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RESUMO

Contexto: O treinamento combinado (TC) tem se mostrado eficaz em melhorar parametros de
saude de pessoas com diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Apesar de haver um aumento crescente
de investigagdes sobre esta tematica na literatura, poucos estudos tem sido realizados em meio
aquatico, sendo que nenhum estudo comparou os efeitos do TC realizado em diferentes
frequéncias semanais. Além disso, existe uma ampla variabilidade interindividual, com
individuos classificados como responsivos (Rs) e ndo responsivos (NRs) ao exercicio fisico.
Objetivo: A presente tese inclui trés estudos. Dois se tratam sobre um ensaio clinico
randomizado, cujos objetivos sdo: analisar os efeitos cronicos e a prevaléncia de responsividade
individual de adultos com DM2 participantes de treinamento combinado em meio aquatico
realizado em duas (TC2) e trés (TC3) sessdes semanais sobre: 1) o controle glicémico e demais
variaveis cardiometabolicas; 2) a for¢a muscular e mobilidade funcional. O terceiro estudo se
trata de uma revisdo sistematica com metanalise sobre os efeitos do TC no controle glicémico
de pacientes com DM2.

Delineamento: Ensaio clinico randomizado, com duas intervengdes em paralelo; revisao
sistematica com metanalise.

Métodos: Os dois primeiros estudos se tratam sobre um ensaio clinico randomizado, com uma
amostra composta por 48 individuos com DM2, de ambos os sexos, com idade entre 40 e 65
anos, que foram randomizados entre os grupos TC2 (n=24) e TC3 (n=24). Os treinamentos
tiveram a duracdo de 16 semanas com frequéncia semanal de duas e trés sessdes,
respectivamente (de aproximadamente 50 minutos cada). Foram realizadas avaliagdes
bioquimicas, de forca muscular e de mobilidade funcional antes e apds as 16 semanas de
treinamento. Os dados cronicos foram analisados por-protocolo e por intengdo de tratar. As
andlises das médias dos grupos foram realizadas utilizando-se equagdes de estimativas
generalizadas, com post-hoc LSD, adotando-se um o de 0,05. Os individuos foram
caracterizados como Rs, NRs ou responsivos adversos de acordo com o céalculo do erro tipico.
Os testes estatisticos foram realizados no programa estatistico SPSS vs 20.0. Para o terceiro
estudo, foi realizada uma revisdo sistematica com metanalise. As buscas foram realizadas em
quatro bases de dados em junho de 2023. Foram adotados os seguintes critérios de elegibilidade:
adultos com DM2; intervengdo de treinamento combinado; avaliagdo pré e pds-treinamento dos
niveis de hemoglobina glicada (HbA1c¢). Os resultados da meta-analise de efeitos aleatdrios sao

apresentados como diferencas médias e intervalos de confianga de 95%.



Resultados: As 16 semanas de TC2 e TC3 foram similarmente capazes de melhorar o perfil
glicémico (através dos niveis de hbAlc, insulina de jejum e indice HOMA-IR) de adultos com
DM2, ao passo que somente os participantes do grupo TAC3 apresentaram melhora nos niveis
de triglicerideos e pressdo arterial diastélica (PAD), analisados através das médias dos grupos.
Os treinamentos também mostraram uma melhora similar nas médias para as varidveis de forga
muscular e mobilidade funcional. Na andlise de responsividade individual, encontramos uma
alta variabilidade nas respostas individuais ao treinamento, apresentando um alto % de NR nos
dois grupos para todas as varidveis, de maneira similar entre os grupos, em que somente a
variavel de forga resistente de membros inferiores (RMLMI) apresentou maior % de Rs no
grupo TAC3. Assim, com exce¢ao do desfecho RMLMI, nossos resultados demonstram que as
diferentes frequéncias de treinamento (duas e trés sessdes) ndo se mostraram relacionadas a
prevaléncia de NR para as varidveis cardiometabolicas, de for¢a muscular e mobilidade
funcional. Em relacdo a revisdo sistematica com metanalise, dos 7314 artigos encontrados, 25
estudos foram elegiveis e incluidos na metanalise. Foi encontrado um efeito favoravel do TC
pos-intervencao, com redugdo na HbAlc (-0,68%).

Conclusiao: Os resultados referentes as intervengdes de TC em meio aquatico de 16 semanas
mostraram que as diferentes estratégias (maior e menor frequéncia semanal) se mostraram
similarmente eficazes em melhorar o controle glicémico e aumentar a forca muscular e
mobilidade funcional de pacientes com DM2, ao passo que somente os participantes do grupo
TAC3 apresentaram melhora dos niveis de triglicerideos e PAD. Porém, devido a alta
variabilidade nas respostas individuais ao treinamento, com alto % de NR, nossos resultados
indicam que a andlise de médias dos grupos pode ndo representar os resultados individuais de
alguns pacientes. Assim, conclui-se as diferentes frequéncias de treinamento (duas e trés
sessdes) ndo se mostraram relacionadas a prevaléncia de NR para a maioria das variaveis
analisadas, portanto, parece que realizar o TC em meio aquatico duas vezes na semana pode ja
ser benéfico para melhorar o controle do DM2, conferindo um treinamento tempo-eficiente.
Adicionalmente, os resultados da revisao sistematica com metanalise mostraram que o TC pode
ser considerado uma importante ferramenta ndo-farmacologica no tratamento do DM2, se

mostrando efetivo em melhorar o controle glicémico desta poulagao.

Palavras-chave: Treinamento combinado; exercicio aquatico; diabetes tipo 2; controle

glicémico.
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ABSTRACT

Context: Combined training (CT) has been shown to be effective in improving health
parameters in people with type 2 diabetes mellitus (T2DM). Despite there is a growing increase
in investigations on this topic in the literature, few studies have been carried out in the aquatic
environment, and no study has compared the effects of CT performed with different weekly
frequencies. Furthermore, there is a wide interindividual variability, with individuals classified
as responders (R) and non-responders (NR) to physical exercise.

Objective: This thesis includes three articles. Two articles are about a randomized clinical trial,
whose objectives are: to analyze the chronic effects and the prevalence of individual
responsiveness of adults with DM2 participating in combined training in the aquatic
environment carried out in two (ACT2) and three (ACT3) weekly sessions on: 1) glycemic
control and other cardiometabolic variables; 2) muscular strength and functional mobility. The
third article is a systematic review with meta-analysis on the CT effects on glycemic control in
patients with DM2.

Design: Randomized clinical trial, with two interventions in parallel; systematic review with
meta-analysis.

Methods: The first two articles are about a randomized clinical trial, with a sample composed
of 48 individuals with DM2, of both sexes, aged between 40 and 65 years, who were
randomized into ACT2 (n=24) and ACT3 (n=24). The training lasted 16 weeks with a weekly
frequency of two and three sessions, respectively (approximately 50 minutes each).
Biochemical, muscular strength and functional mobility assessments were carried out before
and after the 16 weeks of training. Chronic data were analyzed by protocol and by intention-to-
treat. Analyses of group means were carried out using generalized estimating equations, with
LSD post-hoc, adopting a= 0.05. Individuals were characterized as Rs, NRs or adverse
responders according to the typical error calculation. Statistical tests were performed using the
SPSS vs 20.0 statistical program. For the third article, a systematic review with meta-analysis
was carried out. The searches were carried out in four databases in June 2023. The following
eligibility criteria were adopted: adults with DM2; combined training intervention; pre- and
post-training assessment of glycated hemoglobin (HbAlc) levels. The results of the random-
effects meta-analysis are presented as mean differences and 95% confidence intervals.
Results: The 16 weeks of ACT2 and ACT3 were similarly able to improve the glycemic profile
(through hbAlc levels, fasting insulin and HOMA-IR index) of adults with DM2, whereas only
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participants in the ACT3 group showed improvement in triglyceride levels and diastolic blood
pressure (DBP), analyzed by group means. Training also showed a similar improvement in the
means of muscular strength and functional mobility. In individual responsiveness analysis, we
found a high variability in individual responses to training, presenting a high NR% in both
groups for all variables, in a similar way between groups, in which only the lower limb muscular
resistant strength (RMLMI) showed a higher % of Rs in the ACT3 group. Thus, except for
RMLMLI, our results demonstrate that the different training frequencies (two and three sessions)
were not related to the prevalence of NRs for the cardiometabolic, muscle strength and
functional mobility variables. Regarding the systematic review with meta-analysis, of the 7314
articles found, 25 studies were eligible and included in the meta-analysis. A favorable effect of
post-intervention CT was found, with a reduction in HbAlc (-0.68%).

Conclusion: The results regarding the 16-week aquatic CT interventions showed that the
different strategies (higher and lower weekly frequency) were similarly effective in improving
glycemic control and increasing muscle strength and functional mobility in patients with
T2DM, while only ACT3 participants showed an improvement in triglyceride and DBP levels.
However, due to the high variability in individual responses to training, with high NR%, our
results indicate that the analysis of group means may not represent the individual results of
some patients. Thus, it is concluded that the different training frequencies (two and three
sessions) were not related to the prevalence of NR for most of the variables analyzed, therefore,
it seems that performing CT in the aquatic environment twice a week may already be beneficial
for improve DM2 control, providing time-efficient training. Additionally, the systematic review
with meta-analysis results showed that CT can be considered an important non-pharmacological
tool in the treatment of DM2, proving effective in improving glycemic control in this

population.

Keywords: Combined training; aquatic exercise; type 2 diabetes; glycemic control.
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Author: Claudia Gomes Bracht
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1. INTRODUCAO

O diabetes tipo 2 (DM2) ¢é uma doenga multifatorial advinda de fatores genéticos e
ambientais, resultando na perda progressiva da massa e/ou funcdo das células B, que se
manifesta clinicamente como hiperglicemia (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION -
ADA, 2023). Uma vez que a hiperglicemia ocorre, os individuos acometidos correm o risco de
desenvolver complicagdes cronicas, podendo acarretar prejuizos metabolicos, fisicos e
psicologicos.

A inatividade fisica e o tempo sedentario estdo altamente associados a fatores de risco
metabolico em pessoas com DM2 (COOPER et al., 2014), por outro lado, tanto a atividade
fisica, reducao do tempo sedentario e o exercicio fisico estruturado sdo importantes no controle
da doenca. Evidéncias consistentes tem sido demonstradas, apontando que a redug@o do tempo
gasto em comportamento sedentario e o aumento dos niveis de atividade fisica sdo
comportamentos desejados a fim de reduzir a morbidade e mortalidade, melhorar o controle
glicémico e reduzir fatores de risco cardiometabolico em individuos com DM2 (ADA, 2021).

Neste cenario, organizagdes nacionais e internacionais tem indicado o exercicio fisico como
parte do tratamento do DM2, sugerindo tanto a realiza¢ao do treinamento aerdbico (pelo menos
150 minutos semanais de intensidade moderada a vigorosa, disseminados em pelo menos trés
sessdes) como de forca (duas a trés sessdes semanais), portanto, a implementacdo do
treinamento combinado (TC - INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION [IDF], 2019;
LYRA et al., 2020; ADA, 2023; PEREIRA et al., 2023). De fato, a literatura tem apresentado
ensaios clinicos randomizados (BALDUCCI et al, 2010; CHURCH et al, 2010;
DADGOSTAR et al., 2016; DELEVATTI, et al., 2022; LIMA et al., 2019) e metanalises
(UMPIERRE et al.,, 2011; HAYASHINO et al, 2012; FIGUEIRA et al, 2014;
SCHWINGSHACKL et al.,2014; WAY et al.,2016; PAN et al., 2018) evidenciando os efeitos
positivos do TC em individuos com DM2, em desfechos metabodlicos, de aptidao fisica e de
pressdo arterial.

Apesar dos conhecidos efeitos favoraveis do exercicio, o treinamento parece nao beneficiar
todos os individuos com DM2, de forma que algumas pessoas obtém menos beneficios
metabolicos resultantes do exercicio. Ou seja, apesar dos relatos frequentes de mudancas
“médias” relacionadas ao treinamento fisico, hd uma grande variabilidade interindividual nos
resultados (ASTORINO; SCHUBERT, 2014; STEPHENS; SPARKS, 2015). A literatura
recente vem mostrando que sob o mesmo estimulo, alguns sujeitos, denominados responsivos

(Rs), obtém beneficios de satde apds o treinamento, enquanto outros, denominados nao-
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responsivos (NRs), mostram uma resposta inalterada ou até piorada (conhecido como resposta
adversa) (BOUCHARD et al., 2012; BONAFIGLIA et al., 2016; ALVAREZ et al., 2017;).

A prevaléncia de NRs (ou seja, percentual de individuos que ndo melhoram ou ndo mostram
uma resposta melhorada em relacdo a uma variavel), em pessoas com DM2 foi relatada em um
estudo de revisdo sistematica de Stephens & Sparks (2015), apontando que aproximadamente
15-20% de individuos com sobrepeso/obesidade (BAJPEYI et al., 2009) e individuos com DM?2
(CHURCH et al., 2010; SPARKS et al., 2013) ndo melhoraram a homeostase da glicose, a
sensibilidade a insulina e a densidade muscular mitocondrial apds intervengdes supervisionadas
de treinamento fisico aerébico, de for¢a e combinado. Um outro estudo incluindo participantes
de seis diferentes intervengdes com exercicio fisico (1687 homens e mulheres) analisou as
respostas adversas em fatores de risco cardiovascular e de diabetes (BOUCHARD et al., 2012),
demonstrando que o numero de responsivos adversos atingiu 12,2% para pressdo arterial
sistolica, 10,4% para triglicerideos e 13,3% para lipoproteina de alta densidade, frisando que
cerca de 7% dos participantes experimentaram respostas adversas em dois ou mais fatores de
risco. Adicionalmente, outros estudos tem demonstrado variabilidade nas respostas em
desfechos de aptidao fisica, como cardiorrespiratérios (BOUCHARD, C.; RANKINEN, 2001),
¢ de forca (CHURCHWARD-VENNE et al., 2015).

Ressalta-se que investigacdes sobre a variabilidade nas respostas individuais ao treinamento
fisico em adultos com DM2 sdo escassas, principalmente com a modalidade recomendada para
esta populacdo, o TC. Este tipo de treinamento fisico tem sido tradicionalmente realizado em
ambiente terrestre e, recentemente, alguns estudos vem mostrando sua aplicabilidade em meio
aquatico (ASA et al., 2012; NUTTAMONWARAKUL, AMATYAKUL, SUKSOM, 2012;
DELEVATTI, et al., 2022), que permite alcancar o volume e intensidade indicados pelas
diretrizes, porém com menor estresse musculoarticular (DELEVATTI, et al., 2015), o que pode
conferir maior tolerancia ao exercicio e favorecer a aderéncia a longo prazo. Além disso, a
imersdo em meio aquatico proporciona alteragdes fisiologicas importantes no contexto clinico
de pacientes com DM2, com destaque para a supressdo do sistema renina-angiotensina (SRA)
(EPSTEIN, 1992; PENDERGAST et al., 2015), que possui grande relevancia cinica devido a
sua associagdo com sensibilidade e sinalizagdo insulinica (KALUPAHANA; MOUSTAID-
MOUSSA, 2012). Neste cendrio, o TC em meio aquatico tem apresentado melhoras
significativas tanto no controle glicémico quanto em outros fatores de risco cardiometabdlico

(CUGUSI et al., 2015; DELEVATTI, 2016; REES; JOHNSON; BOULE, 2017).
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No cendrio de TC e individuos com DM?2, vale destacar que a maioria dos estudos em meio
aquatico e terrestre tem realizado uma frequéncia semanal de trés a cinco sessdes de exercicio
por semana, (KADOGLOU et al., 2013; DADGOSTAR et al., 2016; MAGALHAES et al.,
2019; SCHEER et al., 2020b), e ao nosso conhecimento, somente dois estudos, conduzidos em
meio terrestre, tiveram duas sessdes semanais (TOKMAKIDIS et al., 2004; BALDUCCI et al.,
2010; FATONE et al., 2010), porém apenas o de Balducci et al. (2010) teve grupo comparador,
mas nem todas as sessdes de exercicio foram supervisionadas. De maneira geral, a literatura vai
ao encontro das diretrizes para esta populagdo (ADA, 2023), suportando a importancia do
volume de exercicio, dado que Umpierre et al. (2011) demonstraram que a dura¢do semanal
igual ou maior que 150 minutos estd associada com o controle glicémico em pacientes com
DM2. Contudo, este volume de exercicio pode ndo ser possivel de alcancar para muitos
individuos deste publico.

Ao nosso conhecimento, nenhum estudo na literatura realizou duas sessoes semanais de TC
em meio aquatico em individuos com DM2. Por outro lado, estudos com outras populagdes
encontraram beneficios importantes de saide com duas sessdes semanais e volume de 60 a 110
minutos por semana de treinamento de hidroginastica, como melhoras na for¢ca muscular
(PINTO et al., 2015; REICHERT et al., 2020b), aptidao cardiorrespiratéria (REICHERT et al.,
2020) e perfil lipidico (COSTA et al., 2019). Diante dos beneficios previamente mencionados
que o treinamento fisico em meio aquatico pode acarretar, parece interessante investigar se duas
sessdes semanais caracterizam uma dose suficiente de exercicio para melhorar o controle
metabdlico do DM2, tornando o treinamento tempo-eficiente.

Frente ao exposto, sdo necessarios ensaios clinicos com boa qualidade metodolégica,
aplicando exercicio fisico periodizado e supervisionado, comparando o TC realizado em
diferente niimero de sessdes semanais avaliando varidveis de controle glicémico e outros
desfechos de saude, principalmente fatores de risco cardiometabdlico. Além disso, ¢
fundamental para as estratégias de tratamento identificar individuos com DM2 que tem uma
resposta metabolica atenuada ao exercicio, e se ha diferenca na variabilidade de resposta frente
ao TC em meio aquatico realizado duas ou trés vezes na semana, ja que nenhum estudo anterior
avaliou se existe relacdo entre a frequéncia semanal de treinamento e a responsividade. Com
isso, elaborou-se o seguinte problema de pesquisa: Ha diferenca nos efeitos do TC em meio
aquatico realizado em duas e trés sessdes semanais sobre desfechos metabdlicos de pacientes

com DM2?
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1.1. OBJETIVOS
1.1.1. Objetivo geral
A presente tese inclui trés estudos, sendo dois deles referentes a um ensaio clinico
randomizado, cujos objetivos sdo analisar e comparar os efeitos do treinamento combinado
realizado em meio aquatico realizado em duas (TC2) e trés (TC3) sessdes semanais sobre
parametros cardiometabolicos e fisicos de adultos com DM2, e avaliar a prevaléncia de
responsividade individual dos participantes; e uma revisao sistematica com metanalise, com o

objetivo de analisar o efeito do TC sobre o controle glicémico de pacientes com DM2.

1.1.2. Objetivos especificos

Estudo 1: analisar os efeitos cronicos e a prevaléncia de responsividade individual em

adultos com DM2 frente ao TC2 e TC3 sobre:

o Niveis de hemoglobina glicada (HbA Ic¢), glicemia de jejum (GJ), insulina de jejum (1J),
resisténcia a insulina (HOMA-IR), colesterol total (CT), lipoproteina de alta e baixa
densidade (HDL e LDL) e triglicerideos (TG);

o Pressdo arterial sistolica (PAS) e pressao arterial diastolica (PAD);

Estudo 2: analisar os efeitos cronicos e a prevaléncia de responsividade individual em

adultos com DM2 frente ao TC2 e TC3 sobre:

o Forca muscular dindmica méxima e for¢a resistente de flexores e extensores de joelho e
flexores e extensores de cotovelo;

o Teste de sentar-levantar cinco vezes;

o Forca de preensdo manual (FPM);

o Mobilidade funcional (tempo necessario para realizagdo do teste Timed Up-and-Go em
velocidades habitual e méxima).

Estudo 3: analisar, através de uma revisao sistematica com metanalise, os efeitos do TC

sobre o controle glicEmico de pacientes com DM2, analisado através dos niveis de HbAlc.

1.2. HIPOTESES
Frente aos estudos publicados na literatura, que apontam que o volume semanal ¢

determinante para a melhora do controle glicémico de individuos com DM2, a hipdtese do
presente estudo ¢ de que apods as 16 semanas de treinamento, o grupo TC3 apresentara
superioridade nas melhoras do controle glicémico quando comparado ao TC2, tanto nas médias
dos grupos quanto na prevaléncia de responsividade individual. Por outro lado, nos demais

desfechos do presente estudo (varidveis cardiometabolicas e de aptiddo fisica), hipotetiza-se
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que os grupos TC2 e TC3 apresentassem respostas benéficas similares nas médias entre os

grupos e na responsividade individual.
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2. REVISAO DE LITERATURA
2.1. DIABETES TIPO 2: CENARIO CLINICO E ACAO DO EXERCICIO
FISICO COMO FERRAMENTA TERAPEUTICA

Nas ultimas décadas, mudancas drasticas de habitos de saiide como quantidade e
qualidade de fontes de alimentos e menores niveis de atividade fisica resultantes da adocao de
um estilo de vida ocidental tem gerado um aumento drastico nos indices de obesidade,
especialmente em paises em desenvolvimento, como o Brasil (VERMA; HUSSAIN, 2017). O
aumento do peso corporal da populagdo mundial se apresenta como um grande sinal de que
grandes problemas estdo a caminho, com doengas relacionadas ao estilo de vida, sendo elas
cronicas, cardiovasculares e alguns tipos de cancer; porém, o papel da adiposidade como um
fator de risco independente se apresenta mais forte ainda para o DM2 (CHAN, 2017). De fato,
tem sido cada vez mais compreendido que o tecido adiposo se trata de um sistema enddcrino
ativo envolvido em detectar, metabolizar e secretar componentes metabolicamente ativos, e esta
relacionado a patogénese de vdarias doencgas, incluindo resisténcia a insulina e diabetes
(BRENNAN; MANTZOROS, 2007).

Estudos epidemiologicos revelam que existe uma escalada paralela entre a obesidade e
o diabetes mellitus (DM), e o termo “diabesity” tem sido usado para expressar a estreita relagcao
entre DM e obesidade, em que ambas desordens metabolicas sdo caracterizadas por defeitos na
acao insulinica (LOIS; KUMAR, 2009). O DM ¢ uma das doencas cronicas mais comuns ao
redor do mundo, o qual continua a crescer em niimero e significancia. De maneira alarmante,
no ano de 2019, 463 milhdes de adultos entre 20 e 79 anos (9,3% da populacdo mundial) foram
diagnosticados com DM ao redor do mundo, e a estimativas para 2045 ¢ de que esse nimero
alcance 700 milhdes, enquanto no Brasil estimou-se que 16,8 milhdes de pessoas tinham
diabetes, e as projecdes para 2045 sdao de 26 milhdes (IDF, 2019). Considerado uma epidemia,
os dados referentes ao diabetes refletem que tanto a incidéncia da doenga quanto a sobrevida
dos individuos com DM tem aumentado.

Entre os casos de diabetes ao redor do mundo, aproximadamente 90% sao representados
pelo DM2 (ADA, 2023; IDF, 2019), caracterizado por uma combinacgao da resisténcia a insulina
com compensacdo inadequada da secrecdo deste hormoénio (IDF, 2019), cujos principais
sintomas associados sdo aumento da fome, sede, micgdo frequente, perda de peso, fadiga, visao
turva, infecgdes e feridas (JOSHI; PATEL; BHATT, 2021). De maneira preocupante, o DM2
se trata de uma doenca que demanda cuidados especificos de satde, causando uma sobrecarga

expressiva sobre os paises pelo fato de estar acompanhado de complicagdes dispendiosas,
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incluindo cegueira, amputagdes, insuficiéncia renal e dialise (CHAN, 2017). Além disso, os
prejuizos relacionados a doenga podem resultar em doencas cardiovasculares, ataque cardiaco,
acidente vascular encefalico, doencas vasculares periféricas, neuropatias e até morte, sendo que
o diabetes ¢ responsavel por 11,3% da mortalidade mundial por todas as causas (IDF, 2019).

A IDF (2019) estima que a evolugdo dos custos tem sido enorme, crescendo de 232 bilhdes
de dolares gastos em todo o mundo em 2007, para 760 bilhdes em 2019 para aqueles com idade
entre 20 e 79 anos. Segundo Chan (2017), estes dados refletem o crescimento econdmico e a
modernizagdo, que abriram as portas para o marketing globalizado de alimentos e bebidas
insalubres e a mudanca do estilo de vida ativo para o sedentarismo, e, se as tendéncias atuais
continuarem, especialmente em paises mais pobres, os gastos com o DM2 podem devorar os
ganhos do desenvolvimento econdmico. A Sociedade Brasileira de Diabetes (LYRA ef al.,
2020) aponta que pelo fato de o diabetes estar associado a maiores taxas de hospitalizacdes e
maior utilizacdo dos servicos de saude, a carga que a doenca representard para os sistemas de
saude, especialmente em paises em desenvolvimento, serd enorme, ainda mais quando se leva
em consideragdo tanto os custos diretos como os custos indiretos atribuiveis a mortalidade
prematura e a incapacitagdes tempordrias e permanentes decorrentes das complicacdes da
doenga.

E geralmente aceito que o0 DM2 est4 associado a uma diminuicio da taxa de dispéndio de
glicose estimulada pela insulina (GASTER et al., 2001). A fim de explicar os mecanismos
responsaveis, estudos tem focado no sistema transportador da glicose através da membrana
celular do musculo esquelético, mediado pelas proteinas transportadoras de glicose GLUT1 e
GLUT4 (BELL et al., 1990), em que a isoforma GLUT1 suporta o transporte de glicose basal
(MARSHALL et al., 1993), enquanto a isoforma GLUT4 aumenta o transporte de glicose em
resposta a insulina e contragdo muscular (GASTER et al., 2001). A insulina e as contragdes
induzem a translocacdo de GLUT4 das vesiculas de armazenamento intracelular para a
membrana plasmatica e para os tibulos transversais (MARETTE et al., 1992), mas em
condi¢des de resisténcia a insulina, a capacidade da insulina de estimular a translocacdo de
GLUT4 diminui, resultando em um contetdo reduzido de GLUT4 na membrana plasmatica
(ZIERATH; WALLBERG-HENRIKSSON, 2002). Uma vez captada pela célula, a glicose pode
ser oxidada em di6xido de carbono e dgua ou convertida em glicogénio, sendo este tltimo
regulado pela enzima glicogénio sintase (STRASSER; PESTA, 2013). Contudo, pacientes com
DM2 apresentam taxas de sintese de glicogénio significativamente mais baixas em comparagao

com controles saudaveis (SHULMAN et al., 1990), e defeitos na atividade da glicogénio sintase
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tem sido consistentemente observados em musculos de pacientes com DM2 (HOJLUND et al.,
2009), o que provavelmente contribui para a resisténcia a insulina do musculo e diminui¢ao da
capacidade de fracionar a glicose para o armazenamento no musculo esquelético (SHULMAN
et al., 1990). Em conjunto, as evidéncias indicam que o DM2 causa disfuncdo metabodlica no
musculo esquelético, caracterizada por resisténcia a insulina, sintese de glicogénio prejudicada,
acumulo de lipidios e prejudicada fung¢do mitocondrial.

O musculo esquelético humano consiste em fibras oxidativas de contragdo lenta (tipo 1) e
ndo-oxidativas de contragdo rapida (tipo 2). As fibras de contracdo lenta sdo mais sensiveis e
responsivas a insulina em comparagdo com as fibras de contragdo rapida (JURCA et al., 2005),
e sdo caracterizadas por alta capacidade oxidativa, baixa capacidade glicolitica, aumento da
oxidacao de 4cidos graxos e acumulo de triglicerideos em comparagido com as fibras rapidas
(HOLLOSZY, 2005). Diante dessas diferentes caracteristicas metabolicas, alteragdes
especificas do tipo de fibra muscular podem contribuir para o fendtipo diabético. Procurando
entender os mecanismos subjacentes da resisténcia a insulina na obesidade e no DM2, em uma
investigacdo realizada por Gaster et al. (2001) foi demonstrada uma densidade reduzida de
GLUT4 nas fibras de contragdo lenta sensiveis a insulina e uma redu¢do na fragdo de fibras
lentas no musculo esquelético de pacientes com DM2. Os autores hipotetizaram que parte da
diminuicdo na captacdo de glicose estimulada por insulina no musculo esquelético diabético
pode ser atribuida a essa redugdo da expressdo de GLUT4 da fibra tipo 1 sensivel a insulina.

Em um amplo espectro, o paciente com DM?2 se encontra em um cendrio com multiplas
desvantagens metabolicas. Se tratando de uma doenca cronica complexa, o cuidado médico
continuo deve visar a redu¢do de riscos multifatoriais, j& que a hiperglicemia, “marca
registrada” da doenga, pode causar o desenvolvimento de complicac¢des de satide incapacitantes
e potencialmente fatais advindas de complicagdes micro e macrovasculares (ADA 2021), ja
que, além da hiperglicemia cronica, defeitos na homeostase de acidos graxos, triglicerideos e
lipoproteinas estdo de acordo com a nog¢do amplamente aceita de que resisténcia a insulina ¢
uma consequéncia direta da exposi¢ao dos tecidos a elevados nutrientes dietéticos associados a
obesidade (MUOIO; NEWGARD, 2008). Na obesidade e no DM2, o metabolismo dos acidos
graxos nos musculos esqueléticos ¢ desregulado, resultando no acimulo de gorduras dentro da
célula muscular (BONEN et al., 2004). Esses produtos lipidicos intramusculares interferem na
sinalizagdo da insulina dentro da célula muscular, contribuindo assim para a resisténcia a
insulina (SHULMAN, 2000). Ainda, alteragdes como aumento da espessura das camadas

intima e média das artérias e da rigidez vascular e mudangas na regulacdo do tonus vascular
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(STRAIT; LAKATTA, 2012) comumente causam a instalagdo de doengas crdnico-
degenerativas como hipertensdo arterial, dislipidemias e, com isso a formac¢do do processo
aterosclerotico, bastante comuns nesta populagdo (DE BOER et al., 2017). Preocupantemente,
individuos com DM2 sofrem um risco em torno de trés vezes maior de desenvolver doengas
cardiovasculares do que aqueles que niao possuem a doenca, sendo esta a principal causa de
morbidade e mortalidade nesta populacao (LYRA et al., 2020).

Outro sistema que possui papel importante no cendrio do DM2 ¢ o sistema renina-
angiotensina (SRA) (KALUPAHANA; MOUSTAID-MOUSSA, 2012). Produzida pelo rim, a
renina age através da hidrdlise de angiotensinogénio em angiotensina I (BATENBURG et al.,
2012) e, subsequentemente, a angiotensina I ¢ clivada pela enzima conversora de angiotensina,
gerando angiotensina II, um potente vasoconstritor que aumenta a pressao arterial (TE RIET et
al., 2015). Sendo que o SRA regula o tonus vascular, a liberacdo de angiotensina pode causar
reducdes no fluxo sanguineo no tecido muscular, prejudicando o consumo de glicose pelo
musculo (MITSUISHI et al., 2009), e assim, a atividade da renina plasmatica prejudica o
controle glicémico e se associa a um alto risco de complicagdes cardiometabolicas relacionados
ao DM2 (KALUPAHANA; MOUSTAID-MOUSSA, 2012). Também preditores de eventos
cardiovasculares, marcadores de inflamagdo sistémica (SWIFT et al.,, 2012) estdo
significativamente associados ao DM2, podendo haver uma relagdo causal com aumento do
estresse oxidativo e resisténcia a insulina nestes individuos (TANGVARASITTICHAI
PONGTHAISONG; TANGVARASITTICHAL 2016).

Também vale mencionar que danos na aptidao fisica sdo barreiras importantes encontradas
pelo paciente com DM2. Entre estes, pode-se citar menores niveis de forca muscular
(BIANCHI; VOLPATO, 2016) e redug¢do da funcionalidade fisica (TAPP et al., 2010).
Ressalta-se que a aptiddo cardiorrespiratoria possui papel importante, pois se reduzida se
associa a um alto risco de doencas cardiovasculares (JOHANNSEN et al., 2013).

Diante do relatado, fica claro que o DM2 ¢ uma doenga complexa; porém, com os cuidados
necessarios, os acometidos pela doenga podem ter vidas longas e de alta qualidade. Este ¢ um
ponto importante de ser levado em consideracdo, pois os dados da IDF (2019) anteriormente
relatados demonstram que os pacientes com DM2 estdo vivendo por mais tempo, portanto, o
desafio ¢ conferir qualidade a esta maior longevidade. Isto inclui o gerenciamento dos fatores
de risco previamente apontados. A ADA (2023) explica que intervengdes e ferramentas custo-
efetivas se tornam necessarias para os cuidados com a doenga, incluindo uma dieta saudavel,

niveis recomendados de exercicio fisico, aumento dos niveis de atividade fisica, redugdo do
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tempo sentado e uso correto de medicamentos. Neste sentido, destaca-se o exercicio fisico, que
recebe cada vez mais atengdo por causa de sua acessibilidade e custo-efetividade.

Dado que a captagdo de glicose pode ser obtida através da via ndo insulino-dependente
ativada pelo exercicio agudo, essa via esta se tornando uma forma importante de regulacdo da
glicose no estado de resisténcia a insulina (STANFORD; GOODYEAR, 2014). A captagdo de
glicose realizada pelo musculo durante o exercicio ocorre por diferentes mecanismos
moleculares. A translocagdo de GLUT4 induzida por exercicio e mediada por contragdo para a
membrana muscular ¢ independente de insulina e ocorre através da proteina quinase IV
dependente de célcio/calmodulina e, secundariamente, através da proteina quinase ativada por
AMP (AMPK), que induz a expressdo de PGC-1a, um coativador transcricional que ¢ essencial
para a biogénese mitocondrial (HOLLOSZY, 2005). As evidéncias sobre a regulagdo da AMPK
mediada pelo exercicio no musculo esquelético de pacientes com DM?2 sdo inconclusivas,
contudo, um estudo (KIOBSTED et al., 2016) demonstrou que a rede de sinalizagdo AMPK ¢
normalmente regulada no musculo esquelético de pacientes com sobrepeso/obesidade e DM2
em resposta a uma Unica sessdo de exercicio, concluindo que a adaptabilidade do musculo
esquelético resistente a insulina para ativar AMPK apos exercicio ndo estd comprometida.
Tendo isso em mente, a ativagdo de uma rede de sinalizacdo de AMPK intacta por meio do
exercicio ¢ promissora para o tratamento/prevencdo da resisténcia a insulina muscular em
pacientes com DM2.

Os exatos mecanismos responsaveis pelo melhor controle glicémico resultantes de
programas de exercicio fisico ndo estdo totalmente elucidados; porém, estudos indicaram que
o exercicio pode promover o controle da homeostase da glicose por meio de vérias vias
moleculares, mudando a expressdo de componentes vitais das vias de sinalizagcdo da insulina
como substrato-1 do receptor de insulina (IRS-1), fosfatidilinositol-3-quinase (PI3K), proteina
quinase C, AMPK e GLUT4 (RICHTER; RUDERMAN, 2009; WU et al., 2018). Joshi, Patel
& Bhatt (2021) explicam que o exercicio fisico gera alteragdes na quantidade de energia celular,
causando um desequilibrio das moléculas intracelulares como o aumento da relagdo
monofosfato de adenosina (AMP) para trifosfato de adenosina (ATP). Esse desequilibrio ativa
o AMPK, que por sua vez age por meio de vias para regular a translocacdo de GLUT4 e facilita
a captacdo de glicose (PEREIRA et al., 2017; EVANS et al., 2019).

