagdo entre os grupos HIV™ e HIV® sobre as concentragdes de citocinas pré e anti-
inflamatdrias entre 0s momentos pré-treinamento, imediatamente apds e 6 horas apds a realizagao

do treinamento combinado.
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Tabela 12 — Comparagéo entre os grupos HIV™ e HIV" sobre as concentragdes de citocinas pro e

anti-inflamatorias.

L Grupo de Momentos da avaliagéo

Citocinas (pg/ml) i 4ividuos Pré Pés 6h

Pré-inflamatorias

GM-CSF HIV 6,24 £ 5,22 4,60 £ 5,55 3,60 + 5,36
HIV* 157+1,64 4,77 £ 5,68 7,62 8,76

IL-1PB HIV 13,56 £ 6,15 11,63 £ 3,00 11,94 £ 3,03
HIV* 14,25 £ 3,73 12,28 + 3,20 14,16 £ 7,50

IL-2 HIV 16,79 £ 0,90 16,47 £ 0,69 16,84 £ 1,22
HIV* 16,28 £ 0,49 16,70 £ 0,97 17,01 £1,28

IL-6 HIV 2,890 +4,01 2,65+ 2,64 3,02 £2,59
HIV* 4,48 + 2,25 3,68 £ 2,45 6,834,221

IL-8 HIV 371,16 + 262,46 388,13 + 237,15 384,27 £ 252,30
HIV* 306,25 + 180,50 316,79 + 203,28 345,00 + 230,45

INF-y HIV 2411 +£131 23,70 £0,80 24,12 £ 1,60
HIV* 23,62 £0,74 23,84 £1,57 25,63 £2,92

Anti-inflamatorias

IL-4 HIV 241+131 195+1,12 2,04 £1,09
HIV* 2,47 £ 0,62 2,43+ 0,49 1,81£0,94

IL-5 HIV 0,65 + 0,05 0,64 + 0,07 0,66 + 0,08
HIV* 0,64 £ 0,04 0,60 £ 0,05 0,67 £ 0,06

IL-10 HIV 0,49+0,12 0,53+0,11 0,50 £ 0,07
HIV* 0,60+0,12 0,48 + 0,15 0,59 +0,16

GM-CSF: Granulocyte Macrophage Colony-Stimulating Factor — Fator de Crescimento de Coldnias de Granuldcitos
e Macrofagos; IL-1B: Interleucina 1 Beta; IL-2: Interleucina 2; IL-4: Interleucina 4; IL-5: Interleucina 5; IL-6:
Interleucina 6; 1L-8: Interleucina 8; 1L-10: Interleucina 10; IFN- y: Intérferon Gama.
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DISCUSSAO

O objetivo do presente estudo foi verificar as respostas agudas decorrentes do treinamento
combinado em individuos infectados e ndo infectados pelo HIV. O principal resultado encontrado
foi que o treinamento realizado com intensidade moderada (60-70% FCres e 15RM) foi capaz de
promover alteracbes fisiologicas significantes, tais como, diminui¢cdo dos indices de VFC e
diminuicdo nas concentracfes de cortisol salivar mesmo apés 1 e 6 horas do término da
realizacdo do treinamento, respectivamente. No entanto, o comportamento dos parametros
analisados pelo presente estudo, foi semelhante para todos os individuos independentes da
infeccdo pelo HIV.

Compreender e controlar as respostas agudas decorrentes do treinamento fisico em
pessoas infectadas pelo HIV é considerado de grande relevancia tanto para a eficacia do
treinamento quanto para a seguranca dessa populacdo, isso porque, dependendo da intensidade e
duracdo, o treinamento fisico pode ocasionar alteracGes fisioldgicas e imunoldgicas, incluindo, o
aumento nas concentracdes de lactato (BAUER et al., 2004), epinefrina e noraepinefrina (CADE
et al., 2007), diminuicdo na contagem de linfocitos T CD4", B CD19" e células natural killers
(PHILIPS et al., 1997) que se ndo revertidas, podem comprometer a satde do paciente tornando-o
mais susceptivel a incidéncia de infeccdes e ao desenvolvimento de doengas oportunistas.

