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Ohara, David. Heterogeneidade das respostas a oito, 12 e 24 semanas de
treinamento resistido em mulheres idosas: impacto sobre a forca, massa
muscular, gordura corporal e saude metabdlica. 2016. 102f. Tese (Doutorado em
Educacao Fisica) — Centro de Educacéo Fisica e Esporte. Universidade Estadual de
Londrina, Londrina, 2016.

RESUMO

Introducdo: Embora as evidéncias acerca dos potenciais beneficios do exercicio
resistido sejam consistentes e bem descritas na literatura, estudos tém revelado uma
alta variabilidade individual (heterogeneidade) em resposta a este tipo de exercicio bem
como a presenca de individuos aparentemente n&o-responsivos ao estimulo.
Adicionalmente, raros sdo os estudos a transpor da tradicional avaliagdo da resposta
média do grupo treinamento a outra mais pormenorizada do desempenho individual dos
participantes. Objetivo: Analisar o efeito de oito, 12 e 24 semanas de treinamento
resistido (TR) sobre a variagéo individual de indicadores de forga, hipertrofia, gordura
corporal e saude metabdlica em mulheres idosas. Métodos: Cento e quarenta mulheres
idosas (> 60 anos) e fisicamente independentes foram submetidas a oito, 12 ou 24
semanas de TR. As variaveis forga muscular, massa muscular, gordura corporal,
colesterol total (TC), lipoproteina de alta densidade (HDL-C), lipoproteina de baixa
densidade (LDL-C), triglicérides (TG) e glicose (GL) foram analisadas antes e ao final
dos diferentes periodos de intervengdo. Os programas de TR foram compostos
padronizadamente por oito exercicios para os diferentes segmentos corporais (membros
inferiores, tronco e membros superiores) executados com uma frequéncia de duas a trés
sessbdes semanais. Todas as participantes analisadas executaram no minimo 85% das
sessdes de treinamento. Para a classificacdo da responsividade ou ndao ao TR foi
adotado arbitrariamente como critério o valor “0”. Resultados: Aumentos significantes
da forgca muscular e massa muscular foram identificados em todos os trés periodos de
intervengao (P < 0,05). Reducéo significante da massa gorda e nas concentragdes de
GL, TC e LDL foram encontradas apenas apds 12 e 24 semenas de TR (P < 0,05).
Tanto a variacdo inter-individual quanto a preveléncia de nao-responsivos as
intervencdes foram altas. Entre as variaveis metabdlicas o TG apresentou a maior
variabilidade em resposta ao TR de 12 semanas (-51,3% a +113,9%), ao passo que a
heterogeneidade das respostas para a forgca muscular de membros inferiores foi de
+11,8% a +104,5% apods 24 semanas de intervencéo. A prevaléncia de ndo responsivos
alcangou 46% para massa gorda apds oito semanas e 66% para HDL-C apds 12
semanas de treinamento. Mais de 90% das participantes ndo responderam
positivamente a pelo menos uma variavel metabdlica. Aparentemente, 12 e 24 semanas
de treinamento foram capazes de produzir valores similares no indice z-score criado,
sendo superiores aqueles observados apds oito semanas de treinamento. Concluséo:
Os resultados sugerem que apesar da pratica do TR promover importantes modificagdes
da saude do idoso, observa-se ampla heterogeneidade em resposta aos diferentes
periodos de intervengdo em todas as variaveis avaliadas, além da alta prevaléncia de
nao-responsivos ao treinamento, sobretudo nos indicadores de saude metabdlica.

Palavras-chave: Envelhecimento. Treinamento de resisténcia. For¢ga muscular.
Hipertrofia. Lipoproteinas. Responsividade.



Ohara, David. Heterogeneity of responses to eight, 12 and 24 weeks of
resistance training in older women: impact on strength, muscle mass, body fat and
metabolic health. 2016. 102p. Thesis (Doctoral of Physical Education) — Physical
Education and Sport Center. Londrina State University, Londrina, 2016.