Além disso, foi encontrado que cronicamente, o treinamento aerdbico é capaz de
melhorar a capacidade do metabolismo aerébico, aumentar o fluxo sanguineo (CAUZA et al.,

2005) e melhorar a responsividade a insulina de muasculos esqueléticos com maior expressao
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e/ou atividade de proteinas envolvidas no metabolismo glicolitico e sinalizagdo insulinica
(WANG; SIMAR; FIATARONE SINGH, 2009), como as enzimas glicogénio-sintase e
hexoquinase e a proteina GLUT4 (CAUZA et al., 2005; CHRIST-ROBERTS et al., 2004).
Além disso, estudos tem demonstrado que algumas das adaptacdes benéficas exercidas pelo
treinamento de for¢a incluem aumento da translocagdo de GLUT4 no musculo esquelético e
aumento da sensibilidade a insulina (STRASSER; PESTA, 2013). Em estudo de revisao de
Zanuso et al. (2017), os autores apontam que a principal adaptagcao com relevancia clinica inclui
a melhora da capacidade oxidativa derivada do treinamento aerdbio, além da remodelagao
neuromuscular derivada do treinamento de forca. Os autores ressaltam que as modificagdes que
ocorrem nos niveis genético, metabdlico e neuromuscular, trabalham em conjunto para otimizar
a distribuicdo de substrato, a capacidade respiratoria mitocondrial e a fun¢do contratil durante
o exercicio.

Estudos tem sido realizados buscando modelos de treinamento ideais que possam ajudar
no tratamento do DM2, prevenindo ou pelo menos retardando as complica¢des crdonicas
associadas ao controle inadequado da doenga. Nas tltimas décadas, as diferentes modalidades
e formas de manipulacdo do treinamento fisico tém sido investigadas, e evidéncias consistentes
tem comprovado o impacto do exercicio fisico advindos de diversas formas de treinamento,
entre estas o treinamento aerdbico, de for¢a ou combinados - aerdbio e forca, com beneficios
em desfechos como pressao arterial (CHUDYK; PETRELLA, 2011; FIGUEIRA et al., 2014;
SNOWLING; HOPKINS, 2006; YANG et al., 2014), perfil lipidico (CHUDYK; PETRELLA,
2011; SCHWINGSHACKL et al., 2014; SNOWLING; HOPKINS, 2006; YANG et al., 2014),
inflamacao sistémica (HAYASHINO et al., 2014), e controle glicEémico, especialmente através
dos niveis de hemoglobina glicada (HbAlc) ( PAN et al., 2018; UMPIERRE, et al., 2011;
WAY et al., 2016), considerado um dos desfechos primarios no tratamento do diabetes (QIU et
al., 2014; ADA, 2021).

Os niveis de HbAlc indicam a concentracdo média de glicose nas 8-12 semanas
precedentes aos exames clinicos (SACKS, 2011) e tem associacdo com complicagdes
microvasculares associadas ao DM2 (ADA, 2019). Stratton et al. (2000) explicam que qualquer
reducdo nos niveis de HbAlc implica em menor risco de complicagdes associadas a doenga.
Além disso, a literatura sugere que a redu¢do da adiposidade central e o aumento da aptidao
fisica advindos de intervengdes com exercicio fisico em individuos com DM2 sdo fatores
criticos para melhorar a HbAlc apés um programa de treinamento fisico (SENECHAL et al.,

2013).
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As diretrizes de organizacdes nacionais e internacionais reconhecem o exercicio fisico
como uma das formas de tratamento nao-farmacolégico do DM2, aconselhando tanto o
treinamento aerdbico (pelo menos 150 minutos semanais de intensidade moderada a vigorosa,
disseminados em pelo menos trés sessdes, com ndo mais de dois dias consecutivos sem
exercicio) como o treinamento de forca (duas a trés sessdes semanais), ou seja, a realizacao do
TC (ADA, 2023; IDF, 2019; LYRA et al., 2020; PEREIRA et al., 2023). Neste cenario, a
literatura mundial apresenta ensaios clinicos randomizados (BALDUCCI et al., 2010;
CHURCH et al., 2010, DADGOSTAR et al., 2016; DELEVATTI et al., 2022) e metanalises
(UMPIERRE et al.,2011; HAYASHINO et al., 2012; FIGUEIRA et al., 2014; QIU et al., 2014;
SCHWINGSHACKL et al., 2014; YANG et al., 2014; WAY et al., 2016) evidenciando os
efeitos positivos do TC sobre o controle glicémico de adultos com DM2. Entre estes estudos,
destaca-se a meta-analise de Schwingshackl et al. (2014), em que foi encontrada maior eficacia
com o TC em comparagdo ao treinamento de forga e aerdbio realizados isoladamente. Além
disso, Oliveira et al. (2012) afirmam que a estruturacdo do TC ¢ mais eficiente que as
modalidades isoladas (aerdbia ou de forga), pois 0os mecanismos de melhora do metabolismo
glicémico sdo diferentes e sinérgicos, explicando que enquanto o exercicio aerobico aumenta a
sensibilidade a insulina, o treinamento de for¢ca melhora a captacdo de glicose no sangue,
aumentando a massa muscular e a expressao do GLUT4.

Esta modalidade de treinamento tem ganhado cada vez mais espaco na literatura, sendo
tradicionalmente realizado em ambiente terrestre (BALDUCCI et al., 2010, CHURCH et al.,
2010; DADGOSTAR et al., 2016), e recentemente alguns estudos vem mostrando sua
aplicabilidade em meio aquatico (ASA et al., 2012; DELEVATTI et al., 2022).

2.2. TREINAMENTO COMBINADO: CARACTERISTICAS DO
TREINAMENTO E EFEITOS SOBRE O DIABETES TIPO 2
Os efeitos benéficos do treinamento combinado tém sido bem documentados nas ultimas
décadas, apresentando melhorias no controle do DM2, com a melhora no controle glicémico e
redu¢do das comorbidades relacionadas a doenga. Neste capitulo serdo discutidos alguns
estudos que investigaram os efeitos treinamento combinado em meio terrestre em pessoas com
DM2; porém, como parte da presente tese de doutorado, também estd incluida uma metanalise
(estudo 3) investigando os efeitos do treinamento combinado supervisionado (em comparagao
com grupos controle) sobre os niveis de HbA 1c em adultos com DM2. O quadro 1 apresenta as

caracteristicas de 18 ensaios, cujos periodo de interven¢do, duragdo de sessdo, intensidade,
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niamero de exercicios, séries e repeticdes variaram acentuadamente entre os estudos. Além
disso, alguns dos estudos incluidos ndo possuem grupo comparador € ndo possuem o periodo
de treinamento totalmente supervisionado por profissionais.

Estes estudos apresentaram diferentes manipulagdes das varidveis dos treinamentos, cujas
caracteristicas diferiram bastante entre si. Os periodos de interven¢do variaram de 8 a 52
semanas, frequéncia de 2 a 5 sessdes semanais, duracao de sessdo de 60 a 75 minutos e duragao
semanal de 150 a 300 minutos. Em relagdo ao cardter comparativo das intervengdes, cinco
estudos compararam o TC com grupos de treinamento aerdbico, de forca e grupo controle (
SIGAL et al., 2007; CHURCH et al., 2010; JORGE et al., 2011; KADOGLOU et al., 2013;
STEGEN et al., 2015), dois estudos fizeram comparagdo com grupos de treinamento aerobico
e controle (CUFF, 2003; LAMBERS et al., 2008), um grupo comparou o TC com um grupo de
treinamento de forga (LAROSE et al., 2012), um grupo comparou o TC com um grupo que teve
treinamento fisico ndo supervisionado (DADGOSTAR et al., 2016), cinco estudos compararam
o TC com grupos controle sem intervengdo ( TESSIER et al., 2000; BALDUCCI et al., 2004,
BALDUCCI et al., 2010; OKADA et al.,2010; TAN, LI & WANG, 2012), um grupo comparou
duas modalidades de TC (TC + treinamento aerébico continuo e TC + HIIT) em comparagao
com grupo controle e trés estudos tiveram apenas um grupo com TC sem grupo comparador
(TOKMAKIDIS et al., 2004; FATONE et al., 2010; TOUVRA et al., 2011).

Como citado anteriormente, em relagdo ao manejo da duragdo e intensidade do treinamento
aerdbico para pessoas com DM2, recomenda-se que seja realizado por pelo menos 150 minutos
por semana com intensidade moderada a alta, distribuido em trés sessdes semanais (ADA,
2021a). Dos 18 estudos apresentados, trés ndo relataram a duragdo das sessdes (SIGAL et al.,
2007; STEGEN et al., 2015; DADGOSTAR et al., 2016). Em relagao aos demais, somente um
estudo alcangou a diretriz de 150 min semanais de treinamento aerobio (OKADA et al., 2010),
porém, os autores apresentaram poucos detalhes sobre a prescri¢ao do treinamento, relatando
que a parte aerobica era realizada 3-5 vezes na semana, sendo 20 min dancga aerébica e 20 min
em cicloergdmetro, sem especificar a intensidade. Contudo, vale ressaltar que quatro estudos
realizaram progressdo do treinamento aerdbico, chegando a alcangar 135 min por semana no
final do periodo de intervengdo (SIGAL et al., 2007; LAROSE et al., 2012; STEGEN et al.,
2015; MAGALHAES et al., 2019), portanto, chegando perto de 150 min. Diante disso, ¢
importante destacar que apesar de a maioria dos estudos com TC nao contemplar as diretrizes
de volume de TA, a maioria deles encontrou melhoras significativas no controle glicémico,

além de outras melhoras de cunho metabdlico e fisico. Esses achados corroboram a analise de
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meta-regressdo de Umpierre et al. (2013) que ndo evidenciou associagdo entre a duracdo do
treinamento aerdbico ¢ a reduc¢dao dos niveis de HbAlc decorrentes do TC. Porém, cabe
mencionar que a maioria dos estudos realizou um volume de TC maior que 150 min por semana,
sendo que apenas o estudo de Fatone et al. (2010) realizou 140 minutos por semana, € quatro
estudos ndo especificaram o volume semanal total (SIGAL et al., 2007; STEGEN et al., 2015;
DADGOSTAR et al., 2016; MAGALHAES et al., 2019). Além disso, percebe-se que a maioria
destes estudos seguiu a recomendagdo da ADA (2021) de frequéncia de treinamento ao nao
permitir mais de dois dias consecutivos sem a realizagdo de exercicio (e realizar pelo menos
trés sessdes semanais de exercicio), dado que dos 18 estudos, apenas trés (TOKMAKIDIS et
al.,2004; BALDUCCI et al., 2010; FATONE et al., 2010) tiveram duas sessoes de treinamento
por semana, com alguns possiveis vieses metodoldgicos como a auséncia de grupo comparador
ou a nao-supervisdo de todas as sessdes de treinamento. Mesmo assim, estes ultimos
apresentaram resultados importantes, demonstrando melhoras em varidveis bioquimicas,
hemodinamicas, de aptidao cardiorrespiratoria e de forca muscular com apenas duas sessoes de
exercicio na semana.

Quanto aos marcadores de intensidade do componente aerdbico, um estudo nao especificou
a intensidade (OKADA et al., 2010), oito estudos prescreveram a intensidade do treinamento
usando percentuais da freqliéncia cardiaca maxima (FCmix) (TESSIER et al, 2000;
TOKMAKIDIS et al., 2004; SIGAL et al., 2007, TOUVRA et al., 2011; LAROSE et al., 2012;
TAN; LI; WANG, 2012; KADOGLOU et al., 2013; STEGEN et al., 2015), quatro utilizaram
percentuais da frequéncia cardiaca de reserva (FCies) (CUFF et al., 2003; BALDUCCI et al.,
2004; LAMBERS et al., 2008; MAGALHAES et al., 2019), trés utilizaram percentuais de
consumo maximo de oxigénio (VOamix) (BALDUCCI et al., 2010; CHURCH et al., 2010;
FATONE et al., 2010) e um estudo o conduziu por meio da frequéncia cardiaca correspondente
ao limiar de lactato (FCLac) (JORGE et al., 2011), enquanto o estudo de Dadgostar et al. (2016)
relatou apenas que a intensidade foi moderada. Frente a isto, vale destacar que, entre os artigos
incluidos na presente revisdo, a maioria utilizou percentuais de FCuax, FCres € VOomax para
prescrigio do TA. E bem sabido que o exercicio realizado nestes percentuais pode induzir
diferentes respostas fisioldgicas em diferentes individuos, e que pardmetros submaximos como
o limiar anaerdbio, ou a prescri¢do através de escalas de percepcao de esfor¢o sdo melhores
indicadores para uma prescri¢ao individualizada do treinamento aerdbio. Portanto, ressaltamos
que existem outras possibilidades com maior precisdo metabolica, que ndo foram utilizadas

nestes estudos. Por fim, quanto a manipulacdo das variaveis do TA, observamos que dos 18

29



estudos apresentados no quadro 1, oito realizaram progressdo do treinamento, ou seja, a
realizacdo de aumentos no volume e/ou na intensidade de exercicio ao longo da periodizagao (
TESSIER et al., 2000; TOKMAKIDIS et al., 2004; SIGAL et al., 2007; LAMBERS et al.,
2008; LAROSE et al.,2012; STEGEN et al., 2015; DADGOSTAR et al., 2016; MAGALHAES
etal.,2019).

J4 quanto a manipula¢cdo do componente de for¢a do TC, quatro estudos ndo especificaram
como esta foi conduzida (TESSIER et al., 2000; CUFF et al., 2003; OKADA et al., 2010;
JORGE et al., 2011), oito estudos realizaram por meio de percentuais do teste de uma repeticao
maxima (BALDUCCI et al., 2004; TOKMAKIDIS et al., 2004; LAMBERS et al., 2008;
BALDUCCI et al., 2010; FATONE et al., 2010; TOUVRA et al., 2011; TAN, LI & WANG,
2012; KADOGLOU et al., 2013), quatro estudos realizaram por meio de repeticdes maximas (
SIGAL et al., 2007, CHURCH et al., 2010; LAROSE et al., 2012; STEGEN et al., 2015), um
estudo explicou que a intensidade progrediu de baixa a intensa (DADGOSTAR et al., 2016), e
um estudo reportou que foi realizada uma série de 8 a 12 repeticdes para cada exercicio
(MAGALHAES et al., 2019). Quanto a manipulacdo das variaveis do treinamento, observa-se
que somente quatro estudos relataram realizar progressao do TF (LAMBERS et al., 2008;
FATONE et al., 2010; STEGEN et al., 2015; DADGOSTAR et al., 2016).

Analisando os resultados dos 18 estudos, 14 encontraram respostas positivas no controle
glicémico por meio de redugdes significativas nos niveis de HbAlc (BALDUCCI et al., 2004;
TOKMAKIDIS et al., 2004; SIGAL et al., 2007, LAMBERS et al., 2008; BALDUCCI et al.,
2010; CHURCH et al., 2010; FATONE et al., 2010; OKADA et al., 2010; TOUVRA et al.,
2011; LAROSE et al., 2012; TAN; LI; WANG, 2012; KADOGLOU et al., 2013; STEGEN et
al., 2015; DADGOSTAR et al., 2016), enquanto apenas quatro estudos ndo encontraram
melhorias neste desfecho (CUFF, 2003; JORGE et al., 2011; MAGALHAES et al., 2019;
TESSIER et al., 2000). Nove estudos também encontraram melhoras no controle glicémico
através de redugdes significativas na glicemia de jejum (BALDUCCI et al., 2004;
TOKMAKIDIS et al., 2004; BALDUCCI et al., 2010; FATONE et al., 2010; JORGE et al.,
2011; TAN; LI; WANG, 2012; KADOGLOU et al.,, 2013; STEGEN et al., 2015;
DADGOSTAR et al., 2016), quatro estudos na insulina de jejum (TOKMAKIDIS et al., 2004;
BALDUCCI et al., 2010; TAN; LI; WANG, 2012; KADOGLOU et al., 2013) ¢ um estudo no
HOMA-IR (KADOGLOU et al., 2013). Muitos destes estudos também investigaram outros
parametros bioquimicos, encontrando melhoras no perfil lipidico (BALDUCCI et al., 2004,
LAMBERS et al., 2008; BALDUCCI et al., 2010; FATONE et al., 2010; OKADA et al., 2010;
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JORGE et al., 2011) e niveis de inflamagao sistémica (proteina C-reativa) (BALDUCCI et al.,
2010; JORGE et al., 2011; TOUVRA et al., 2011; KADOGLOU et al., 2013).

Vale destacar que alguns dos treinamentos combinados incluidos acima também
encontraram melhoras na aptidao cardiorrespiratoria (VOamax ou VOzpico) (BALDUCCI et al.,
2010; CHURCH et al., 2010; FATONE et al., 2010; OKADA et al., 2010; LAROSE et al.,
2012; KADOGLOU et al., 2013; MAGALHAES et al., 2019) for¢ga muscular (TOKMAKIDIS
et al., 2004; LAMBERS et al., 2008; BALDUCCI et al., 2010; FATONE et al., 2010; JORGE
et al., 2011; TAN; LI; WANG, 2012; KADOGLOU et al., 2013) e niveis de pressdo arterial
(BALDUCCI et al., 2004; JORGE et al., 2011; TOUVRA et al., 2011; KADOGLOU et al.,
2013). Diante de todos os beneficios reportados nos estudos supracitados, fica claro que o TC
¢ uma alternativa terapéutica de grande valia para o publico com DM2, ainda mais quando
consideramos aspectos importantes como problemas associados a doenga (i.e., dislipidemias e
hipertensdo) e ndo somente a hiperglicemia. Por outro lado, ¢ importante ressaltar que estes
estudos citados acima apresentaram as mudancas médias dos grupos investigados, € que os
beneficios encontrados podem nao ser unanimes para todos as pessoas avaliadas, deixando uma

lacuna na literatura quanto a variabilidade das respostas individuais frente ao treinamento.

Quadro 1. Efeitos do treinamento combinado em meio terrestre em individuos com DM2.

Amostra Volume/intensidade Principais resultados em
(nimero de comparacio ao pré-treinamento
participantes)
Ambos os 3x/ semana em circuito, 60 min/ sessao Sem alteragdes: HbAlc, GJ
sexos (TC: 19, | TA: 20 min ¢/ intensidade progredindo de 35% - 59%
GC: 20) FCumax a 60% - 79% FCrnax

TF: 2 séries de 20 reps (PGM)
PI:16 semanas

Mulheres pds- | 3x/ semana, 75 min/ sessdo Sem altera¢des: HbAlc, vO2pico
menopausicas | TA: 60% a 75% FCres
(TC: 10, GC: | TF: 2 séries de 12 rep (5 exercicios PGM)

09) PI: 16 semanas
Balducci et | Ambos os 3x/ semana, 60min/ sessdo HbAlc: [1.21%
sexos (TC: 51, | TA: 30 min a 40% - 80% FCres GJ: |36 mg/dl
GC: 53) TF: 3 séries de 12 reps a 40% - 60% IRM (6 CT: |17 mg/dl
exercicios PGM) LDL: |6 mg/dl
PI: 52 semanas TG: |41 mg/dl
HDL: 15 mg/dl
PAS: |4 mg/dl
PAD: |4 mg/dl
Tokmakidis | Mulheres pés- | TA: 2x/ semana, 75 min/ sessao HbAlc: |0,80%
et al. (2004) | menopausicas | Progressao de 40 - 45 min a 60% - 70% FCmax para GJ: |7,1 mg/dl
(TC:9) 70% - 80% FCrnax 1J: 13,5 Lu/ml
TF: 2x/semana IRM MS: 147,4kg
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3 séries de 12 reps a 60% 1RM (5 exercicios PGM
PI: 16 semanas

IRM MI: 119,2 kg

Sigal et al. Ambos os 3x/ semana, nem todas as sessdes foram HbAlc: |0,90%
(2007) sexos (TC: 64, | supervisionadas Sem altera¢des: LDL, TG, CT, HDL,
GC: 63) TA: progressao de 25 a 45 min de duracdo e de 70 a PAS, PAD
75% FCmax
TF: 2 a 3 séries de 7 a 9 RMs (7 exercicios — ndo
especificado)
PI: 22 semanas
Lambers et | Ambos os 3x/ semana, em circuito, 50 min/ sessdo HbAlc: |0,50%
al. (2008) sexos (TC: 17, | Caminhada ou corrida leve (10 min), flexdo e CT: 0,4 mmol/l
GC: 11) extensdo de cotovelos (10 min), ciclismo (10 min), IRM MS: 111,2kg
flexao e extensdo de joelhos (10 min), sobida/descida | 1RM MI: 115,9 kg
de step (10 min). Sem altera¢des: GJ, HDL, TG, QV
TA: progressdo de 60 a 85% da FCres
TF: progressao de 3 séries de 10 - 15 reps de 60 a
85% 1IRM
PI:12 semanas
Church et Ambos os TA: 3x/ semana, 150 min/ semana HbAlc: |0,27%
al. (2010) sexos (TC: 62, | Dose semanal de 10 kcal/kg do peso corporal entre VO2pico: 11,1 ml//kg/min
GC: 41) 50 e 80% VO2max
TF: 2x/ semana
1 série de 10 a 12 RMs (9 exercicios PGM)
PI: 39 semanas
Balducci et | Ambos os 2x/ semana, 150 min/semana + aconselhamento sem | HbAlc: |0,42%
al. (2010) sexos (TC: 22, | especificar volume GJ: |10 mg/dl
GC: 20) TA: 40 min a 70% - 80% VOamix 1J: 1,09 pU/mL
TF: 80% 1RM (5 exercicios PGM) CT: |18 mg/dl
Volume de treinamento em 0,1 kcal/kg de peso LDL: |23 mg/dl
corporal / més HDL: 14,5 mg/dl
PI: 52 semanas PCR: |0,8 mg/l
VO2pico: 14,5 ml//kg/min
PAS: |8 mmHg
PAD: |4 mmHg
IRM MS: 130,8kg
IRM MI: 111,0 kg
Sem alteragdes: TG
Fatone et al. | Ambos os 2x/ semana, 140 min/ semana HbAlc: |0,45%
(2010) sexos (TC: 8) | TA: 55% - 70% VOamax GJ: [1,9 mmol/l
TF: em circuito, progredindo de 2 séries de 15 repsa | CT: |36 mg/dl
60% IRM, para 3 séries de 8 reps a 80% 1RM (4 LDL: |45 mg/dl
exercicios PGM) VOzmax: 14,7 ml//kg/min
PI: 52 semanas PAS: |11 mmHg
5-8RM MS: 115 kg
5-8RM MI: 173kg
Sem alteragdes: TG, HDL, PAD.
Okada et al. | Ambos os 3-5x/ semana, 60 min/ sessdo HbAlc: [1,5%
(2010) sexos (TC: 21, | TA: 20 min danga aerébica e 20 min em LDL: |0,46 mmol/L
GC: 17) cicloergometro (sem especificar intensidade) HDL: 10,16 mmol/L

TF: 20 min (ndo especificado)
PI: 12 semanas

VOzpico: 2,0 ml/kg/min
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Sem alteracdes significativas: GJ,
CT, TG, PCR, PAS, PAD,

Jorge et al. Ambos os 3x/ semana, 60 min/ sessdo GJ: [12,57 mg/dl
(2011) sexos (TC: 12, | TA: exercicio em cicloergdmetro na FCrac CT: 2,38 mg/dl
GC: 12) TF: 7 exercicios em circuito (PGM) TG: |26,13 mg/dl
PI: 12 semanas PCR: [ 1,5 mg/ml
PAS: |3,75 mmHg
PAD: |7,5 mmHg
Sem altera¢des: Hbalc, VO2pico,
HDL, HOMA-IR,
Touvra et Ambos os 4x/ semana, 60 min/ sessao HbAlc: |0,50%
al. (2011) sexos (TC: 10) | TA: 30 min a 70% - 80% FCrax PCR: [24,1%

TF: 3 séries de 15 reps a 60% 1RM (6 exercicios
PGM)
PI: 8 semanas

IRM MS: 110kg
IRM MI: 112,5 kg
Sem alteragdes: HOMA-IR

Larose et al. | Ambos os 3x/ semana, 70 a 90 min/sessao HbAlc: [1,0%
(201D sexos (TC: 64, | TA: progressao de 25 a 45 min a VO2pico: 11,8 ml//kg/min
GC: 64) 70% - 75% FCmax Sem alteragdes: TG, LDL, HDL,
TF: 3 séries de 8 RMs 8RM MS, 8RM MI,
(2 grupos de 7 exercicios PGM)
PI: 26 semanas
Tan et al. Idosos de 3x/ semana, 60 min/ sessdo HbAlc: |0,55%
(2012) ambos 0s TA: 55 a 70% FChax GJ: 10,66 mmol/l
sexos (TC: 18, | TF: 2 séries de 10 a 12 reps a 50-70% IRM (5 1J: 12,25 mmol/l
GC: 12) exercicios de membros inferiores) CT: 10,99 mmol/l
PI: 26 semanas LDL: |0,82 mmol/l
TG: 10,40 mmol/l
PAS: |9,0 mmHg
Sem alteragdes significativas: HDL,
PAD, vO2mix
Kadoglou et | Ambos os 4x/ semana (1 sessdao TA, 1 sessdo TF e 2 sessdes TA | HbAlc: |0,90%
al. (2013) sexos (TC: 22, | e TF na mesma sessao), 60 min/ sessao GJ: 13,71 mmol/l
GC: 24) TA: +30 min a 60% - 75% FCunax 1J: 14,22 mU/1
TF: 1 a2 séries de 8 a 10 reps a 60% - 80% 1RM (8 HOMA-IR: |2,63
exercicios PGM) CT: 0,75 mmol/l
PI: 26 semanas LDL: 0,46 mmol/l
TG: 10,49 mmol/l
PCR: 0,05 mmol/l
VO2pico: 14,95 ml//kg/min
PAS: |10,3 mmHg
Sem alteragdes: HDL, PAD
Stegen ef al. | Ambos os 3x/ semana HbAlc: |0,95%
(2015) sexos (TC: 59, | TA: progressao de 15 - 20 min a 60% FCnmax para 45 GJ: 1,23 mmol/l
GC: 61) min a 75% FCax
TF: 2 a 3 séries de 7 a 9 RMs (2 grupos de 7
exercicios PGM)
PI: 26 semanas
Dadgostar et | Mulheres (TC: | TA: caminhar em intensidade moderada 3 a 5x/ HbAlc: [1,18%
al. (2016) 38, exercicio semana com pedometro (de 2.500 a 3.000 passos por | GJ: |24,34 mg/dl
fisico nao dia, aumentando gradualmente para 10.000-12.000) Sem alteragdes: TG, CT, LDL, HDL.
supervisionad
0: 36)
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TF: 23 séries de 10 reps progredindo a 15 reps, de
baixa para moderada e alta intensidade (c/
Therabands, 9 exercicios PGM).

PI: 12 semanas

Magalhaes Ambos os 3x/ semana VO2max: 11,1 ml/kg/min (somente
etal (2019) | sexos TAC: progressao de 40 a 60% da FCres (aprox. 45 grupo TC + HIIT)
(TC/TAC: 28, | min/sessao) Sem alteragdes: HbAlc, GJ, HOMA-
TC/HIIT: 25, | HIIT: progressao de 40 a 90% da FCres (aprox. 33 IR.
GC: 27) min/sessao)

TF: 1 série de 10—12 reps (8 exercicios PGM).
PI: 52 semanas

Legenda: TC: treinamento combinado, GC: grupo controle, TA: treinamento aerobico; TF: treinamento de forga, TAC: treinamento
aerobico continuo, HIIT: treinamento intervalado de alta intensidade, PGM: principais grupos musculares, reps: repeti¢des, PI:
periodo de intervengdo; |: diminuigdo, 1: aumento, , FCmix: frequéncia cardiaca maxima, CT: colesterol total, TG: triglicerideos,
HDL: lipoproteina de alta densidade; LDL: lipoproteina de baixa densidade, HbAlc: hemoglobina glicada; HOMA — IR:
Homeostasis Model Assessment — Insulin Resistance, GJ: glicemia de jejum, 1J: insulina de jejum, PAS: pressdo arterial sistolica,
PAD: pressao arterial diastolica, VO2max: consumo maximo de oxigénio, PCR: proteina C-reativa, RM MS: for¢a maxima de
membros superiores, RM MI: for¢a maxima de membros inferiores. *Valores referentes a analise por protocolo. Mudangas de

HbAlc, assim como das demais varidveis sao apresentadas em valores absolutos.

Ainda, a maioria dos estudos com TC e pacientes com DM2 tem sido realizados em meio
terrestre. Neste sentido, ¢ importante ressaltar que o exercicio fisico precisa ser realizado com
seguranca, minimizando os riscos de lesdo, principalmente ulceragdes causadas pelo impacto
dos pés com o chdo, como o que acontece durante a corrida, que ¢ a modalidade de treinamento
aerdbico mais realizada em estudos com DM2. Neste sentido, Rees et al. (2017) explicam que
atividades em ambiente aquéatico podem representar uma alternativa promissora, cujas
caracteristicas fisicas da 4gua acarretam em beneficios fisioldgicos importantes para esta

populacdo durante o exercicio. O proximo capitulo ird tratar sobre estre assunto.

2.3. TREINAMENTO COMBINADO EM MEIO AQUATICO COMO

ALTERNATIVA TERAPEUTICA NO TRATAMENTO DO DM2
Apesar do ja disseminado conhecimento sobre os efeitos benéficos do treinamento fisico na
vida do diabético, muitos individuos ainda encontram barreiras para aderir a uma rotina de
exercicios. H4 uma alta prevaléncia de individuos com DM2 sofrendo de problemas
musculoesqueléticos (DOULOUMPAKAS et al.,, 2007), e condigdes como osteoartrite,
obesidade e neuropatia periférica podem resultar em dor ou desconforto articular, dificultando
a realizacdo de exercicios realizados em ambiente terrestre. Frente a isso, apresentar opgdes
alternativas de exercicios que sejam seguras pode ajudar a encoraja-los a praticar exercicios

fisicos de maneira continua.
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Neste contexto, o exercicio em meio aquatico pode fornecer uma opg¢ao alternativa devido
as propriedades fisicas da imersdo em 4gua, incluindo os efeitos do empuxo e da pressdao
hidrostatica, que reduzem a carga de suporte de peso nas articulagdes dos membros inferiores
e podem ajudar a aliviar o inchago nas articulagdes (KRUEL, 2000; BECKER, 2009;
DELEVATTI et al, 2015). Corpos imersos apresentam peso hidrostatico inferior ao
apresentado no solo(KRUEL, 1994), e neste contexto, Delevatti et al. (2015) demonstraram que
o exercicio de corrida estaciondria realizado na maxima velocidade de execug¢do no meio
aquatico apresentou uma forca de reagdo do solo menor do que quando realizado em uma baixa
intensidade no meio terrestre em individuos com DM2. Portanto, o meio aquéatico possibilita se
exercitar em uma maior intensidade fisiologica de exercicio sofrendo menor for¢a de reagao
vertical em comparagdo com o meio terrestre, conferindo uma maior seguranga osteomuscular
ao realizar exercicio, o que pode ainda culminar em uma maior aderéncia ao treinamento.

Além dessas vantagens biomecanicas do meio aquatico, também ha vantagens fisiologicas
importantes, pois durante a imersdo em posi¢do vertical, em temperatura termoneutra e
profundidade de imersao entre o processo xifoide e os ombros, ocorre uma maior troca de calor
entre o organismo ¢ o ambiente (ARBORELIUS et al., 1972; EPSTEIN, 1992) e menor
resisténcia periférica (PENDERGAST, D. R.; LUNDGREN, 2009; DELEVATTI, R.;
MARSON; KRUEL, 2015). Com a acao das propriedades fisicas da 4gua, a imersao produz um
gradiente de pressdo hidrostatica no organismo, aumentando o retorno venoso € o volume
sanguineo na regido central, além de um aumento do volume plasmatico, resultando em
hipervolemia central (EPSTEIN, 1992; PENDERGAST; LUNDGREN, 2009; PENDERGAST
et al., 2015). Essa hipervolemia central causa um aumento do volume sistdlico, e, a fim de
manter o débito cardiaco, ocorre redugao da frequéncia cardiaca, conferindo menor sobrecarga
cardiovascular. Assim, com o maior fluxo sanguineo e maior pressao nos atrios, receptores
cardiopulmonares de baixa pressdo sdo estimulados, que por sua vez ird resultar em uma
inibicdo da atividade simpatica (PENDERGAST et al., 2015). Estes ajustes neuroendocrinos
fazem com que ocorra uma supressao de eixos hormonais que possuem importante relevancia
clinica, como reduc¢do da atividade da renina plasmatica (GABRIELSEN et al., 2002) e do
hormonio antidiurético (HAMMERUM et al., 1998), menor secrecdo de catecolaminas e de
cortisol (HAMMERUM et al., 1998; GABRIELSEN et al, 2002), menor liberagcdo de
hormonios vasoconstritores como a vasopressina e renina (HAMMERUM et al., 1998) e
supressdo de eixos hormonais como o sistema renina-angiotensina (CORUZZI et al., 1984).

Neste contexto, cabe ressaltar a supressao do sistema renina-angiotensina-aldosterona ocorrida
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durante imersdo em meio aquatico, que, como previamente apontado, possui grande relevancia
cinica devido a sua associagdo com sensibilidade e sinalizacdo insulinica (KALUPAHANA;
MOUSTAID-MOUSSA, 2012).

Adicionalmente, a menor liberagdo de hormdnios vasoconstritores, como a vasopressina e
a renina (HAMMERUM et al., 1998), em conjunto com a aumentada liberacdo de hormonios
vasodilatadores, como o peptideo natriurético atrial (PENDERGAST et al., 1987; SHIRAISHI
et al., 2002), contribuem para uma reducdo da pressdo arterial. Neste sentido, uma revisao
sistematica com metanalise demonstrou uma reducdo significativa da pressdo arterial
proveniente de intervengdes de exercicio em meio aquatico em adultos e idosos (REICHERT
etal.,2018).

Em relacdo ao peptideo natriurético atrial, este também possui relevancia clinica, pois
contribui para o aumento da capacidade oxidativa de lipideos (SHIRAISHI ef al., 2002), sendo
um potente regulador do metabolismo lipidico, com atuagdo envolvida em reagdes enzimaticas
da lipase hormdnio-sensitiva e da lipase lipoproteica, que atuam diretamente na quebra das
moléculas de triglicerideos (MORO; SMITH, 2009). Interessantemente, Delevatti, Marson &
Kruel (2015) encontraram resultados positivos nos perfis glicémico e lipidico de diferentes
populagdes através de revisdo sistematica com estudos de treinamento aquatico.

Frente a estas facilitacdes, mesmo que de maneira discreta, a literatura apresenta alguns
estudos investigando o TC em meio aquatico em adultos e idosos com DM2, demonstrando
resultados promissores. A seguir, serdo apresentados e discutidos os cinco estudos que, a0 nosso
conhecimento, foram publicados na literatura at¢ o momento. O quadro 2 apresenta as
caracteristicas dos ensaios, cujas caracteristicas dos treinamentos diferiram bastante entre si e
serdo discutidos a seguir.