Neste sentido, ao analisar a prescri¢do do treinamento combinado, é possivel observar que
ndo foram encontradas diferencas significantes entre os grupos HIV™ e HIV™ tanto na realizagio
da parte aerébia (FC e PSE - figura 4) quanto na parte de exercicios com pesos (carga em Kg de
cada exercicio - tabela 9) demonstrando que a intensidade e o volume do treinamento combinado
durante a sessdo de avaliacdo das respostas agudas foram semelhantes para ambos 0s grupos.
Vale ressaltar que o controle dessas variaveis (intensidade e volume) € considerado
extremamente importante para as analises das respostas agudas, isso porque, a magnitude das
alterac6es imunoldgicas e fisioldgicas em curto prazo decorrentes do exercicio fisico pode estar
diretamente relacionada com a intensidade e o volume do exercicio além da capacidade e aptidao
fisica de cada individuo (ULLUM et al., 1994; PHILIPS et al., 1997; BAUER et al., 2004; CADE
etal., 2007; DERESZ et al., 2010).

A realizacdo de sessOes prévias de adaptacdo ao exercicio fisico também é considerado
um fator determinante para a prescri¢do e o controle da real intensidade do exercicio fisico.

Estudos experimentais demonstraram que a realizacdo de testes maximos e/ou submaximos para
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a estimativa e prescricdo da carga de treinamento, quando aplicados na auséncia de sessoes
prévias de adaptacdo, podem néo representar a intensidade real de esforgo, dificultando assim a
compreensdo dos efeitos agudos do exercicio fisico em diversas populacbes (CADORE et al.,
2012; LIMA et al., 2012; CADORE et al., 2013) . Neste sentido, os resultados reportados pelo
presente estudo apresentam alta confiabilidade sobre os reais efeitos agudos decorrentes do
treinamento combinado, visto que, a prescricdo dos exercicios enfatizou ndo apenas as sessdes
prévias de adaptacdo, mas também a individualidade biologica de cada individuo.

Ao analisar os resultados da pressao arterial durante e ap0ds a realizacdo do treinamento
combinado é possivel observar que ambos os grupos (HIV™ e HIV®) apresentaram um
comportamento semelhante mesmo apds 60 minutos da realizacdo do treinamento. Embora nao
tenha apresentado diferencas significantes, os resultados demonstram uma diminuicdo dos niveis
pressoricos (hipotensdo) em resposta ao treinamento combinado.

A hipotensdo ap06s a realizacdo do exercicio fisico € uma resposta frequente e bem
estabelecida na literatura (DONALD, 2002; CASONATTO, 2009). Os mecanismos pelos quais
0s niveis pressoricos diminuem ap0Os o0 exercicio ainda ndo foram totalmente explanados. No
entanto, evidéncias tém sugerido que um conjunto de fatores fisiologicos incluindo a acdo de
catecolaminas, barorreceptores, liberacdo de 6xido nitrico e a agdo do sistema nervoso autbnomo
podem influenciar diretamente o débito cardiaco e a resisténcia vascular periférica modulando
assim o comportamento da frequéncia cardiaca e da pressao arterial durante e apos a realizagdo
do exercicio fisico (DONALD, 202; CASONATTO, 2009; CHEN; BONHAM, 2010; COTE et
al., 2015) .

Ao analisar os resultados da frequéncia cardiaca e da pressdo arterial em repouso, €
possivel observar que ndo foram encontradas diferencas significantes quando comparados o0s
grupos HIV™ e HIV™ (tabela 10). Entretanto, resultados contraditdrios foram observados em outros
estudos (BLOOMFIELD et al., 2011; ELNAHAR et al., 2013). Neste sentido, em pessoas
infectadas pelo HIV e que fazem uso regular da TARV, o monitoramento da frequéncia cardiaca
e dos niveis pressoricos em repouso devem ser realizados de forma constante, isso devido ao fato
de que, o uso prolongado da terapia pode ocasionar toxicidade mitocondrial, disfungdes do
sistema nervoso autbnomo, aumento da resisténcia vascular periférica e, consequentemente, o

aumento do risco de desenvolvimento de doencgas cardiovasculares, incluindo arritmia cardiaca e
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hipertensdo arterial (ROCA, 2003; VILLAROYA; DOMINGO; GIRALT, 2010; ELNAHAR et
al., 2013).

Considerada como uma ferramenta de facil acesso e baixo custo, a variabilidade da
frequéncia cardiaca tem sido amplamente utilizada para analise da funcdo autondmica e salde
geral em diversas populagfes (CAMM et al., 1996; SZTAJEL, 2004; HAENSEL et al., 2008).
Baixos indices de VFC em repouso tém sido associados com o surgimento de diversas
comorbidades, incluindo a insuficiéncia cardiaca, doenca coronariana e hipertensdo arterial
(LIAO et al., 1997; SCHOEDER et al., 2003; HAENSEL et al., 2008; KUNZ et al., 2012).