ABSTRACT

Introduction: Although evidence about the potential benefits of resistance training
are consistent and well described in the literature, studies have reported a high inter-
individual variability (heterogeneity) in response to this type of exercise as well as the
presence of individuals apparently unresponsive to the exercise. Additionally, there
are very few studies to go beyond the traditional evaluation of the mean response of
the training group to a more detailed analyses of the individuals’ results. Objective:
To analyze the effect of eight, 12 and 24 weeks of resistance training on individual
variation in strength, hypertrophy, body fat and metabolic health indicators in older
women. Methods: For this purpose, 140 older women (> 60 years) and physically
independent were submitted to eight, 12 and 24 weeks of resistance training.
Muscular strength, muscle mass, body fat, total cholesterol (TC), high density
lipoprotein (HDL-C), low density lipoprotein (LDL-C), triglycerides (TG), and glucose
(GL) were analyzed before and at the end of different periods of intervention.
Resistance training programs were standardly composed of eight exercises for
different body segments (legs, trunk and upper limbs) with a frequency of two to three
sessions per week. Participants’ adherence to the training sessions was = 85%. For
the classification of responsiveness or not to resistance training was adopted
arbitrarily as a criterion the value "0". Results: Significant improvements (P < 0.05)
were observed for muscle strength and muscle mass for all three intervention
periods. Fat mass, GL, TC, and LDL shown improvements after 12 and 24 weeks
protocols. Both the inter-individual variability and the prevalence of non-responders to
interventions were high. Triglycerides showed the greatest variability in response to
12 weeks of training (-51.3 to 113.9%) while the heterogeneity of responses to the
muscle strength of the lower limbs was 11.8 to 104.5% after 24 weeks of intervention.
The prevalence of nonresponse reached 46% for fat mass after eight weeks and
66% for HDL-C after 12 weeks protocol. More than 90% of the participants do not
respond favorably to at least one metabolic variable. Apparently, 12 and 24 weeks of
training were able to produce similar results in z-score index, being higher than those
observed after eight weeks of training. Conclusion: The results suggest that,
although resistance training were able to improve some relevant health indicators in
older women, there is wide heterogeneity in response to different periods of
intervention in all variables evaluated, in addition to the high prevalence of non-
responders especially in the health metabolic indicators.

Keywords: Aging. Resistance training. Muscular strength. Hypertrophy. Lipoproteins.
Responsiveness.
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1 INTRODUCAO

O envelhecimento € um processo irreversivel e marcado por profundas
mudangas  neuromusculares, morfologicas, fisioloégicas, @ metabdlicas e
comportamentais as quais podem resultar em reducao de forca, resisténcia, poténcia
e massa muscular’®, aumento da gordura corporal®®, disfuncdes de ordem

910 e perda de contetdo e densidade mineral dssea'’, modificacdes

metabdlica
frequentemente associadas & morbimortalidade'*"'®>. Em mulheres, o processo de
envelhecimento pode gerar efeitos deletérios ainda maiores, uma vez que existe
uma redugao progressiva da produgao de estrogénio, o que favorece o aumento do
risco para desenvolvimento de sarcopenia, dinapenia, osteopenia e osteoporose.
Desse modo, mulheres idosas parecem apresentar um maior risco para o
desenvolvimento de multicomorbidades quando comparadas aos homens de mesmo
grupo etario'®.

Dentre as diferentes estratégias adotadas para atenuar os efeitos deletérios
do processo de envelhecimento destaca-se a pratica regular de atividade
fisica/exercicio fisico, uma conduta recomendada em posicionamentos emitidos por
instituicdes reconhecidas internacionalmente®'"'®, com base nas inUmeras
evidéncias acumuladas, sobretudo nas trés ultimas décadas, acerca dos potenciais
beneficios dessa estratégia para a melhoria da forca muscular®®, massa muscular’®,

9.1020.21 nesta populagso.

gordura corporal'® e de indicadores de satde metabdlica

Entre os diferentes modelos de exercicios fisicos recomendados para
idosos, o exercicio resistido € aquele com maior respaldo da comunidade cientifica,
em virtude da sua ampla aplicabilidade, seguranca e dos diversos beneficios que
podem ser gerados a partir da sua pratica. Vale destacar que na grande maioria dos
estudos realizados com o treinamento resistido (TR), as respostas tém sido
representadas por valores de tendéncia central, cuja premissa é a de que o valor
meédio, por exemplo, represente a resposta tipica do grupozz. No entanto, mais
recentemente, a analise da variagdo individual em resposta ao exercicio tem
despertado a atengcdo da comunidade cientifica, uma vez que alguns pesquisadores
tém relatado uma alta heterogeneidade nas respostas inter-individuais em
experimentos longitudinais?®>. Nesse sentido, em uma recente meta-analise®* foi
identificada uma resposta média de 4,8 + 6,1% no ganho da massa muscular em

funcao da participagdo em programas de exercicios resistidos, contudo a variagao



14

encontrada nesta resposta adaptativa ao treinamento foi na ordem de -11% a +30%.

Portanto, a uma dada intervencdo, ha possibilidade de coexisténcia de
individuos que apresentem adaptacdes positivas, auséncia de respostas adaptativas
ou, ainda, respostas adversas (piora) ao TR, sugerindo a existéncia de dois grupos
distintos denominados de responsivos e n&o-responsivos ao treinamento®°.
Embora os motivos pelos quais alguns individuos sejam nao-responsivos ao TR
ainda ndo estejam bem estabelecidos pela literatura, acredita-se que diversos
fatores como aspectos genéticos e hereditarios?’, idade®®, dieta®?, comorbidades e
estilo de vida adotado® podem estar envolvidos com este fendmeno.