Quanto ao cardter comparativo das intervengdes, um estudo comparou o TC em meio
aquatico com um grupo de treinamento aerdbico e um grupo controle, ambos realizados em
meio aquatico (DELEVATTI et al., 2022) dois estudos fizeram comparagado entre TC e GC sem
intervencdo (ASA et al., 2012; SCHEER et al., 2020b) e dois estudos nio tiveram grupo
comparador (CUGUSI et al., 2015; JOHNSON et al., 2019). Quanto as manipulacdes das
variaveis dos treinamentos, os periodos de intervencao variaram de 8 a 15 semanas, a frequéncia
semanal foi a mesma nos cinco estudos — trés sessdes semanais, a duragdo das sessoes foi
bastante similar, com um estudo realizando 60 min por sessdo (JOHNSON et al., 2019), trés
estudos 50 min por sessdo (CUGUSI et al., 2015; DELEVATTI et al., 2022; SCHEER et al.,

2020) e um estudo com 45 min por sessdo (ASA et al., 2012), e portanto, a duragio semanal
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também foi similar, de 180 min (JOHNSON et al., 2019), 150 min em trés estudos (CUGUSI
et al.,2015; DELEVATTI, et al., 2022; SCHEER et al., 2020) ¢ 135 min em um estudo (ASA
etal.,2012).

Quanto a intensidade dos treinamentos aerdbicos, os estudos utilizaram marcadores
diferentes. A intervengao de Asa et al. (2012) realizou entre 55 ¢ 75% da FCs € o estudo de
Cugusi et al. (2015) conduziu entre 50 e 75% do VOzmix. O estudo de Johnson ef al. (2019)
realizou uma progressao de 40 a 65% da FCres, 0 de Delevatti ef al. (2022) teve progressdo de
85% da FC de limiar anaerdbico (FCran) até 100% da FCran ao longo da intervengdo, enquanto
o de Scheer et al. (2020) relatou progredir a intensidade pelos indices 12 a 15 da escala de Borg
ou 60 a 80% da FCnax, sendo estes trés tltimos os tnicos a apresentar progressao das variaveis
de treinamento ao longo do periodo experimental. Ainda, ressalta-se que somente o estudo de
Delevatti et al. (2022) relatou realizar o teste incremental para obtencdo dos dados de
treinamento (para determinagdo da intensidade) em meio aquatico, enquanto os demais estudos
realizaram os testes em meio terrestre. Este procedimento ¢ de suma importancia, devido ao
diferente comportamento da FC entre os meios aquatico e terrestre, portanto, o teste incremental
precisa ser especifico, realizado no mesmo meio em que o treinamento for conduzido.

Ao considerar as diretrizes de treinamento aerobico para pessoas com DM2, nenhum estudo
alcangou os 150 minutos semanais indicados pela ADA (2021), contudo, no somatorio das
modalidades, trés estudos alcangaram este volume semanal (CUGUSI et al., 2015; Delevatti et
al., 2022; SCHEER et al., 2020b) e um estudo chegou perto deste valor, com 135 minutos
semanais de TC (ASA et al., 2012). O estudo de Johnson et al. (2019) ndo deixou claro por
quanto tempo os participantes realizaram cada modalidade.

Apesar dos estudos de Asa et al. (2012), Cugusi et al. (2015) e Johnson et al. (2019) terem
mencionado a realizacdo de exercicios de forga, a descricdo das intervengdes nao foi
esclarecedora, faltando melhor descricdo de volume e intensidade, sendo que os estudos de
Cugusi et al. (2015) e Johnson et al. (2019) ndo especificaram nem os exercicios realizados.
Outro importante aspecto que nao foi descrito nestes estudos ¢ a duragao exata dos componentes
de forca e do componente aerdbico, o que dificulta a reprodugdo destas intervengdes. Isto
demonstra o quanto a area do treinamento em meio aquatico e DMT2 ainda precisa ser
explorada, especialmente com melhor estruturacio e descri¢do dos programas de treinamento,
pois s6 assim esses poderdo ser colocados em pratica como estratégias terapéuticas eficientes.

Ainda tratando sobre o componente de forga, Delevatti et al. (2022) foi o Gnico estudo a

realizar os exercicios de forca em velocidade maxima de movimento. As propriedades fisicas
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da agua devem ser levadas em consideracdo ao se prescrever um treinamento fisico em meio
aquatico. Tratando-se do treinamento de forca, devemos observar a equagdo geral dos fluidos,
ou seja, a forca de arrasto/resisténcia ao avango, que ¢ expressa da seguinte maneira: R=
0,5.p.A.v2.Cd, em que R ¢ a resisténcia ao avango, p ¢ a densidade do fluido, A é a érea
projetada, v ¢ a velocidade e Cd o coeficiente de arrasto (ALEXANDER; GOLDSPINK, 1977).
Desta forma, para buscar altas intensidades, ou seja, maior resisténcia ao avango, manipula-se
tanto a velocidade de execucdo de movimento e a area projetada. Porém, visto que na equagao
dos fluidos a velocidade esté elevada ao quadrado, esta se torna o fator mais importante a ser
priorizado, e foi por esta razdo que o componente de for¢a da intervengdo realizada por
Delevatti et al. (2022) foi realizado em velocidade méxima de execu¢do de movimento. No
entanto, este € um assunto relativamente recente na literatura, podendo ndo ser conhecido por
muitos pesquisadores.

Como resultados destes estudos, trés encontraram melhoras no controle glicémico dos
participantes, em que dois apresentaram redug¢do na HbAlc (CUGUSI et al., 2015; Delevatti et
al., 2022) e um encontrou reducdo na glicose de jejum (CUGUSI et al., 2015). Além disso,
Cugusi et al. (2015) e Delevatti et al. (2022) demonstraram melhoras no perfil lipidico, e este
ultimo também encontrou reducdo nos niveis de renina plasmatica. De maneira interessante,
quatro estudos apresentaram melhoras no condicionamento cardiorrespiratdrio, dois nos niveis
de pressdo arterial (CUGUSI et al., 2015; Delevatti et al., 2022), trés encontraram aumento da
forca muscular (DELEVATTI et al., 2022; SCHEER et al., 2016, JOHNSON et al. (2019)) ¢
Delevatti et al. (2022) também encontrou melhora da mobilidade funcional.

Apesar de ndo encontrar resultados estatisticamente significativos, cabe ressaltar a
redu¢do encontrada nos niveis de proteina C-reativa nos dois grupos de treinamento em meio
aquatico (aerébico e combinado) conduzidos por Delevatti ef al. (2022). O autor especula que
a auséncia de significancia estatistica pode ser explicada pela alta variabilidade e interferéncia
de fatores agudos nesse desfecho, mas chama a atencdo para o diferente comportamento entre
0s grupos, pois enquanto houve reducao de 1,58 mg/L (de 5,23 £+ 1,52 para 3,65 = 0,95) no
grupo de treinamento aerébico e de 1,76 mg/L (de 4,51 £+ 1,70 para 2,75 £+ 0,68) no grupo de
treinamento combinado, o grupo controle teve seus valores médios aumentados em 1,91 mg/L,
além disso, o grupo de treinamento combinado iniciou a intervengao com valores classificados
como alto risco (> 3mg/L) e terminou a intervenc¢ao com seus valores classificados como risco

moderado de inflamagao sistémica (> 1 mg/L a <3 mg/L) (PEARSON et al., 2003).
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Os resultados apresentados no quadro 2 sdo importantes pois demonstram que a
manipulacdo do TC em meio aquatico se apresenta uma alternativa segura e efetiva para
melhorar a satide metabolica e fisica de pessoas que sofrem de DM2. Contudo, pode-se perceber
que além de haver um pequeno niimero de estudos, até o presente momento nenhum ensaio
conduziu a frequéncia de treinamento de duas sessdes semanais (como realizado em alguns
estudos em meio terrestre), pois todos estudos realizaram trés sessdes por semana. Frente a isso,
mais estudos sdo necessarios, a fim de entender melhor os efeitos do TC em meio aquético
realizado em diferentes frequéncias semanais. Acreditamos que encontrar resultados positivos
com uma frequéncia de treinamento menor que trés vezes por semana pode impactar
positivamente na adesdo ao treinamento, o que ¢ fundamental para o sucesso das intervengdes
de treinamento fisico. Ademais, duas sessdes semanais de treinamento de hidroginastica ¢ a
frequéncia mais comumente ofertada nas academias. Com o avango da vida moderna e agitada,
muitas vezes com longas jornadas de trabalho, nas quais as pessoas tém cada vez menos tempo
livre para se exercitar, ¢ importante que o treinamento fisico seja tempo-eficiente para ajudar

os individuos a atingirem seus objetivos e manterem um estilo de vida ativo e saudavel.

Quadro 2. Efeitos do treinamento combinado em meio aquatico em individuos com DM2.

Resultados em comparagio ao pré-

Estudo Amostra Volume/intensidade .
treinamento
Asaet al. Ambos o0s sexos 3x/ semana, 45 min/ sessdao HbAlc: |0,7%
(2012) (TC:10, GC:10) TA: entre 45 € 70% FCres VOzpico: 12,1 ml/kg/min

TF: entre 40 e 60% FCres (8 exercicios).
PI: 8 semanas

Sem alteragoes: GJ, 1J, CT, TG.

Cugusi et al.
(2015)

Homens (TC:18)

3x/semana, 50 min/ sessdo

TA: entre 50 € 75% VOomax

TF: em circuito, com exercicios com e sem
equipamentos (ndo especificou os exercicios).
PI: 12 semanas

GJ: [12,9 mg/dl

CT: |20,4 mg/dl

LDL: |9,7 mg/dl

TG: |30,8 mg/dl

VOamix: 13,0 ml/kg/min

PAS: |5,22 mmHg

PAD: |5,6 mmHg

Sem alteragdes: HDL, HbA lc.

Delevatti et
al. (2022)

Ambos o0s sexos
(TC:19, GC:19)

3x/semana, 50 min/sessao

TA: progressdo de 85 a 100% FCran

TF: velocidade maxima de execugao — Escala de
Borg 19 (4 exercicios).

PI: 15 semanas

HbAlc: |0,4%

CT: [13,59 mg/dl

LDL: | 18,46 mg/dl

HDL: 10,72 mg/dl

RP: [ 15,1 ulU/ml

VOzpico: 11,39 ml/kg/min
PAD: |6,54 mmHg

1RM MS: 12,66kg

IRM MI: 114,6 kg
TUG-u: |-0,9 seg

Sem alteragdes: GJ, IJ, HOMA-IR,
TG, PCR, PAS, TUG-max
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Johnson et
al. (2019)

Ambos o0s sexos
(TC: 30)

2x/semana, 60 min/sessao
TA e TF: progressao de 40 a 65% FCires
PI: 12 semanas

Caminhada 6min: 116,6m
Sentar-e-levantar: 11 rep.

IMC: | 0,2kg/m?

Sem alteragdes: HbAlc, PAS, LDL,
HDL, FCrep; forca de preensao
manual, QV, e sintomas depressivos

Scheer et al

(2020)

Ambos o0s sexos
(TC:13, GC:14)

3x/semana, 50 min/sessao
Em circuito, alternando exercicios aerobicos ¢ de

VOzpico: 13 ml/kg/min
1RM MI: 112 kg

forga Sem alteragdes: HbAlc, 1J, CT, TG,
TA e TF: progressao de 12 a 15 na escala de Borg | HDL, LDL, PAS, PAD.

/60 a 80% da FCmax (8 exercicicios cada)
PI: 8 semanas

Legenda: TC: treinamento combinado, GC: grupo controle, TA: treinamento aerdbico; TF: treinamento de for¢a, PGM: principais
grupos musculares, reps: repeti¢des, PI: periodo de intervencao; |: diminui¢do, 1: aumento, , FCmax: frequéncia cardiaca méaxima,
CT: colesterol total, TG: triglicerideos, HDL: lipoproteina de alta densidade; LDL: lipoproteina de baixa densidade, HbAlc:
hemoglobina glicada; HOMA — IR: Homeostasis Model Assessment — Insulin Resistance, GJ: glicemia de jejum, 1J: insulina de
jejum, PAS: pressdo arterial sistolica, PAD: pressdo arterial diastdlica, VO2max: consumo maximo de oxigénio, PCR: proteina C-
reativa, RP: renina plasmatica, RM MS: for¢a maxima de membros superiores, RM MI: for¢a maxima de membros inferiores. TUG-

u: timed up-and-go em velocidade usual, TUG-méx: timed up-and-go em velocidade méaxima. *Valores referentes a analise por

protocolo. Mudangas de HbA I¢, assim como das demais variaveis sdo apresentadas em valores absolutos.

2.4. VARIABILIDADE DE RESPOSTA INDIVIDUAL FRENTE AO
EXERCICIO FiSICO EM PESSOAS COM DIABETES TIPO 2

Os beneficios adquiridos com um estilo de vida ativo ja sdo amplamente conhecidos e
difundidos na literatura. No entanto, deve-se perceber que a grande maioria dos estudos
publicados enfatizou os efeitos principais das intervengdes e as diferencas médias dos grupos,
prestando pouca ou quase nenhuma atencao as diferencas individuais dos participantes. Nos
ultimos anos, a literatura vem trazendo uma nova discussao sobre as conclusoes baseadas nestes
efeitos médios observados em grupos, apontando que ¢ preciso reconhecer que os resultados
documentados nas médias podem ndo se aplicar totalmente a cada membro individual destes
grupos (BOUCHARD, C.; RANKINEN, 2001; BOUCHARD et al., 2012).

Por ser uma area de pesquisa relativamente recente, pouco se sabe sobre a variabilidade
individual da resposta a exposi¢ao cronica ao exercicio fisico, mas pesquisas tem proposto que
existem consideraveis diferengas individuais na resposta a atividade fisica regular, pelo menos
em termos de alteragdes dos fatores de risco, mesmo quando todos os membros do grupo de
exercicios estdo expostos ao mesmo volume de atividade fisica (BOUCHARD, C.;
RANKINEN, 2001). Hopkins et al. (2015) explicam que quando vivenciamos um tratamento

que visa mudar nossa fisiologia, nossas caracteristicas individuais podem modificar o efeito do
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tratamento, tornando-o mais ou menos benéfico, prejudicial ou ineficaz em diferentes
individuos.

Portanto, apesar dos relatos frequentes de mudancas “médias” relacionadas ao exercicio, ha
uma grande variabilidade interindividual nos resultados do treinamento fisico (ASTORINO;
SCHUBERT, 2014; STEPHENS; SPARKS, 2015), de modo que alguns individuos, sob o
mesmo estimulo, obtém respostas benéficas enquanto outros, ndo. Isso mostra que nem todos
os individuos se beneficiam na mesma medida, alguns apresentam resisténcia ao exercicio, e
tal fendmeno de auséncia de resposta ao exercicio € encontrado para varios desfechos, incluindo
tolerancia a glicose e sensibilidade a insulina (BOHM et al., 2016).

A distribui¢do geral das mudancas individuais parece ter uma forma bilateral, variando de
altas respostas a até mesmo respostas adversas que mostram uma deteriora¢cdo do respectivo
desfecho a ser investigado (BOHM et al., 2016). Assim, a literatura vem denominando como
responsivos (R) estes sujeitos que adquirem os beneficios apds as intervengdes, como nao-
responsivos (NR) os que mostram uma resposta inalterada e como responsivos adversos (RA)
os que sofrem mudancas em uma dire¢do oposta, desfavoravel, comparadas aos esperados
efeitos benéficos (BOUCHARD et al., 2012). A resposta adversa foi definida por Stephens &
Sparks (2015) como “uma mudanga induzida pelo exercicio que piora um fator de risco além
do erro de medicao e variacdo didria esperada”. Diante disso, alguns estudos tem evidenciado
uma alta variabilidade interindividual nas respostas ao treinamento fisico em diferentes
populagdes (GURD et al., 2015; BONAFIGLIA et al., 2016; ALVAREZ et al., 2017b; BRAND
et al., 2020).

Analisando varidveis cardiometabolicas, Bouchard et al. (2012) apresentaram através de
meta-analise que 7% de individuos participantes de intervengdes de exercicio fisico tiveram
uma resposta adversa ao treinamento fisico em duas ou mais variaveis de risco cardiovascular
e de DM2. Neste estudo, participantes de seis diferentes intervencdes (1687 homens e mulheres)
foram analisados, demonstrando que o numero de RAs atingiu 8,4% para insulina de jejum;
12,2% para pressdo arterial sistolica; 10,4% para triglicerideos e 13,3% para lipoproteina de
alta densidade. Infelizmente, ndo hd muitos estudos na literatura investigando a responsividade
individual em pessoas com DM2 participantes de intervengdes com exercicio fisico, porém,
resultados interessantes vem sendo demonstrados em parametros de saude.

A prevaléncia de NRs (ou seja, percentual de individuos que ndo melhoram ou ndo mostram
uma resposta melhorada em relacdo a uma variavel) em pessoas com DM2 foi relatada em um

estudo de revisdo sistematica de Stephens & Sparks (2015), demonstrando que
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aproximadamente 15-20% de individuos com sobrepeso/obesidade e individuos com DM2 que
praticaram exercicio fisico de maneira cronica (BAJPEYT et al., 2009; CHURCH et al., 2010;
SPARKS et al., 2013) ndo melhoraram a homeostase da glicose, a sensibilidade a insulina e a
densidade muscular mitocondrial ap6s intervencdes supervisionadas de treinamento fisico
aerdbico, de forga e combinado. Em relagdo ao HOMA-IR, o estudo HERITAGE (BOULE et
al., 2005) mostrou que ap6s 20 semanas de treinamento aerdbico (30-50 min/sessao a 55-75%
do VOomax por 20 semanas) 42% de os sujeitos foram NRs para uma redugdo nos escores
sensibilidade a insulina (HOMA-IR). Também investigando o treinamento aerdbico, Silveira
(2020) avaliou a responsividade individual de adultos com DM2 apds intervengdo de
treinamento aerdbico de 12 semanas de caminhada/corrida em piscina funda (3 sessdes/semana,
50 min entre 85 ¢ 100% FCran). Como resultado, 66% foram NRS e 34% dos participantes
foram Rs aos protocolos aerdbicos em meio aquatico, apresentando reducdes importantes de
pelo menos 1,1% nos niveis de HbAlc. Dos 66%, 50% foram NR e 16% apresentaram uma
RA, aumentando seus niveis de HbAlc. Estes estudos previamente mencionados demonstram
que hé uma grande variabilidade interindividual entre pessoas com DM?2.

Além dos desfechos glicémicos, resultados interessantes vem sendo apresentados em
variaveis importantes como condicionamento cardiorrespiratorio. Pandey et al. (2015)
analisaram a responsividade no condicionamento cardiorrespiratdrio em pacientes com DM?2
apos 9 meses de treinamento aerdbico, de for¢a e combinado (estudo HART-D, CHURCH et
al., 2010). Os autores encontraram que entre os grupos de exercicio (n = 161), 57% tiveram
alguma melhora no VOapico (AVO2pico™> 0), com apenas 36,6% tendo um aumento de >5% no
VO2pico. Ainda, tanto os Rs quanto os NRs tiveram melhorias significativas na HbAlc
(AHbAIc: 20,26% em ambos), sendo que ndo foram observadas diferencas significativas no
grau de mudanga entre Rs e NRs para aptidao cardiorrespiratoria. Os autores concluiram que o
treinamento fisico esta associado a melhorias significativas na HbAlc, independentemente da
melhora na aptidao cardiorrespiratoria.

Estes achados sugerem que a falha em melhorar um fator metabolico ndo € necessariamente
refletida por uma falta de resposta em outras variaveis, por exemplo, VOamax € vice-versa, €
destaca a importancia de avaliar a resposta ao treinamento em um amplo contexto clinico. Mais
recentemente, Hetherington-Rauth et al. (2020) analisaram a responsividade individual na
aptiddo cardiorrespiratoria de adultos e idosos com DM2 (também considerando Rs quando
houve uma diferenga >5% no VOapico) ap6s duas intervengdes de treinamento combinado (3

sessdes/ semana durante um ano) com treinamento aerdbico continuo (~45 min 40 a 60% da
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FCies) € HIIT (~33 min, entre 40 € 90% da FC.es seguido por 1 min de descanso a 40-60% da
FCies) em cicloergdometro. Seguindo o componente aerobio, ambos os grupos foram submetidos
ao treinamento de for¢a que incluiu uma série de 10-12 repeticdes de exercicios para 8
exercicios. Similarmente ao estudo de Pandey ef al. (2015), dos 41 individuos com DM2 que
se envolveram nos dois grupos de TC, 34% (14 pessoas) tiveram melhorias clinicamente
significativas no VOazpico, enquanto 27 participantes nao tiveram melhorias.

Abrangendo a discussdo para a populacdo com resisténcia a insulina (sem ter o DM2
instalado), Alvarez et al. (2017b) investigaram a responsividade interindividual a um programa
de treinamento fisico sobre o controle glicémico de mulheres adultas com maiores e menores
niveis de resisténcia a insulina, conduzindo um treinamento intervalado de alta intensidade
(HIIT) em cicloergdometro, com 3 sessdes semanais por 10 semanas. Este estudo encontrou
diferencas significativas na prevaléncia de NRs entre grupos com alta resisténcia a insulina e
baixa resisténcia a insulina quanto a glicose de jejum, mostrando 25% de NR para o grupo com
alta e 95% de NR para o grupo com baixa resisténcia a insulina (p< 0,0001), assim como
também para insulina de jejum, mostrando 25% de NR para o grupo RI e 60% para o grupo BR
(p= 0,025), porém; ndo encontrou diferengas entre os grupos para o indice HOMA-IR (25 vs.
45% de NR, respectivamente, p= 0,185). Este estudo também investigou a responsividade na
pressdo arterial (em média, o %NR foi de 62% para PAS e 95% para PAD), em que ndo foi
encontrada diferenca no %NR entre os grupos RI e BR. Estes resultados chamam a atengao,
pois mostram que apesar de ndo haver diferenga de responsividade entre os grupos com alta e
baixa resisténcia a insulina nos desfechos de pressdo arterial, as pessoas do grupo RI
apresentaram um menor %NR para desfechos de glicemia e insulina de jejum, o que demonstra
que o grupo RI teve menor probabilidade de ser NRs apds 10 semanas de HIIT. Os autores
frisam que essa maior resisténcia a insulina no momento pré-treinamento pode estar de alguma
forma relacionada a fatores potenciais para prever respostas em estudos de longo prazo.

Outro estudo (ALVAREZ et al., 2018) investigou mulheres adultas com resisténcia a
insulina, analisando a responsividade individual frente a diferentes modalidades de treinamento
fisico de 12 semanas de duracdo, sendo eles HIIT (caminhada e corrida, trés sessdes/semana a
70-100% da FCnax - 7 séries de 20 a 30 seg), treinamento de for¢a (TF, 2 sessdes/semana), e
TC (protocolos de HIIT e TF, 5x por semana). O estudo demonstrou diferenca entre os grupos
na prevaléncia de NRs, apontando 50% de NR no grupo HIIT, 28% no TF e 80-90% no TC
para glicemia e insulina de jejum (p< 0,050); mas ndo encontrou diferenca de responsividade

entre os grupos para PAS (em média, 60% de NR) e PAD (em média, 79% de NR). Frente ao
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maior %NR no grupo que fez TC de 5 sessdes semanais, os autores especularam que ha uma
necessidade de incluir dias de descanso entre as sessoes de treinamento para permitir que os
processos moleculares que levam a adaptagdes favordveis ocorram, mas que mais pesquisas sao
necessarias para elucidar qual ¢ a melhor combinacdo possivel de dias de treinamento e
descanso para maximizar as adaptagoes.

Mais recentemente, este mesmo grupo de autores (ALVAREZ et al., 2019) investigou a
responsividade individual em mulheres com hiperglicemia ap6és um TC de 20 semanas (trés
sessdes semanais, 50 min para o componente de for¢ca e 30 minutos para o aerdbico de
caminhada/corrida com intensidade progredindo até 70% da FCnix) em comparagdo com um
grupo controle sem exercicio. Os autores demonstraram que em geral, 50% e 20% dos
individuos no grupo TC nao mostraram nenhuma mudanga ou resposta adversa para a pressao
arterial e perfil lipidico, respectivamente. As taxas de prevaléncia de NR para desfechos
lipidicos foram: 50% e 86% nos grupos TC e controle, respectivamente, para colesterol total;
57% e 93% para LDL; 57% e 71% para HDL e 57% e 100% para triglicerideos,
respectivamente. Adicionalmente, 50% e 93% dos grupos de TC e controle, respectivamente,
foram NR para PAS e 85% e 93% foram NR para PAD. Estes dados demonstram um maior
percentual de NR nos individuos participantes do grupo controle.

As causas pelas quais alguns individuos ndo respondem favoravelmente ao exercicio fisico
ainda tem sido pouco exploradas, mas parece que fatores genéticos (STEPHENS et al., 2015a)
e ambientais (BOUCHARD, RANKINEN, 2001) tem sido sugeridos como os responsaveis por
esta variabilidade, embora nem todos os fatores ambientais potenciais (por exemplo, diferentes
estados de satde, magnitude da doenca, ou modo diferente de treinamento fisico) tem sido
explorados.

Tentando buscar possiveis explicagdes para este fenomeno de “resisténcia ao exercicio”,
Stephens & Sparks (2015) apontam que um estudo relatou que a magnitude do efeito do
treinamento fisico ¢ maior com o aumento da intensidade ou volume do treinamento, o que
pode servir como uma possivel explicagdo para este fendmeno de “resisténcia ao exercicio”
(SLENTZ; HOUMARD; KRAUS, 2009). No entanto, analises retrospectivas de alguns desses
achados revelam disparidades entre as respostas individuais de treinamento, dado que em uma
pesquisa foi demonstrado um maior e mais persistente efeito de treinamento em participantes
de um grupo que realizou exercicios de baixo volume/intensidade moderada em comparagao
com individuos em um grupo de baixo volume/intensidade vigorosa (BAJPEYI et al., 2009), e

outros estudos relataram que a duracdo do exercicio também ¢ critica para determinar a
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magnitude do efeito do treinamento, independentemente do volume ou intensidade
(HOUMARD et al., 2004; LI et al., 2012).

Além disso, evidéncias consistentes demonstraram que o tipo, € ndo a duracdo, do exercicio
foi essencial para melhorias nos niveis de HbAlc em individuos com DM2 (CHURCH et al.,
2010). Neste sentido, um grupo de pesquisadores (STEPHENS et al, 2015b) avaliou a
responsividade de individuos com DM2 que participaram do estudo HART-D (CHURCH et
al., 2010), realizando uma andlise de componentes principais com base nos resultados de
HbAlc, percentual de gordura (%G), indice de massa corporal (IMC) e conteudo de DNA
mitocondrial (DNAmit). Dos 42 individuos incluidos, os pesquisadores encontraram dois
grupos distintos (n= 9 cada) que categorizados como NRs e Rs. Como resultado, os autores
demonstraram que os NRs diminuiram o conteudo de DNAmit apos o exercicio em comparagao
com o0s Rs, o que sugere que a auséncia de responsividade esta relacionada a regulagdo negativa
de genes responsivos ao exercicio, sugerindo que este fendmeno ¢ hereditario.

Mesmo com estas evidéncias e suposi¢des supracitadas, pesquisas sobre “resisténcia ao
exercicio”, ou seja, ndo-responsividade, sdo escassas, portanto, hd uma grande necessidade de
mais intervengdes de treinamento fisico supervisionados e bem delineados incluindo individuos
com DM2, com o objetivo de desvendar melhor esse fenomeno. Frente ao exposto, sdo
necessarios ensaios clinicos com boa qualidade metodolégica comparando a modalidade de
treinamento mais recomendada pelas diretrizes internacionais e nacionais (ou seja, TC) assim
como também ¢ de suma importancia para as estratégias de tratamento identificar individuos
com DM2 que tem uma resposta metabolica atenuada ao exercicio, e se ha diferenga na

variabilidade de resposta frente a diferentes estratégias de volume de treinamento.
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3. RESULTADOS

A seguir, serdo apresentados os estudos incluidos na presente tese de doutorado, que irdo
abordar o tema central discutido até agora. Os dois primeiros estudos tratam sobre os efeitos de
um ensaio clinico randomizado, com uma amostra composta por 48 individuos com DM2, de
ambos os sexos, com idade entre 40 e 65 anos, que foram randomizados entre os grupos de
treinamento combinado em meio aquatico realizado em duas sessdes semanais (TC2) e trés
sessoes semanais (TC3). Para o terceiro estudo, foi realizada uma revisdo sistematica com
metanalise analisando os efeitos do TC sobre os niveis de hemoglobina glicada de pacientes

com DM2.
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3.1. ESTUDO I: EFEITOS CRONICOS E RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL
DO TREINAMENTO COMBINADO EM MEIO AQUATICO NO
CONTROLE DO DIABETES TIPO 2: UM ENSAIO CLINICO
RANDOMIZADO

RESUMO

O objetivo do presente ensaio clinico randomizado foi analisar os efeitos cronicos e a
prevaléncia de responsividade individual (RI) de adultos com diabetes tipo 2 (DM2)
participantes de treinamento combinado em meio aquatico realizado em duas (TC2) e trés
(TC3) sessdes semanais sobre variaveis glicémicas, lipidicas e hemodinamicas. Quarenta e oito
individuos com DM2, de ambos os sexos, com idade entre 40 e 65 anos foram randomizados
entre os grupos TC2 (n=24) e TC3 (n=24). Os treinamentos tiveram a duracdo de 16 semanas
com frequéncia semanal de duas e trés sessoes, respectivamente (de aproximadamente 50
minutos cada). Foram realizadas avaliagdes bioquimicas e hemodindmicas antes e apds o
treinamento. Os dados cronicos foram analisados por-protocolo e por inten¢do de tratar. Os
individuos foram caracterizados como responsivos, ndo-responsivos (NR) ou responsivos
adversos de acordo com o célculo do erro tipico. As 16 semanas de TC2 e TC3 foram
similarmente capazes de melhorar os niveis de hemoglobina glicada, insulina de jejum e indice
HOMA-IR, ao passo que somente os participantes do grupo TAC3 apresentaram melhora nos
niveis de triglicerideos e pressdo arterial diastolica (PAD), analisados através das médias dos
grupos. As demais variaveis se mantiveram inalteradas. Na andlise de RI, foi encontrada uma
alta variabilidade nas respostas ao treinamento, com alto % de NR nos dois grupos para todas
as variaveis, de maneira similar entre os grupos. Assim, conclui-se que o TC2 e o TC3 se
mostraram similarmente eficazes em melhorar o controle glicémico dos individuos, ao passo
que somente os participantes do grupo TAC3 apresentaram melhora dos niveis de triglicerideos
e PAD. Além disso, as diferentes frequéncias de treinamento (duas e trés sessdes) nao se
mostraram relacionadas a prevaléncia de RI para as variaveis analisadas, portanto, parece que
os beneficios individuais do TC em meio aquatico ndo estdo relacionados com a frequéncia
semanal do treinamento.

Palavras-chave: Treinamento combinado, exercicio aquatico, diabetes tipo 2, controle
glicémico.

Keywords: Combined training, aquatic exercise, type 2 diabetes, glycemic control.
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INTRODUCAO

O exercicio fisico ¢ uma estratégia efetiva para o tratamento de diversas doencas
metabolicas relacionadas a inatividade, como o diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
(INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019; American Diabetes Association [ADA],
2023; PEREIRA et al., 2023). De acordo com as diretrizes mais recentes para o manejo do
DM2 (ADA, 2023), individuos com DM2 devem realizar pelo menos 150 minutos de exercicios
aerdbicos de intensidade moderada a vigorosa por semana, distribuidos por pelo menos trés
dias, associados a duas a trés sessdes semanais de treinamento de forca, configurando o
treinamento combinado (TC). Apesar destas recomendagdes, aproximadamente 38% dos
adultos com DM2 sdo considerados inativos (realizando menos de 10 minutos de atividade
fisica semanal) e apenas 24% cumprem as recomendacdes atuais de atividade fisica (CENTERS
FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 2022), o que pode muitas vezes estar
relacionado com falta de tempo e/ou interesse, tornando ainda mais dificil alcancar o alto
volume semanal de treinamento indicado pelas diretrizes.

O impacto benéfico do exercicio para o controle glicémico e outras variaveis
cardiometabdlicas em individuos com DM2 est4d bem estabelecido na literatura (UMPIERRE
et al., 2011; HAYASHINO et al., 2012; FIGUEIRA et al., 2014; SCHWINGSHACKL et al.,
2014; WAY et al., 2016; PAN et al., 2018). Neste cenario, ensaios clinicos randomizados
anteriores demonstraram o efeito positivo do TC no manejo da doenca (CHURCH et al., 2010;
DADGOSTAR et al., 2016; LIMA et al., 2019; MAGALHAES et al., 2019). Porém, cabe
apontar que o TC vem sendo tradicionalmente realizado em meio terrestre, € que a maioria
destes estudos sdo realizados com uma frequéncia de trés sessdes semanais ou mais € um alto
volume, o que pode ndo ser possivel de se alcangar para muitos individuos com DM2, seja por
motivos relacionados a falta de tempo disponivel ou pelo alto impacto que o exercicio em terra
firme pode causar no sistema osteomuscular, que pode ser um desafio para esta populagao
devido a condig¢des coexistentes como osteoartrite, obesidade, neuropatia periférica diabética,
diminui¢do da forca e incapacidade funcional (FARAG; GABALLA, 2011; REES; JOHNSON;
BOULE, 2017).

Uma estratégia interessante para vencer estas dificuldades ¢ o exercicio em meio aquatico,
uma alternativa que vem sendo pouco explorada, mas com resultados promissores (ASA et al.,
2012; NUTTAMONWARAKUL, AMATYAKUL, SUKSOM, 2012; DELEVATTI, et al.,
2022). Este meio permite alcancar o volume e intensidade indicados pelas diretrizes com menor

estresse musculoarticular (DELEVATTI, ef al., 2015), o que pode conferir maior tolerancia ao
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exercicio e favorecer a aderéncia a longo prazo. Além disso, a imersdo em meio aquatico
proporciona alteragdes fisiologicas importantes no contexto clinico de pacientes com DM2,
com destaque para a supressdo do sistema renina-angiotensina (SRA) (EPSTEIN, 1992;
PENDERGAST et al, 2015), associado com sensibilidade e sinalizagdo insulinica
(KALUPAHANA; MOUSTAID-MOUSSA, 2012).

Mesmo que haja poucos estudos, a literatura vem demonstrando a efetividade do TC em
meio aquatico, apresentando melhoras significativas tanto no controle glicémico quanto em
outros fatores cardiometabodlicos nesta populagdo (CUGUSI et al., 2015; DELEVATTI, 2022;
SCHEER et al., 2020). Porém, assim como em meio terrestre, estes estudos possuem uma
frequéncia de trés sessdes semanais, podendo ndo ser alcancavel para algumas pessoas. Além
disso, ressalta-se que em outras populagdes, estudos encontraram beneficios importantes de
saude com menores volumes de treinamento, i.e. duas sessoes € volume de 60 a 110 minutos
por semana de treinamento de hidroginastica (COSTA et al., 2019; PINTO et al., 2015;
REICHERT et al., 2020b), e uma metanalise demonstrou que em pessoas com DM2 a duragao
semanal recomendada (150 minutos) ndo parece ser determinante no ambiente aquatico, uma
vez que seus resultados indicam uma magnitude semelhante de efeitos entre os subgrupos que
atingiram as recomendacdes de volume de exercicio semanal (150 min por semana ) ou nao
(LEONEL et al., 2023).

Assim, diante dos beneficios previamente mencionados que o treinamento fisico em meio
aquatico pode acarretar, parece interessante investigar se duas sessdes semanais caracterizam
uma dose suficiente de exercicio para melhorar o controle metabdlico do DM2, tornando o
treinamento tempo-eficiente.