Os resultados encontrados pelo presente estudo demonstraram que todos os indices de
VFC analisados em repouso ndo apresentaram diferencgas significantes quando comparados 0s
grupos HIV™ e HIV" (figura 6, tabela 11). No entanto, resultados discordantes foram observados
em outros estudos, os quais demonstraram que individuos infectados pelo HIV apresentam
menores valores nos indices de VFC em repouso quando comparados com individuos ndo
infectados (BORGES et al., 2012; ELNAHAR et al., 2013).

Os mecanismos pelos quais a infec¢do pode influenciar a VFC ainda nédo sdo conhecidos.
No entanto, estudos tém evidenciado que alguns medicamentos que compdem a TARV possam
ser permeaveis a barreira hematoencefélica ocasionando distlrbios cognitivos e disfuncdes
autondmicas (FLIERS et al., 2003; MCARTHUR et al., 2005). Neste sentido, preconiza-se que
para as analises dos indices de VFC sejam levados em consideracdo o tempo de uso da terapia
assim como as classes dos medicamentos, além disso, que avaliacdes periddicas da VFC sejam
realizadas para o monitoramento da funcéo autonémica e salde geral dessa populacao.

Ao analisar o comportamento da VFC ap6s 10 minutos da realizacdo do treinamento
combinado, observou-se uma diminuicdo significante (p<0,05) em ambos 0s grupos nos indices
RRmédio, RMSSD, SD1 e nos componentes de baixa e alta frequéncia (valores expressos em
unidades normalizadas) (figura 6; tabela 11).

A diminuicdo nos valores dos indices de VFC imediatamente ap0s a realizacdo do
exercicio fisico é considerada uma resposta comum, devido ao fato que, 0 aumento da demanda
metabdlica ocasionada durante a realizagdo do exercicio fisico faz com que diversos ajustes
fisiologicos incluindo o aumento do sistema nervoso simpético e a acdo de catecolaminas sejam
maiores evidenciados influenciando diretamente a frequéncia cardiaca (BRUM et al., 2004;
CARDOSO et al., 2010; LIMA et al., 2011). No entanto, a reducdo do indice RR médio
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encontrada em ambos os grupos (HIV™ e HIV') mesmo ap6s 60 minutos do treinamento
combinado, demonstram que o exercicio fisico pode promover alteracBGes residuais os quais
devem ser monitoradas tanto para o controle da prescri¢do quanto para a seguranca dos pacientes
(Figura 6a).

A utilizacdo de marcadores salivares é considerada uma ferramenta de fécil acesso e alta
aplicabilidade para a avaliagdo do estado fisioldgico e imunoldgico em pessoas de diferentes
faixas etarias independentes da presenca e/ou auséncia de comorbidades (SHIRTCLIFF et al.,
2001; HELLHAMMER; WUST; KUDIELKA, 2009) . Além disso, os resultados obtidos por
meio desta analise podem apresentar alta correlagdo com as concentracdes séricas e/ou urinarias
(HELLHAMMER; WUST; KUDIELKA, 2009). Portanto, o presente estudo optou pela utilizag&o
de marcadores salivares por ser um método ndo invasivo e pela facilidade na aplicacdo da
técnica.

As andlises das concentragdes de cortisol salivar encontrada pelo presente estudo
demonstraram um comportamento semelhante em ambos os grupos (HIV™ e HIV") mesmo apds
24 horas da realizacdo do treinamento combinado. No entanto ao analisar cada grupo de forma
separada, foi possivel observar que o grupo HIV" apresentou uma reducio significante nas
concentragOes de cortisol apds 6 horas do término do treinamento combinado (Figura 7a). Além
disso, quando analisados a variacdo (delta) entre 0s momentos, ambos 0S grupos apresentaram
uma reducdo significante nas concentracdes de cortisol mesmo 6 horas apds o treinamento
combinado, sendo que estes valores permaneceram reduzidos no grupo HIV' mesmo apds 24
horas da realizacao do treinamento combinado (Figura 7b).

A producéo e a secregédo do cortisol pelas adrenais podem ser controladas e influenciadas
por diversos fatores, dentre eles, o ritmo circadiano e o exercicio fisico (VELDHUIS et al., 1989;
KANALEY et al., 2001). Estudos experimentais demonstraram uma relacdo direta entre a
intensidade do exercicio e as concentracdes de cortisol (HILL et al., 2008; BUENO; GOUVEA,
2011) . Além disso, altas concentracdes de cortisol tém sido associadas com estresse fisioldgico,
imunossupressao e perturbacdo homeostatica (HELLHAMMER; WUST; KUDIELKA, 2009;
COUTINHO; CHAPMAN, 2011; BOZOVIC; RACIC; IVKOVIC, 2013).