Vale ressaltar que a auséncia de respostas positivas ao TR por parte de
alguns individuos, pode estar associada apenas a determinadas variaveis, em
especifico, ao tempo de duracdo do protocolo de treinamento, a inadequacédo da
sobrecarga aplicada (volume e/ou intensidade)?* e/ou dos intervalos de recuperagéo
entre as sessdes de treinamento®?. Adicionalmente, a auséncia de critérios bem
definidos para o julgamento da magnitude das respostas ao treinamento dificulta a
distingdo entre responsivos e nao-responsivos ao tratamento®®, inviabilizando o
estabelecimento de comparagdes entre investigacbes dada a ampla variagdo de
meétodos e de resultados provenientes de estudos desta natureza.

Portanto, informagdes sobre as respostas individuais ao TR podem ser
particularmente relevantes para analise da efetividade ou ndo da aplicagcao dessa
estratégia em populagbes com diferentes objetivos e necessidades, possibilitando
ainda a determinacdo da quantidade de individuos/pacientes que podem alcancgar
respostas clinicamente significativas®. Além disso, a analise das respostas
individuais ao TR permite verificar o impacto de diferentes manipulagcdes tanto nas
variaveis de volume quanto de intensidade, favorecendo a prescricao do programa
de treinamento de acordo com a caracteristica de cada sujeito.

Considerando a escassez de informagdes atualmente disponiveis na
literatura acerca do assunto, faz-se necessario inicialmente, diagnosticar a
prevaléncia de sujeitos que estariam nessa situagdo, mediante uma andlise
exploratéria das respostas, sobretudo em diferentes periodos de intervengao, uma
vez que muitas das respostas adaptativas podem ser tempo-dependentes®?*. Vale
destacar que embora o corpo de evidéncias sobre os beneficios do TR em idosos

30-38

seja bastante extenso, em especial, sobre a forga muscular™ ", o mesmo nao se
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39,40 |39,41

observa com relagdo a massa muscular™"", gordura corpora e indicadores de

saude metabdlica.
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2 OBJETIVOS

Para o presente trabalho foi adotado o modelo alternativo, ou escandinavo,
pelo qual a contextualizagdo do problema da origem ao estabelecimento de
diferentes objetivos, que por sua vez, sdo analisados a partir da redacéo de dois ou
mais artigos. Assim, os objetivos do presente estudo foram analisados a partir da

redacgao de dois artigos originais:

a) Artigo original 1
Analisar a variabilidade individual em resposta a oito, 12 e 24 semanas de
treinamento resistido sobre a forga, massa muscular e gordura corporal em mulheres

idosas;

b) Artigo original 2
Analisar a variabilidade individual em resposta a oito, 12 e 24 semanas de

treinamento resistido sobre indicadores de saude metabdlica em mulheres idosas.
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3 HIPOTESES

Com base nas informacdes disponiveis na literatura até o presente momento

nos hipotetizamos que:

a) a pratica do TR em mulheres idosas proporcionaria aumento de forca e massa
muscular, redu¢cdo da gordura corporal e da glicose, com manutengcdo ou
reducao de triglicérides, colesterol total e LDL, com consequente manuteng¢ao ou

aumento de HDL;

b) respostas de maior magnitude seriam encontradas nas participantes expostas a

um periodo de interveng&o mais longo;

c) parte das participantes ndo seriam responsivas ao TR, particularmente, aquelas

que fossem submetidas a um menor tempo de intervengao;

d) as variaveis de maior responsividade ao TR seriam a forca e a massa muscular;

e) as variaveis de menor responsividade ao TR seriam a gordura corporal € os

indicadores de saude metabdlica analisados.
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4 REVISAO DA LITERATURA

4.1 Envelhecimento e salde do idoso

Ao longo das ultimas décadas, a expectativa de vida de homens e mulheres
tem aumentado mundialmente alcangando valores médios proximos de 80 anos nos
paises desenvolvidos*?. Este fato se deve, sobretudo, a melhoria nas condi¢gdes de
saneamento basico; avang¢os nas area de medicina, ciéncias e tecnologia; reducéo
das mortes atribuidas as doencgas infecciosas e redu¢cdo de mortes precoces na
populacdo idosa®.

Na Europa, a estimativa é de que em 2060, 30% de toda a populagdo do
continente seja de cidadaos com mais de 65 anos**. Nos Estados Unidos, a projecao
€ de que em 2050 mais de 89 milhdes de pessoas terdo 65 anos ou mais, o dobro
de idosos contabilizados no ano de 2010%°. Segundo estimativas do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), atualmente no Brasil, cerca de 8% da
populacdo é composta por cidaddaos com 65 anos ou mais, podendo alcancgar a
proporcdo de 13% em 2030*. Além disso, o Brasil figura entre os 10 paises no
mundo com maior populagéo acima de 80 anos, com um contingente superior a trés
milhdes de habitantes™’.