Apesar dos conhecidos efeitos favoraveis do exercicio, o treinamento parece nao beneficiar
todos os individuos com DM2. Embora existam relatos frequentes de mudancas “médias”
relacionadas a grupos submetidos a intervengdes com treinamento fisico, h4 uma grande
variabilidade interindividual nos resultados (ASTORINO; SCHUBERT, 2014; STEPHENS;
SPARKS, 2015), em que, sob o mesmo estimulo, alguns sujeitos se apresentam responsivos
(Rs), apresentando beneficios de saude apos o treinamento, enquanto outros, denominados nao-
responsivos (NRs), mostram uma resposta inalterada ou até piorada (conhecido como resposta
adversa - RA) (BOUCHARD et al., 2012; BONAFIGLIA et al., 2016; ALVAREZ et al.,
2017;). Mesmo que escassas, pesquisas vem demonstrando uma grande variabilidade nas
respostas individuais ao treinamento fisico em individuos com DM2 (BOUCHARD et al.,

2012; STEPHENS E SPARKS, 2015).
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Assim, mesmo parecendo ser uma 6tima ferramenta terapéutica, faltam evidéncias sobre as
respostas individuais ao treinamento fisico nesta populacdo, surgindo a necessidade de ensaios
clinicos com bom delineamento metodoldgico investigando o tipo de treinamento fisico
recomendado para o tratamento do DM2 (TC). Diante disso, o objetivo do primdario do presente
ensaio foi analisar e comparar os efeitos do TC em meio aquatico realizado em duas (TAC2) e
trés (TAC3) sessdes semanais sobre os niveis de hemoglobina glicada (HbAlc) e, como
objetivos secundarios, demais variaveis cardiometabdlicas de adultos com DM2, assim como
avaliar a prevaléncia de responsividade individual dos participantes. Frente aos estudos
publicados na literatura, que apontam que o volume semanal ¢ determinante para a melhora do
controle glicémico de individuos com DM2, a hipdtese do presente estudo ¢ de que o grupo
com trés sessdes semanais apresentara superioridade nas melhoras do controle glicémico
quando comparado ao TAC2, tanto nas médias dos grupos quanto na prevaléncia de
responsividade individual, ao passo que esperava-se encontrar respostas benéficas similares nas

médias dos grupos e na responsividade individual nos demais desfechos.

METODOS

Tipo de estudo
Este estudo ¢ caracterizado como um ensaio clinico randomizado, uni-cego, com dois

grupos de treinamento fisico realizando intervengdes em paralelo, sendo dois grupos de
treinamento combinado (for¢a + aerdbico) de hidroginastica. O presente ensaio foi delineado
seguindo as recomendac¢des do CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials) e
registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC) sob o nim. RBR-59z6n59.

Amostra

A amostra foi composta por homens e mulheres que possuem DM2, selecionada de forma
ndo-aleatoria, por voluntariedade, cujo recrutamento foi através de jornais locais de grande
circulagdo e divulgacdo em redes sociais. Como critérios de inclusdo, foram considerados
elegiveis individuos com DM2 de ambos os sexos, entre 40 e 65 anos, que estivessem em
tratamento médico com uso de hipoglicemiantes orais e/ou insulina, e que ndo estivessem
praticando exercicio fisico sistematizado nos trés meses anteriores ao estudo. Para poder
participar do estudo, os individuos deveriam apresentar comprovante de vacinacdo para
COVID-19 e apresentar exame de eletrocardiograma de esforco realizado nos seis meses
anteriores ao estudo. Como critérios de exclusdo, ndo foram elegiveis individuos que

apresentem presenca de hipertensdo ndo controlada, neuropatia autondmica, neuropatia
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periférica severa, retinopatia diabética proliferativa, retinopatia diabética ndo proliferativa
severa, insuficiéncia cardiaca ndo compensada, amputagdes periféricas, insuficiéncia renal
cronica, indice de massa corporal (IMC) > 45,0 kg/m2, individuos que sofreram sintomas
graves de COVID-19 nos 12 meses anteriores (resultando em hospitalizacdo) ou com algum
comprometimento muscular ou articular que impedisse a realiza¢do de exercicios fisicos com
seguranca.

Todos os participantes assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido apds serem
informados sobre os procedimentos do estudo e os possiveis riscos e desconfortos relacionados
a sua participacdo. A amostra foi distribuida nos dois grupos de intervengao pelo processo de
randomizagdo com relagdo 1:1, com estratificagdo por sexo (feminino e masculino) e usuérios
de insulina (usudrios e ndo-usudrios), através de uma lista aleatéria gerada por computador
(Funcao aleatorio, Microsoft Excel). Esse procedimento foi realizado por um pesquisador
cegado apds a conclusdo das avaliagdes pré- treinamento.

O estudo foi realizado de acordo com a Declaracdo de Helsinque e foi aprovado pelo Comité

de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (5.260.914).

Treinamentos

Os treinamentos combinados de hidroginastica foram realizados em uma piscina rasa cuja
profundidade de imersdo de todos os individuos foi no nivel do processo xifoide (a
profundidade da piscina variou de Im a 1,30m). A ordem do treinamento foi for¢a-aerdbico.
Precedendo o periodo de treinamento, foram realizadas duas sessdes de familiarizagdo com as
técnicas corretas de exercicio e com a escala de Borg. Os treinamentos foram os mesmos para
os dois grupos, porém; enquanto o grupo TAC3 realizou trés sessoes de exercicio por semana,
o TAC2 realizou apenas duas. O periodo de treinamento foi de 16 semanas e duracao de sessao
de aproximadamente 60 minutos cada.

A intensidade dos exercicios foi prescrita através da escala percepcao de esforco de Borg
(6-20 — Anexo 1), variando dos indices 8 ao 17 (12 ao 17 nos periodos de estimulo e de 8 a 13
nos periodos de recuperagdo) na parte aerobica, e para os exercicios de forga, foi utilizada a
maxima velocidade de execucdo de movimento, ou seja, indice 19 da escala de Borg
(extremamente intenso). Para isto, os professores utilizaram encorajamento verbal. O
treinamento de forca foi composto por seis exercicios (trés realizados unilateralmente e trés
bilateralmente): chute frontal e deslize posterior unilateral, flexdo/extensdo horizontal de

ombros bilateral, adu¢ao/abducao unilateral de quadril, flexdo/extensdo de cotovelos bilateral,
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flexao/extensao unilateral de joelho com o quadril flexionado a 90° e flexdo/extensao de ombros
bilateral, realizados em circuito.

O treinamento foi composto por quatro mesociclos de quatro semanas cada. Para o
treinamento de forga, nas primeiras quatro semanas foram realizadas duas séries de 30 segundos
para cada exercicio, nas semanas 5-8 foram trés séries de 20 segundos, nas semanas 9-12 foram
quatro séries de 15 segundos e nas semanas 13-16 foram dois blocos de trés séries de 10
segundos cada (KRUEL et al., 2018). Todas as séries de for¢a foram realizadas na maxima
velocidade de execu¢ao de movimento. Foi adotado um intervalo passivo de 10 segundos entre
os exercicios e de 30 segundos entre as séries. No quarto mesociclo, foi realizado um intervalo
ativo de dois minutos (caminhada / deslocamentos pela piscina em intensidade muito leve —
indice 9 da escala de Borg) entre os dois blocos de trés séries. No quadro 1 apresenta-se a
periodizacdo do treinamento de forga dos dois grupos de treinamento combinado em meio

aquatico.

Quadro 1. Periodizagdo do treinamento de for¢a dos grupos de treinamento combinado de hidroginastica.

Intervalo entre Intervalo
Semanas | Séries | Duracdo ) . Intensidade Duragdo total
exercicios entre séries
Maxima velocidade de 12 mine 10
1-4 2 30 seg 10 seg 30 seg
execugdo (Borg 19) seg

Maxima velocidade de ]
5-8 3 20 seg 10 seg 30 seg 14 min
execuc¢do (Borg 19)

Maxima velocidade de 15 min e 50
9-12 4 15 seg 10 seg 30 seg
execugdo (Borg 19) seg

30sege?2

Maxima velocidade de ]
13-16 2x3 10 seg 10 seg min entre 21 min
execucgdo (Borg 19)
blocos

Para a parte aerobica, foi adotado o treinamento intervalado, cuja intensidade dos periodos
de estimulo foi manipulada através dos indices 12 a 17 da escala de Borg (de um pouco intenso
a muito intenso). Foram utilizados trés exercicios de membros inferiores (corrida estacionaria,
chute frontal e deslize lateral), todos acompanhados de movimentos de membros superiores. A
combinac¢do dos exercicios de membros superiores com os exercicios de membros inferiores
teve como principal objetivo tornar as sessdes mais dinamicas e manter os individuos com
maior facilidade na zona de treinamento aerobico proposta. A combinagdo de exercicios pode

ser visualizada no quadro 2.
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Em todos os mesociclos da parte aerobica do treinamento de hidroginéstica, o periodo
de estimulo foi de quatro minutos, com um minuto de recuperacdo ativa. No primeiro
mesociclo, o estimulo foi realizado entre os indices 12 e 13 da escala de Borg e a recuperagao
entre os indices 8 € 9; no segundo mesociclo, o estimulo foi conduzido entre os indices 14 e 15
e a recuperagao entre os indices 8 € 9; no terceiro mesociclo; o estimulo foi entre os indices 16
e 17 e a recuperacdo entre os indices 10 e 11; por fim, no quarto mesociclo, o estimulo foi
realizado entre os indices 16 e 17 e a recuperagdo entre os indices 12 e 13 da escala de Borg. A
duracdo total do treinamento aerébico foi de 35 minutos do primeiro ao terceiro mesociclo e de
30 minutos no quarto mesociclo. Esta redugdo na duragdo do quarto mesociclo objetivou nao
ultrapassar a duragdo total de 60 minutos por sessdo (devido a maior duracdo do componente

de forc¢a). O quadro 2 demonstra a periodizagdo da parte aerdbica do TC.

Quadro 2. Periodizagao da parte aerobica do treinamento combinado de hidroginastica.

Exercicios de Exercicios de membros Duragao
Semanas | Séries Duracao Duragdo | Intensidade
membros inferiores superiores total
Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 12 - 13
Flexao horizontal de ombros 1 min

Flexao/extensdo de cotovelos — L mi
min
la4d 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 12 - 13 35 min

Adugao/abducdo de ombros 1 min

) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 8 -9
maos para tras

Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 14 - 15
Flexao horizontal de ombros 1 min

Flexao/extensdo de cotovelos — L mi
min
5a8 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 14 - 15 35 min

Adugao/abducdo de ombros 1 min

) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 8 -9
maos para tras

Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 16 - 17
Flexao horizontal de ombros 1 min
Flexao/extensdo de cotovelos — ]
I min )
8al2 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 16 - 17 35 min
Adugao/abducdo de ombros 1 min

) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 10 - 11
maos para tras

13 al6 6 Chute frontal 2 min Empurra frente alternado 1 min Borg 16 - 17 30 min
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Flexdo horizontal de ombros 1 min

Flexao/extensdo de cotovelos — ]
) ] ) ] 1 min
Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 16 - 17

Adugao/abducdo de ombros 1 min

) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 12 - 13
maos para tras

Procedimentos
As avalia¢des bioquimicas foram realizadas em laboratérios conveniados ao Sistema Unico
de Saude (SUS) de Porto Alegre (RS, Brasil), enquanto as varidveis hemodinamicas e os

treinamentos foram realizados no Centro Natatorio da ESEFID-UFRGS (Porto Alegre).

Composigao corporal

As medidas de composi¢do corporal foram realizadas para fins de caracterizagdo da
amostra. As medidas de massa corporal e estatura foram realizadas em uma balanca e
estadidometro Welmy (resolucdo de 100 g e 1mm, respectivamente), cujos valores foram
utilizados para calcular o indice de massa corporal (IMC), segundo a férmula massa (Kg) /
estatura’(m). Na sequéncia, foi realizada a medida do perimetro da cintura, no ponto médio
entre a crista iliaca e a Gltima costela, utilizando uma fita métrica flexivel e inelastica da marca
Cescorf.

Para aferi¢cdo da composicdo corporal, foram realizadas as medidas de sete dobras cutaneas:
triciptal, subescapular, supra-iliaca, axilar-média, abdominal, coxa e perna. A partir desses
dados, foi estimada a densidade corporal utilizando-se as equagdes propostas por Petroski
(1995) e o percentual de gordura corporal foi estimado através da féormula de Siri (1993). Todas

as coletas antropométricas foram realizadas pelo mesmo avaliador previamente treinado.

Medidas bioquimicas (Coletas e andlises sanguineas)

Avaliagdo do resultado primario — HbAlc: as amostras de sangue total foram coletadas em
laboratérios conveniados ao Sistema Unico de Saude (SUS) de Porto Alegre (RS, Brasil) apos
jejum de 12 horas. Os niveis de HbAlc foram determinados por cromatografia liquida de alta
performance.

Avaliacao dos resultados secundarios: as amostras de sangue coletadas para os desfechos
bioquimicos secundarios foram sempre retiradas de veia da regido antecubital. As coletas das
amostras também foram realizadas em laboratdrios conveniados ao SUS de Porto Alegre (RS,

Brasil) apos jejum de 12 horas. As analises das concentragdes de glicemia de jejum, colesterol
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total, colesterol HDL e triglicerideos foram realizadas por método enzimatico colorimétrico.
Os niveis plasmaticos de insulina de jejum foram avaliados através do método de
quimioluminescéncia. Por fim, o HOMA-IR foi calculado a partir dos niveis de glicemia e

insulina em jejum, enquanto colesterol LDL foi estimado pela equacdo de Friedewald (1972).

Medidas cardiorrespiratérias de repouso

Para a afericdo da pressdo arterial sistolica (PAS) e diastolica (PAD), foi utilizado um
monitor automatico (Microlife BP A100) e para a avaliagdo da frequéncia cardiaca de repouso
(FCiep), foi utilizado um frequencimetro FT1TM da marca POLAR. Os sujeitos permaneceram
em repouso por 15 minutos, sentados, em um ambiente sem ruidos e com temperatura entre 24-
26°C. Foi adotada como FC., 0 menor valor de FC encontrado durante os trés minutos finais

de 15 minutos de repouso, e ap0s isso, a PAS e a PAD foram mensuradas.

Classificacdo de responsivos € ndo-responsivos

Usando critérios previamente estabelecidos em intervengdes de exercicio (BONAFIGLIA
et al., 2016), a variabilidade de resposta individual aos treinamentos combinados dos sujeitos
do presente estudo categorizou os sujeitos como responsivos (R), ndo-responsivos (NR) ou
responsivos adversos (RA) ao treinamento, usando como critério a medi¢do do erro tipico (ET).
Para isto, uma sub-amostra de oito sujeitos compareceram aos laboratdrios de coletas de dados
em duas ocasides diferentes, separadas por pelo menos uma semana, como descrito
anteriormente (BONAFIGLIA et al., 2016; GURD et al., 2015). Em cada visita ao laboratorio,
os participantes realizaram testes idénticos para cada um dos desfechos cronicos do presente
estudo, e os valores resultantes foram utilizados para calcular o ET. O ET foi calculado para o
desfecho primério (HbAlc), bem como para as outras variaveis metabdlicas e hemodindmicas
conforme descrito anteriormente (HOPKINS, 2000) usando a equagdo ET = DPgir /N2, em que
DPyir € a variancia (desvio padriao) dos diferentes escores observados entre as duas repeticdes
de cada teste.

Os sujeitos foram considerados Rs para uma variavel se houve um aumento ou redu¢do (em
favor de mudangas benéficas) que for >2 vezes o ET acima de zero. Os sujeitos NRs foram
aqueles que falharam em demonstrar um aumento/redu¢do >2 vezes o ET acima de zero,
enquanto os RAs foram considerados aqueles que demonstrarem uma mudanca (contréria a
mudangas benéficas) > 2 vezes o ET acima de zero no momento pos-intervencdo em

compara¢do com o pré-intervencdo. Uma mudanga acima de 2 vezes o valor do ET significa
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que ha alta probabilidade (ou seja, chances de 12:1) de que esta resposta seja uma adaptagao
fisiologica verdadeira além do que se pode esperar que resulte da variabilidade técnica e/ou
bioldgica (HOPKINS, 2000). Somente os individuos incluidos na analise PP foram analisados
quanto a responsividade individual.

Adicionalmente, para a varidvel HbAlc, a responsividade individual também foi avaliada
utilizando a mudanga clinica significativa. A mudanga de 1% foi utilizada para avaliacdo, pois
cada 1% de reducdo nos niveis médios de HbAlc estd associado a 14% de reducdo no risco de
mortalidade por todas as causas e infarto do miocardio (STRATTON et al., 2000). Assim, os
participantes foram categorizados como Rs se demonstrassem melhora igual ou superior a

mudanga clinica significativa na pds- interven¢ao comparada com o valor pré-intervencao (1%).

Analise estatistica

Como estatistica descritiva, foram utilizados os valores de média, erro padrdo e intervalo
de confianga. A comparacdo entre os grupos no momento pré-intervencao foi realizada usando
o teste de qui-quadrado para os desfechos categdricos, e o teste t independente (dados que
apresentaram distribuicdo normal) e teste U de Mann-Whitney (dados com distribuicdo nio-
normal) para os desfechos continuos . Para a analise dos efeitos cronicos dos grupos, foram
apresentadas duas andlises, uma analise por protocolo (PP), considerada primdria, e uma
secundaria, por intengdo de tratar (ITT). Para andlise PP, foram considerados apenas os
participantes que obtiveram uma frequéncia maior que 70% ao longo das 16 semanas do
periodo. Ja para andlise ITT, foram mantidos os valores pré-intervencao de todos os individuos
randomizados e os valores pos-intervencao de todos os participantes avaliados nesse momento.

Para a comparacao dos resultados intra e entre grupos foi utilizada analise por Equagdes de
Estimativas Generalizadas (efeito tempo, efeito grupo e interagao tempo x grupo). O post hoc
LSD foi utilizado para localizar as diferengas quando houve interagdes significativas. Foram
calculados os tamanhos de efeito intragrupo (TE) usando o teste d de Cohen (COHEN, 1988),
sendo considerados como valores pequenos (0,20 <d <0,50); médios (0,50 <d <0,80) e grandes
(d>0,80). Além disso, o teste qui-quadrado foi usado para identificar diferengas na prevaléncia
de REs, NRs e RAs em cada um dos desfechos entre os grupos TAC2 e TAC3. O indice de
significancia adotado foi de a = 0,05. Todos os testes estatisticos foram realizados no programa

estatistico SPSS versao 20.0.

RESULTADOS
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Fluxograma de participantes e caracterizagdo da amostra

Um total de 61 participantes foram selecionados para elegibilidade e, destes, 13 foram
excluidos principalmente por ndo se preencherem os critérios de inclusdo ou incompatibilidade
com o horério. Assim, foram incluidos 48 participantes, em que 24 foram alocados no grupo
TAC2 e 24 no TAC3. Treze pacientes (27%) desistiram durante as 16 semanas de intervengao
(TAC2, n=8; TAC3,n=5). Dos 35 participantes que completaram o estudo, 32 foram incluidos
na analise PP, excluindo trés individuos do grupo TAC3 devido a frequéncia de treinamento
inferior a 70%. O fluxo de participantes ao longo do estudo ¢ apresentado na Figura 1. Como
efeitos adversos, houve dois casos de hipoglicemia leve apds o treinamento, em que as
participantes tiveram acesso a um carboidrato de rapida absor¢do e se sentiram melhor. Houve
um problema na analise bioquimica dos niveis de insulina de jejum (e consequentemente, no
calculo do HOMA-IR) de um participante do TAC3.

No inicio do estudo, a média de idade, o nimero de mulheres, nimero de homens, a
duragdo da doenga, o perfil antropométrico e os medicamentos foram semelhantes entre os

grupos (Tabela 1).

[ Recrutamento ] Selecionados para elegibilidade (n=61)

Excluidos (n=13)

+ Nao preencheram os critérios de incluséo (n=5)
+ Incompatibilidade com horério (n= 5)

+ Treinavam regularmente (n= 2)

+ Outras razdes (n= 1)

Randomizados (n= 48)

v [ Alocaga ] A 4
Treinamento aquatico combinado de duas sessoes Treinamento aquatico combinado de trés sessdes
semanais (TAC2: n= 24) semanais (TAC3; n= 24)
{ ")
v | Seguimento I v
AN J
Perdas amostrais (n= 8) Perdas amostrais (n=5)
+ Descontinuaram por problemas de satde nao + Descontinuaram por problemas de satide nao
relacionados ao projeto (n= 4) relacionados ao projeto (n= 3)
+ Descontinuaram por questoes laborais (n= 2) + Descontinuaram por questoes laborais (n= 2)
+ Nao foi possivel fazer contato (n= 2) + Descontinuaram por problema familiar (n= 1)
Completaram o estudo e realizaram as avaliagdes Completaram o estudo e realizaram as avaliagoes
poés-intervengado (n= 16) pés-intervengéo (n= 19)
¢ Anilise $
18 J
Todos os individuos foram incluidos na analise por Incluidos na analise por protocolo (n= 16)
protocolo (n= 16) Excluidos por frequéncia <70% (n= 3)

Figura 1. Fluxograma de participantes ao longo do estudo
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Tabela 1. Caracteristicas basais dos participantes

TAC2 (n=24) TAC3 (n=24) p
Dados demograficos Média (=DP) Meédia (=DP)
Idade (anos) 54,91(7,2) 59,00 (3,4) 0,113
Duragédo do diabetes tipo 2 (anos) 11,5 (7,9) 14,0 (7,8) 0,175
Freq. absoluta  Freq. absoluta
Género
(freq. relativa)  (freq.relativa)
Num. de mulheres 16 (67) 17 (71) 0,755
Num, de homens 8 (34) 7(29) 0,755
Perfil antropométrico Média (DP) Média (=DP)
IMC (kg/m?) 31,6 (3,6) 30,9 (6,4) 0,317
Circunferéncia de cintura (cm) 1049 (8,9) 104,2 (15,2) 0,839
RCE 0,63 (0,6) 0,64 (0,8) 0,813
%Gordura 37,2 (3,5) 36,9 (7,6) 0,564
Freq. absoluta  Freq. absoluta
Medicacao
(freq. relativa)  (freq.relativa)
Medicagao hipoglicémica
Metformina 17 (71) 20 (83) 0,430
Sulfoniluréia 5(21) 7(29) 0,559
Inibidores da DPP-4 2(8) 14) 0,525
Inibidores da SGLT-2 4 (17) 7(29) 0,341
Insulina 7 (29) 11 (46) 0,278
Medicagao hipopressiva
Diuréticos 7(29) 6 (25) 0,677
Beta-bloqueadores 4 (17) 4(17) 0,947
ARA-II 8(33) 11 (46) 0,44
Inibidores da ECA 7(29) 3(13) 0,153
Bloqueadores dos canais de calcio 5(21) 6 (25) 0,792
Outros medicamentos
Estatinas 16 (67) 16 (67) 0,831

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado
aquatico de trés sessdes semanais; IMC: indice de massa corporal, RCE: razdo cintura/estatura;
DPP-4: dipeptidil peptidase-4; SGLT-2: cotransportador de soédio-glicose-2; ARA: antagonistas dos

receptores da angiotensina; ECA: enzima de conversdo da angiotensina. Os dados demograficos



estdo apresentados como média e desvio padrdo (DP) ou frequéncia absoluta e relativa. Variaveis

categoricas apresentadas como frequéncia absoluta e relativa.

Frequéncia de treinamento

A aderéncia ao treinamento fisico foi similar para os dois grupos de treinamento, tanto
quando foram considerados os individuos incluidos na anélise PP nos dois grupos (p =0,441),
com 80,1% no grupo TAC2 e 80,0% no TAC3, como quando foram considerados todos os
individuos que iniciaram e realizaram o treinamento até o final das 16 semanas (incluindo as
trés pessoas que foram incluidas na andlise ITT do grupo TAC3 (p= 0,969), com 80,1% no
grupo TAC2 e 75,5% no TAC3

Varidveis de controle glicémico

Quanto ao desfecho primario do presente estudo, os niveis de HbAlc foram reduzidos
em ambos os grupos TAC2 e TAC3 (p=0,018; TE: 0,20 para ambos), sem diferenca entre eles,
na analise ITT enquanto a anélise PP ndo apresentou diferenca ao longo do tempo, nem entre
os grupos (p> 0,050; TE: 0,04 e 0,12, respectivamente).

Nos demais desfechos relacionados ao controle glicémico, foi encontrada redugao nos
niveis de insulina de jejum (p= 0,008; TE: 0,19 e 0,50, respectivamente) e indice HOMA-IR
(p=0,033; TE: 0,10 e 0,51, respectivamente) em ambos os grupos, sem diferenca entre eles, na
andlise PP. As outras variaveis ndo apresentaram diferenca significativa em ambas as analises.

As andlises cronicas dos grupos referentes ao perfil glicEémico estdo apresentadas na tabela 2.

Tabela 2. Resultados primarios (HbAlc) e secundarios (glicose em jejum, insulina em jejum ¢ HOMA-IR) nos periodos pré e
pos 16 semanas: alteragdes intra e entre grupos usando as analises PP e ITT

Pré- Pés-16
. p p grupo* | dde
Variaveis Grupo (n) treinamento semanas A%
tempo | grupo | tempo | Cohen
Média (=DP) | Média (=DP)
HbAlc, % TAC2 (16) 7,39 (2,04) 7,46 (1,88) 0,07 0,04
0,462 | 0,618 | 0,182
(PP) TAC3 (16) 7,87 (1,96) 7,64 (1,72) -0,23 0,12
HbAlc, % TAC2 (22) 7,89 (2,11) 7,46 (2,20) -0,43 0,20
0,018* | 0,418 | 0,978
(ITT) TAC3 (22) 8,38 (1,92) 7,96 (2,25) -0,42 0,20
Glicose de jejum, mg/dl | TAC2 (16) | 147,06 (53,36) | 150,12 (59,72) 3,06 0,05
0,623 | 0,768 | 0,335
(PP) TAC3 (16) | 158,87 (54,04) | 149,44 (57,88) -9,43 0,17
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Glicose de jejum, mg/dl | TAC2 (22) | 157,82 (55,3) | 150,12 (70,03) 7,70 0,12
0,143 | 0,453 | 0,635

(ITT) TAC3 (22) | 174,62 (57,18) | 159,58 (70,12) | -15,04 0,24

Insulina de jejum, mU/L | TAC2 (16) | 16,00 (11,32) 14,09 (8,16) -1,91 0,19
0,008* | 0,572 | 0,230

(PP) TAC3 (15) | 15,72 (11,96) 10,64 (8,04) -5,08 0,50

Insulina de jejum, mU/L | TAC2 (22) | 14,65 (10,04) 14,09 (9,57) -0,56 0,06
0,119 | 0,956 | 0,259

(ITT) TAC3 (22) | 16,29 (11,49) 12,76 (9,94) -3,53 0,33

HOMA-IR TAC2 (16) 6,31 (6,16) 5,76 (4,84) -0,55 0,10
0,033* | 0,731 | 0,157

(PP) TAC3 (15) 6,8 (6,80) 4,06 (3,24) -2,74 0,51

HOMA-IR TAC2 (22) 5,92 (5,30) 5,76 (5,68) -0,16 0,03
0,193 | 0,709 | 0,275

(ITT) TAC3 (22) 7,34 (6,43) 5,48 (5,35) -1,86 0,31

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado aquético de trés sessdes
semanais; HbAlc: hemoglobina glicada, HOMA-IR: homeostatic model assessment - resisténcia a insulina; PP: por protocolo;
ITT: intengao de tratar; A%: percentual de mudanga do pré- para pds-16 semanas de treinamento. Dados apresentados como
média e desvio padrdo (DP). *significativo quando p< 0,05.
Variaveis de perfil lipidico
Nas variaveis de perfil lipidico, os niveis de colesterol total apresentaram uma interagao
grupo*tempo significativa (p= 0,050) na analise ITT, mas o teste complementar LSD nao
apresentou diferenga significativa entre os grupos nem ao longo do tempo (TE, TAC2: 0,16;
TAC3: 0,35). Ja nos niveis de triglicerideos, houve uma interagdo grupo*tempo significativa
(p= 0,060), em que o teste LSD apontou uma reducdo significativa do pré para o pos-
treinamento somente para o grupo TAC3 (p= 0,001, TE: 0,88) na analise PP. As demais

variaveis do perfil lipidico se mantiveram inalteradas ao longo do estudo, em ambas as analises.

Variaveis hemodinamicas

Quando as varidveis de pressdo arterial e FCrp, somente os valores de PAD
apresentaram uma interacao tempo*grupo significativa em ambas as analises PP (p= 0,007) e
ITT (p= 0,026), apresentando redu¢do ao longo do tempo somente para o grupo TAC3 (PP e
ITT: p< 0,001; TE: 0,50 e 0,48, respectivamente). As demais variaveis permaneceram
inalteradas ao longo do tempo, sem diferenca entre os grupos, em ambas as analises. As analises
cronicas dos grupos referentes ao perfil lipidico e varidveis hemodinamicas estdo apresentadas

na tabela 3.

Tabela 3. Desfechos secundarios (perfil lipidico e niveis de pressao arterial) nos periodos pré e pos 16 semanas: alteragdes intra
e entre grupos usando as analises PP ¢ ITT
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Pré-
P6s-16 semanas p grupo* d de
Variaveis Grupo (n) | treinamento A% p grupo
Média (=DP) tempo tempo | Cohen
Média (=DP)

Colesterol total, mg/dl | TAC2 (16) | 172,62 (39,32) | 183,44 (36,08) 10,82 0,29
0,855 0,732 0,780

(PP) TAC3 (16) | 189,50 (57,40) | 176,19 (41,00) | -13,31 0,27

Colesterol total, mg/dl | TAC2 (22) | 177,00 (37,24) | 183,44 (42,31) 6,44 0,16
0,396 0,663 0,050

(ITT) TAC3 (22) | 193,46 (49,62) | 177,21 (43,53) | -16,25 0,35

Triglicerideos, mg/dl | TAC2 (16) | 140,62 (57,00) | 146,25 (72,32) 5,63 0,09
0,029 0,513 0,006*

(PP) TAC3 (16) | 179,81 (70,64) | 131,82 (31,72) | -47,99 0,88

Triglicerideos, mg/dl | TAC2 (22) | 157,63 (67,60) | 146,25 (84,80) | -11,38 0,15
0,174 0,177 0,522

(ITT) TAC3 (22) | 203,92 (97,33) | 172,32 (145,92) | -31,6 0,25

LDL, mg/dl TAC2 (16) | 97,02 (42,16) 104,16 (42,36) 7,14 0,17
0,866 0,964 0,229

(PP) TAC3 (16) | 102,66 (45,56) 97,28 (34,36) -5,38 0,13

LDL, mg/dl TAC2 (22) | 100,34 (39,26) | 104,16 (49,67) 3,82 0,09
0,450 0,732 0,135

(ITT) TAC3 (22) | 104,06 (41,37) 92,45 (38,23) -11,61 0,29

HDL, mg/dl TAC2 (16) | 47,48 (10,60) 50,05 (12,52) 2,57 0,22
0,248 0,481 0,808

(PP) TAC3 (16) | 50,88 (14,96) 52,54 (13,28) 1,66 0,12

HDL, mg/dl TAC2 (22) | 45,13 (9,94) 50,03 (14,68) 4,90 0,39
0,072 0,601 0,379

(ITT) TAC3 (22) | 48,62 (13,09) 50,30 (15,20) 1,68 0,12

PAS, mmHg TAC2 (16) | 126,87 (16,12) | 125,00 (16,28) -1,87 0,12
0,117 0,605 0,551

(PP) TAC3 (16) | 125,65 (13,76) 121,47 (9,16) -4,18 0,36

PAS, mmHg TAC2 (22) | 125,83 (13,60) | 125,00 (19,09) -0,83 0,05
0,098 0,734 0,224

(ITT) TAC3 (22) | 126,72 (15,01) | 121,28 (12,20) -5,44 0,40

PAD, mmHg TAC2 (16) 76,94 (8,32) 76,37 (8,36) -0,57 0,07
0,001 0,321 0,007*

(PP) TAC3 (16) 76,00 (9,36) 71,13 (10,20) -4,87 0,50

PAD, mmHg TAC2 (22) 76,29 (9,33) 76,37 (9,80) 0,08 0,01
0,031 0,522 0,026*

(ITT) TAC3 (22) 77,00 (9,10) 72,11 (11,26) -4,89 0,48

Fcrep, bpm TAC2 (16) 78,19 (9,60) 77,81 (13,20) -0,38 0,03
0,293 0,939 0,418

(PP) TAC3 (16) | 79,76 (14,44) 76,87 (12,28) -2,89 0,22

Fcrep, bpm TAC2 (22) | 79,79 (10,74) 77,81 (15,48) -1,98 0,15
0,179 0,937 0,811

ITT) TAC3 (22) 80,5 (13,37) 77,67 (12,52) -2,83 0,22

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado aquético de trés sessoes
semanais; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; PAS: pressdo arterial sistolica; PAD:
pressao arterial diastolica; FCrep: frequéncia cardiaca de repouso; PP: por protocolo; ITT: intengdo de tratar; A%: percentual de
mudanga do pré- para pos-16 semanas de treinamento. Dados apresentados como média e desvio padrdo (DP). *significativo
quando p< 0,05.

Responsividade individual
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Quanto a analise de responsividade individual, no grupo TAC2 37,5% dos participantes
foram considerados Rs, 25% NRs e 37,5% RAs, e no grupo TAC3 56,2% dos participantes
foram Rs, 6,3% NRs e 6% RAs (figura 2). Nao foram encontradas diferencas significativas
entre os grupos na prevaléncia de responsividade individual (p= 0,301). Os dados de
prevaléncia de responsividade individual de todas as varidveis estdo apresentados no material
suplementar. Adicionalmente, na andlise da responsividade individual através da mudanga
clinica significativa (mudanca igual ou superior a 1%), no grupo TAC2 6,2% dos participantes

foram Rs e no grupo TAC3, 25%.

Responsividade individual - TAC2 Responsividade individual - TAC3
1,5 1,5 o
31,2% 25,0% 43,7% 56,2% 6,3% 37,5%

1

0,5

0

0,5

Hemoglobina glicada (%)

Hemoglobina glicada (%)

-1

1,5

Figura 2. Anélise da responsividade individual analisada através do método do erro tipico. Responsivos (barras cinzas escuro),
nao-responsivos (barras cinzas claro) e responsivos adversos (barras pretas) em relagdo aos niveis de HbAlc (%) nos grupos

de treinamento combinado em meio aquatico de duas (TAC2) e trés (TAC3) sessdes semanais.

Nos demais desfechos glicémicos, para a glicose de jejum, no grupo TAC2 18,7% dos
participantes foram considerados Rs, 56,2% NRs e 25% foram RAs e no TAC3 25% foram Rs,
62,5% NRs e 12,5% RAs. Na insulina de jejum, no TAC2 37,5% foram Rs, 50% NRs e 12,5%
RAs e no TAC3 33,3% foram Rs e 66,7% foram NRs. No indice HOMA-IR, no TAC2 12,5%
foram Rs, 81,2% foram NRs e 6,2% foram RAs e no TAC3 33,3% foram Rs e 66,7% foram
NRs (figura 3). Nao foram encontradas diferencas significativas entre os grupos na prevaléncia

de responsividade individual (p> 0,005 — material suplementar).
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Responsividade individual - TAC2 Responsividade individual - TAC3
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10 37,5% 50,0% 12,5% 10 33,3% 66,7%
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Figura 3. Andlise da responsividade individual analisada através do método do erro tipico. Responsivos (barras cinzas escuro),
nao-responsivos (barras cinzas claro) e responsivos adversos (barras pretas) em relagdo aos niveis de glicose de jejum, insulina
de jejum e indice HOMA-IR nos grupos de treinamento combinado em meio aquatico de duas (TAC2) e trés (TAC3) sessdes

semanais.