Embora os resultados apresentados pelo presente estudo tenham demonstrado uma
diminuig&o nas concentragdes de cortisol mesmo apods 6 e 24 horas da realizagdo do treinamento

combinado, este comportamento possui maior relagdo com a varia¢ao do ritmo circadiano do que
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com os efeitos residuais do exercicio fisico. Estudos anteriores demonstraram que altas
concentragdes de cortisol sdo encontradas em periodos da manha (imediatamente ao despertar) e
diminui de forma progressiva ao longo do dia, apresentando as menores concentragdes no
periodo da tarde e da noite (CHAN; DEBONO, 2010; CHOUNG; SON; KIM, 2011). Neste
sentido, futuros estudos que objetivarem investigar as alteracGes agudas do exercicio fisico sobre
as concentragdes de cortisol devem levar em consideragdo o horério do dia e o intervalo
especifico entre as coletas.

Ao analisar as concentracdes de citocinas foi possivel observar um comportamento
semelhante entre os grupos (HIV™ e HIV") mesmo ap6s 6 horas da realizacdo do treinamento
combinado (Tabela 12).

Embora evidéncias tenham demonstrado que pessoas infectadas pelo HIV podem
apresentar elevadas concentracfes de citocinas de acdo pro-inflamatérias mesmo em situacdo de
repouso independente da realizacdo do exercicio fisico (CHRISTEFF et al., 2002; LIHN et al.,
2003), os resultados encontrados pelo presente estudo ndo encontrou tais diferencas quando
comparados os grupos HIV™ e HIV" em nenhum dos momentos analisados. Estes resultados
podem ser elucidados pelo fato que o uso da TARV possui como objetivo principal objetivo
inibir a replicacdo viral e restaurar o sistema imunolégico, contribuindo efetivamente tanto para a
reducdo do avanco da infec¢do, quanto para a diminuicdo do estado inflamat6rio nesses pacientes
(MOORE, CHAISSON, 1999; BARTLETT et al., 2006; RASO et al., 2007). Além disso, ha
evidéncias que as concentracdes de citocinas podem sofrer alteracdes ndo apenas do uso da
terapia, mas também de diversos fatores, incluindo o estado fisiolégico, imunoldgico e
psicologico desses pacientes.

Por fim vale ressaltar que o presente estudo apresenta algumas limitacGes, tais como, a
falta de acompanhamento e o monitoramento das coletas de saliva nos momentos 6, 12 e 24 horas
apos a realizacdo do treinamento combinado e também falta de avaliagdo da saude bucal de cada
individuo, os quais poderiam ter apresentado um maior controle e qualidade ao estudo. No
entanto, todos os procedimentos para as coletas de saliva realizadas pelos préprios individuos
foram seguidos rigorosamente de acordo com as recomendagdes reportadas. Ressalta-se também
gue, até o presente momento, este € um dos primeiros estudos a reportar os efeitos agudos
decorrentes do treinamento combinado sobre parametros fisioldgicos e imunologicos em pessoas

infectadas e ndo infectadas pelo HIV. Neste sentido, embora a falta de estudos na literatura
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dificulte a compreensdo dos resultados, o presente estudo traz resultados importantes para a area
de educacdo fisica, demonstrando que a prescricdo do exercicio fisico para pessoas infectadas
pelo HIV deve ser realizada com cautela, levando em consideracdo o estado clinico e a aptidao

fisica de cada paciente.

CONCLUSAO

Conclui-se que o treinamento combinado realizado com intensidade moderada é capaz de
promover alteracGes fisiologicas significantes, tais como, a reducdo dos indices de VFC e da
concentracdo de cortisol salivar mesmo apds 1 e 6 horas, respectivamente. No entanto o
comportamento dessas alteracfes € semelhante para pessoas sedentarias independentes da
infeccdo pelo HIV. Neste sentido, preconiza-se que avaliacGes periddicas para 0 monitoramento
das respostas agudas decorrentes do exercicio fisico sobre o estado fisioldgico e imunoldgico
destes pacientes sejam realizadas frequentemente e em diferentes intervalos de tempos. Além
disso, para a seguranca dessa populacdo e para a eficacia do treinamento, a prescricdo de
exercicios fisicos para pessoas infectadas pelo HIV que fazem uso regular da TARV deve ser
realizada com cautela, levando em consideracdo o estado clinico e a aptiddo fisica de cada
paciente, sugerindo assim o treinamento combinado com intensidade moderada para essa