Se por um lado o aumento na expectativa de vida reflete 0 sucesso dos
avancos cientificos e tecnoldgicos, por outro, o aumento da populagéo idosa implica
em profundas alteracbes na estrutura e organizagdo da sociedade, com grande
impacto sobre os orgamentos governamentais para a seguridade social e os
sistemas de saude publica. Nesse sentido, no Brasil, o orgamento destinado ao setor
de Saude saltou de cerca de R$ 39 bilhdes em 2005 para R$ 112 bilhdes em 2015,

Nos Estados Unidos estima-se que o envelhecimento populacional entre 2010
e 2040 sera responsavel pelos gastos com saude (41%) causados pelo aumento na
incidéncia (26%), prevaléncia (47%) e, consequentemente, mortalidade (57%) por
doencas cardiovasculares*. Além disso, cerca de US$ 18,5 bilhdes sdo gastos
anualmente em cuidados com saude resultante da perda gradual de forgca e massa
muscular relacionada a idade, fendbmenos esses conhecidos como dinapenia e
sarcopenia, respectivamente®®®!. Vale destacar que a coexisténcia da sarcopenia e

obesidade ou, obesidade sarcopénica, tem sido observada em estudos de coorte
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com prevaléncias de até 14,5%, um fenbmeno potencialmente danoso, com impacto
sobre a morbimortalidade e incapacidade de idosos®?.

Além disso, os custos com saude provenientes de quedas e fraturas na
populacdo idosa, estdo entre os mais onerosos. Estima-se que em 2020, os custos
meédicos diretos para o tratamento de traumas causados por quedas alcancara
valores préximos de US$ 55 bilhdes®®. Assim, a preocupacéo com a saude do idoso
requer grande investimento em pesquisas relacionadas a tecnologia, farmacos e
intervengdes, o que tem refletido em um crescimento exponencial do numero de
publicacbes cientificas, em particular, nas areas de saude. Independente da
natureza das investigagcdes, uma rapida busca no PubMed com os termos em inglés
older adults, elderly, ageing, aging, no periodo de Janeiro de 1950 a Janeiro de
2016, retornaram um total de 2.829.074 artigos dos quais 59% (1.670.106) apenas
na ultima década®.

Esses dados sugerem que, a demanda pela resolucdo de problemas e
agravos a saude do idoso tem ocupado cada vez mais tempo e espago na agenda
de gestores, pesquisadores e instituigdes/entidades relacionadas a saude no mundo.
De fato, o processo de envelhecimento € marcado por importantes modificagdes as
quais conduzem a uma maior vulnerabilidade a determinadas doengas e agravos a
saude. Como descrito anteriormente, entre as principais modificagdes acarretadas

pelo envelhecimento destacam-se a reducdo de massa e forga muscular’?%7

o]
aumento nos depdsitos de gordura visceral e alteragdes no perfil metabdlico,
aumentando o risco, principalmente, para o desenvolvimento de doencgas

cardiovasculares®®°°.

4.2 Forca e massa muscular em idosos

Acredita-se que a massa muscular atinja o seu pico de desenvolvimento
entre 20 e 24 anos de idade e sofra progressiva e modesta redugéo até por volta dos
50 anos'?. Embora estudos tenham tentado quantificar a reducdo da massa
muscular esquelética, ha pouco consenso acerca do comportamento desta reducao
a medida em que o declinio parece ndo consistir em um processo uniforme®. De
maneira geral, estudos tém indicado redu¢cdes de massa muscular na ordem de 1 a
3% ao ano apos os 50 anos, alcangando portanto um decréscimo na ordem de 8-

50% entre 18 e 80 anos'™.
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O termo sarcopenia foi introduzido em 1989 por Irwin Rosenberg, para
descrever a redugcao de massa muscular em funcédo da idade. Mais recentemente,
critérios funcionais, a saber, forga muscular e desempenho fisico, foram
incorporados a essa definicdo®"*®. Considerando a grande variacdo individual na
reducdo da massa muscular, o periodo de sua manifestacdo, a adocéo de diferentes
meétodos de avaliagao e critérios diagnosticos, a determinacédo da prevaléncia deste
fenbmeno consiste em um grande desafio para a comunidade cientifica
internacional.

Taxas de prevaléncia na ordem de 10-20% foram relatadas quando o critério
diagnéstico utilizado se limitou apenas a quantificacdo da massa muscular®’. No
entanto, em reviséo recente, pesquisadores encontraram taxas de prevaléncia de 1-
33% quando os critérios do European Working Group on Sarcopenia in Older People
(EWGSOP) foram adotados, ou seja, baixa massa muscular e fungdo muscular
reduzida (forga e/ou desempenho fisico)’. No Brasil, recente investigacdo acerca da
prevaléncia da sarcopenia utilizando os critérios do EWGSOP revelou valores entre
7,6-46,6% dependendo do género, com maiores valores para os grupos etarios mais
avancados®.