Quanto as variaveis lipidicas, nos resultados de colesterol do total do grupo TAC2, 6,2%
dos participantes foram Rs, 62,5% NRs e 31,2% RAs e no TAC3 25% foram Rs, 68,7% NRs
e 6,2% RAs. Nos niveis de triglicerideos, no grupo TAC2 0% foram Rs, 93,7% NRs e 6,2%
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RAs e no TAC3 25% foram Rs, 75% NRs e 25% RAs. No LDL, o grupo TAC2 apresentou

6,2% de Rs, 68,7% NRs e 25% RAs e no TAC3 25% RS, 56,25 NRs e 18,7% NRs. Por fim,
nos niveis de HDL, o grupo TAC2 apresentou 37,5% de Rs, 43,7% de NRs e 18,7% de RAs e
no TAC3 43,8% foram Rs, 50% NRs e 6,2% RAs (figura 4). Nao foram encontradas diferencas

significativas entre os grupos na prevaléncia de responsividade individual (p> 0,005 — material

suplementar).
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18,7% 18,7% 6,2% 50,0% 43,.8%
30 30

20 20
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Figura 4. Anélise da responsividade individual analisada através do método do erro tipico. Responsivos (barras cinzas escuro),
nao-responsivos (barras cinzas claro) e responsivos adversos (barras pretas) em relagdo aos niveis de colesterol total,

triglicerideos, LDL e HDL nos grupos de treinamento combinado em meio aquatico de duas (TAC2) e trés (TAC3) sessoes

semanais.

Em relagdo a pressdo arterial, nos resultados de PAS, o grupo TAC2 apresentou 37,5%
de Rs, 50% de NRs e 12,5% de RAs e o grupo TAC3 50% de Rs, 31,3% de NRs e 18,7% de
RAs. Na PAD, o grupo TAC2 apresentou 25% de Rs, 50% de NRs e 25% de RAs e o TAC3
56,2% Rs e 43,7% NRs. Por fim, nos valores de FCiep, no grupo TAC2 31,2% foram Rs, 50%
NRs ¢ 18,7% RAs e no TAC3 43,7% Rs, 43,7% NRs e 12,5% RAs. Nao foram encontradas
diferengas significativas entre os grupos na prevaléncia de responsividade individual (p> 0,005

— material suplementar).

Responsividade individual - TAC2 Responsividade individual - TAC3

37,5% 50,0% 12,5% 50,0% 31.3% 18,7%

Press@o arterial sistolica (mmHg)
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Figura 5. Andlise da responsividade individual analisada através do método do erro tipico. Responsivos (barras cinzas escuro),
ndo-responsivos (barras cinzas claro) e responsivos adversos (barras pretas) em relagdo aos niveis de pressado arterial sistolica,
pressdo arterial diastolica e frequéncia cardiaca de reserva nos grupos de treinamento combinado em meio aquatico de duas

(TAC2) e trés (TAC3) sessdes semanais.

DISCUSSAO

O presente estudo foi desenhado para avaliar os efeitos de dois modelos TC em meio
aquatico de 16 semanas com diferentes volumes semanais e a prevaléncia de responsividade
individual em adultos com DM2, a fim de testar se realizar o treinamento performado duas ou
trés vezes na semana desempenha um papel nas adaptagdes metabodlicas, aumentando ou
diminuindo a prevaléncia de NRs. Os resultados foram parcialmente de encontro com o que foi
hipotetizado a priori, cujas principais descobertas deste estudo indicam que (i) ambos os grupos
melhoraram o controle glicémico através dos valores de HbAlc (ITT), insulina de jejum e
indice HOMA-IR (PP), (ii) somente o grupo TAC3 melhorou os niveis de triglicerideos (PP) e
a PAD (PP e ITT), (iii) as demais varidveis ndo apresentaram diferenca significativa ao longo
do tempo nos dois grupos, (iv) houve uma alta variabilidade nas respostas individuais ao
treinamento, apresentando um alto % de NR nos dois grupos, sem diferenca entre os mesmos.

Esses resultados indicam que as diferentes frequéncias de treinamento ndo se mostraram
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relacionadas a prevaléncia de NR para as varidveis analisadas. Mesmo assim, vale ressaltar que
foi encontrado um maior TE e um maior % de responsivos no grupo TAC3 na maior parte das
variaveis analisadas. Ao nosso conhecimento, este estudo ¢ o primeiro a analisar a
responsividade individual em individuos com DM2 frente ao exercicio fisico em meio aquatico.

No desfecho primério do presente estudo (HbA1c), apesar de s6 termos encontrado uma
melhora significativa na andlise ITT com TE pequenos para os grupos, cabe ressaltar a
importancia clinica das mudangas médias (-0,43 e -0,42), com valores finais que chegam mais
perto dos indicados como meta glicémica segundo a ADA (<7% - 2023) ap6s as 16 semanas,
especialmente para o grupo TAC2, que finalizou com uma média de 7,46% nesta varidvel. Estas
melhoras sdo similares a outros estudos com treinamento combinado em meio aquatico
realizado com trés sessdes semanais (ASA et al., 2012; DELEVATTI et al., 2022) e estdo de
acordo com metanalises analisando o controle glicémico apos intervengdes de TC em meio
terrestre e aquatico (LEONEL et al., 2023; PAN et al., 2018; REES; JOHNSON; BOULE,
2017).

Na andlise da responsividade individual através do ET, 62,5% e 43,7% dos participantes
dos grupos TAC2 e TAC3, respectivamente, foram NRs ou apresentaram uma resposta adversa
(material suplementar). Estes achados chamam a atencdo pois demonstram que apesar de ter
havido uma melhora significativa nas médias dos grupos na HbAlc, de fato houve uma grande
variacdo interindividual entre os participantes, com um numero relativamente grande de
pessoas que nio responderam beneficamente ao treinamento nesta variavel. Mesmo assim, vale
ressaltar que mais de 31,2% do grupo TAC2 e 56,2% do grupo TAC3 melhoraram seu controle
glicémico através da HbAlc, conferindo um melhor controle da doenga, e que 6,2% do grupo
TAC2 e 25% do TAC3 apresentaram reducao igual ou maior que 1%, que esta associada a 14%
de reducdo no risco de mortalidade por todas as causas e infarto do miocardio (STRATTON et
al., 2000). Além disso, a frequéncia do treinamento nao foi determinante na diferenca entre os
grupos nem no % de responsividade, o que mostra que treinar duas vezes na semana pode ja ser
benéfico para melhorar o controle glicémico em alguns individuos, conferindo um treinamento
tempo-eficiente.

Em conjunto com as melhoras na HbAlc, a andlise PP mostrou que os dois grupos de
TC em meio aquatico apresentaram resultados benéficos na insulina de jejum, que foram
acompanhados pela reducdo da resisténcia a insulina (indice HOMA-IR), principalmente o
grupo TAC3, que apresentou um maior TE que o TAC2 (TE 0,19 e 0,51 na insulina de jejum e
0,10 e 0,51 no HOMA-IR, respectivamente). Apesar da andlise ITT ndo ter apresentado
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diferenga significativa no HOMA-IR, também houve reducdo nas mudangas médias do grupo
TAC3, com importante relevancia clinica (redugdo de 1,86). Cabe apontar que estas mudancas
ndo foram acompanhadas pela glicose de jejum, que se apresentou inalterada ao longo do
tempo. Apesar de termos esperado uma reducdo nesta variavel, reiteramos que este desfecho
possui uma grande variabilidade por ser facilmente modificado por fatores agudos que
antecedem a realizagdo dos exames (mesmo que o paciente faca jejum), como por exemplo,
uma alta ingesta de alimentos nos dias anteriores, realizacdo ou ndo de atividade fisica, stress,
dor e desidratagdo. Similarmente ao nosso estudo, os ensaios de Delevatti ef al. (2022) ¢ Asa et
al. (2012) nao apresentaram melhora na glicose de jejum com TC em meio aquatico, sendo que
somente o grupo de treinamento aerdbico em meio aquatico do estudo de Delevatti et al. (2022)
apresentou mudanca. Ao nosso conhecimento, este ¢ o primeiro estudo com TC em meio
aquatico a apresentar melhora na insulina de jejum e resistancia a insulina, o que, em conjunto
com os resultados de HbA 1c, fortalece a aplicagdo desta modalidade de exercicio no tratamento
do DM2. Por outro lado, estas varidveis mostraram um % ainda maior de NR do que nos niveis
de HbAlc, variando de 62,5% na insulina de jejum a 87,5% no HOMA-IR (material
suplementar), sem haver diferenga entre os grupos.

Além do perfil glicémico, variaveis lipidicas também sao desfechos importantes para o
controle do DM2, pois os pacientes apresentam uma alta prevaléncia de dislipidemias,
aumentando o risco de desenvolver doengas cardiovasculares que sdo as principais causas de
morbidade e mortalidade nesta populacdo (LYRA et al., 2020). Diferentemente do que
esperavamos, melhoras significativas foram encontradas somente nos niveis de triglicerideos
para o grupo TAC3 (andlise PP), com um grande TE (0,88) e importante relevancia clinica,
demonstrando que uma maior frequéncia semanal de treinamento foi necesséaria para estas
melhorias. A analise ITT, apesar de demonstrar uma redu¢do média no TAC3 (-31,60 mg/dl) e
um TE pequeno (0,25), ndo foi suficiente para apresentar significancia estatistica. Esta melhora
nos niveis de triglicerideos também foi demonstrada pelo estudo de Cugusi ef al. (2015) apos
doze semanas de TC em meio aquatico de trés sessdes semanais, que, diferentemente dos nossos
achados, também encontrou melhoras nos niveis de colesterol total e LDL. Ainda, apesar de
Delevatti et al. (2022) ndo terem encontrado diferengas nos niveis de triglicerideos, obtiveram
melhoras significativas nos niveis de colesterol total, LDL e HDL apds 15 semanas de TC em
meio aquatico. Em geral, estes dados demonstram que h4 uma inconsisténcia na literatura sobre
os efeitos do TC combinado em meio aquatico sobre o perfil lipidico de individuos com DM2.

Esta mesma inconsisténcia ¢ também demonstrada na responsividade individual, cujos valores
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combinados de NR e RA variaram de 56,3% (HDL, grupo TAC3) a 100% (triglicerideos, grupo
TAC2).

Em relagdo aos resultados pressdo arterial, apesar de ndo termos demonstrado
significancia estatistica na PAS, houve redu¢des nas médias dos grupos, com maior magnitude
e maior TE para o grupo TAC3 (redugdes de -4,18 e -5,44mmHg nas andlises PP e ITT,
respectivamente). Por outro lado, em ambas as analises o grupo TAC3 apresentou redugdes
significativas na PAD apds as 16 semanas de treinamento, o que ndo foi demonstrado pelo
grupo TAC2. Estes resultados demonstrados pelo grupo TAC3 podem ser decorrentes da maior
duragdo semanal que os participantes permaneceram em imersao em meio aquatico, pois neste
meio ocorre uma regulagdo hormonal com redugdo na secrecdo de hormdénios vasoconstritores,
resultando em menor resisténcia vascular periférica (PENDERGAST et al., 2015), favorecendo
a reducdo da PA. Os achados de Delevatti et al. (2022) sdao similares aos nossos, tanto na PAS
quanto na PAD, apds 15 semanas de TC em meio aquatico. Quanto a responsividade ao
treinamento, apesar de ndo ter sido encontrada diferenca estatistica entre os grupos, ¢
importante destacar que os maiores % de Rs do presente estudo foram demonstrados pelo grupo
TAC3 na PAS e PAD, em que 50,0 e 56,3% dos participantes apresentaram redugdes de pelo
menos § mmHg e 4 mmHg, respectivamente. A importancia clinica destes resultados sdo
evidentes, pois foi encontrado que diminui¢des na PAS e PAD de 2 mmHg reduzem o risco de
acidente vascular cerebral em 14% e 17%, e o risco de doenga arterial coronariana em 9% ¢
6%, respectivamente, na populagdo em geral (PESCATELLO et al., 2004).

Por fim, as 16 semanas de treinamento ndo foram capazes de reduzir a FCp dos
participantes do presente estudo, o que concorda com os achados de Johnson et al., (2019), que
investigou o TC de duas sessdes semanais durante 12 semanas em individuos com DM2 e
osteoartrite. Na responsividade individual, também houve uma alta prevaléncia de NRs, com
68,7 € 56,2% dos individuos nos grupos TAC2 e TAC3, respectivamente.

Como relatado anteriormente, sdo escassos 0s estudos sobre a variabilidade
interindividual das respostas ao treinamento fisico em individuos com DM2, e héd diversas
diferengas metodoldgicas em estudos que comparam as prevaléncias de NRs observadas em
estudos anteriores (BOHM et al., 2016; BOUCHARD et al., 2012; BOULE et al., 2005;
STEPHENS; SPARKS, 2015), o que torna dificil a comparagdo do nosso estudo com outros
realizados anteriormente. Porém, ¢ importante mencionar que a literatura esta de acordo com
nossos achados, que mostraram uma grande variacdo nas respostas ao treinamento, com

individuos se mostrando Rs, NRs e RAs para todas as varidveis. Neste cendrio, Stephens &
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Sparks encontraram que efeitos do treinamento aerdbico, de forca e combinado de nove meses
de dura¢do em individuos com DM2 apresentaram melhorias gerais nos grupos, mas que 20%
destes individuos ndo conseguiram melhorar a sua HbA1c independentemente do programa de
treinamento fisico. Com treinamento aerdbico em meio terrestre, Boulé et al. (2005) mostraram
que 42% dos sujeitos com DM2 foram NRs para redu¢do nos escores sensibilidade a insulina
(HOMA-IR). Abrangendo a discussdo para mulheres com resisténcia a insulina, Alvarez et al.
(2018) investigou o TC (HIIT e treinamento de for¢ca em meio terrestre, Sx/ semana) e encontrou
que 80-90% das mulheres foram NRs para glicose de jejum, insulina de jejum e HOMA-IR , e
60 e 90% foram NRs para PAS e PAD, respectivamente.

As causas dessa variabilidade interindividual ndo s3o claras, mas nossa hipdtese ¢ de
que tanto fatores genéticos (STEPHENS et al., 2015) como ambientais (i.e. alimentagdo, nivel
de atividade fisica e comportamento sedentario) (STEPHENS et al., 2015) podem ter
influenciado em nossos resultados. Mesmo assim, ¢ importante ressaltar que a promog¢ao do
aumento dos niveis de atividade fisica deve ser claramente encorajada para todas as pessoas.
Como ressaltado por Bohm er al. (2016) existem muitos aspectos, por exemplo,
socioeconomicos e¢ de qualidade de vida, etc., que vao além dos objetivos metabdlicos
especificos, que fazem valer a pena ter um estilo de vida ativo. No entanto, ajustes nas
recomendacdes de exercicios sdo podem ser necessarios, com diferentes estratégias de
treinamento para subgrupos individuais. Levando em consideragao os resultados apresentados
no presente estudo, parece que realizar o TC em meio aquatico duas ou trés vezes por semana
ndo interferiu no padrdo de responsividade. Além disso, sendo esta uma area de pesquisa ainda
pouco explorada, mais estudos sdo necessarios para investigar diferentes estratégias de
treinamento.

Nosso estudo possui algumas limitagdes importantes que precisam ser citadas.
Primeiramente, este estudo foi desenhado para analise de médias dos grupos, e ndo de
responsividade individual. Infelizmente, nosso tamanho de amostra foi limitado e ndo atingiu o
calculo amostral objetivado (52 participantes) pois tivemos dificuldade em recrutar a amostra.
Além disso, tivemos muitos participantes que precisaram desistir da pesquisa. Porém, nosso n
¢ semelhante aos tamanhos amostrais usados em outros estudos de treinamento fisico (entre 15—
20 individuos para cada grupo). Além disso, ndo tinhamos um verdadeiro grupo de controle
sem exercicio e ndo controlamos os padrdes de atividade fisica e a dieta dos individuos apos o
treinamento, porém os individuos eram constantemente lembrados a manter seus padrdes

basicos anteriores. Os pontos fortes deste estudo foram a inclusdo de tanto dos efeitos dos
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grupos quanto as prevaléncias de NR do TC em meio aquatico de duas e trés sessdes semanais
em fatores de risco metabodlicos € hemodinamicos em adultos com DM2, assim como incluimos

também o calculo do TE para cada varidvel estudada.

CONCLUSAO

Por fim, concluimos que 16 semanas de TC em meio aquatico de duas e trés sessdes
foram similarmente capazes de melhorar o perfil glicémico (através dos niveis de HbAlc,
insulina de jejum e HOMA-IR) de adultos com DM2, ao passo que somente os participantes do
grupo TAC3 apresentaram melhora dos niveis de triglicerideos ¢ PAD. As demais varidveis
estudadas se mantiveram estaveis ao longo do tempo. Adicionalmente, encontramos uma alta
variabilidade nas respostas individuais ao treinamento, apresentando um alto % de NR nos dois
grupos para todas as varidveis, sem diferenga estatistica entre eles. Esses resultados indicam
que as diferentes frequéncias de treinamento (duas e trés sessdes), € consequentemente
diferentes volumes semanais, ndo se mostraram relacionadas a prevaléncia de NR para as
variaveis analisadas. Por outro lado, vale ressaltar que foi encontrado um maior TE e um maior
% de responsivos no grupo TAC3 na maioria das varidveis analisadas. Portanto, parece que
realizar o TC em meio aquatico duas vezes na semana pode ja ser benéfico para melhorar o
controle do DM2, conferindo um treinamento tempo-eficiente, enquanto treinar trés vezes pode
induzir efeitos adicionais. Por fim, mais pesquisas sdo necessdrias a fim de investigar a

influéncia de possiveis moderadores de ndo-responsividade.
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Material suplementar

Tabela 1. Frequéncia absoluta e relativa da responsividade individual dos participantes

2x Nio- Responsivos Total nio-
Responsivos P qui-
Variavel erro Grupo (n) responsivos adversos responsividade
(%) quadrado
tipico (%) (%) (%)
TAC2 (16 51,2 4 (25 7 (43,7 10 (62,5
HbAlc (%) 0,2 (16) G12) @) (43.7) (62.3) 0,221
TAC3 (16) 9(56,2) 1(6,3) 6 (37,5) 7 (43,7)
Glicose de jejum 2y s TAC2 (16) 3(18,7) 9(56,2) 4 (25,0) 13 (81,2) 0.65
(mg/dl) ’ TAC3 (16) 4(25,0) 10 (62,5) 2(12,5) 12 (75) ’
Insulina de jejum 15 TAC2 (16) 6 (37,5) 8(50,0) 2 (12,5) 10 (62,5) 0319
(mg/dl) ’ TAC3 (15) 5(33,3) 10 (66,7) 0 (0,0) 10 (66,7) ’
TAC2 (16 2(12,5 13 (81,2 1(6,2) 14 (87,5
HOMA-IR 2,7 (16) ( ) ( ) ( ) 0,266
TAC3 (15) 5(33.3) 10 (66,7) 0 (0,0) 10 (66,7)

Colesterol total 232 TAC2 (16) 1(6,2) 10 (62,5) 5(3L2) 15 (93,7) 0.105
(mg/dl) ’ TAC3 (16) 4 (25,0) 11 (68,7) 1(6,2) 14 (75,0) ’
Triglicerideos 9.9 TAC2 (16) 0 (0,0) 15(93,7) 1(6,2) 16 (100,0) 0.069
(mg/dl) ’ TAC3 (16) 4 (25,0) 12 (75,0) 0 (0,0) 12 (75,0) ’

TAC2 (16 1(6,2) 11 (68,7 4 (25,0 1593,7

LDL (mg/dl) 18,0 (16) ) @50) ) 0,343
TAC3 (16) 4 (25,0) 9(56,2) 3(18,7) 12 (75,0)
TAC2 (16 6 (37,5 7 (43,7 3(18,7 10 (62,5

HDL (mg/dl) 5,6 (16) G7:3) 43,7 (18,7) (62,3) 0,565
TAC3 (16) 7 (43.,8) 8(50,0) 1(6,2) 9(56.,3)
TAC2 (16 6 (37,5 8 (50,0 2 (12,5 10 (62,5

PAS (mmHg) 3,8 (16) G7:3) (50.0) (12,3) (62,3) 0,555
TAC3 (16) 8(50,0) 5(3L3) 3(18,7) 8 (50,0)
TAC2 (16 4 (25,0 8 (50,0 4 (25,0 12 (75,0

PAD (mmHg) 1,8 (16) @50) (50.0) @5.0) 75.0) 0,05
TAC3 (16) 9(56,2) 7 (43,7) 0 (0,0) 7 (43,7)
TAC2 (16 51,2 8 (50,0 3(18,7 11 (68,7

FCrep (bpm) 5,7 (16) (31.2) (50,0) (18,7) (68,7) 0,741
TAC3 (16) 7 (43,7) 7 (43,7) 2 (12,5) 9(56,2)

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado aquético de trés sessdes

semanais; HbAlc: hemoglobina glicada, MCS: mudanga clinica significativa, HOMA-IR: homeostatic model assessment -

resisténcia a insulina; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; PAS: pressdo arterial sistolica;

PAD: pressdo arterial diastolica; FCrep: frequéncia cardiaca de repouso. Dados apresentados como frequéncia absoluta e relativa.

Significativo quando p< 0,05. Os sujeitos foram considerados responsivos para uma variavel se houve um aumento ou redugdo

(em favor de mudangas benéficas) que for >2 vezes o ET acima de zero.
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3.2.  ESTUDO II: EFEITOS CRONICOS E RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL
DO TREINAMENTO COMBINADO DE HIDROGINASTICA EM MEIO
AQUATICO SOBRE A FORCA MUSCULAR E MOBILIDADE
FUNCIONAL DE ADULTOS COM DIABETES TIPO 2: UM ENSAIO
CLINICO RANDOMIZADO

RESUMO

O objetivo do presente estudo foi analisar os efeitos cronicos e a prevaléncia de responsividade
individual (RI) de adultos com diabetes tipo 2 (DM2) participantes de treinamento combinado
em meio aquatico realizado em duas (TC2) e trés (TC3) sessdes semanais sobre a forca
muscular e mobilidade funcional. Quarenta e oito individuos com DM2, de ambos os sexos,
com idade entre 40 e 65 anos foram randomizados entre os grupos TC2 (n=24) e TC3 (n=24).
Os treinamentos tiveram a duracdo de 16 semanas com frequéncia semanal de duas e trés
sessodes, respectivamente (de aproximadamente 50 minutos cada). Foram realizadas avaliagdes
de for¢ca muscular: forca méxima de membros inferiores (1RMMI) e superiores (1RMMS),
forca resistente de membros inferiores (RMLMI) e superiores (RMLMS), for¢a de preensao
manual (FPM) e teste de levantar-sentar cinco vezes; e avaliagdes de mobilidade funcional:
teste TUG nas velocidades habitual (TUG-hab) e maxima (TUG-max). Os dados cronicos
foram analisados por-protocolo (PP) e por intengdo de tratar (ITT). Os individuos foram
caracterizados como responsivos, ndo-responsivos (NR) ou responsivos adversos de acordo
com o célculo do erro tipico. Todas as varidveis de forca muscular apresentaram melhora apos
as 16 semanas de treinamento para ambos os grupos, sem diferenga entre eles. Na mobilidade
funcional, apenas o teste TUG-méx apresentou melhora, enquanto o teste TUG-hab se manteve
inalterado, em ambos os grupos. Na analise da RI, encontramos uma alta variabilidade nas
respostas individuais ao treinamento, apresentando um alto % de NR para todas as variaveis,
de maneira similar entre os grupos, em que somente a RMLMI apresentou maior % de Rs no
grupo TAC3. Diante disso, conclui-se que as diferentes frequéncias de TC em meio aquatico
foram similarmente eficazes em melhorar a forca muscular e mobilidade funcional de adultos
com DM2. Adicionalmente, com exce¢do da RMLMI, nossos resultados demonstram que as
diferentes frequéncias de TC ndo se mostraram relacionadas a prevaléncia de NR, portanto, os
beneficios individuais do TC em meio aqudtico parecem ndo estar relacionados com as
diferentes frequéncias de treinamento investigadas no presente estudo.

Palavras-chave: Treinamento combinado, exercicio aquatico, diabetes tipo 2, for¢ga muscular

Keywords: Combined training, aquatic exercise, type 2 diabetes, muscular strength.
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INTRODUCAO

O diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ¢ uma doenga multifatorial advinda de fatores genéticos
e ambientais, caracterizada por hiperglicemia resultante de defeitos na secre¢do ou na acdo da
insulina (ADA, 2023). Uma vez instalada a doenga, os individuos acometidos correm o risco
de desenvolver complicagdes cronicas, podendo acarretar prejuizos metabolicos, fisicos e
psicologicos.

Complicagdes adicionais do DM2 incluem perda de for¢a muscular e mobilidade funcional.
Estudos demonstraram que pessoas com DM2 apresentam menores niveis de forca muscular e
funcionalidade do que pessoas que ndo possuem a doenga (BIANCHI; VOLPATO, 2016;
CETINUS et al., 2005; OZDIRENC; BIBEROGLU; OZCAN, 2003; TAPP et al., 2010),
processos que podem prejudicar a capacidade de realizar atividades bésicas de vida diaria e
levar a limitacdo funcional e até incapacidade fisica. Guerrero et al. (2016) também
identificaram uma perda prematura de massa muscular associada com prejuizos na
funcionalidade em pessoas com DM2 com menos de 60 anos de idade quando comparados com
ndo-diabéticos, independente da duragdo da doenga, controle metabolico e complicagdes
microvasculares, assim, atribuindo estes problemas a doenca em si. Além disso, quando
obesidade e sarcopenia (perda de forca muscular) estio combinadas, o que ¢ comum no DM2,
as chances de mortalidade por todas as causas aumentam (BATSIS et al, 2014), fatos
alarmantes que chamam a atencdo por tamanha importancia clinica.

Com o intuito de amenizar os efeitos deletérios do avango do DM2, recomenda-se a pratica
do treinamento combinado (TC), cujas diretrizes de treinamento indicam pelo menos 150
minutos de exercicios aerdbicos de intensidade moderada a vigorosa por semana, distribuidos
por pelo menos trés dias, associados a duas a trés sessdes semanais de treinamento de forga
(AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2023). Nesse contexto, os exercicios realizados
em ambiente aquatico na posi¢do vertical tem se destacado como alternativa de treinamento
fisico para pessoas com DM2 (DELEVATTI et al., 2016; DELEVATTI, et al., 2020; REES;
JOHNSON; BOULE, 2017; SCHEER et al., 2020a). Este meio apresenta vantagens em relagao
ao exercicio realizado em terra firme, como a redugdo da for¢a de reagdo do solo e,
consequentemente, do impacto imposto ao sistema musculoesquelético (DELEVATTI, et al.,
2015). Esta reduzida sobrecarga osteoarticular facilita a aplicacdo e a progressao do treinamento
fisico para esta populacdo, que frequentemente apresenta problemas como osteoartrite,
obesidade e neuropatia periférica diabética (FARAG; GABALLA, 2011; REES; JOHNSON;
BOULE, 2017).
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Mesmo que de maneira discreta, a literatura apresenta estudos que encontraram incrementos
na forca muscular e mobilidade funcional em adultos com DM2 apés intervengdes de TC em
meio aquatico (JOHNSON et al., 2019; SCHEER et al., 2020a), com treinamentos de doze
semanas de duragao com duas sessdes semanais (JOHNSON et al., 2019) ¢ oito semanas de
duracdo com trés sessdes semanais (SCHEER et al., 2020a). Também em meio aquatico, mas
aplicando somente o treinamento aerobico, Delevatti, et al. (2016a) e Nuttamonwarakul et al
(2012) realizaram doze semanas de treinamento com trés sessdes semanais € encontraram
melhoras na mobilidade funcional e forga, respectivamente. Assim, os achados destes estudos
podem indicar que, a fim de melhorar estes desfechos fisicos, uma dose semanal de duas sessoes
de exercicio fisico por semana pode ser suficiente.

Este menor volume semanal de exercicio do que aquele indicado pelas diretrizes pode ser
interessante para esta populagdo, pois tornaria o treinamento tempo-eficiente e pode facilitar a
aderéncia, além disso, muitas academias de hidroginastica ofertam programas de exercicio com
duas sessdes por semana.

Outro ponto importante que vem ganhando aten¢do na literatura ¢ de que, apesar dos
conhecidos efeitos favoraveis do exercicio, o treinamento parece ndo beneficiar todos os
individuos com DM2. Enquanto alguns individuos parecem demonstrar respostas
excepcionalmente grandes quando avaliados em um determinado resultado de treinamento,
outros mostram apenas uma resposta minima ou mesmo aparentemente oposta ao treinamento
fisico prolongado, ou seja, ha uma grande variabilidade interindividual nos resultados
(ASTORINO; SCHUBERT, 2014; STEPHENS; SPARKS, 2015), em que, sob o mesmo
estimulo, alguns sujeitos sdo responsivos (Rs) ao treinamento, apresentando beneficios,
enquanto outros, denominados ndo-responsivos (NRs), mostram uma resposta inalterada ou até
piorada (BOUCHARD et al., 2012; BONAFIGLIA et al., 2016; ALVAREZ et al., 2017;). Se
uma grande propor¢do da populagdo com DM2 realmente ndo responde aos efeitos do
treinamento fisico sobre desfechos de funcionalidade e for¢a muscular, seria importante
identificar e possivelmente até caracterizar esses individuos para estratégias alternativas de
tratamento.

Diante do exposto, parece interessante investigar se duas sessoes semanais de TC em meio
aquatico sdo suficientes para melhorar desfechos de for¢ca muscular e funcionalidade fisica de
pessoas com DM2, ou se uma maior frequéncia semanal de exercicio ¢ necessaria, como o
indicado pelas diretrizes. Além disso, investigagdes sobre a responsividade individual ao

treinamento fisico sdo escassas nesta populagdo, surgindo a necessidade de pesquisas
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analisando o comportamento das respostas destes individuos ao exercicio fisico de longo prazo.
Diante disso, o objetivo do presente estudo foi analisar e comparar os efeitos de 16 semanas de
TC em meio aquatico realizado em duas (TAC2) e trés (TAC3) sessdes semanais sobre a forca
muscular e mobilidade funcional de adultos com DM2. A hipdtese do presente estudo era de
que os dois grupos de treinamento apresentassem melhoras nas varidveis analisadas assim como

respostas similares na responsividade individual.

METODOS
Tipo de estudo

Este estudo ¢ caracterizado como um ensaio clinico randomizado, uni-cego, com dois
grupos de treinamento fisico realizando intervengdes em paralelo, sendo dois grupos de
treinamento combinado (for¢a + aerdbico) de hidroginastica. O presente ensaio foi delineado
seguindo as recomendac¢des do CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials) e
registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC) sob o nim. RBR-59z6n59.

Amostra

A amostra foi composta por homens e mulheres que possuem DM2, selecionada de forma
ndo-aleatoria, por voluntariedade, cujo recrutamento foi através de jornais locais de grande
circulagdo e divulgagdo em redes sociais. As comorbidades dos participantes incluiram
hipertensao, dislipidemias, sobrepeso e obesidade e casos de multicomorbidades.

Como critérios de inclusdo, foram considerados elegiveis individuos com DM2 de ambos
os sexos, entre 40 e 65 anos, que estivessem em tratamento médico com uso de
hipoglicemiantes orais e/ou insulina, e que ndo estivessem praticando exercicio fisico
sistematizado nos trés meses anteriores ao estudo. Para poder participar do estudo, os individuos
deveriam apresentar comprovante de vacinacdo para COVID-19 e apresentar exame de
eletrocardiograma de esfor¢o realizado nos seis meses anteriores ao estudo. Como critérios de
exclusdo, ndo foram elegiveis individuos que apresentem presenga de hipertensdo nao
controlada, neuropatia autondmica, neuropatia periférica severa, retinopatia diabética
proliferativa, retinopatia diabética ndo proliferativa severa, insuficiéncia cardiaca nao
compensada, amputagdes periféricas, insuficiéncia renal cronica, indice de massa corporal
(IMC) > 45,0 kg/m2, individuos que sofreram sintomas graves de COVID-19 nos 12 meses
anteriores (resultando em hospitalizagdo) ou com algum comprometimento muscular ou

articular que impedisse a realizag@o de exercicios fisicos com seguranca.
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Todos os participantes assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido apds serem
informados sobre os procedimentos do estudo e os possiveis riscos e desconfortos relacionados
a sua participagdo. A amostra foi alocada em entrada Unica, dividida nos dois grupos de
intervengdo pelo processo de randomizagdo com relacdo 1:1, com estratificagdo por sexo
(feminino e masculino) e usudrios de insulina (usuérios € nao-usudrios), através de uma lista
aleatdria gerada por computador (Fungao aleatdrio, Microsoft Excel). Esse procedimento foi
realizado por um pesquisador cegado apds a conclusdo das avaliagdes pré- treinamento.

Neste estudo, ndo foi realizado acompanhamento nutricional. O estudo foi realizado de
acordo com a Declara¢io de Helsinque e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

Universidade Federal do Rio Grande do Sul (5.260.914).

Treinamentos

Os treinamentos combinados de hidroginastica foram realizados em uma piscina rasa cuja
profundidade de imersdo de todos os individuos foi no nivel do processo xifoide (a
profundidade da piscina variou de Im a 1,30m). A ordem do treinamento foi for¢a-aerdbico.
Precedendo o periodo de treinamento, foram realizadas duas sessdes de familiarizagdo com as
técnicas corretas de exercicio e com a escala de Borg. Os treinamentos foram os mesmos para
os dois grupos, porém; enquanto o grupo TAC3 realizou trés sessoes de exercicio por semana,
o TAC2 realizou apenas duas. O periodo de treinamento foi de 16 semanas e duracao de sessao
de aproximadamente 60 minutos cada. Como estratégias para melhorar a aderéncia ao
treinamento, foi realizado estimulo verbal durante as aulas e através de mensagens enviadas em
grupos de WhatsApp.

A intensidade dos exercicios foi prescrita através da escala percepcao de esforco de Borg
(6-20 — Anexo 1), variando dos indices 8 ao 17 (12 ao 17 nos periodos de estimulo e de 8 a 13
nos periodos de recuperagdo) na parte aerobica, e para os exercicios de forga, foi utilizada a
maxima velocidade de execucdo de movimento, ou seja, indice 19 da escala de Borg
(extremamente intenso). Para isto, os professores utilizaram encorajamento verbal. O
treinamento de forca foi composto por seis exercicios (trés realizados unilateralmente e trés
bilateralmente): chute frontal e deslize posterior unilateral, flexdo/extensdo horizontal de
ombros bilateral, adu¢ao/abducao unilateral de quadril, flexdo/extensdo de cotovelos bilateral,
flexdo/extensao unilateral de joelho com o quadril flexionado a 90° e flexdo/extensao de ombros

bilateral, realizados em circuito.
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O treinamento foi composto por quatro mesociclos de quatro semanas cada. Para o
treinamento de forga, nas primeiras quatro semanas foram realizadas duas séries de 30 segundos
para cada exercicio, nas semanas 5-8 foram trés séries de 20 segundos, nas semanas 9-12 foram
quatro séries de 15 segundos e nas semanas 13-16 foram dois blocos de trés séries de 10
segundos cada (KRUEL et al., 2018). Todas as séries de for¢a foram realizadas na maxima
velocidade de execu¢ao de movimento. Foi adotado um intervalo passivo de 10 segundos entre
os exercicios e de 30 segundos entre as séries. No quarto mesociclo, foi realizado um intervalo
ativo de dois minutos (caminhada / deslocamentos pela piscina em intensidade muito leve —
indice 9 da escala de Borg) entre os dois blocos de trés séries. No quadro 1 apresenta-se a
periodizacdo do treinamento de forga dos dois grupos de treinamento combinado em meio

aquatico.