populacéo.
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5 CONCLUSAO

De acordo com os estudos desenvolvidos e os resultados obtidos nesta dissertacdo, é
possivel concluir que o exercicio fisico promove alteracdes agudas significantes em diversos
parametros imunoldgicos e fisiologicos em pessoas adultas e sedentarias independente da
infeccdo pelo HIV. No entanto, a magnitude dessas alteragdes pode estar diretamente relacionada
com o tipo, intensidade e o volume do exercicio, aléem da capacidade fisica e do estado clinico de
cada pessoa. Neste sentido, preconiza-se que avaliagdes periddicas sobre o estado fisioldgico e
imunoldgico de pessoas infectadas pelo HIV, sejam realizadas frequentemente visando a
seguranca dos pacientes e a eficacia do treinamento. Além disso, sugere-se que essas avaliagdes
enfatizem métodos ndo invasivos e de facil aplicabilidade, tais como, os indices de VFC e o0s
marcadores salivares em diferentes intervalos de tempo. Sendo assim, a prescricdo do
treinamento fisico para pessoas infectadas pelo HIV deve ser realizada com cautela, levando em
consideracdo o estado clinico e a aptiddo fisica de cada paciente, sugerindo o modelo de

treinamento combinado com intensidade moderada para essa populagéo.
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ANEXO A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) grupo HIV"

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Gostariamos de convida-lo a participar da pesquisa intitulada “Respostas agudas do
exercicio fisico em individuos adultos: efeitos sobre variaveis fisiologicas e hemodinidmicas”,
que faz parte do curso de Pds-graduacdo em Educacdo Fisica e é orientada pela professora
Solange Marta Franzoi de Moraes da Universidade Estadual de Maringa.

O objetivo da pesquisa € avaliar as respostas agudas do treinamento combinado sobre
variaveis fisiolégicas e hemodinamicas em individuos adultos. Para isto a sua participacdo é
muito importante, e ela se daria da seguinte forma: avaliacdo da composicdo corporal (peso
corporal, percentual de massa magra e percentual de gordura) através do equipamento de
bioimpedéancia elétrica InBody® (modelo r20), realizacdo e execucdo de exames fisicos para
verificar a forca muscular por meio do teste de repeticGes maximas, monitoramento da frequéncia
cardiaca e niveis pressoricos (pressdo arterial sistélica e diastolica) durante o treinamento fisico e
recolha de saliva com o intuito de avaliar as respostas fisiologicas agudas sobre as concentracfes
de cortisol, testosterona, imunoglobulina A (IgA), enzima alfa-amilase e citocinas de acéo anti e
pré-inflamatorias, todos esses exames serdo realizados no inicio e no final do treinamento
combinado.

Informamos que poderdo ocorrer dores musculares decorrentes dos treinamentos, porém
esse & um processo normal de adaptacdo ao treinamento e o mesmo diminuira ao longo do
projeto. Gostariamos de esclarecer que sua participacdo é totalmente voluntaria, podendo vocé:
recusar-se a participar, ou mesmo desistir a qualquer momento sem que isto acarrete qualquer
onus ou prejuizo a sua pessoa. Informamos ainda que as informagfes serdo utilizadas somente
para os fins desta pesquisa, e serdo tratadas com o mais absoluto sigilo e confidencialidade, de
modo a preservar a sua identidade. Os beneficios esperados sdo que o treinamento combinado
pode ocasionar em alteraces fisiologicas e hemodinamicas sem prejuizo a saude.

Caso vocé tenha mais davidas ou necessite maiores esclarecimentos, pode nos contatar
nos enderecos abaixo ou procurar o Comité de Etica em Pesquisa da UEM, cujo endereco consta
deste documento. Este termo devera ser preenchido em duas vias de igual teor, sendo uma delas,

devidamente preenchida e assinada entregue a vocé.
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Além da assinatura nos campos especificos pelo pesquisador e por vocé, solicitamos que
sejam rubricadas todas as folhas deste documento. Isto deve ser feito por ambos (pelo
pesquisador e por vocé, como sujeito ou responsavel pelo sujeito de pesquisa) de tal forma a

garantir 0 acesso ao documento completo.

BU, e, (nome por extenso do sujeito de pesquisa)
declaro que fui devidamente esclarecido e concordo em participar VOLUNTARIAMENTE da

pesquisa coordenada pela Professora Solange Marta Franzoi de Moraes.

Assinatura ou impressdo datiloscopica.

B, (nome do pesquisador ou do membro da equipe
que aplicou o TCLE), declaro que forneci todas as informacdes referentes ao projeto de pesquisa

supra-nominado.