Vale ressaltar que a sarcopenia € uma sindrome complexa e suas causas
sao multifatoriais incluindo desuso, alteragcbes na funcdo enddcrina, doencas
crénicas, inflamacédo, resisténcia a insulina e deficiéncias nutricionais®. Portanto,
informacdes sobre a distribuicdo e a frequéncia da sarcopenia parecem ser bastante
relevantes a medida em que este fendbmeno se caracteriza como um forte preditor de
incapacidade e de morbimortalidade, além de ser considerado um importante
componente da sindrome da fragilidade em individuos idosos'#6'2_ Adicionalmente,
a sarcopenia tem sido associada a um maior risco de quedas e, por consequéncia,
de fraturas™.

Portanto, a reducdo na massa muscular repercute de forma direta na fungao
metabdlica e mecanica, aumentando o risco de deficiéncia e incapacidade®®®.
Adicionalmente, a redugao da forca muscular tem sido associada a morbidade,
sindrome metabdlica e reducédo da tolerancia a glicose®. E importante destacar que
investigacbes de caracteristica epidemioldgica revelaram uma associagdo entre
forga e tempo de sobrevida sugerindo que, individuos posicionados no quartil inferior
de forga muscular apresentavam um risco de morte no periodo de follow up 1,5

vezes maior quando comparados aqueles posicionados no quartil superior®.
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De maneira semelhante a forca muscular, o desempenho fisico tem sido
associado ao tempo de sobrevida sugerindo que a baixa velocidade de marcha pode
predizer um menor tempo de sobrevida®. Assim, é possivel acreditar que a
sarcopenia esta associada a mudangas na biologia muscular esquelética, ao longo
do tempo. Essas mudancas podem ser de ordem metabdlica, celular, vascular e
inflamatdria, com destaque para o aumento do estresse oxidativo, a reducdo de
células satélites (numero e recrutamento), a redu¢ao da capilaridade muscular e de

unidades motoras e inflamac&o crénica induzida (IL-6, TNF-a e Proteina C reativa)®”

69.

Considerando a complexa relagao das alteragcbes biolégicas caracteristicas
da sarcopenia e a sua relagdo com a saude do idoso, avaliar de maneira adequada
os componentes forca e massa muscular, bem como desempenho fisico, nesta
populacdo, torna-se imprescindivel. Entre os métodos que permitem a estimativa da
massa muscular no contexto da pesquisa destacam-se a bioimpedancia mono e
multifrequencial, ultrassonografia, tomografia computadorizada, ressonancia
magnética e a mais utilizada atualmente, a absortometria radiolégica de dupla
energia (DEXA), que possibilita a estimativa da massa muscular a partir do tecido
magro e mole apendicular™.

Por outro lado, a forca muscular tem sido comumente avaliada mediante
protocolos padronizados para analise da forca de preensdo manual por meio da
utilizacdo de dinamémetros™ ou, ainda, em investigacbes nas quais um dos
objetivos € verificar as respostas adaptativas a programas de exercicios fisicos por
meio de dinamometria isocinética, bem como por testes dindmicos de uma repeticéo
maxima (1-RM).

Por fim, vale destacar que além das mudancas desfavoraveis advindas do
processo de envelhecimento supracitadas, uma combinagdo entre a redugao de
massa muscular e o aumento da gordura corporal pode, potencialmente, aumentar o

risco de incapacidade fisica e agravos a satde em idosos’""2.

4.3 Gordura corporal e envelhecimento

O processo de envelhecimento € marcado por alteragdes fisiologicas as

quais se manifestam com a deterioragao das fungdes ao longo do tempo’®. Além da
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reducdo da massa muscular esquelética, forga muscular e desempenho fisico’, o
idoso ainda sofre alteragdes na distribuicdo da gordura corporal com aumento
significativo da adiposidade central, visceral e em certa medida, intramuscular e
hepatica'’*. Esse aumento tende a se estender até por volta dos 70-80 anos
quando inicia-se uma reducédo em paralelo com a massa muscular'*1°.

O aumento acentuado da gordura corporal pode conduzir a obesidade, cuja
prevaléncia na populagdo idosa tem aumentado progressivamente. Nos Estados
Unidos, dados do Behavioural Risk Factor Surveillance System indicaram uma
prevaléncia de 9-25% dependendo do grupo etario, ao passo que na Franga,
resultados do Obésité Epidémiologie Survey revelaram taxas de prevaléncia entre
13,2-19,5% para individuos com 80 anos ou mais e para o grupo etario de 65-69
anos, respectivamente’>. No Brasil, estudo recente com idosos da regido sul
identificou prevaléncia de obesidade de 14,6% em individuos com 80 anos ou mais,
28,4% entre idosos de 70-79 anos e de 36,7% no grupo etario mais jovem (60 a 69
anos)’®.