Quadro 1. Periodizagdo do treinamento de for¢a dos grupos de treinamento combinado de hidroginastica.

Intervalo
Intervalo
Semanas | Séries | Duracio entre Intensidade Duracio total
entre séries
exercicios
Maxima velocidade de 12 mine 10
1-4 2 30 seg 10 seg 30 seg
execugdo (Borg 19) seg

Maxima velocidade de ]
5-8 3 20 seg 10 seg 30 seg 14 min
execuc¢do (Borg 19)

Maxima velocidade de 15 min e 50
9-12 4 15 seg 10 seg 30 seg
execuc¢do (Borg 19) seg

30sege?2 ) )

) Maxima velocidade de .
13-16 2x3 10 seg 10 seg min entre 21 min
execuc¢do (Borg 19)

blocos

Para a parte aerobica, foi adotado o treinamento intervalado, cuja intensidade dos periodos
de estimulo foi manipulada através dos indices 12 a 17 da escala de Borg (de um pouco intenso
a muito intenso). Foram utilizados trés exercicios de membros inferiores (corrida estacionaria,
chute frontal e deslize lateral), todos acompanhados de movimentos de membros superiores. A
combinac¢do dos exercicios de membros superiores com os exercicios de membros inferiores
teve como principal objetivo tornar as sessdes mais dinamicas e manter os individuos com
maior facilidade na zona de treinamento aerobico proposta. A combinagdo de exercicios pode
ser visualizada no quadro 2.

Em todos os mesociclos da parte aerobica do treinamento de hidroginéstica, o periodo

de estimulo foi de quatro minutos, com um minuto de recuperacdo ativa. No primeiro
85



mesociclo, o estimulo foi realizado entre os indices 12 e 13 da escala de Borg e a recuperagao
entre os indices 8 € 9; no segundo mesociclo, o estimulo foi conduzido entre os indices 14 e 15
e a recuperagdo entre os indices 8 € 9; no terceiro mesociclo; o estimulo foi entre os indices 16
e 17 e a recuperacao entre os indices 10 e 11; por fim, no quarto mesociclo, o estimulo foi
realizado entre os indices 16 e 17 e a recuperagdo entre os indices 12 e 13 da escala de Borg. A
duracdo total do treinamento aerébico foi de 35 minutos do primeiro ao terceiro mesociclo e de
30 minutos no quarto mesociclo. Esta redugdo na duragdo do quarto mesociclo objetivou nao

ultrapassar a duragdo total de 60 minutos por sessdo (devido a maior duracdo do componente

de forga). O quadro 2 demonstra a periodizagdo da parte aerdbica do TC.

Quadro 2. Periodizagao da parte aerobica do treinamento combinado de hidroginastica.

Exercicios de Exercicios de membros Duragao
Semanas | Séries Duracio Duracao | Intensidade
membros inferiores superiores total
Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 12 - 13
Flexao horizontal de ombros 1 min
Flexao/extensdo de cotovelos — ]
1 min
la4 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 12 - 13 35 min
Adugao/abducdo de ombros 1 min
) ) Flexao/extensdo de cotovelos —
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 8 -9
maos para tras
Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 14 - 15
Flexao horizontal de ombros 1 min
Flexao/extensdo de cotovelos — ]
I min )
5a8 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 14 - 15 35 min
Adugao/abducdo de ombros 1 min
) ) Flexdo/extensdo de cotovelos —
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 8 -9
maos para tras
Empurra frente alternado 1 min
Chute frontal 2 min Borg 16 - 17
Flexao horizontal de ombros 1 min
Flexao/extensdo de cotovelos — ]
I min )
8al2 7 Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 16 - 17 35 min
Adugao/abducdo de ombros 1 min
) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 10 - 11
maos para tras
Empurra frente alternado 1 min
13 al6 6 Chute frontal 2 min Borg 16 - 17 30 min
Flexao horizontal de ombros 1 min
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Flexao/extensdo de cotovelos — ]
) ] ) ] 1 min
Corrida estacionaria 2 min maos para frente Borg 16 - 17

Adugao/abducdo de ombros 1 min

) . Flexdo/extensdo de cotovelos — .
Deslize lateral 1 min 1 min Borg 12 - 13
maos para tras

Procedimentos
As avaliagdes neuromusculares ¢ de mobilidade funcional, assim como os treinamentos

foram realizados no Centro Natatorio da ESEFID-UFRGS (Porto Alegre, Brasil).

Composigao corporal

As medidas de composi¢do corporal foram realizadas para fins de caracterizagdo da
amostra. As medidas de massa corporal e estatura foram realizadas em uma balanca e
estadidometro Welmy (resolucdo de 100 g e 1mm, respectivamente), cujos valores foram
utilizados para calcular o indice de massa corporal (IMC), segundo a férmula massa (Kg) /
estatura’(m). Na sequéncia, foi realizada a medida do perimetro da cintura, no ponto médio
entre a crista iliaca e a Gltima costela, utilizando uma fita métrica flexivel e inelastica da marca
Cescorf.

Para aferi¢cdo da composicao corporal, foram realizadas as medidas de sete dobras cutaneas:
triciptal, subescapular, supra-iliaca, axilar-média, abdominal, coxa e perna. A partir desses
dados, foi estimada a densidade corporal utilizando-se as equagdes propostas por Petroski
(1995) e o percentual de gordura corporal foi estimado através da féormula de Siri (1993). Todas

as coletas antropométricas foram realizadas pelo mesmo avaliador previamente treinado.

Teste de forca muscular dindmica méxima (1RM) e forca resistente (RML) de membros
inferiores e membros superiores

Foi realizado o teste de 1RM para os membros inferiores (1IRMMI) no exercicio de
extensdo de joelhos em aparelho extensor de joelhos da marca Kénnen Gym. Para os membros
superiores (1RMMS), o exercicio de flexdo de cotovelos foi realizado com uma barra com pesos
livres. Os exercicios foram executados de forma bilateral. Este teste ¢ caracterizado pela maior
carga que pode ser suportada em uma repeti¢ao de determinado exercicio.

Anteriormente aos testes, os voluntarios realizaram um aquecimento de 10 repeti¢des
com carga minima no exercicio especifico. Em seguida, a carga foi redimensionada com intuito

de encontrar a carga referente a 1RM, seguindo os coeficientes de Lombardi (1989). Isso
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ocorrera até a carga maxima ser encontrada em cada exercicio, sendo realizadas no maximo de
cinco tentativas, com cinco minutos de intervalo entre cada. Para determinag¢do da forca
resistente de membros inferiores (RMLMI) e superiores (RMLMS), foi considerado o nimero
maximo de repeti¢des realizados com 60% de 1RM, também seguindo ritmo e amplitude de
execugdo pré-estabelecidos da mesma maneira que no teste de 1RM. Para a avaliagdo pos-
treinamento, foi utilizada a carga referente aos 60% do teste de 1RM realizado no pré-

treinamento.

Teste de forca de preensdo manual (FPM)

Para o teste de FPM, foi utilizado um dinamometro portatil (SAEHAN), em que os
individuos permaneceram sentados com o cotovelo flexionado a 90°. Depois de completar um
teste pratico com as duas maos, esquerda e direita, foi avaliada apenas a dominante. Os
participantes foram solicitados a apertar o dinamoémetro com a for¢a méxima com a mao
dominante, exalando durante o aperto, e descansar 2 minutos entre os dois intervalos de teste.

Foi registrado o maior valor alcangado de trés tentativas, expresso em quilogramas.

Teste de sentar-levantar cinco vezes

O teste de sentar-levantar cinco vezes € um teste funcional de membros inferiores,
reproduz o ato de sentar-se e levantar-se, em cinco repeti¢des realizadas tao rapidamente quanto
possivel (GURALNIK; et al., 1994). O teste foi realizado em uma cadeira sem bragos,
posicionada perto de uma parede. Os participantes foram instruidos a cruzar os bragos sobre o
torax e sentar-se com as costas apoiadas no encosto da cadeira cinco vezes, o mais rapido
possivel. O tempo para realizacdo das cinco repeti¢des foi registrado, da posicao inicial sentada
até a posi¢ao final com o corpo estendido no final da quinta repeti¢do. Foram realizadas duas

tentativas com dois minutos de intervalo entre cada, € o menor tempo foi registrado para analise.

Mobilidade funcional — Timed Up and Go

O teste timed up and go foi adotado para a avaliagdo da mobilidade funcional. Para isso,
foram utilizados uma cadeira, um crondmetro e um prato chinés demarcatério. Para a realizagao
do teste, os individuos partiram da posi¢do sentada em uma cadeira, com as costas encostadas
na mesma. Estes deveriam levantar-se (sem o auxilio das maos), caminhar e contornar o prato
chinés que estava posicionado a trés metros de distdncia e voltar a se sentar, apoiando as costas

na cadeira. Foram realizadas trés tentativas com as velocidades habitual (TUG-hab) e maxima
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(TUG-max) de caminhada, com intervalo de 1 minuto e 30 segundos entre cada tentativa, sendo

registrado o menor tempo para cada velocidade (PODSIADLO & RICHARDSON, 1991).

Classificacdo de responsivos € ndo-responsivos

Usando critérios previamente estabelecidos em intervengdes de exercicio (BONAFIGLIA
et al., 2016), a variabilidade de resposta individual aos treinamentos combinados dos sujeitos
do presente estudo categorizou os sujeitos como responsivos (R), ndo-responsivos (NR) ou
responsivos adversos (RA) ao treinamento, usando como critério a medi¢do do erro tipico (ET).
Para isto, uma sub-amostra de oito sujeitos compareceram aos laboratdrios de coletas de dados
em duas ocasides diferentes, separadas por pelo menos uma semana, como descrito
anteriormente (BONAFIGLIA et al., 2016; GURD et al., 2015). Em cada visita ao laboratorio,
os participantes realizaram testes idénticos para cada um dos desfechos cronicos do presente
estudo, e os valores resultantes foram utilizados para calcular o ET. O ET foi calculado
conforme descrito anteriormente (HOPKINS, 2000) usando a equagio ET = DPgir /N2, em que
DPyir € a variancia (desvio padrao) dos diferentes escores observados entre as duas repeticdes
de cada teste.

Os sujeitos foram considerados Rs para uma variavel se houve um aumento ou redu¢do (em
favor de mudangas benéficas) que fosse >2 vezes o ET acima de zero. Os sujeitos NRs foram
aqueles que falharam em demonstrar um aumento/redu¢do >2 vezes o ET acima de zero,
enquanto os RAs foram considerados aqueles que demonstrarem uma mudanca (contréria a
mudangas benéficas) > 2 vezes o ET acima de zero no momento pos-intervencdo em
compara¢do com o pré-intervengdo. Uma mudanga acima de 2 vezes o valor do ET significa
que ha alta probabilidade (ou seja, chances de 12:1) de que esta resposta seja uma adaptacao
fisiologica verdadeira além do que se pode esperar que resulte da variabilidade técnica e / ou

bioldgica (HOPKINS, 2000).

Andlise estatistica

Como estatistica descritiva, foram utilizados os valores de média, erro padrdo e intervalo
de confianga. A comparacao entre os grupos no momento pré-intervengao foi realizada usando
o teste de qui-quadrado para os desfechos categodricos, teste t independente (dados que
apresentaram distribuicdo normal) e teste U de Mann-Whitney (dados com distribuicdo nio-
normal) para os desfechos continuos. Para a analise dos efeitos cronicos dos grupos, foram

apresentadas duas andlises, uma analise por protocolo (PP), considerada primdria, e uma
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secundaria, por intengdo de tratar (ITT). Para andlise PP, foram considerados apenas os
participantes que obtiveram uma frequéncia maior que 70% ao longo das 16 semanas do
periodo. Ja para andlise ITT, foram mantidos os valores pré-intervencao de todos os individuos
randomizados e os valores pos-intervencao de todos os participantes avaliados nesse momento.

Para a comparacdo dos resultados intra e entre grupos, foi utilizada analise por Equacdes de
Estimativas Generalizadas (efeito tempo, efeito grupo e interagao tempo x grupo). O post hoc
LSD foi utilizado para localizar as diferengas quando houve interagdes significativas. Foram
calculados os tamanhos de efeito (TE) intragrupo usando o teste d de Cohen (COHEN, 1988),
sendo considerados como valores pequenos (0,20 <d <0,50); médios (0,50 <d <0,80) e grandes
(d>0,80). Além disso, o teste qui-quadrado foi usado para identificar diferengas na prevaléncia
de REs, NRs e RAs em cada um dos desfechos entre os grupos TAC2 e TAC3. Somente os
individuos incluidos na analise PP foram analisados quanto a responsividade individual. O
indice de significancia adotado foi de a = 0,05. Todos os testes estatisticos foram realizados no

programa estatistico SPSS versao 20.0.

RESULTADOS
Fluxograma de participantes e caracterizacdo da amostra

Um total de 61 participantes foram selecionados para elegibilidade e, destes, 13 foram
excluidos principalmente por ndo preencherem os critérios de inclusdo ou incompatibilidade
com o horario. Assim, foram incluidos 48 participantes, em que 24 foram alocados no grupo
TAC2 e 24 no TAC3. Treze pacientes (27%) desistiram durante as 16 semanas de intervengao
(TAC2, n=8; TAC3,n=5). Dos 35 participantes que completaram o estudo, 32 foram incluidos
na analise PP, excluindo trés individuos do grupo TAC3 devido a frequéncia de treinamento
inferior a 70%. O fluxo de participantes ao longo do estudo ¢ apresentado na Figura 1. Como
efeitos adversos, houve dois casos de hipoglicemia leve apos o treinamento, em que as
participantes tiveram acesso a um carboidrato de rdpida absor¢ao e se sentiram melhor.

No inicio do estudo, a média de idade, o nimero de mulheres ¢ homens, a duragdo da

doenga, o perfil antropométrico e os medicamentos foram semelhantes entre os grupos (Tabela

).
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Figura 1. Fluxograma de participantes ao longo do estudo

Frequéncia de treinamento

A aderéncia ao treinamento fisico foi similar para os dois grupos de treinamento, tanto
quando foram considerados os individuos incluidos na anélise PP nos dois grupos (p =0,441),
com 80,1% no grupo TAC2 e 80,0% no TAC3, como quando foram considerados todos os
individuos que iniciaram e realizaram o treinamento até o final das 16 semanas (incluindo as
trés pessoas que foram incluidas na andlise ITT do grupo TAC3 (p= 0,969), com 80,1% no
grupo TAC2 e 75,5% no TAC3.

Tabela 1. Caracteristicas basais dos participantes

TAC2 (n=24) TAC3 (n=24) p
Dados demograficos Média (=DP) Média (=DP)
Idade (anos) 54,91(7,2) 59,00 (3,4) 0,113
Duragdo do diabetes tipo 2 (anos) 11,5 (7,9) 14,0 (7,8) 0,175
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Freq. absoluta

Freq. absoluta

Género
(freq. relativa)  (freq.relativa)
Num. de mulheres 16 (67) 17 (71) 0,755
Num, de homens 8 (34) 7(29) 0,755
Perfil antropométrico Média (=DP) Média (=DP)
IMC (kg/m?) 31,6 (3,6) 30,9 (6,4) 0,317
Circunferéncia de cintura (cm) 1049 (8,9) 104,2 (15,2) 0,839
RCE 0,63 (0,6) 0,64 (0,8) 0,813
%Gordura 37,2 (3,5) 36,9 (7,6) 0,564
Freq. absoluta  Freq. absoluta
Medicagdo (freq. relativa)  (freq.relativa)
Medicagao hipoglicémica
Metformina 17 (71) 20 (83) 0,430
Sulfoniluréia 521 7(29) 0,559
Inibidores da DPP-4 2(8) 14) 0,525
Inibidores da SGLT-2 4 (17) 7 (29) 0,341
Insulina 7 (29) 11 (46) 0,278
Medicagao hipopressiva
Diuréticos 7(29) 6 (25) 0,677
Beta-bloqueadores 4 (17) 4(17) 0,947
ARA-II 8 (33) 11 (46) 0,44
Inibidores da ECA 7(29) 3(13) 0,153
Bloqueadores dos canais de calcio 5(21) 6 (25) 0,792
Outros medicamentos
Estatinas 16 (67) 16 (67) 0,831

TAC2: treinamento combinado aquético de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado

aquatico de trés sessdes semanais; IMC: indice de massa corporal, RCE: razdo cintura/estatura;

DPP-4: dipeptidil peptidase-4; SGLT-2: cotransportador de sédio-glicose-2; ARA: antagonistas dos

receptores da angiotensina; ECA: enzima de conversdo da angiotensina. Os dados demograficos

estdo apresentados como média e desvio padrdo (DP) ou frequéncia absoluta e relativa. Variaveis

categoricas apresentadas como frequéncia absoluta e relativa.

Varidveis de forca muscular

Duas pessoas do grupo TAC2 e uma pessoa do grupo TAC3 ndo puderam fazer os testes
de forca de membros inferiores, assim como uma pessoa do grupo TAC2 ndo pode fazer os
testes de forca de membros superiores, devido a problemas osteomusculares.

Foi encontrada uma interacdo tempo*grupo significativa na analise PP para o teste

IRMMI, em que o teste post-hoc indicou aumento significativo para os grupos TAC2 e TAC3
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(p<0,001; TE: 0,21 e 0,69, respectivamente), sem diferenca entre eles, enquanto na analise [TT

foi encontrado aumento ap6s as 16 semanas para os dois grupos, sem diferenca entre os mesmos

(p<0,001; TE: 0,27 € 0,69, respectivamente). Nas demais variaveis de forca muscular (RMLMI,

IRMMS e RMLMS), também foi encontrado incremento apds o periodo de treinamento para

os grupos TAC2 e TAC3, sem diferenca entre eles, em ambas as andalises PP (TE, RMLMI:
0,56 ¢ 1,18; IRMMS: 0,23 ¢ 0,58; RMLMS: 0,87 e 1,91, respectivamente) e [TT (TE, RMLMI:
0,45¢0,99; IRMMS:0,26 ¢ 0,49; RMLMS: 0,76 e 1,63, respectivamente). As andlises cronicas

dos grupos referentes as variaveis de forca muscular estdo apresentadas na tabela 2.

Tabela 2. Resultados dos testes de forga maxima (1RM) e forga resistente (RML) de membros superiores e inferiores

nos periodos pré e pos 16 semanas: alteragdes intra e entre grupos usando as analises PP e IT.

Pré- Pés-16
grupo* | dde
Variaveis Grupo (n) | treinamento semanas A% | p tempo | p grupo
tempo | Cohen
Média (=DP) | Média (+DP)
1RMM], kg TAC2 (14) | 76,21 (29,60) | 83,07 (34,12) | 6,86 0,21
<0,001* | 0,564 | 0,046*
(PP) TAC3 (15) | 67,60 (16,60) | 81,07 (21,84) | 13,47 0,69
1RMM], kg TAC2 (22) | 73,95 (24,53) | 83,07 (40,01) | 9,12 0,27
<0,001* | 0,548 0,374
(ITT) TAC3 (22) | 66,7 (17,12) | 80,94 (23,55) | 14,24 0,69
RMLMI, reps | TAC2 (14) | 10,86 (3,08) | 12,50 (2,80) 1,64 0,56
<0,001* | 0,585 0,076
(PP) TAC3 (15) | 10,67 (1,92) | 13,67 (3,04) | 3,00 1,18
RMLMI, reps | TAC2 (22) | 11,09 (2,95) | 12,54 (3,52) 1,45 0,45
<0,001* | 0,864 0,144
(ITT) TAC3 (22) | 10,61 (1,83) | 13,29 (3,38) | 2,68 0,99
IRMMS, kg TAC2 (15) | 17,67 (7,36) | 19,40 (7,40) 1,73 0,23
<0,001* | 0,091 0,370
(PP) TAC3 (16) | 13,84 (3,64) | 16,19 (4,48) | 2,35 0,58
IRMMS, kg TAC2 (22) | 17,43 (6,10) | 19,40 (8,68) 1,97 0,26
<0,001* | 0,087 0,894
(ITT) TAC3 (22) | 14,33 (3,56) | 16,42 (4,88) | 2,09 0,49
RMLMS, reps | TAC2 (15) | 11,40 (4,12) | 17,60 (9,24) | 6,20 0,87
<0,001* | 0,386 0,716
(PP) TAC3 (16) | 12,00 (2,56) | 19,31 (4,76) | 7,31 1,91
RMLMS, reps | TAC2 (22) | 11,50 (3,42) | 17,60 (10,83) | 6,10 0,76
<0,001* | 0,602 0,831
(ITT) TAC3 (22) | 11,87 (2,58) | 18,58 (5,21) | 6,71 1,63

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado aquatico de trés
sessOes semanais; 1RMMI: teste de uma repeticdo maxima de membros inferiores; RMLMI: resisténcia muscular
localizada de membros inferiores; IRMMS: teste de uma repeticido méaxima de membros superiores; RMLMI:
resisténcia muscular localizada de membros superiores; PP: por protocolo; ITT: intengdo de tratar; A%: percentual
de mudanga do pré- para pos-16 semanas de treinamento. Dados apresentados como média e desvio padrido (DP).

*significativo quando p< 0,05.
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Varidveis de forca e mobilidade funcional

Na andlise PP, foi encontrado um aumento na FPM apds as 16 semanas de treinamento
para os grupos TAC2 e TAC3 (TE: 0,24 e 0,39, respectivamente), sem diferenga entre eles,
enquanto na analise ITT ndo houve diferenca ao longo do tempo ou entre os grupos (TE: 0,0 e
0,32, respectivamente). Ja no teste de levantar-sentar cinco vezes, assim como no TUG-max,
tanto a analise PP (TE, teste de levantar-sentar cinco vezes: 0,73 ¢ 0,76; TUG-max: 0,61 ¢ 0,42,
respectivamente) quanto ITT (TE, teste de levantar-sentar cinco vezes: 0,87 e 0,70; TUG-max:
0,37 € 0,56, respectivamente) demonstraram melhora ao longo do tempo para os dois grupos de
treinamento, apresentando redu¢do no tempo para realizar estes testes, sem diferenca entre os
grupos. Por fim, o teste TUG-hab se manteve inalterado ao longo das 16 semanas de
treinamento, para os dois grupos, nas analises PP (TE: 0,10 e 0,16, respectivamente) e ITT (TE:
0,20 e 0,54, respectivamente). As analises cronicas dos grupos referentes as variaveis de forca

muscular e mobilidade funcional estdo apresentadas na tabela 3.

Tabela 3. Resultados dos testes de foga de preensao manual (FPM), teste de levantar-sentar cinco vezes e teste timed up
and go nas velocidades habitual e méxima nos periodos pré e pos 16 semanas: alteragdes intra e entre grupos usando as
analises PP e IT

Pré- Pés-16
grupo* | dde
Variaveis Grupo (n) | treinamento semanas A% | p tempo | p grupo
tempo | Cohen
Média (=DP) | Média (+DP)
FPM, kg TAC2 (16) | 27,12 (9,72) | 29,44 (9,44) | 2,32 0,24
<0,001* | 0,688 0,750
(PP) TAC3 (16) | 25,76 (7,24) | 28,47 (6,72) | 2,71 0,39
FPM, kg TAC2 (22) | 29,43 (9,24) | 29,43 (11,07)| 0,00 0,00
0,171 0,343 0,172
(ITT) TAC3 (22) | 25,91 (6,99) | 28,17(7,27) | 2,26 0,32
Levantar-sentar, s | TAC2 (16) | 13,64 (2,08) | 12,24 (1,72) | -1,40 0,73
<0,001* | 0,787 0,832
(PP) TAC3 (16) | 13,43 (1,52) | 12,14(1,84) | -1,29 0,76
Levantar-sentar, s | TAC2 (22) | 14,45(3,00) | 12,24 (1,97) | -2,21 0,87
<0,001* | 0,788 0,334
(ITT) TAC3 (22) | 13,92 (2,06) | 12,46 (2,11) | -1,46 0,70
TUG-hab, s TAC2 (16) | 8,02 (0,72) 7,87 (1,96) -0,15 0,10
0,408 0,499 0,739
(PP) TAC3 (16) | 8,34 (1,16) 7,98 (0,84) -0,36 0,36
TUG-hab, s TAC2 (22) | 8,23 (1,03) 7,87 (2,30) -0,36 0,20
0,120 0,446 0,686
(ITT) TAC3 (22) | 8,60(1,31) 7,99 (0,89) -0,61 0,54
TUG-max, s TAC2 (16) | 6,85(0,64) 6,47 (0,60) -0,38 0,61
0,005* 0,505 0,658
(PP) TAC3 (16) | 6,67 (0,72) 6,39 (0,60) -0,28 0,42
TUG-max, s TAC2 (22) | 6,73 (0,70) 6,47 (0,70) -0,26 0,37
0,006* 0,699 0,481
(ITT) TAC3 (22) | 6,89(0,89) 6,45 (0,66) -0,44 0,56

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessoes semanais; TAC3: treinamento combinado aquético de trés

sessOes semanais; FPM: for¢a de preensdo manual; levantar-sentar: teste de levantar e sentar cinco vezes; TUG-hab:
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teste timed up and go em velocidade habitual; TUG-max: teste timed up and go em velocidade maxima ; s: segundos.

PP: por protocolo; ITT: intencao de tratar; A%: percentual de mudanga do pré- para pds-16 semanas de treinamento.

Dados apresentados como média e desvio padrao (DP). *significativo quando p< 0,05.

Responsividade individual

Na andlise da responsividade individual para a variavel IRMMI, no grupo TAC2 57,1%

foram Rs, 35,7% NRs e 7,14% RAs e no grupo TAC3 80% foram Rs e 20% NRs. Para o teste
RMLMI, no grupo TAC2 14,3% foram Rs e 85,7% NRs e no grupo TAC3 46,7% foram Rs e
53,3% NRs. Para o teste IRMMS, no grupo TAC2 26,6% foram Rs, 66,6% NRs e 6,6% RAs e

no grupo TAC3 37,5% foram Rs e 62,5% NRs. Nao foram encontradas diferencas significativas

entre os grupos na prevaléncia de responsividade individual para estas variaveis (p> 0,005 —

material suplementar). Para a RMLMS, no grupo TAC2 33,3% foram Rs, 60% NRs e 6,6%

RAs, enquanto no TAC3 81,3% foram Rs e 18,7% foram NRs. Nesta variavel, o teste qui-

quadrado apresentou um resultado significativo, demonstrando diferenga na prevaléncia de

responsividade individual entre os grupos (p= 0,023 — material suplementar). A figura 2

apresenta o comportamento da responsividade individual para as variaveis de forca muscular

(IRM e RML).
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Figura 2. Responsivos (barras cinzas escuro), ndo-responsivos (barras cinzas claro) e responsivos adversos (barras
pretas) para os testes de uma repeticdo maxima (1RM) de membros inferiores, IRM de membros superiores,
resisténcia muscular localizada (RML) de membros inferiores ¢ RML de membros superiores nos grupos de

treinamento combinado em meio aquatico de duas (TAC2) e trés (TAC3) sessdes semanais.

Quanto a andlise de responsividade individual da FPM, no grupo TAC2 37,5% dos
participantes foram Rs e 62,5% foram NRs e no TAC3 37,5% dos participantes foram Rs,
56,2% NRs e 6,2% RAs. No teste levantar-sentar cinco vezes, tanto no grupo TAC2 quanto no
TAC3 25% dos participantes foram Rs e 75% NRs. Para o teste TUG-hab, no grupo TAC2 0%
foram Rs, 81,2% NRs e 18,7% RAs e no TAC3 12,5% foram Rs e 87,5% NRs. Por fim, no
teste TUG-max o grupo TAC2 apresentou 18,7% Rs, 75% NRs e 6,2% RAs enquanto o TAC3
apresentou 6,2% Rs e 93,8% NRs. Nao foram encontradas diferencas significativas entre os
grupos na prevaléncia de responsividade individual para estas variaveis (p> 0,005 — material

suplementar).

DISCUSSAO
Os principais achados do presente estudo foram os incrementos semelhantes

promovidos pelos treinamentos combinados em meio aquatico realizados em duas e trés sessoes
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semanais na forca muscular e mobilidade funcional de adultos com DM2. Além disso, a analise
de responsividade individual ao treinamento demonstrou similaridade na prevaléncia de Rs,
NRs e RAs entre os grupos em todas as variaveis exceto na RMLMI, em que foi apresentado
um maior % de Rs no grupo TAC3. Mesmo assim, vale mencionar que houve uma maior
magnitude de aumento na variavel IRMMI, além de um maior TE e um maior % de responsivos
no grupo TAC3 para a maioria das varidveis analisadas. Nossos resultados demonstram que o
TC realizado em ambiente aquatico com menor ou maior frequéncia semanal pode contribuir
para o tratamento do DM2, mostrando-se uma excelente alternativa para esta populagdo, devido
as comorbidades da doenga (ou seja, obesidade, reduzida forga e incapacidade funcional) que
frequentemente impedem ou dificultam os individuos de se envolverem em atividades
terrestres.

Os aumentos de for¢a de membros inferiores apds as 16 semanas de treinamento de
hidroginastica estdo de acordo com o que era esperado, ja que a literatura ja havia demonstrado
que o TC em meio aquatico promove tais incrementos em outras popula¢des, como em idosos
previamente destreinados apos 12 semanas de treinamento com trés e duas sessdes semanais
(KANITZ et al., 2015; REICHERT et al., 2020, respectivamente). Ao nosso conhecimento,
apenas um estudo foi publicado analisando o teste de IRM de membros inferiores e superiores
de adultos com DM2 apo6s interven¢do de TC em meio aquatico (SCHEER et al., 2020b), cuja
interven¢do foi de oito semanas de duracdo e trés sessdes semanais de 50 minutos cada.
Diferentemente do presente estudo, este estudo analisou o IRMMI no exercicio leg press, €
IRMMS no exercicio supino. Os resultados deste estudo foram parcialmente de encontro com
0s nossos, pois foi encontrado incremento na for¢a de pernas, ao passo que os resultados de
membros superiores ndo alcangaram significancia estatistica. Estes dados sdo importantes, pois
demostram assim que adultos com DM2 também podem obter aumentos de for¢a muscular
dindmica maxima de MI e MS advindos do treinamento fisico em meio aquatico, tanto com
duas ou trés sessdes semanais, ja que em meio terrestre estes ganhos também ja haviam sido
apontados na literatura com intervencdes de TC de 8 a 52 semanas de duracao (BALDUCCI et
al.,2010; LAMBERS et al., 2008; TOKMAKIDIS et al., 2004; TOUVRA et al., 2011).

Adicionalmente, acompanhando os resultados de for¢a mdaxima, também foi
demonstrado aumento da RMLMI e RMLMS nos dois grupos de interven¢do, um resultado
muito relevante para o publico com DM2, pois a forca resistente ¢ muito importante para
realizacdo de atividades basicas de vida diaria. Em conjunto, nossos achados podem demonstrar

que a periodizacdo empregada nos dois grupos submetidos ao TC de hidroginastica, tanto com
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duas e trés sessdes semanais, foi capaz de melhorar as duas manifestacdes de forca (maxima e
resistente) em MI e MS. Estes ganhos neuromusculares ganham ainda mais aten¢ao quando ¢
levado em consideracdo o avango da idade de individuos com DM?2, dado que a amostra do
presente estudo apresentou uma idade média de transi¢do entre meia idade e terceira idade
(préximo de 60 anos) e, segundo Cadore e Izquierdo (2015), em pessoas com DM?2 o declinio
da forca de membros inferiores ¢ acelerado, comprometendo a funcionalidade dos mesmos. De
fato, o aumento da forca dos extensores do joelho ¢ importante, visto que esta musculatura esta
envolvida em tarefas basicas como caminhar, subir escadas, levantar-se de uma cadeira, etc.
enquanto a forga de membros superiores esta relacionada com tarefas como carregar sacolas ou
objetos, carregar filhos ou netos no colo, etc.

Apesar de ndo ter havido diferenca entre os grupos, cabe apontar que o grupo TAC3
apresentou maiores tamanhos de efeito do que o grupo TAC2 para as variaveis de IRM e RML
de MI e MS. Ainda, ao analisarmos a responsividade individual, também pode-se perceber que
o grupo TAC3 também teve uma maior propor¢do de Rs do que o grupo TAC2 (cujos % de Rs
variaram de 14,3 a 57,1% no TAC2 e de 37,5 a 81,3% no TAC3); porém, somente a RMLMI
apresentou diferenga significativa no comportamento da responsividade entre os grupos. Estes
resultados sugerem que uma maior frequéncia semanal de treinamento (3x em comparagdo com
2x) pode acarretar maior chance de responsividade ao treinamento nestas varidveis
neuromusculares, especialmente na forca resistente de MI. Porém, também houve um % mais
alto do que o esperado de NRs e RAs, variando de 42,8 a 85,7% no TAC2 e de 18,7 a 62,5%
no TAC3. Isso implica que, apesar de ter havido uma melhora significativa nas médias dos
grupos para as variaveis de forga muscular, de fato houve uma grande variagdo interindividual
entre os participantes.

Ao nosso conhecimento, este ¢ o primeiro estudo avaliando a responsividade individual
ao treinamento combinado em meio aquatico em variaveis de for¢a muscular de adultos com
DM2, o que dificulta a comparagdo com outros estudos. Investigando 12 semanas de TC em
meio terrestre (5 sessdes/semana) em mulheres com resisténcia a insulina, o estudo de Alvarez
et al. (2018) apresentou um menor % de NR no teste de for¢a maxima de flexdo de cotovelos,
reportando 20% de NR. Ainda, Alvarez ef al. (2017) também encontraram menor % de NR na
forca maxima de extensores de joelho de mulheres com resisténcia a insulina apés 10 semanas
de treinamento intervalado de alta intensidade (3 sessdes/semana), reportando 10% de NR nas
que possuiam alta resisténcia e 0% nas que tinham baixa resisténcia a insulina. Hipotetiza-se

que as diferengas nos programas de treinamento (maior frequéncia semanal de TC e maior

98



intensidade no treinamento de HIIT), em combinacdo com as diferentes populacdes estudadas
do que a do presente estudo podem ter influenciado nos diferentes resultados.

Além da andlise de for¢a maxima e resistente, também avaliamos os desfechos FPM e
o teste de levantar-sentar cinco vezes, variaveis pouco exploradas no contexto de treinamento
fisico em meio aquético e DM2. A FPM ¢ um método simples e economico para avaliar a forga
muscular geral, e a literatura aponta que uma FPM mais elevada esta significativamente
associada a um menor risco de doenga cardiovascular (DCV) e mortalidade em pacientes com
DM2 (LEONG et al., 2015), ao passo que o teste de levantar-sentar cinco vezes ¢ uma
ferramenta confidvel para medir funcionalidade de MI em pessoas com DM2 (BARRIOS-
FERNANDEZ et al., 2020). Assim como os demais testes de forga muscular, encontramos
incrementos tanto na FPM (anélise PP) quanto no teste de levantar-sentar cinco vezes para
ambos os grupos TAC2 e TAC3, sem diferenca entre eles. Porém, na analise da variabilidade
nas respostas individuais ao treinamento, encontramos um alto % de NRe RAs nos dois grupos
(62,% na FPM e 75% no teste de levantar-sentar cinco vezes, para ambos TAC2 e TAC3), sem
diferenga entre os mesmos. Especulamos que isso se deva ao alto valor encontrado para o ET
nestes desfechos, pois existe uma certa variabilidade na realizacdo dos testes. Por outro lado,
ressalta-se que, apesar de termos encontrado tamanhos de efeito pequenos na FPM, os tamanhos
de efeito foram médio e grande para o teste de levantar-sentar.