Assinatura do pesquisador

Qualquer duavida com relacdo a pesquisa poderd ser esclarecida com o pesquisador,

conforme o endereco abaixo:

Nome: Solange Marta Franzo6i de Moraes
Endereco: Av: Colombo, 5790, bloco H-79 sala 107-109
(telefone/e-mail) tel: 3011-3895 smfmoraes@gmail.com

Qualquer duvida com relacéo aos aspectos éticos da pesquisa podera ser esclarecida com o
Comité Permanente de Etica em Pesquisa (COPEP) envolvendo Seres Humanos da UEM,

no endereco abaixo:

COPEP/UEM - Universidade Estadual de Maringa. - Av. Colombo, 5790.

Campus Sede da UEM. Bloco da Biblioteca Central (BCE) da UEM. - CEP 87020-900.
Maringa-Pr. Tel: (44) 3261-4444

E-mail: copep@uem.br
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ANEXO B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) grupo HIV*

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Gostariamos de convida-lo a participar da pesquisa intitulada “Respostas agudas do
exercicio fisico em pessoas infectadas pelo HIV usuarias da TARV: efeitos sobre variaveis
fisiologicas e hemodinidmicas”, que faz parte do curso de P6s-graduagdo em Educacgéo Fisica e é
orientada pela professora Solange Marta Franzoi de Moraes da Universidade Estadual de
Maringa.

O objetivo da pesquisa é avaliar as respostas agudas do treinamento combinado sobre
variaveis fisiologicas e hemodindmicas em pessoas infectadas pelo HIV que fazem uso continuo
da terapia antirretroviral (TARV). Para isto a sua participacdo ¢ muito importante, e ela se daria
da seguinte forma: avaliacdo da composi¢do corporal (peso corporal, percentual de massa magra
e percentual de gordura) através do equipamento de bioimpedancia elétrica InBody® (modelo
r20), realizacdo e execucdo de exames fisicos para verificar a forca muscular por meio do teste de
repeticbes maximas, monitoramento da frequéncia cardiaca e niveis pressoricos (pressdo arterial
sistdlica e diastélica) durante o treinamento fisico e recolha de saliva com o intuito de avaliar as
respostas fisioldgicas agudas sobre as concentracfes de cortisol, testosterona, imunoglobulina A
(IgA), enzima alfa-amilase e citocinas de acdo anti e pré-inflamatorias, todos esses exames serdo
realizados no inicio e no final do treinamento combinado.

Informamos que poderdo ocorrer dores musculares decorrentes dos treinamentos, porém
esse & um processo normal de adaptacdo ao treinamento e o mesmo diminuira ao longo do
projeto. Gostariamos de esclarecer que sua participacdo é totalmente voluntaria, podendo vocé:
recusar-se a participar, ou mesmo desistir a qualquer momento sem que isto acarrete qualquer
onus ou prejuizo a sua pessoa. Informamos ainda que as informagdes seréo utilizadas somente
para os fins desta pesquisa, e serdo tratadas com o mais absoluto sigilo e confidencialidade, de
modo a preservar a sua identidade. Os beneficios esperados sdo que o treinamento combinado
pode ocasionar em alteraces fisiologicas e hemodinamicas sem prejuizo a saude.

Caso vocé tenha mais davidas ou necessite maiores esclarecimentos, pode nos contatar
nos enderecos abaixo ou procurar o Comité de Etica em Pesquisa da UEM, cujo endereco consta
deste documento. Este termo devera ser preenchido em duas vias de igual teor, sendo uma delas,

devidamente preenchida e assinada entregue a vocé.
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Além da assinatura nos campos especificos pelo pesquisador e por vocg, solicitamos que
sejam rubricadas todas as folhas deste documento. Isto deve ser feito por ambos (pelo
pesquisador e por vocé, como sujeito ou responsavel pelo sujeito de pesquisa) de tal forma a

garantir 0 acesso ao documento completo.

BU, e (nome por extenso do sujeito de pesquisa)
declaro que fui devidamente esclarecido e concordo em participar VOLUNTARIAMENTE da

pesquisa coordenada pela Professora Solange Marta Franzoi de Moraes.

Assinatura ou impressdo datiloscopica.

B, (nome do pesquisador ou do membro da equipe
que aplicou o TCLE), declaro que forneci todas as informacdes referentes ao projeto de pesquisa

supra-nominado.

Assinatura do pesquisador

Qualquer duavida com relacdo a pesquisa poderd ser esclarecida com o pesquisador,

conforme o endereco abaixo:

Nome: Solange Marta Franzo6i de Moraes
Endereco: Av: Colombo, 5790, bloco H-79 sala 107-109
(telefone/e-mail) tel: 3011-3895 smfmoraes@gmail.com

Qualquer duvida com relacéo aos aspectos éticos da pesquisa podera ser esclarecida com o
Comité Permanente de Etica em Pesquisa (COPEP) envolvendo Seres Humanos da UEM,

no endereco abaixo:

COPEP/UEM - Universidade Estadual de Maringa. - Av. Colombo, 5790.