Quando consideramos a prevaléncia de obesidade sarcopénica, recente
estudo de revisdo encontrou taxas de prevaléncia em estudos de coorte que
variaram entre 0 a 14,5%, dependendo do género e das diferentes abordagens de
classificacdo, tanto da sarcopenia quanto da obesidade®. De fato, os resultados e
consequéncias destes fendmenos ainda sao controversos pela falta de consenso
sobre a sua definigao®,

Em estudos de caracteristica epidemioldgica, a identificacdo da adiposidade
corporal, em geral, é realizada mediante utilizagdo do indice de massa corporal
(IMC). De fato o IMC apresenta uma correlagdo com a gordura corporal mas pode
tanto subestima-la, em virtude das mudancas na composicdo corporal que
acompanham o envelhecimento (reducdo de massa muscular e aumento do tecido
adiposo), quanto superestima-la, em fungdo da redugdo da estatura, influenciada
pela compress&o dos discos intervertebrais ou por desenvolvimento de cifose™. A
utilizacdo de métodos mais acurados na avaliagdo da gordura corporal como a
ressonancia magnética, tomografia computadorizada, ultrassonografia e
absortometria radiolégica de dupla energia poderiam melhorar a qualidade das
informagbes com consequente melhora no diagndstico e nas estratégias de
tratamento/intervencao.

Apesar da obesidade ser considerada um importante fator de risco para a
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morbimortalidade na populagdo jovem, esta relacdo € muito mais complexa entre
individuos idosos. Um dos aspectos a ser considerado em idosos obesos €
conhecido como “paradoxo da obesidade”, descrito como um possivel efeito protetor
da obesidade em idosos ou acometidos por doengas cardiovasculares’’. Estudos
tém indicado redugdes de até 40% na mortalidade de individuos obesos com
insuficiéncia cardiaca quando comparados aos seus pares com IMC considerado
normal’®. Ao avaliar 108.927 pacientes com insuficiéncia cardiaca descompensada,
pesquisadores encontraram uma redugao na ordem de 10% na mortalidade a cada
aumento de cinco unidades no indice de massa corporal”®. Alguns dos potenciais
mecanismos do efeito protetor da gordura corporal tem sido propostos como, por
exemplo, a disponibilidade de grande reserva metabdlica; a agdo protetora de
citocinas; reducdo da ativagcdo do sistema nervoso simpatico e baixa concentragao
circulante de peptideos natriuréticos’®.

De qualquer forma, a obesidade per si consiste em um potente fator de risco
para diversos desfechos na saude do idoso, cuja condigdo ndo se aplica ao
paradoxo da obesidade. A obesidade pode aumentar o risco de insuficiéncia
cardiaca em até duas vezes®®, além de estar associada ao risco de acidente
vascular cerebral isquémico®. Além disso, parece haver uma razdo de chance
aumentada para a osteoartrite® entre os individuos obesos, bem como maior risco
para a ocorréncia de fraturas®®. A obesidade também tem sido associada com outras
disfuncdes que repercutem diretamente sobre a qualidade de vida, tais como: apnéia
do sono, reducdo da cognigdo, incontinéncia urinaria, disfuncdo sexual e, até
mesmo, alguns tipos de cancer'.

Por fim, vale destacar que o acumulo de tecido adiposo visceral esta
fortemente associado ao risco de desenvolvimento de complicagbes de ordem
metabolica como o diabetes do tipo 2%, Neste sentido, até mesmo em individuos
nao obesos, o aumento da gordura visceral induzida pela idade parece ter reflexo
nas mudancas desfavoraveis no perfil lip€mico, como o aumento das lipoproteinas
de baixa densidade (LDL-C)®°.

4.4 Indicadores de salude metabodlica em idosos

Entre as principais modificagbes negativas associadas ao processo de

envelhecimento destaca-se o acumulo progressivo de danos moleculares e celulares
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com reducdo da funcdo e estrutura da musculatura esquelética. Tais danos,
associados ao acumulo de tecido adiposo, podem conduzir a incapacidade fisica e a
uma possivel condicdo de desordem metabolica®®®.

Na perspectiva de se entender as mudangas nos complexos processos
fisiologicos influenciados pela idade, estudos com humanos tém procurado analisar
o comportamento de biomarcadores relacionados aos desfechos em saude. Embora
nao haja consenso com relagcdo a sua definicdo, biomarcadores podem ser
entendidos como caracteristicas objetivamente medidas e avaliadas que servem
como indicadores de processos biolégicos normais, patogénicos ou respostas
farmacoldgicas & uma intervencao terapéutica®’.