Por fim, a relevancia clinica dos aumentos de for¢ca muscular encontrados no presente
estudo também se dé pela protecdo cardiovascular que estas adaptacdes acarretam, dado que
Garcia-Hermoso et al. (2018) mostraram que a for¢a de preensdo manual e de extensdo de
joelhos sdo preditores independente de mortalidade por todas as causas. Os autores explicam
que niveis mais elevados de for¢a muscular na parte superior e inferior do corpo estdo
associados a um menor risco de mortalidade na populagdo adulta, independentemente da idade
e do periodo de acompanhamento.

Nosso estudo também avaliou a mobilidade funcional através do teste TUG nas
velocidades usual e maxima. Este teste ¢ importante pois individuos com DM2 de meia-idade
demonstram menor mobilidade funcional (através de um maior tempo no teste TUG)
comparados a nao-diabéticos, mesmo sem ainda apresentar complicagdes vasculares ou
neuropatia (FERREIRA et al., 2014). Nossos achados mostraram que, apesar de uma redugao
ter sido encontrada nos dois testes realizados apds as 16 semanas de treinamento, uma

significancia estatistica foi encontrada somente no TUG-max, para os dois grupos de

99



intervengdo (analises PP e ITT), provavelmente pelo fato de os participantes ndo terem
apresentado declinio funcional no inicio do estudo.

Como consequéncia, espera-se que estes individuos melhorem suas atividades didrias que
envolvem agilidade e/ou equilibrio. Estas variaveis tem sido pouco exploradas em intervengdes
de exercicio em meio aquatico, mas nossos resultados estdo de acordo com os apresentados por
Delevatti et al. (2016), que encontrou melhoras em individuos com DM?2 para ambos os testes
apos 12 semanas de treinamento aerobico de corrida em piscina funda.

Assim como nas analises de FPM e teste de levantar-sentar, embora estas melhoras no
teste TUG tenham sido encontradas nas andlises das médias dos grupos, encontramos altos
percentuais de NR e e RAs, (entre 87,5 ¢ 100% no TUG-hab e 81,2 e 93,8% no TUG-méx).
Mesmo assim, cabe mencionar que os valores apresentados para realizagdo do teste TUG-hab
(abaixo de 8s) e TUG-max (abaixo de 7s) podem caracterizar a amostra do nosso estudo como
tendo boa mobilidade funcional, por apresentarem valores abaixo de 10 segundos (CORDEIRO
et al., 2009), além disso, tempos abaixo de 10s estdo relacionados com baixo risco de quedas,
como demonstrado por Ferreira et al. (2014).

Nosso estudo possui algumas limitagdes , como o tamanho de amostra limitado e a
auséncia de um grupo sem realizagdo de exercicio estruturado (grupo controle). Porém, como
o objetivo principal deste estudo foi comparar os efeitos da mesma periodizagdo de TC em meio
aquatico com diferente nimero se sessdes semanais, acreditamos que o desenho adotado foi
adequado para responder a nossa questdo de pesquisa. Ainda, este estudo foi desenhado para
andlise de médias dos grupos, e ndo de responsividade individual. Outra limitacdo importante
¢ a auséncia de avaliagdo cardiorrespiratoria. Os pontos fortes deste estudo foram a inclusao
das analises das médias dos grupos e das prevaléncias de responsividade do TC em meio
aquatico de duas e trés sessdes semanais, a randomizagdo dos participantes entre 0s grupos,
cegamento dos avaliadores e avaliacao das adaptagdes neuromusculares e de funcionalidade em

adultos com DM2, assim como incluimos também o calculo do TE para cada varidvel estudada.

CONCLUSAO

Diante do exposto, conclui-se que 16 semanas de TC em meio aquatico de duas e trés
sessdes semanais foram similarmente capazes de melhorar as médias dos grupos na forga
muscular dindmica maxima e forca resistente de MI e MS, assim como a FPM, o tempo para
realizar o teste de levantar-sentar cinco vezes e a mobilidade funcional de adultos com DM2,

mostrando-se seguro e eficiente. Ainda, a andlise PP demonstrou um maior incremento para o
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grupo TAC3 na varidvel IRMMI. Porém, também encontramos uma alta variabilidade nas
respostas individuais ao treinamento, apresentando um alto % de NR nos dois grupos para todas
as variaveis, em que somente a forca resistente de MI apresentou maior % de Rs no grupo
TAC3. Assim, com excecdo do desfecho RMLMI, nossos resultados demonstram que as
diferentes frequéncias de treinamento (duas e trés sessdes) ndo se mostraram relacionadas a
prevaléncia de NR para as varidveis de for¢a muscular e mobilidade. Mesmo assim, vale
mencionar que foi encontrado um maior TE e um maior % de responsivos no grupo TAC3 para
a maioria das varidveis analisadas. Portanto, parece que realizar o TC em meio aquatico com
menor frequéncia semanal configura um volume suficiente para melhorar desfechos
importantes para o publico com DM2, conferindo um treinamento tempo-eficiente, enquanto

treinar trés vezes pode induzir efeitos adicionais.
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Material suplementar

Tabela 1. Responsividade individual dos participantes analisada através do método do erro tipico

2x Nao- Responsivos  Total nio-
Responsivos P qui-
Variavel erro Grupo (n) responsivos adversos responsividade
(%) quadrado
tipico (%) (%) (%)
TAC2 (14 8 (57,1 5(35,7 1(7,14 6 (42,8
IRMMI 5,4 (1) ©7.D @5.7) (7.14) (12.8) 0,322
TAC3 PP (15) 12 (80,0) 3 (20,0) 0(0,0) 3(20,0)
TAC2 (14 2 (14,3 12 (85,7 0(0,0 12 (85,7
RMLMI 3,6 (14) (14.2) (85,7) 0 85,7) 0,060
TAC3 PP (15) 7 (46,7) 8(53,3) 0(0,0) 8(53,3)
TAC2 (15 4 (26,6 10 (66,6 1 (6,6 11 (73,3
IRMMS 2,8 (15) (26.6) (66,6) (6.6) (73,3) 0,504
TAC3 PP (16) 6 (37,5) 10 (62,5) 0(0,0) 10 (62,5)
TAC2 (15 5(33,3 9 (60,0 1 (6,6 10 (66,6
RMLMS 4,1 (15) (3.2) (©0.0) (6.6) (66.6) 0,023*
TAC3 PP (16) 13 (81,3) 3 (18,7) 0(0,0) 3(18,7)
Forga de preensao 30 TAC2 (16) 6 (37,5) 10 (62,5) 0 (0,0) 10 (62,5) 0.591
manual " TAC3PP(16)  6(37.5) 9 (56,2) 1(6,2) 10 (62,5) ’
TAC2 (16 4(25,0 12 (75,0 0(0,0 12 (75
Levantar-sentar 23 (16) ( ) ( ) ©.0) () 1,000
TAC3 PP (16) 4 (25,0) 12 (75,0) 0(0,0) 12 (75)

TUG - velocidade - TAC2 (16) 0(0,0) 13 (81,2) 3 (18,7) 16 (100) 0.081
habitual ' TAC3 PP (16) 2 (12,5) 14 (87,5) 0(0,0) 14 (87,5) ’
TUG - velocidade 10 TAC2 (16) 3 (18,7) 12 (75,0) 1(6,2) 13 (81,2) 0311
maxima ’ TAC3 PP (16) 1(6,2) 15 (93,8) 0(0,0) 15(93,8) ’

TAC2: treinamento combinado aquatico de duas sessdes semanais; TAC3: treinamento combinado aquatico de trés sessoes
semanais; 1RMMI: for¢a maxima de membros inferiores; RMLMI: resisténcia muscular localizada de membros inferiores;
IRMMS: forga maxima de membros superiores; RMLMS: resisténcia muscular localizada de membros superiores;
Levantar-sentar: teste de levantar e sextar cinco vezes; TUG: teste timed up and go. Dados apresentados como frequéncia
absoluta e relativa. Significativo quando p< 0,05. Os sujeitos foram considerados responsivos para uma variavel se houve

um aumento ou reducdo (em favor de mudangas benéficas) que for >2 vezes o ET acima de zero.
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3.3. ESTUDO III: O TREINAMENTO COMBINADO COMO ESTRATEGIA
EFETIVA NA MELHORA DO CONTROLE GLICEMICO DE PESSOAS
COM DIABETES TIPO 2: UMA REVISAO SISTEMATICA COM
METANALISE

RESUMO

O presente estudo objetivou realizar uma revisdo sistematica com meta-analise de ensaios
clinicos analisando os efeitos do treinamento combinado sobre o controle glicémico de
individuos com diabetes tipo 2, analisados através dos niveis de hemoglobina glicada (HbAlc).
Este estudo se trata de uma revisdo sistematica com meta-analise que seguiu as recomendagdes
PRISMA. As buscas foram realizadas em quatro bases de dados em junho de 2023. Foram
adotados os seguintes critérios de elegibilidade: adultos com diabetes tipo 2, interven¢do de
treinamento combinado (forga + aerdbico) e avaliagdes pré e pos-intervencao dos niveis de
HbAlc. Também foram realizadas andlises de sensibilidade para investigar a influéncia da
progressdao do treinamento, do volume e frequéncia semanal de treinamento, assim como
também foram conduzidas andlises de meta-regressao para investigar potenciais moderadores
como valores basais de HbAlc e duracdo do follow up. Dos 7314 artigos encontrados, 25
estudos foram elegiveis e incluidos na metanalise. Foi encontrado um efeito favoravel do TC
pos-intervengdo, com redugdo na HbAlc (-0,68%; IC 95%: —0,95, —0,41; p < 0,001; 12:68,6%)
em comparagdo aos grupos controle. As analises de sensibilidade e meta-regressoes
demonstraram que as melhoras nos niveis de HbAlc ndo foram influenciadas pela realizagao
de progressao do treinamento, pelo volume e frequéncia semanal, assim como os valores basais
de HbAlc e duragdo do follow up também ndo apresentaram influéncia. Conclui-se que
diferentes estratégias de treinamento combinado podem ser consideradas eficazes na melhora
do controle glicémico de pacientes com diabetes tipo 2, configurando uma importante
ferramenta nao-farmacologica no tratamento da doenga.

Palavras-chave: Treinamento combinado, exercicio fisico, diabetes tipo 2, controle glicémico.

Keywords: Combined training, physical exercise, type 2 diabetes, glycemic control.

INTRODUCAO
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O diabetes mellitus ¢ uma das doengas cronicas mais comuns ao redor do mundo, em
que aproximadamente 90% dos casos sdo representados pelo diabetes tipo 2, caracterizado por
uma combinagdo da resisténcia a insulina com compensa¢do inadequada da secrecdao deste
hormoénio (American Diabetes Association [ADA], 2023). As consequéncias do diabetes sdao
sérias e preocupantes, podendo resultar em doencas cardiovasculares, ataque cardiaco, acidente
vascular encefalico, doencas vasculares periféricas, cegueira, neuropatias ¢ até morte, sendo
responsavel por 11,3% da mortalidade mundial por todas as causas (International Diabetes
Federation [IDF, 2019]).

O crescimento do diabetes ao redor do mundo ¢ alarmante, ja4 considerado uma
epidemia, sendo que no ano de 2019, 463 milhdes de adultos foram diagnosticados com a
doenga, e as estimas para 2045 ¢ de que esse numero alcance 700 milhdes. Em paises em
desenvolvimento, como o Brasil, as mesmas proje¢des sdo apresentadas, pois estimou-se que
16,8 milhdes tinham diabetes em 2019, e as previsdes para 2045 sdo de 26 milhdes de pessoas
(IDF, 2019). Estes dados acima refletem que tanto a incidéncia da doenga quanto a sobrevida
dos individuos com diabetes tem aumentado. Neste cenario, alternativas farmacoldgicas e nao-
farmacoldgicas sdo importantes para o tratamento da doenga, a fim de evitar maiores riscos,
reduzir comorbidades relacionadas a doenga e melhorar a qualidade de vida dos acometidos.

O treinamento fisico ¢ uma importante intervengdo nao farmacoldgica para melhorar o
controle glicémico de pacientes com diabetes tipo 2, avaliado especialmente pela hemoglobina
glicada (HbAlc) (ADA, 2023; COLBERG et al., 2016; PAN et al., 2018) que ¢ considerada
um dos principais alvos terapéuticos. A combinacdo do treinamento aerobico e de forca
(treinamento combinado - TC) tem sido amplamente recomendada por diferentes 6rgdos
mundiais, incluindo a Sociedade Americana de Diabetes (ADA, 2023), Associagdo Canadense
de Diabetes (SIGAL et al., 2018) Federacao Internacional de Diabetes (IDF, 2019) e Sociedade
Brasileira de Diabetes (PEREIRA et al., 2023). As diretrizes atuais recomendam o TC
estruturado e preferencialmente supervisionado, com dura¢do semanal de pelo menos 150
minutos de treinamento aerébico de intensidade moderada a vigorosa, realizado em trés ou mais
sessdes por semana e com intervalo ndo superior a 2 dias entre as sessdes de exercicios,
associado com pelo menos dois dias por semana de treinamento de forga.

A literatura vem apresentando diversos ensaios clinicos randomizados (CHURCH et al.,
2010; DELEVATTI, R S et al., 2022; MAGALHAES et al., 2019; YAVARI et al., 2012a) e
meta- analises (UMPIERRE et al., 2011; SCHWINGSHACKL et al., 2014; WAY et al., 2016;

PAN et al., 2018) comprovando o impacto benéfico do TC para o controle glicémico em
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pacientes com diabetes tipo 2. Especificamente nos niveis de HbAlc, reducdes entre 0,47 e
0,53% foram encontradas (PAN et al., 2018; UMPIERRE et al., 2013; UMPIERRE et al.,
2011a), advindas do TC. Essas redugdes sdo importantes, pois cada 1% de redugdo nos niveis
médios de HbA ¢ esta associado a 15-20% de reducao nos eventos de doengas cardiovasculares
e diminui¢do de 37% nas complicagdes microvasculares (STRATTON et al., 2000).

De fato, as meta-analises se tornaram cada vez mais populares para avaliar intervengdes
de satde, uma vez que permitem estimar a eficdcia relativa entre todas as intervencdes
publicadas em um determinado assunto. Neste sentido, torna-se importante que estudos
atualizados sejam conduzidos, a fim de compreender o atual estado da arte da literatura quanto
aos efeitos da modalidade de treinamento recomendada pelas diretrizes (i.e., TC) sobre o
controle glicémico de individuos com diabetes tipo 2, assim como compreender possiveis
moderadores relacionados ao treinamento que poderiam influenciar nas respostas. Assim, o
objetivo do presente estudo foi realizar uma revisdo sistematica com meta-analise de ensaios

clinicos analisando os efeitos do TC na HbA 1c em pacientes com diabetes tipo 2.

METODOS

Este estudo foi registrado no International Prospective Register of Systematic Reviews
(PROSPERO: CRD42023448327). Uma revisdo sistematica com meta-analise foi conduzida e
relatada de acordo com as diretrizes do Manual da Cochrane para revisdes sistematicas de

estudos de intervencdo e com o Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-

Analyses (PRISMA) (HIGGINS J, THOMAS J, CHANDLER 1J, 2022; MOHER et al., 2009).

Estratégia de busca

As buscas foram realizadas em junho de 2023 em quatro bases de dados eletronicas:
PubMed, Cochrane Central, SPORT Discus e Embase. A busca incluiu estudos desde o inicio
do banco de dados até junho de 2023. Termos MeSH e palavras-chave relacionadas a diabetes
mellitus tipo 2, exercicio e hemoglobina glicada foram combinados usando operadores de busca
booleanos. A estratégia de busca completa adotada para cada base de dados esta detalhada no

Apéndice A.

Critérios de Elegibilidade
Os critérios de inclusdo foram definidos de acordo com a populagdo, intervengao,

comparagdo, resultado e desenho do estudo (PICOS) (LIBERATI et al., 2009). Adultos com
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idade > 18 anos com DM2 de ambos os sexos foram incluidos. Foram incluidos apenas estudos
que incluiram o treinamento combinado, com um minimo de 8 semanas de treinamento
supervisionado e estruturado, em comparagdo com um grupo controle sem exercicio. Foram
incluidas as intervencdes de treinamento que tenham realizado a combinagdo do treinamento
aerobico e de forca, realizados nos mesmos dias ou em dias alternados, sem restri¢des quanto a
frequéncia, intensidade ou duracgao das sessdes de treinamento. Era necessario conter avaliagdes
pré e pos-intervengao de hemoglobina glicada (HbAIc¢), a fim de verificar o controle glicémico
dos participantes. Somente ensaios clinicos foram incluidos.

Os critérios de exclusdo considerados foram criangas, adolescentes e adultos sem DM2.
A inclusdo dos estudos foi decidida de forma independente e cega entre dois autores (G.D.S. e
R.W.). Em caso de discordancia sobre a inclusdo de um artigo, um terceiro autor (C.G.B.) foi
consultado. Os estudos foram limitados aos idiomas inglés, portugués e espanhol publicados

em periddicos.

Extracdo dos dados

Todos os artigos obtidos foram importados para o software de gerenciamento de referéncias
EndNote e as duplicatas foram removidas. Todos os estudos em texto completo que atenderam
aos critérios de elegibilidade foram incluidos no processo de extragdo de dados. Os autores
(G.D.S. e R.W.) realizaram previamente uma padronizagdo da extra¢do dos dados em planilha
e, apos ajustes, iniciaram de forma independente e cega a extragdo dos dados. Uma folha de
dados codificada foi usada para extrair o tamanho e a idade da amostra e as caracteristicas da
intervengdo de exercicio, como duragdo e frequéncia do treinamento fisico, intensidade e
volume de exercicio em todos os grupos. Médias e desvio padrdo (SD) ou erro padrao de

medidas de resultados foram extraidos.

Avaliacao da qualidade metodolédgica

A ferramenta de escala TESTEX, proposta por Smart et al. (2015), foi usado para avaliar o
risco de viés. O risco de viés foi avaliado de forma independente por dois revisores (G.D.S. e
R.W.). Em caso de discordancia, um terceiro revisor (C.G.B) foi consultado. A ferramenta
consiste na seguinte andlise de critérios: (1) critérios de elegibilidade especificados; (2)
randomizagdo especificada; (3) ocultacdo de alocacdo; (4) grupos semelhantes no inicio do
estudo; (5) cegamento do avaliador; (6) medidas de resultado avaliadas em 85% dos pacientes;

(7) intencdo de tratar a analise; (8) comparagdes estatisticas entre os grupos relatados; (9)
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apontar uma medida de variacdo para todos os resultados relatados; (10) atividades de
monitoramento em grupos de controle; (11) a intensidade relativa do exercicio permaneceu
constante; (12) volume de exercicio e gasto energético. O item 6 vale 3 pontos, o item 8 vale 2
pontos, e os demais valem 1 ponto cada. O escore de qualidade dos artigos foi baseado em
tercis, em que 0 a 5 pontos foram considerados de baixa qualidade, 6 a 10 pontos foram
considerados de qualidade média e 11 a 15 pontos foram considerados de alta qualidade. Essa

ferramenta foi escolhida por ser especifica para interven¢des com treinamento fisico.

Andlise dos dados

As estimativas de efeitos agrupados foram calculadas a partir dos escores de mudanca
entre a linha de base e o final da intervengdo, seus desvios padrao (DP) e o niimero de
participantes em cada grupo. Os dados das analises de inteng¢ao de tratar foram inseridos sempre
que disponiveis nos estudos incluidos. Os autores foram contatados por e-mail para dados nao
informados e, caso ndo houvesse resposta ou os dados solicitados ndo estivessem disponiveis,
os estudos eram excluidos. Os resultados sdo apresentados como diferencas médias e os
calculos foram realizados utilizando modelos de efeitos aleatorios. A heterogeneidade
estatistica dos efeitos do tratamento entre os estudos foi avaliada pelo teste Q de Cochran e pelo
teste de inconsisténcia 12; considerou-se que valores >50% indicavam alta heterogeneidade
(Higgins et al., 2011). Forest plots foram gerados para apresentar os efeitos agrupados e
diferengas médias com intervalos de confianga (IC) de 95%.

Além disso, foram realizadas analises de sensibilidade (subgrupos) para investigar a
possivel influéncia da progressdo do treinamento (com progressio ou sem progressao no
volume e¢/ou intensidade), da duragdo semanal do treinamento (<150 min/semana ou >150
min/semana) e da frequéncia semanal de treinamento (< 3 sessdes /semana ou > 3
sessdes/semana) nas adaptagdes alcancadas. Andlises de meta-regressdo foram realizadas para
investigar potenciais moderadores: valores basais de HbAlc (%) e duragdo do
acompanhamento (semanas). Valores de a< 0,05 foram considerados estatisticamente
significativos. Todas as andlises foram realizadas utilizando o software OpenMeta Analyst,

versdo 10.10 (WALLACE et al., 2012).

RESULTADOS

Resumo dos achados
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A busca sistematica obteve 7314 estudos, dos quais 1091 estavam duplicados. Um artigo

foi identificado através de outras fontes. O titulo e resumo de 6224 estudos foram lidos, € 89

estudos foram selecionados para leitura de texto completo. Apos esta fase, 64 estudos foram
excluidos e 25 estudos (AMPUERO et al., 2023; ANNIBALINI et al., 2017; ASA et al., 2012;
BALDUCCI et al., 2010; BANITALEBI et al., 2019; BASSI et al., 2016; CAUZA et al., 2006;
CHURCH et al, 2010; DE OLIVEIRA et al, 2012; DELEVATTI, R S et al., 2022;
GHODRATI et al., 2023; JEON et al., 2020; JORGE et al., 2011; KADOGLOU et al., 2013;
LAMBERS et al., 2008; LOIMAALA et al., 2009; MAGALHAES et al., 2019; MENDES et
al.,2017; MUKHERIJI et al., 2022; OKADA et al.,2010; PARK; LEE, 2014; RAD et al., 2020;
TERAUCHI; TAKADA; YOSHIDA, 2022; TOMAS-CARUS et al., 2016; YAVARI et al.,

2012b) foram considerados elegiveis para sintese qualitativa e andlise quantitativa. Um

fluxograma PRISMA do processo de revisao estd apresentado na Fig. 1.

7314 artigos identificados através das 1 artigos identificados através de outras
2 buscas nas bases de dados fontes
2
o
2
3 > 1091 eram duplicados
v
6224 estudos selecionados para
leitura de titulo e resumo
]
]
Q
&
[
e > 6135 artigos excluidos
v
89 artigos selecionados para leitura na integra
Q
s}
S
i% 64 estudos ndo tinham os critérios de inclusao:
= - Dados insuficientes ou nao avaliaram HbAlc: 36
- Nao apresentou grupo controle sem intervengdo: 5
- Nao era ensaio clinico randomizado: 11
»| - Sem intervengdo cronica de treinamento combinado: 5
- Nao especificou participantes dos grupos: 1
- Nao disponivel na integra: 1
- Apresentaram os mesmos dados de outro estudo previamente
selecionado: 1
- Nao foi supervisionado em todas as sessoes: 2
8
‘:U v
E
é’ 25 artigos incluidos
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Figura 1. Fluxo de informagdes nas diferentes fases da revisdo sistematica.

Caracteristicas dos estudos

A revisdo incluiu 1519 participantes, sendo 844 participantes nos grupos de TC e 675
nos grupos controle. Aproximadamente 48,32% (n= 734) dos participantes eram do sexo
feminino. A duracdo do DM2 relatada foi superior a 6 meses do diagndstico; apenas seis estudos
relataram comorbidades associadas: insuficiéncia cardiaca, hipertensdo, sindrome metabdlica,
sobrepeso/obesidade e dislipidemias. Doze estudos relataram que o status de treinamento dos
participantes era sedentarismo ou destreinados, em um estudo os participantes haviam
participado previamente de um periodo de quatro meses de treinamento aerdbico ou de forga,
em um estudo os individuos nao poderiam realizar >2 horas de exercicio intenso por semana e
onze estudos ndo reportaram o status. Os eventos adversos relatados foram casos leves de
hipoglicemia. A adesdo foi igual ou superior a 75%, exceto um estudo que relatou de 47% a

54%. As caracteristicas dos estudos sdo apresentadas no quadro 1.

Caracteristicas das intervengdes

O periodo de intervengdo variou de quatro a 104 semanas, com frequéncia semanal de
1 a 5 sessdes, duracdo total da sessdo de 30 a 75 min, duragdo da parte principal de 30 a 65 min,
totalizando 60 a 375 min de duracdo semanal. Os exercicios realizados na parte aerdbica do
treinamento foram principalmente caminhada/corrida em esteira, exercicios em cicloergdmetro,
eliptico e hidroginéstica e na parte de forga foram exercicios utilizando aparelhos de
musculagdo e pesos livres para membros superiores e inferiores. A intensidade do treinamento
aerobico foi prescrita por diferentes métodos, como intensidade de esfor¢o percebido
(utilizando a escala de Borg), percentuais da frequéncia cardiaca (maxima, de reserva e do
limiar anaerobico) e percentual de consumo de oxigénio, enquanto para o treinamento de forca
foram utilizados métodos como percentuais do teste de 1 repetigdo maxima, nimero de
repeti¢des maximas e velocidade maxima de execucdo de movimento. O quadro 2 detalha as

caracteristicas de treinamento dos estudos.
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Quadro 1. Caracteristicas dos estudos incluidos.

Idade (média Género Duracio DM2 . . - Aderéncia /
. - L. . Comorbidades | Co-intervencdo | Status de Eventos
Estudo Grupos de intervencio (n) £+ DP ou IC |feminino (n| (anos - média + associadas dietética treinamento adversos Drop-outs
95%) ! %) DP) (n)
Treinamento combinado (12) 489+6.8 . NR
Ampuero et al. 2023 247 66,7% > 6 meses NR Nao Sedentarios >75% / NR
Grupo controle (12) 573+£5.8
o Treinamento combinado (8) 57+9.1 10.1+£7.3 Nao
Annibalini et al.2017 0/0% NR Nao NR NR
Grupo controle (8) 60=£6.8 7.8+£52
Treinamento combinado
(e 65.8+5.8 2/20% 72+5.8 iénci Nao 92% /2
Asaetal. 2012 aquatico (10) 0 Insczflgilzl:la Niio NR 0
Grupo controle (10) 69.0£8.2 2/20% 69+44 -
Treinamento combinado (20 60.6 +£9.3 8/36% 9.4+6.0 i 81% / NR
Balducci et.al. 2010 29 ° Sindrome Nio Sedentarios NR ’
Grupo controle (22) 61.1+7.1 9 /45% 8.5+5.7 metabolica -
i ) Treinamento combinado (14) 541+5.4 14/ 100% . 82% /10
Banitalebi et.al. 2019 NR Sobrepeso Nao Sedentarios Nao
Grupo controle (14) 55.7+6.4 14/ 100% -
i Treinamento combinado (21) 49.5+6.1 57«55 . 100% / 2
Bassi et al. 2016 15/ 36,6% NR Nao Sedentarios Nao
Grupo controle (20) 52.1+73 74+58 -
4 meses de
Treinamento combinado (10) | 57.1+ 1.6 5/50% 9.1+2.5 treinamento Nio NR/0
Cauza et.al .2006 NR Nao aerdbico ou
de forca
Grupo controle (10) 569+1.6 5/50% 97+1.8 anterior -
Treinamento combinado (76) 554+83 49/ 64,5% 6,7+5,4 ] 1 NR /5
Church et.al . 2010 NR Nao Sedentarios
Grupo controle (41) 58.6+£8.2 28/68,3% 7,2+5,2 -
_ Treinamento combinado 60.9+74 | 10/53% 6 (5-9.5) , 87% / 6
Delevatti et al. 2022 aquatico (19) NR Nao Sedentarios 3
Grupo controle (19) 58.6+£9.7 10/53% 7 (4-9) -
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o Treinamento combinado (10) | 57.90 +9.82 6/60% 7.30+4.97 . o NR/5
De Oliveira et.al 2012 NR Nao Sedentarios NR
Grupo controle (12) 53.4+9.8 8/66,7% 5.25+3.52
i Treinamento combinado (12) 58.8+1.5 12 /100% 63+1.9 . . NR/1
Ghodrati et al. 2023 NR Nao Sedentarias NR
Grupo controle (9) 55.8+1.5 9/100% 51+1.7 -
. . i
Treinamento combinado + dieta | o, 7 3 | 5) /1909, 9.8+8.5 > 80%
convencional para DM2 (21) .
Jeon et al. 2020 NR Sim NR NR
Grupo controle dieta
1.147. 14/ 100% 83+6.5 -
convencional para DM2 (14) 6 70 ’
Joree et al. 2011 Treinamento combinado (12) 57.9+9.8 8/66,7% 7.30+4.97 Sobrepeso e Nio NR Hipoglicemia 95% / NR
g ’ Grupo controle (12) 53.4+9.8 8/66,7% 5.25+3.52 obesidade -
<2 hs de
Treinamento combinado (22) 57.9+6.5 17/77,3% 51+1.7 . exercicio Nao >80% /0
Kadoglou et.al. 2013 NR Nao intenso por
Grupo controle (24) 579+72 17/70.8% 6.5+2.1 semana -
Treinamento combinado (17) 55.8+9.6 10/58,8% >85% /2
Lambers et al. 2008 NR NR Nao NR 2
Grupo controle (11) 57.5+8.7 5/45,4% -
Treinamento combinado (24) 53.6+ 6.2 0/0% 75% /1
Loimaala et al. 2009 NR NR Nao NR NR
Grupo controle (24) 54.0+ 5.0 0/0% -
Treinamento combinado (TCM 15/
59.7+6.5 8.4+5.1 86,2% /5
+ fora) (28) 53,6,7% ’
Magalhaes et al. 2019 Treinamento combinado NR Nao NR NR
T +8. 10/ 409 WEXH 86,8% /6
(HIIT+forca) (25) 56.7+8.3 0/40% 5.7£3.7 0
Grupo controle (27) 59.0+8.1 13/48.1% 6.0£5.1 -
Treinamento combinado (39) 62.0+6.1 20/51,3% 9.98 +5.88 . . 80,2% /7
Mendes et al. 2017 NR Nao Sedentarios 13
Grupo controle (85) 63.9+7.6 44 /51,8% 11.32+5.26 -
Mukherji et al. 2022 Tremamemi 1° ;’;r)‘bmado e 59635(3)9 7| 53/ 44,5% NR NR Nio NR NR 54.5% /2
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Treinamento combinado TC1

58.1(50.5-

4 0 47% /3
(119) 65.2) 6/38,7% 0
55.8 (48.7- o
Grupo controle (119) 64.9) 44 /37,0% -
Treinamento combinado (21) 64.5+£5.9 11/52,4% 9,5+ 8,1 NR
Okada et al. 2010 NR Nao NR NR
Grupo controle (17) 645+59 6/353% 10,8 £7,3
Treinamento combinado (27) 69.6 £3.6 13/48,1% ) NR/3
Park et al. 2014 NR Hipertensao Nao NR Nao
Grupo controle (15) 71.2+£3.9 7146, 7% -
Treinamento Elogl;blnado (A-F) 439425 0/0% NR /2
Rad et al. 2020 Treinamento (Cf;r)lblnado FEA) 1 u0i06 0/0% NR NR Nio Sedentarios NR NR /2
Grupo controle (13) 44.7+3.0 0/0% -
J£69.
Treinamento combinado (97) 54.6+9.2 42/38.2% 89;ese6s9 > Hivertenss NR /16
Terauchi et al. 2022 8792727 dilspf iilr:rzllioa: Nao Sedentarios NR
Grupo controle (108) 55.7+10.2 | 45/39.5% ' ’ P -
meses
- c cal Treinamento combinado (16) 59.964(1587)'4 1 10(62.5%) | 11.2(7.4—15.1) >90%/6
omas-Carus et al. .
a NR NR
2015 58.9(56.2 - NR Nao
Grupo controle (14) 63.6) 3(21.4%) | 9.5(6.4—-12.6) -
) Treinamento combinado (15) 50.9+9.8 .
Yavari et al. 2012 32/53,3% > 1 ano NR Nao Sedentarios 2 >80% /15
Grupo controle (15) 51.5+8.5

NR: ndo reportado; n: nimero; DP: desvio padrao; IC 95%: intervalo de confianga de 95%; TCM: treinamento aerdbico continuo moderado; TC3: treinamento combinado realizado

3x/semana; TC1: treinamento combinado realizado 1x/semana.
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Quadro 2. Caracteristicas de treinamento dos estudos incluidos

2019

direta e extensdo de cotovelos

Grupo controle

F A
Periodo de requencia Duracio total | Duracio
Grupos de L. . . . . semanal . . .
Estudos . Caracteristicas das intervencoes intervencio . de sessiio / parte | semanal Intensidade Progressiao
treinamento (semanas) (dias por rincipal (min)
semana) P P
. . 29 min de TA, 15 min de TFA (exercicios Para TA: 50-80% Feres / .
Ampuero et al. | Treinamento combinado | peito, costas, leg press e abdomen), 15 min de 3 60 /50 180 ) Sim
12 TF: 8-16 reps
2023 TANE
Grupo controle -
TA: 40 — 65% FCres
. . TA: esteira ergométrica / TF: leg press, TA: 30 — 60, / TF: 2—4 séries de .
ibalini . NR S
Annibalini etal. | Treinamento combinado puxada pela frente, puxada frontal, supino 12 3 TF: NR 20—12 reps a m
2017 40—60% 1RM
Grupo controle -
Hidroginastica. TA: deslocamentos em
Treinamento combinado diferentes diregdes e saltos / TF: exercicios
L. para membros superiores e inferiores, 3 45 /45 135 40-75% FCres Nao
Asaetal. 2012 aquatico . . . . 8
bilaterais e unilaterais com e sem uso de
equipamentos
Grupo controle -
. . TA: esteira ou cicloergdmetro / TF: supino, TA: 70-80% VO2max N
i T t binad . 3 60 120 N
Ba1d121(<;clloet.a1. reiamento combinado puxada frontal, leg press abdominais) 52 / TF: 80% IRM a0
Grupo controle -
TA: esteira ergométrica ou cicloergdometro /
Banitalebi et.al. | Treinamento combinado | TF: leg press, puxada frontal, supino, rosca 10 3 50/50 150 NR Sim
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Bassi et al. 2016

Treinamento combinado

TA: cicloergdometro / TF: rosca direta,
remada sentado, rosca triceps, supino, leg
press, extensdo de joelhos, flexdo plantar e
flexdo de joelhos

Grupo controle

12

70/ 60

TA: 60 — 70%
VO2max / TF: 3 séries

Cauza et.al .2006

Treinamento combinado

TA: cicloergometro / TF: supino,
desenvolvimento, rosca biceps, extensao de
cotovelos, abdominais, leg press