Campus Sede da UEM. Bloco da Biblioteca Central (BCE) da UEM. - CEP 87020-900.
Maringa-Pr. Tel: (44) 3261-4444

E-mail: copep@uem.br
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ANEXO C - Parecer Consubstanciado do Comité de Etica UEM
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MARINGA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Efeito de um programa de exercicio fisico na composicdo corporal, sistema imune e
respostas hemodindmicas de pessoas vivendo com HIV/AIDS: Um ensaio clinico
aleatario.

Pesquisador: SOLANGE MARTA FRANZOI DE MORAES
Area Tematica:

Versao: 4

CAAE: 30178214.7.1001.0104

Instituigao Proponente: Universidade Estadual de Maringa
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 910.562
Data da Relatoria: 30/11/2014

Apresentagio do Projeto:

Estudo caracterizado como um ensaio clinico aleatorio o qual visa verificar o efeito de 16 semanas de
treinamento concorrente na composicdo corporal, variaveis imunolégicas e hemodinamicas em pessoas
vivendo com HIV/AIDS

Objetivo da Pesquisa:
Avaliar o efeito de 16 semanas de treinamento concorrente na composi¢cdo corporal, variaveis imunologicas

e hemodinamicas em pessoas vivendo com HIV/AIDS.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Avalia-se que os possiveis riscos a que estardo submetidos os sujeitos da pesquisa serdo suportados pelos

beneficios apontados.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

A pesquisadora propde emenda ao projeto de pesquisa, nos seguintes termos: 1) Inseridos na amostra
pessoas nao infectadas pelo HIV, para que possam confrontar os resultados obtidos com ambas as
populacdes para verificar gquais sdo os beneficios e, possiveis riscos, que a pratica de exercicio fisico
sistematizado possa trazer. (n=150 participantes). 2) Avaliar os efeitos em nivel molecular do exercicio fisico

no metabolismo do tecido adiposo, pois diversos efeitos colaterais

Enderego: Av. Colombo, 5790, UEM-PPG

Bairro: Jardim Universitario CEP: 37.020-900
UF: PR Municipio: MARINGA
Telefone: (44)3011-4444 Fax: (44)3011-4518 E-mail: copsp@uem.br
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Continuagio do Parecer: 910.562

associados a terapia antirretroviral (TARV) ndo séo evidentes em niveis séricos. Além disso, & importante
sejam elucidados quais sdo os mecanismos pelos guais o exercicio fisico pode reverter ou, até mesmo,
atenuar os prejuizos causados pela TARV. Sendo assim, os pesquisadores solicitam a utilizac3o da técnica
de bidpsia do tecido adiposo, técnica que vem sendo utilizada pela comunidade cientifica em pacientes
infectados pelo HIV (FEENEY et al, 2012; HAMMOND et al, 2004; NOLLAN et al, 2003). E importante
destacar que nenhum dos estudos apresentou algum contraindicacdo para a utilizacdo da técnica, ndo
sendo reportado nenhum efeito adverso. Alem da metodologia proposta anterior a emenda, os
pesquisadores apresentam uma declaragao medica do profissional responsavel pelos procedimentos da

bidpsia, declarando ainda conhecer todo o procedimento necessario para tal realizac&o.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:

Todos os documentos necessarios foram anexados no projeto anterior a emenda, sendo apresentado para
emenda um novo TCLE contemplando as madificacdes e a declaragdo do médico em que declara que sera
responsavel pelo procedimento, alem de fornecer assisténcia, autorizando o uso de sua clinica e afirmando
a participacao voluntaria no estudo.

Recomendagdes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
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O Comité Permanente de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade Estadual de
Maringa & de parecer favoravel a aprovacdo da emenda ao protocolo de pesquisa apresentado.
Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Nao

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Face ao exposto e considerando a normativa ética vigente, este Comité se manifesta pela aprovacao da

emenda ao protocolo de pesquisa em tela.