Entre os biomarcadores comumente avaliados com o objetivo de identificar a
condigdo dos processos metabdlicos destacam-se o colesterol total (TC),
lipoproteina de baixa densidade (LDL-C), lipoproteina de alta densidade (HDL-C) e
lipoproteina de muito baixa densidade (VLDL-C), além de triglicérides (TG) e glicose
(GL). Com o avanco da idade, o TC dos individuos pode sofrer um aumento®, tanto
nos homens (até por volta dos 50 anos) quanto nas mulheres (até por volta dos 70
anos)'®. No entanto, o decréscimo nos valores de TC em idades mais avancadas
tem sido reportado na literatura®®. Embora, o TC esteja muitas vezes associado a
doencgas cardiovasculares e morte por todas as causas, sobretudo em individuos de
meia idade'®, uma andlise do TC de forma isolada pode induzir importantes
equivocos de interpretacdo, uma vez que o seu aumento pode estar associado a
elevagdao de uma ou mais de suas fragoes, entre elas o HDL-C que se caracteriza
como um fator de protecdo contra disfungcdes cardiovasculares. Portanto, uma
analise integrada do colesterol e de suas fragbes é fundamental para o
estabelecimento de um bom diagndstico de hipercolesterolemia.

De forma similar, o LDL-C, muitas vezes referido como o “mau” colesterol,
também parece sofrer uma tendéncia de aumento em fungdo da idade,
apresentando uma estabilizacdo nas mulheres por volta dos 60 aos 70 anos®. O LDL
tem sido associado a maior risco de mortalidade além de ser considerado um dos
principais fatores de risco para o desenvolvimento da aterosclerose em individuos de
meia-idade. Uma reducdo nas concentragdes de LDL-C na ordem de 1 mmol/L pode
reduzir em até 20% o risco de eventos cardiovasculares®.

A logica de fator de risco/protecao altera-se quando tratamos do HDL-C. Se

por um lado valores elevados na concentracdo do LDL-C/VLDL-C consistem em
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risco, por outro, valores elevados na concentracdo de HDL-C sdo considerados
como fator de protecdo. Parece haver um pequeno aumento, ou mesmo,
manutengdo nas concentracdes de HDL-C com o envelhecimento em homens®. Por
outro lado, em mulheres, existe uma tendéncia de estabilidade ou, até mesmo, uma
pequena reducdo causada pela menopausa®'. Entretanto, sugere-se cautela na
interpretacdo das informagdes relacionadas ao HDL-C e o processo de
envelhecimento uma vez que parece ndo haver um consenso sobre um padrao das
alteragdes nas concentragdes deste indicador de satide metabolica®.

Os TG, por sua vez, tendem a apresentar elevagao progressiva nas suas
concentragbes sanguineas até por volta dos 50 anos, nos homens, reduzindo
discretamente a partir dai. Por outro lado, as mulheres apresentam um aumento nas
concentragdes de TG ao longo da vida®. O excesso na concentragdo de TG, parece
também estar associado com doencas cardiovasculares. Além disso, valores
elevados de TG e/ou LDL-C associados a baixas concentracbes de HDL-C
caracterizam dislipidemia, um importante fator de risco para o desenvolvimento de
doencas cardiovasculares que responde por mais de 50% de todos os casos no
mundo da doenca arterial coronariana®.

Por fim, mas ndo menos importante, a glicemia parece aumentar de maneira
linear com o avango da idade, tanto em individuos diabéticos quanto em n&o-
diabéticos®'. Além de ser considerada um indicador de diabetes, niveis elevados na
sua concentracdo podem contribuir para o desenvolvimento de doencas
cardiovasculares e sindrome metabodlica®®. Vale ressaltar que, tanto a sindrome
metabdlica quanto outras disfungbes metabdlicas as quais caracterizam-se pela
presenga concomitante de dois ou mais fatores de risco sdo igualmente relevantes,
no entanto, restringimo-nos a comentar de maneira individual o comportamento de
cada biomarcador metabdlico a medida em que, em geral, delineiam-se estratégias

especificas para controlar cada fator de risco distinto e ndo para o conjunto deles.
4.5 Exercicio resistido como intervencao ndo-farmacoldgica

Para a manutengdo ou melhora do quadro clinico de saude geral do idoso,
tendo como premissa os fatores de risco abordados neste trabalho, além das
intervengdes farmacoldgicas, a mudanga de comportamento, sobretudo no que

tange a adogado de habitos de vida mais saudaveis, incluindo alimentagao
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balanceada e adequada as necessidades individuais e a pratica regular de
exercicios fisicos, tem sido fortemente recomendada para este grupo populacional.
Nesse sentido, a pratica de exercicios fisicos (aerObicos e resistidos) sao
recomendagdes recorrentes para obtengao de beneficios nos diferentes indicadores
de saude do idoso®®.