Grupo controle

16

Church et.al . 2010

Treinamento combinado

TA: esteira ergométrica, 10 kcal/kg/semana
(3x/ semana) / TF: 1 série de de supino,
remada sentada, desenvolvimento de ombros,
puxada, leg press, extensdo e flexdo de
joelhos, abdominais e extensdo lombar (2x/
semana)

Grupo controle

Aulas de alongamento e relaxamento

39

Delevatti et al.
2022

Treinamento combinado
aquatico

Hidroginastica. TA: 5 exercicios de membros

inferiores (corrida estacionaria, chute frontal,

esqui cross-country, corrida estaciondria para

tras e hiperextensdo de quadril)
acompanhados de movimentos de membros
superiores. TF: flexdo e extensao de
cotovelos, flexao e extensdo de quadril,
aducao e abdugao horizontal do ombro e
flexao e extensdo de joelhos

Grupo controle

Aulas de alongamento e relaxamento em
meio aquatico

15

De Oliveira et.al
2021

Treinamento combinado

TA: cicloergdmetro. TF: leg press, supino,
puxada, remada sentada, desenvolvimento de
ombros, abdominais, flexdes de joelhos

12

210 de 10-12 reps a 60 — Sim
80% 1RM
TA: NR/TF: 1 série N
60/ 60 180 de 10-15 RMs Nio
TA: “36 min a ~60-
50/50 150 85% VO2max, TF: Nio
NR
TA: 85 — 100%
56/ 50 166 FCLan/ TF maxima Sim
velocidade de
movimento
50/50 150 -
TA: FCran/ TF: 1x 15
60/ 60 180 reps a 50% 1RM — Sim

2x 8-12 RMs
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Grupo controle

TA: movimentos para frente, para tras e
laterais, aparelho eliptico e bicicleta

TA: 4x 5 min 55—
75% Fcres intercalado
com 20s de descanso a

<50% FCres / TF: 3

Ghodrati et al. Treinamento combinado Z;gei(r:rilfit(r)isca ;r:"l; l(:agsp;iiseL srzp(i)rgoé . 65/50 195 séries de 12 —8 reps a Sim
202 ofteriores de,coxa ' 6% —75% IRM/
p TE: 2 — 4 séries de
10s
Grupo controle -
TA: dangas folcléricas / TF: exercicios com
lasti i h to, flexa
Treinamento combinado cstziggSé?iit;ii;:ﬁ::ét dee)'(je()ll(li:s TA: Borg 11-12 —
+ dieta convencional o 2 10 ¢e) ’ 60 /40 180 13-14/ TF: Borg 11- Sim
abdominais, extensao de joelhos,
Jeon et al. 2020 para DM2 . 12 12 —> 13-14
desenvolvimento de ombros e leg press
sentado)
Grupo controle dieta
convencional para DM2
TF intercalado com TA. TA: exercicio em
icl ometro. TF: 1 i
Treinamento combinado CICTOCTEOMENTO ©8 PTESS, SUptno, 60/ 60 180 TA: FCLan / TF: NR Nio
Joree et al. 2011 puxada, remada sentada, desenvolvimento de 2
& ’ ombros, abdominais e flexdes de joelhos.
Grupo controle Exercicios leves de alongamento 60/ 60 180
2 sessoes de TA e 2 sessdes de TF. TA:
calminhada/c01:[rida~oudci<?10<13}rlg6rgetr~o /dTF: TA: 60 — 75%
Treinamento combinado | & Proo>» CXIENSd0 de Joeto, Texdo de 60 /45 180 | FCmax/TF: 60 — Sim
joelho, supino, puxada pela frente,
Kadoglou et.al. . . ~ 80% 1RM
2013 desenvolvimento, rosca direta e extensdo de 25

triceps

Grupo controle

Encorajamento de atividade fisica
autocontrolada - 150 min/sem de baixa a
moderada intensidade
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Treinamento em circuito: caminhada ou
corrida (10 minutos), flexdo e extensdo de

TF: 3 séries de 10-15

. . . .l . reps a 60 — 85% .
Lambers et al. Treinamento combinado | cotovelo (10 minutos), ciclismo (10 minutos), 60 /50 180 IRM / TA: 60 —> 85% Sim
2008 flexdo e extensdo de joelho (10 minutos), step 12 F éres ’
(10 minutos)
Grupo controle -
. o,
TA: corrida ou caminhada / 8 exercicios TA',65 a75%
. . A VO2max /TF:3 a4 .
Loimaala et al. Treinamento combinado | dindmicos para os grandes grupos musculares 104 30/ 30 120 séries de 10 a 12 reps Sim
NE
2009 a 60 — 80% 1RM
Grupo controle -
. . TA: cicloe.rgémetro / TF:. remada sentada, . TA: 40 — 60% FCres
Treinamento combinado | puxada, supino, desenvolvimento de ombros, TA: 45 min / TF: JTF: 1 série de 10-12
: Tl -
(TCM + forga) leg press, afundo, dead bug e prancha. NR SEU\?IS ¢
Objetivo de 10 kecal/kg.min.
TA: continuo a 40-
Magalhaes et al. NR 0% F Sim
agaaacscta TA: cicloergometro. / TF: remada sentada, 52 60% FCres -~
2019 . . . . . Intervalado: 1 min a
Treinamento combinado | puxada, supino, desenvolvimento de ombros, TA: 33 min/ TF: .
90% FCres intercalado
(HIIT+forga) leg press, afundo, dead bug e prancha. NR .
Obietivo de 10 keal/ke.mi ¢/ 1 min a 40-60%
etivo de cal/kg.min. i
) & FCres / TF: 1 série de
10-12 RMs
Grupo controle Aconselhamento de AF
TA: caminhada / TF: seis exercicios em
circuitos (3 para os membros inferiores e 3 TA: Borg: 12-13 —
Treinamento combinado para membros superiores e tronco NE) / 70/ 65 210 14-17/TF: 1 —> 4 Sim
Mendes et al. 2017 39

Treinamento de agilidade/ equilibrio: jogos
reduzidos em times

Grupo controle

séries de 20 ou 30 reps
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Treinamento combinado

TA: cicloergdmetro, danga aerobica,

TA: NR/TF: 1 série

caminhada e/ou corrida / TF: rosca biceps, 3 60/53 130
TC3 ) . de 8-12 reps
Mukherji et al. rosca triceps, desenvolvimento de ombros, NR
2022 - - remada em pé, abdominal, flexdo plantar, 26 —
Treinamento combinado supino e agachamento. | 60/53 60 TA: NR /TF: 1 série
TCl1 de 8-12 reps
Grupo controle -
Treinamento combinado TA: danga aerdbica e bicicleta / TF: NR 3-5 75750 225-375 NR NR
Okada et al. 2010 12
Grupo controle -
TA: Borg: 9-1 13-
TA: cicloergometro ou eliptico / TF: extensdo ore: 9 ,0._) 3
. . - . 14 / TF: 3 séries de .
Treinamento combinado e flexdo das pernas, remo, supino, 3 60 /40 180 Sim
Park et al. 2015 abdominais e extensao lombar 12 10-12 reps a 45-55%
— 65-65% 1RM
Grupo controle -
Treinamento combinado
(A-F)
TA: caminhada e corrida / TF: leg press, TA: 10 min (1/1 min)
supino, extensdo de joelhos, puxada alta, 3 entre 75 — 95% e 40-
Rad et al. 2020 | Treinamento combinado flexdo de joelhos e desenvolvimento de 12 60% FCmax TF:3 .
NR NR L. Sim
(F-A) ombros séries de 15-18 — 8-
10 reps a 40-50% —
70-80% 1RM
Grupo controle -
TA: corrida ou cicloergometro / TF: leg . TA: intensidade leve
. . . . N TA: 30 min / TF: . .
Terauchi et al. Treinamento combinado | press, supino, puxada, abdominais — flexao 1 NR NR — vigorosa/ TF: 2 — Sim

2022

de joelhos, desenvolvimento de ombros

Grupo controle

3 séries de 10 reps

122




TA: movimentos envolvendo grandes grupos

musculares e transportes do corpo pelo TA: 60-65% FCmax /
Thomas-Carus et | Treinamento combinado | espaco NE / TF: exercicios para MI e MS 3 60/35 180 TF: 2-4 séries de 10 Nao
al. 2015 com 0 peso corporal, pesos leves e elasticos 12 reps
NE

Grupo controle -

TA: 20-30 min a 60 —
3 NR NR 75% Femax / TF: 2 Sim
séries de 8-10 reps

. . TA: esteira ou cicloergdmetro / TF: 8
) Treinamento combinado ..
Yavari et al. 2012 exercicios NE 52

Grupo controle -

NR: ndo reportado; NE: ndo especificado; TA: treinamento aerobico; TF: treinamento de forca; FCres: frequéncia cardiaca de reserva; reps: repeticdes; IRM: teste de uma repeticdo maxima; VO2max:
consumo maximo de oxigénio; RMs: repeticdes maximas; FCLan: frequéncia cardiaca referente ao limiar anaerdbico; Borg: Escala de percepgao de esforgo de Borg; FCmax: frequéncia cardiaca
maxima; — progressao para.
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Qualidade metodologica

A qualidade dos estudos incluidos variou de 6 a 15 (maximo possivel: 15), sendo que
16 estudos apresentaram média qualidade e nove estudos alta qualidade. A avaliagdo dos
critérios da escala TESTEX quanto ao risco de viés nos estudos selecionados revelou que todos
os estudos especificaram os critérios: de elegibilidade (100%); apresentaram grupos
semelhantes na linha de base (100%): comparagdes estatisticas entre os grupos relatados
(100%) e mostraram as medidas de variabilidade dos resultados (100%). Adicionalmente, a
maioria dos estudos realizou: ocultagao da alocagao (68%), mostrou medidas de resultados
avaliadas em 85% dos pacientes (60%), apontaram os eventos adversos (87%), a aderéncia as
sessoes de treinamento (87%) e relatou o volume de exercicio (64%). Por outro lado, a maioria
dos estudos falhou em especificar: a randomiza¢do dos grupos (44%), o cegamento dos
avaliadores (40%), apresentacdo da andlise por inteng¢do de tratar (32%), assim como nao
realizou atividade de monitoramento nos grupos controle (16%) e ndo ajustou a intensidade

relativa dos exercicios das intervengoes (36%).

Efeito do treinamento combinado na HbAlc
O quadro 3 apresenta os valores individuais dos niveis de hbAlc dos estudos no pré e

pés-treinamento.

Quadro 3. Valores basais e pds-treinamento dos niveis de HbAlc dos estudos individuais incluidos na metanalise

Estud Grupos Pré-treinamento Pés-treinamento
studo up (Média + DP) (Média + DP)

Treinamento combinado 6,4 (1,7) 5,2 (1,3)

Ampuero et al,. 2023
Grupo controle 6,6 (1,7) 6,8 (1,7)
Treinamento combinado 7,1(0,8) 6,7 (0,7)

Annibalini et al., 2017
Grupo controle 7,2(1,1) 6,9 (0,8)
Treinamento combinado aquatico 7,9 (2,9) 7,2 (0,9)

Asaetal., 2012

Controle 6,9 (2,0) 6,7 (3,2)
: Treinamento combinado 7,74 (1,72) 6,6 (1,1)

Balducci et al., 2010
Grupo controle 7,08 (1,28) 6,9 (1,3)
Treinamento combinado 9,49 (0,86) 8,25 (1,2)

Banitalebi et al., 2019
Grupo controle 9,1 (0,51) 9,1 (1,4)
] Treinamento combinado 8,1 (3,8) 7,3 (3,3)

Bassi et al., 2016
Grupo controle 8,7(3,9) 8,8 (4,1)
Treinamento combinado 6,9 (0,4) 6,2 (0,2)
Cauza et al., 2006

Grupo controle 7,5 (0,4) 8,7 (0,6)
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Treinamento combinado 7,59 (0,1) 7,4 (0,1)
Church et al., 2010
Grupo controle 7,62 (0,1) 7,7 (0,1)
) Treinamento combinado aquatico 7,88 (1,4) 7,3 (1,7)
Delevatti et al., 2020
Grupo controle 8,13 (1,7) 7,7(2,2)
Treinamento combinado 7,6 (1,1) 7,5 (1,0)
De Oliveira et al., 2021
Grupo controle 7,04 (0,7) 7,2 (0,7)
Treinamento combinado 7,1 (1,2) 7,1 (L,5)
Ghodrati et al., 2023
Grupo controle 6,0 (1,1) 6,7 (1,1)
Treinamento combinado + dieta
convencional para DM2 7.3(LD 7,2(1,0)
Jeon et al., 2020 G le (di onal
rupo controle (dieta convencional para
DM2) 7,5 (0,9) 7,3 (1,0)
Treinamento combinado 7,6 (1,1) 7,5 (1,0)
Jorge et al., 2011
Grupo controle 6,94 (0,7) 7,1(0,7)
Treinamento combinado -0,9 0,4
Kadoglou et al., 2013*
Grupo controle -0,05 0,0
Treinamento combinado 7,4 (5,9) 6,9 (4,9)
Lambers et al., 2008
Grupo controle 6,7 (3,2) 7,0 (2,9)
) Treinamento combinado 8,2(2,1) 7,6 (1,4)
Loimaala et al., 2009
Grupo controle 8,0 (0,3) 8,3(1,4)
Treinamento combinado TC3 7,7(0,7) 7,44 (1,1)
Mukherji et al., 2022 Treinamento combinado TC1 7,6 (0,7) 7,4 (L,1)
Grupo controle 7,7 (0,7) 7,6 (1,1)
Treinamento combinado (TCM + forga) 7,4 (4,0) 7,3 (3,5)
Magalhaes et al., 2019 Treinamento combinado (HIIT+forga) 6,9 (3,3) 7,1 (3,5)
Grupo controle 7,4 (3,2) 7,4 (3,3)
Treinamento combinado 7,7 (0,8) 6,8 (0,6)
Mendes et al., 2007
Grupo controle 7,9 (0,9) 7,4 (0,9)
Treinamento combinado (A-F) 8,5(1,1) 6,6 (0,7)
Rad et al., 2017 Treinamento combinado (F-A) 8,0 (0,8) 6,7 (1,1)
Grupo controle 8,2 (0,8) 7,9 (1,0)
Treinamento combinado 8,5 (1,8) 7,0 (1,3)
Okada et al., 2010
Grupo controle 7,9 (L,1) 6,8 (0,8)
Treinamento combinado 7,4 (1,0) 6,8 (0,7)
Park et al., 2015
Grupo controle 7,5 (1,2) 7,4 (1,1)
) Treinamento combinado 7,7 (0,6) 7,4 (0,7)
Terauchi et al., 2022
Grupo controle 7,7 (0,6) 7,8 (0,7)
Treinamento combinado 7,1(0,9) 6,2 (0,5)
Thomas-Carus et al., 2015
Grupo controle 7,0 (L,5) 7,2 (0,6)
} Treinamento combinado 8,7 (1,1) 6,9 (0,9)
Yavari et al., 2012
Grupo controle 7,1 (0,6) 8,2 (1,0)
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Dados apresentados como média e desvio padrdo (DP). *O estudo de Kadoglou et al., 2013 apresentou os dados
como mudanga média e desvio padrao.

A Figura 2 apresenta os efeitos entre os grupos de TC e controle sobre a HbAlc. Foi observada
reducdo na HbAlc favorecendo os grupos com TC (-0,68%; IC 95%: -0,95, -0,41; p < 0,001;

12:68,6%) em comparagio aos grupos controle.

Studies Estimate (95% C.I.) ;

I
Ampuero et al. 2023 -1.400 (-3.221, 0.421) - e
Annibalini et al. 2017 -0.100 (-1.296, 1.096) ——
Asa et al. 2012 -0.500 (-3.502, 2.502) J‘
Balducci et al. 2010 -0.940 (-2.114, 0.234) —'—:——
Banitalebi et al. 2019 -1.260 (-2.595, 0.075) —_—
Bassi et al. 2016 ~0.900 (-4.184, 2.384) ;
Cauza et al. 2006 -1.900 (-2.426, -1.374) T |
Church et al. 2010 -0.350 (-0.697, -0.003) J‘—.—
Delevatti et al. 2020 -0.160 (-1.768, 1.448) ;
De Oliveira et al. 2021 -0.200 (-1.289, 0.889) —
Ghodrati et al. 2023 -0.700 (-2.188, 0.788) -
Jeon et al. 2020 0.100 (-0.849, 1.049) ——
Jorge et al. 2011 -0.200 (-1.242, 0.842) +&—
Kadoglou et al. 2013 -0.850 (-1.017, -0.683) =
Lambers et al. 2008 -0.800 (-5.294, 3.694) +
Loimaala et al. 2009 ~0.900 (-6.587, 4.787) .
Mukherji et al. 2022 -0.140 (-0.474, 0.194) ;-
Magalhaes et al. 2019 -0.100 (-2.723, 2.523) J‘
Mendes et al. 2007 -0.320 (-0.746, 0.106) 4‘—.—»
Rad et al. 2017 -0.600 (-1.591, 0.391) —
Okada et al. 2010 ~0.400 (-1.549, 0.749) T T
Park et al. 2014 -0.500 (-1.444, 0.444) —
Terauchi et al. 2022 -0.360 (-0.619, -0.101) :-.-
Thomas-Carus et al. 2015 -1.100 (-2.214, 0.014) +
Yavari et al. 2012 -2.900 (-3.830, -1.970) —— :

I
Overall (1*2=6858 % , P< 0.001) -0.679 (-0.948, -0.410) <>

I

T T T ! T 1

Mean Difference

Figura 2. Diferenga média na HbAlc observada com treinamento combinado e controle (sem
intervencdo). Estimativas especificas do estudo (quadrado preto); estimativas agrupadas da meta-

analise de efeitos aleatorios (losango azul). C.I. Indica intervalo de confianga.

Analises de subgrupos

Para investigar as possiveis causas da alta heterogeneidade encontrada nesta analise (p<
0,001), realizamos algumas andlises de subgrupos. Estas analises sugeriram que a eficacia do
TC na redugdo da HbAlc nao foi influenciada pela realizagdo de progressdo do treinamento.
Os ensaios que realizaram progressao foram associados a reducdes significativas de HbAlc de
0,66% (IC 95% -0,99, -0,34; p< 0,001; I>: 61%), assim como aqueles que ndo realizaram
progressdo no treinamento, que relataram uma diminuicao de 0,71% (IC 95% -1,26, -0,15; p =

0,013; 12: 80%).
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Do ponto de vista do treinamento, observou-se que independentemente de os
participantes realizarem 150 min de exercicio fisico semanal (que ¢ indicado pelas diretrizes)
ou mais, ha uma redugao nos niveis de HbAlc (estudos com até 150 minutos/semana: -0,45%,
IC 95%: -0,77, -0,13; p < 0,006; I?: 0%; estudos com mais de 150 minutos/semana: -0,61%, IC
95%: -0,96, -0,27; p< 0,001; I2: 68%). Ainda, em relagdo a frequéncia semanal de treinamento,
foi demonstrado que tanto os estudos que realizaram até trés sessdes semanais de exercicios
quanto aqueles que realizaram 4 sessdes/semana ou mais apresentaram reducdo na HbAlc
(estudos com trés sessdes/semana: -0,68%, IC 95%: -0,99, -0,36; p< 0,001, 12: 68%); estudos
com >3x/ semana: -0,84%, IC 95%: -1,00, -0,67; p< 0,001; I*: 0%).

Andlises de meta-regressao

De acordo com os resultados das analises de meta-regressao, os valores basais de HbAlc
(B:-0,013, IC 95%: -0,035, 0,008; p=0,211) e duracao do treinamento (semanas) (j: -0,212 (IC
95%: -0,726, 0,302; p=0,419) nao foram associados a melhoria da HbAlc causada pelo TC.

DISCUSSAO

O objetivo primario do presente estudo foi conduzir uma revisdo sistematica com
metanalise atualizada sobre os efeitos da modalidade de treinamento fisico recomendada pelas
diretrizes para pacientes com diabetes tipo 2, o TC, sobre o controle glicémico, avaliado através
dos niveis de HbAlc. Como esperado, encontramos uma reducdo significativa de -0,68% (IC
95%: —0,95, —0,41; p < 0,001) nos niveis de HbAlc.

Nosso resultado ¢ muito similar as reducdes médias de HbAlc indicadas pelas
recomendagdes da ADA (2023) (—0,66%) advindas de exercicio fisico em geral (BOULE et al.,
2001) e com os achados de estudos de metanalises anteriores sobre TC especificamente (PAN
et al., 2018; UMPIERRE et al., 2013; UMPIERRE et al., 2011a). Isto fortalece ainda mais a
evidéncia dos beneficios do TC para o controle glicémico, pois os estudos publicados
recentemente continuam mostrando a efetividade das interveng¢des, com importante relevancia
clinica, pois chegam perto de 1% de redugdo, que estd associada a uma diminui¢ao de 15-20%
de doengas cardiovasculares e de 37% de complica¢des microvasculares (STRATTON et al.,
2000). Os mecanismos pelos quais o TC melhora o controle glicémico de pacientes com
diabetes tipo 2 estdo além do escopo deste estudo, porém, a literatura explica que enquanto o
treinamento de for¢a melhora a sensibilidade a insulina (MISRA et al., 2008; STRASSER,;
PESTA, 2013), ao aumentar o contetido do transportador de glicose 4 (GLUT-4) e amplificando
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a sinalizacdo da insulina no musculo (TABATA et al., 1999), o treinamento aerébico aumenta
a expressdo de GLUT-4 no tecido adiposo e no musculo esquelético (CAUZA et al., 2005;
CHRIST-ROBERTS et al., 2004; HUSSEY et al., 2011). Assim, a unido dos treinamentos
aerdbico e de forca parecem ser complementares.

Estudos anteriores demonstraram que algumas caracteristicas do treinamento fisico
podem impactar no controle glicémico de pacientes com diabetes tipo 2, como a realizagdo de
progressao do treinamento (DELEVATTI et al., 2019), o volume semanal (UMPIERRE et al.,
2011a) e frequéncia semanal (UMPIERRE et al., 2013), assim como também ja foi apresentado
que os niveis basais de HbAlc foi inversamente correlacionada com as redugdes de HbAlc
advindas do treinamento fisico (UMPIERRE et al., 2013). Assim, na presente metanalise
também buscamos compreender possiveis moderadores relacionados ao TC, realizando analises
de subgrupos investigando a influéncia da realizagdo de progressdo do TC, do volume semanal
(até¢ 150 min/semana ou mais) e da frequéncia semanal (até 3x/semana ou mais), assim como
também realizamos meta-regressdes para investigar se a duracao dos treinamentos (follow-up)
e se os niveis basais de HbA 1c dos participantes das pesquisas poderia moderar os efeitos.

Como resultado, encontramos que tanto os estudos que realizaram progressao quanto os
que ndo realizaram impactaram positivamente e de maneira similar nos niveis de HbAlc
(redugoes de -0,66% e -0,71%, respectivamente). Esse resultado foi diferente do encontrado
por Delevatti et al. (2019), mostrando que o treinamento aerobico progressivo confere maior
magnitude de efeito nos niveis de HbAlc do que os treinamentos realizados sem progressao
(redugoes de -0,84% e -0,45%, respectivamente), portanto, nossos resultados sugerem que o
mesmo ndo acontece com a modalidade de TC. Nas analises de volume semanal de TC,
encontramos que os treinamentos com até 150 minutos e acima de 150 minutos por semana se
mostraram efetivos em reduzir a HbAlc (-0,45% e -0,61%, respectivamente), sendo as redugdes
ligeiramente maiores nos estudos com maior volume. Resultados parecidos foram encontrados
ao analisar a frequéncia semanal de treinamento (até 3x/semana: -0,68%; >3x/semana: -0,84%),
com magnitudes discretamente maiores nos estudos com maior frequéncia. Estas descobertas
foram, de certa forma, inesperadas devido a relagdo conhecida entre o volume de treino e a
reducdo da HbAlc apresentada em meta-andlises anteriores (UMPIERRE et al., 2013;
UMPIERRE et al., 2011), portanto, esperavamos encontrar maiores magnitudes de diferenga
relacionadas aos maiores volumes. Mesmo assim, estes resultados estdo de acordo com o estudo
de Umpierre ef al. (2013), que ndo encontrou associagdo entre o volume e frequéncia semanal

do TC e mudancas na HbAlc.
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Em relacdo as meta-regressdes, nossos achados também foram diferentes do que era
esperado, pois ndo encontramos relagdo dos niveis basais de HbA 1c dos pacientes e da duragao
das intervengdes com as melhorias na HbAlc advindas do TC. Diferentemente do que
encontramos, Umpierre et al. (2013) demonstraram que a HbAlc basal foi inversamente
correlacionada com as redugdes de HbAlc apos os trés tipos de treinamento fisico (aerdbico,
de for¢a e combinado). Quanto a analise de associagdao da durac¢do dos treinamentos com as
mudangas na HbAlc, nossos achados apontam que as intervengdes de TC de longo prazo nao
otimizaram o controle glicémico. Esse resultado refor¢a a necessidade de estudos com TC que
sejam periodizados com boa distribui¢do de cargas de trabalho a longo prazo, para que o
metabolismo glicémico seja impactado mesmo ap6s os individuos terem sido treinados por um
determinado periodo e adaptados ao TC. Portanto, existe a necessidade de mais estudos de longa
duracdo, investigando diferentes formas de periodizacdo de TC, a fim de buscar estratégias
efetivas capazes de fazer com que as melhorias no controle glicémico sigam acontecendo apos
as primeiras semanas/meses de exercicio.

Quanto a qualidade metodologica, dentre os 25 estudos selecionados, nove estudos
(36%) apresentaram alta qualidade, relatando claramente aspectos relacionados a secdo de
qualidade e relato do estudo, enquanto 16 estudos mostraram ter média qualidade. Diante disso,
apesar de ndo termos estudos com baixa qualidade incluidos na presente meta-analise, destaca-
se que a maioria teve qualidade média, portanto, surge a necessidade de uma maior atengdo por
parte dos pesquisadores, para que fornecam uma melhor descricdo de aspectos metodologicos
importantes nos ensaios clinicos, principalmente quanto a aspectos relacionamentos ao controle
do treinamento, randomizagdo especificada e cegamento dos avaliadores, a fim de que estes
estudos tenham menos vieses e que seja possivel a sua reprodutibilidade.

O presente estudo possui algumas limitagcdes. Primeiramente, optamos por incluir
somente estudos que tinham um grupo controle como comparador, portanto algumas
intervengdes com TC ficaram fora do escopo da presente revisdo. Ainda, o elevado grau de
heterogeneidade de algumas comparacdes e a média qualidade metodologica da maioria dos
ensaios representam limitagcdes da presente metandlise. A falta de algumas informagdes sobre
algumas caracteristicas dos participantes e dos treinamentos em alguns estudos, como o estado
de treinabilidade dos participantes, a aderéncia ao treinamento e duragdo semanal sdo outras
limitagdes. No entanto, a presente metanalise traz uma atualizagdo para a literatura na area de
TC e controle glicémico de pacientes com diabetes tipo 2, reiterando a efetividade desta

modalidade, independente de as intervengdes realizarem progressdo do treinamento, de ter um
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maior ou menor volume semanal ou maior ou igual frequéncia semanal de treinamento do que
os indicados pelas diretrizes.

Por fim, a presente revisdo sistematica com metanalise apresentou uma atualizagdo do
atual estado da arte referente aos efeitos do TC sobre o controle glicémico de pacientes com
diabetes tipo 2, demonstrando que diferentes estratégias de TC se mostraram eficazes em
melhorar o controle glicémico de pacientes com diabetes tipo 2. Assim, o TC pode ser

considerado uma importante ferramenta nao-farmacologica no tratamento da doenga.
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Apéndice A

“Diabetes Mellitus, Noninsulin-Dependent” OR “Diabetes Mellitus, Ketosis-Resistant” OR
“Diabetes Mellitus, Ketosis Resistant” OR “Ketosis-Resistant Diabetes Mellitus” OR “Diabetes
Mellitus, Non Insulin Dependent” OR “Diabetes Mellitus, Non-Insulin-Dependent” OR “Non-
Insulin-Dependent Diabetes Mellitus” OR “Diabetes Mellitus, Stable” OR “Stable Diabetes
Mellitus OR Diabetes Mellitus, Type II” OR NIDDM OR “Diabetes Mellitus, Noninsulin
Dependent” OR “Diabetes Mellitus, Maturity-Onset” OR “Diabetes Mellitus, Maturity Onset”
OR “Maturity-Onset Diabetes Mellitus” OR “Maturity Onset Diabetes Mellitus” OR MODY
OR “Diabetes Mellitus, Slow-Onset” OR “Diabetes Mellitus, Slow Onset” OR “Slow-Onset
Diabetes Mellitus” OR “Type 2 Diabetes Mellitus” OR “Noninsulin-Dependent Diabetes
Mellitus” OR “Noninsulin Dependent Diabetes Mellitus” OR “Maturity-Onset Diabetes” OR
“Diabetes, Maturity-Onset” OR “Maturity Onset Diabetes” OR “Type 2 Diabetes” OR
“Diabetes, Type 2” OR “Diabetes Mellitus, Adult-Onset” OR “Adult-Onset Diabetes Mellitus”
OR “Diabetes Mellitus, Adult Onset”

“Hemoglobin A, Glycated” OR “Hb Ala+b” OR “Hb Alc” OR HbA1 OR “Glycosylated
Hemoglobin A” OR “Hemoglobin A, Glycosylated” OR “Hb A1” OR “Glycohemoglobin A”
OR “Hemoglobin A(1)” OR “Hb Ala-2” OR “Hemoglobin, Glycated Ala-2” OR “Ala-2
Hemoglobin, Glycated” OR “Glycated Ala-2 Hemoglobin” OR “Hemoglobin, Glycated Ala
2” OR “Hemoglobin, Glycosylated Ala-1” OR “Ala-1 Hemoglobin, Glycosylated” OR
“Glycosylated Ala-1 Hemoglobin” OR “Hemoglobin, Glycosylated Ala 1” OR “Hb Ala-1”
OR “Hemoglobin, Glycated A1b” OR “Alb Hemoglobin, Glycated” OR “Glycated Alb
Hemoglobin” OR “Hb A1b” OR “Hemoglobin, Glycosylated A1b” OR “Alb Hemoglobin,
Glycosylated” OR “Glycosylated Alb Hemoglobin” OR “Glycated Hemoglobin Alc” OR
“Hemoglobin Alc, Glycated” OR “Glycosylated Hemoglobin Alc” OR “Hemoglobin Alc,
Glycosylated” OR “Glycated Hemoglobins” OR “Hemoglobins, Glycated” OR “Hemoglobin,
Glycosylated” OR “Glycosylated Hemoglobin” OR “Glycated Hemoglobin OR “Hemoglobin,
Glycated”

“Circuit Based Exercise” OR “Circuit-Based Exercises” OR “Exercise, Circuit-Based” OR
“Exercises, Circuit-Based” OR “Circuit Training” OR “Training, Circuit” OR Exercises OR
“Exercise, Physical” OR “Exercises, Physical” OR “Physical Exercise” OR “Physical
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Exercises” OR “Exercise, Aerobic” OR “Aecrobic Exercise” OR “Aerobic Exercises” OR
“Exercises, Aerobic” OR “Exercise Training” OR “Exercise Trainings” OR “Training,
Exercise” OR “Endurance training” OR “Training, Resistance” OR “Strength Training” OR
“Training, Strength” OR “Weight-Bearing Strengthening Program” OR “Strengthening
Program, Weight-Bearing” OR “Strengthening Programs, Weight-Bearing” OR “Weight
Bearing Strengthening Program” OR “Weight-Bearing Strengthening Programs” OR “Weight-
Bearing Exercise Program” OR “Exercise Program, Weight-Bearing” OR “Exercise Programs,
Weight-Bearing” OR “Weight Bearing Exercise Program” OR “Weight-Bearing Exercise

Programs”
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Pode-se afirmar que o presente estudo agrega a literatura informagdes importantes sobre a
prescricdo do treinamento combinado em geral, assim como o treinamento combinado de
hidroginastica para adultos com diabetes mellitus tipo 2.

Em relagdo ao ensaio clinico randomizado comparando duas intervengdes de 16 semanas de
TC em meio aquatico com diferentes frequéncias semanais (TC2, duas sessdes/semana e TC3,
trés sessdes/semana), pode-se observar que nas comparacdes das médias dos grupos, ambas as
intervengdes foram similarmente capazes de melhorar o perfil glicémico (através dos niveis de
hemoglobina glicada, insulina de jejum e indice HOMA-IR) dos participantes, ao passo que
somente os participantes do grupo TAC3 apresentaram melhora dos niveis de triglicerideos e
pressdo arterial diastolica, e ndo houve mudancas nos niveis de glicose de jejum, colesterol
total, LDL, HDL e pressao arterial sistolica. Quanto as variaveis de forca muscular e mobilidade
funcional, os dois treinamentos melhoraram de maneira similar as médias dos grupos na forga
muscular dindmica maxima e forca resistente de membros inferiores e superiores, assim como
a forca de preensdo manual, o tempo para realizar o teste de levantar-sentar cinco vezes e a
mobilidade funcional dos participantes. Diante disso, as diferentes intervengdes de TC em meio
aquatico se mostraram seguras e eficientes em melhorar varidveis importantes para a saide do
paciente com diabetes tipo 2.

Este estudo também realizou a andlise de responsividade individual dos participantes ao
treinamento, em que foi encontrada uma alta variabilidade nas respostas, apresentando um alto
% de nao responsividade nos dois grupos, sem diferenga entre eles, com exce¢do da forca
resistente de membros inferiores, que apresentou maior % de responsivos no grupo TAC3.
Assim, com excecdo deste desfecho, nossos resultados demonstram que as diferentes
frequéncias de treinamento (duas e trés sessdes) ndo se mostraram relacionadas a prevaléncia
de ndo responsividade para as varidveis analisadas. Portanto, diante do exposto, parece que
realizar o TC em meio aquatico com menor frequéncia semanal configura um volume suficiente
para melhorar desfechos importantes para o publico com DM2, conferindo um treinamento
tempo-eficiente.

Estes resultados tem importante aplicabilidade pratica, pois demonstram que uma menor
frequéncia semanal de exercicio fisico do que a recomendada pelas diretrizes de treinamento
para pessoas com diabetes tipo 2 (minimo 3x/semana) pode ja ser suficiente para melhorar o
status de saude. Além disso, esta ¢ a frequéncia semanal de treinamento oferecida por muitas

academias.
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Também ¢ importante ressaltar que nossos resultados sugerem que a analise das médias dos
grupos pode nao refletir os efeitos individuais do exercicio fisico dos participantes, apontando
a importancia da realizag@o desta analise em futuros estudos.

Quanto a revisao sistematica com metanalise avaliando os efeitos do treinamento combinado
sobre os niveis de hemoglobina glicada de pessoas com diabetes tipo 2, nosso estudo corroborou
metanalises anteriores que comprovaram os beneficios desta modalidade no controle glicémico.
Assim, foi demonstrado que diferentes estratégias de treinamento combinado se mostram
eficazes de reduzir os niveis de hemoglobina glicada de pacientes com diabetes tipo 2,
independente dos niveis basais de hemoglobina glicada, da realizacdo de progressdo do
treinamento, do volume e frequéncia semanal, assim como da duragdo do follow up.

A partir dos resultados observados, recomenda-se a pratica do treinamento combinado para
pessoas com diabetes tipo 2, uma vez que este parece ser efetivo em melhorar o controle
glicémico, e especialmente o treinamento combinado de hidroginastica, que se apresentou uma
estratégia interessante, segura e eficaz em melhorar diferentes parametros de satide nesta

populagao.
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