Enderego: Av. Colombo, 5790, UEM-PPG

Bairro: Jardim Universitario CEP: 87.020-900
UF: PR Municipio: MARINGA
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Assinado por:

Ricardo Cesar Gardiolo
(Coordenador)
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ANEXO D - Ficha de avaliacao e instrucgdes para recolha da saliva

AVISOS:
Para a realizacdo da coleta de saliva:
> NAO ingerir bebidas alcodlicas no prazo de 24h antes do exame;
NAO realizar esforco fisico vigoroso no prazo de 24h antes do exame;
EVITAR a ingestdo excessiva de café e bebidas cafeinadas;

MANTER dieta normal no dia anterior ao exame;

YV V VYV V

DORMIR entre 8-12 h durante a noite anterior ao exame;

ATENCAO

Seguir atentamente as instrucdes de coleta:

v" NAO INGERIR alimentos dentro de 30 minutos antes da coleta de saliva;
v NAO ESCOVAR os dentes antes da recolha da saliva;
v" NAO UTILIZAR cosméticos para labios antes da recolha da saliva;

1 — CONFERIR o nimero e horério do Salivette;
2 - REALIZAR enxague bucal com AGUA antes da recolha da saliva;

3 — ABRIR cuidadosamente a tampa de cima do salivette;

4 — COLOCAR o algoddo DIRETO na boca (NAO colocar as méos no algod&o);

5 - MASTIGAR LEVEMENTE durante 1 (UM) MINUTO;

6 — DEVOLVER o algoddo ENCHARCADO DIRETO da boca (NAO colocar as maos no

algoddo) no Salivette.
7—ANOTAR o horério da coleta;
8 — COLOCAR o Salivette na GELADEIRA (NAO colocar em freezer);

Qualquer duvida ligar para:

44 - 9915-2372 (Bruno) 43 - 9964-2205 (Rafael)
43 - 9620-9299 (Nadia) 43 - 9114-6370 (Débora)
CONTROLE DA COLETA DE SALIVA
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NOME: Data: /
Ne, Horario da Coleta Horario que foi
Salivette coletado
JEJUM (Basal) 01
Pré-Treino 02
Pds-Treino aerdbio 03
Imediatamente Apds o Treinamento 04
1 h Apés o treinamento 05
5 h Ap6s o treinamento 06
12 h Apos o treinamento 07
24 h Apo6s o treinamento 08

Observagdes:




NOME:

FICHA DE AVALIACAD

Drata: S f

Pressao Arterial;

VFC (horario):

Repouso

Salivette (Horario):

Treinamento Aerdbio (25 min) ¢/ PSE 13-15

PSE FC
52 min
o

Aquecimento 10% min

15 2 min

202 min

252 min

Imediatamente apos Pressdo Arterial:
© aerdbio Salivette (Horario):
Carga 13 Série | 22 Série | 32 Série

Abdominais 30 30 30
Puxada Alta 15 15 15
Leg Press 15 15 15
Supino Maquina 15 15 15
Cadeira Flexora 15 15 15
Crucifixo Invertido 15 15 15

Imediatamente apés

Pressdo Arterial:

VFC (horario):

o Treinamento com

pesos

Salivette (Horério):

15 min (apds TC)

Press3o Arterial:

30 min (apés TC)

Press3o Arterial:

45 min (apés TC)

Pressio Arterial:

1h (apds TC)

Pressdo Arterial:

Salivette (Horario):
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ANEXO E - Ficha de prescricao e avaliacao do treinamento combinado na avaliacdo aguda
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ANEXO F — Tabelas com os valores absolutos dos resultados apresentados em graficos

Tabela | — indices de Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — Dominio do tempo

Repouso T10 min T 30 min T 60 min
RR médio (ms) HIV’ 768,5 £ 65,7 615,5 + 70,8* 673,8 + 66,9* 717,5 + 73,8*
HIV* 775,4 + 48,8 618,8 + 60,8* 670,4 + 48,7*" 714,7 + 84,1*
SDNN (ms) HIV 349+ 157 18,7 £ 8,0* 25,8+8,0 34,2 +13,6"
HIV* 29,1+13,0 17,8+ 12,0 226+11,4 29,4+93
RMSSD (ms) HIV 354210 14,2 + 8,8* 17,3+ 9,5* 23,7+ 11,6*
HIV* 259+141 10,4 +7,3* 14,0+ 8,2 19,6 +9,9

* Diferenca significante (P<0,05) em relacdo ao repouso; 1 Diferenga significante (P<0,05) em relagao ao T10min.

Tabela Il — Indices de Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — Pardmetro nio linear

Repouso 10 min 30 min 60 min
Poincaré SD1 HIV 25,0 £ 14,9 10,0 + 6,3* 12,2 +6,7* 16,7 £ 8,2*
(ms) HIV* 18,3+ 10,0 7,4 +£52* 99+5,8 138+7,1

* Diferenca significante (P<0,05) em relagéo ao repouso.