Muito embora as evidéncias se acumulem ao redor dos efeitos benéficos do
exercicio aerdbico para os diferentes desfechos em saude®, considerando o
propdsito da presente investigacdo, nos limitaremos a discorrer acerca das
evidéncias associadas ao exercicio resistido e sua relagcdo com a forca e massa
muscular, gordura corporal e saude metabdlica na populagdo idosa. Assim, as
recomendagdes vigentes acerca do exercicio resistido para a populagdo idosa para
a melhoria da forga e hipertrofia muscular devem contemplar exercicios realizados
com pesos livres ou maquinas, de 1-3 séries por exercicio, entre 60-80% de 1-RM,
entre 8-15 repeticdbes, com velocidade de execugdo lenta a moderada, com
intervalos de recuperagao entre as séries de 1-3 min e com uma frequéncia de duas
a trés sessdes semanais®'®.

Assim como em adultos jovens, os idosos podem ser beneficiados com o
aumento da forca e hipertrofia muscular provenientes da pratica do exercicio

20,40,94

resistido De fato, aumentos na forca e hipertrofia muscular podem ser

observados, tanto em homens quanto em mulheres, em intervengdes com duragao
)®> ou mais longa (= 24 semanas)®. Logo, ndo parece
20,30-38,97 20,39,40,94

mais curta (seis semanas
surpreendente encontrar ganhos de forga muscular e hipertrofia
apos oito a 16 semanas de treinamento resistido, em idosos, de ambos 0s sexos.

Portanto, acredita-se que a maior parcela da populagdo idosa possa se
beneficiar da pratica de programas de exercicio resistido quando as variaveis de
interesse sao a forga e hipertrofia muscular. No entanto, ha casos em que tais
adaptacdes nao sao observadas, ou ainda, a resposta adaptativa € pequena como
nos casos de individuos muito idosos®® (> 80 anos) ou naqueles individuos cujo
decréscimo das capacidades funcionais é demasiadamente acelerado®.

De qualquer modo, tanto a forga quanto a hipertrofia muscular ocupam papel
de destaque na saude do idoso, uma vez que, além das implicagdes apresentadas
ao longo deste estudo, parece haver uma associagao inversa entre forga muscular e
prevaléncia e incidéncia de excesso de gordura corporal total e visceral'®. Assim, a

redugcao da gordura corporal, tanto em homens quanto em mulheres, pode ser uma
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meta a ser alcangada com a pratica de exercicios resistidos, uma vez que até
mesmo quando nao ha reducgao, individuos submetidos a este tipo de exercicio
parecem apresentar uma atenuacdo no acimulo de gordura visceral?%3941:94,

Um dos fatores mais relevantes para a redugcdo de gordura corporal
associado ao exercicio resistido parece ser o aumento da taxa metabdlica de
repouso provocada pelo estimulo do treinamento. Neste sentido, pesquisadores
revelaram que a pratica de exercicios resistidos pode induzir redugédo de gordura em
individuos obesos, independente da restricio dietética''. Entretanto, ainda ha
necessidade de futuros estudos, sobretudo de ensaios clinicos aleatorizados, com
base em métodos de avaliagdo da composicdo corporal mais acurados, para se
determinar a relagcdo entre exercicios resistidos e gordura corporal, uma vez que o
corpo de evidéncias até o presente momento ndo parece ser suficiente para este
tipo de analise®*"".

Entre as variaveis abordadas na presente investigacdo, a saude metabdlica,
aqui representada pelo TC, HDL-C, LDL-C, TG e GL, pode ser considerada aquela
com menor quantidade de evidéncias acumuladas na literatura, no que tange as
suas respostas em fungao a pratica de programas de exercicios fisicos. Em recente
revisdo sistematica sobre o efeito dos exercicios aerébico e de forca sobre o perfil
lipémico, os autores encontraram apenas trés estudos que contemplavam os
critérios de inclusdo na categoria “exercicio de forga”, perfazendo pouco mais de
11% do total das publicagbes abordadas na revisdo. Além disso, apenas uma
dessas investigagcdes contemplava a populagdo de meia-idade e idosos'®. O
referido estudo revelou a auséncia de alteragdes significantes no TC, LDL-C e HDL-
C, embora o grupo treinamento tenha apresentado redugdes no VLDL-C e TG. Vale
destacar que o programa de TR teve duragdo de 22 semanas, em uma frequéncia
de trés sessdes semanais, com a execugao de no minimo 10 exercicios a 75% da
frequéncia cardiaca maxima'®.

De acordo com o Colégio Americano de Medicina do Esporte (2009) um
aumento na ordem de 8 a 21% no HDL-C e uma redugao de 13 a 23% no LDL-C tem
sido observada em estudos envolvendo exercicios resistidos®. Todavia, os
resultados até o presente momento tem sido conflitantes, apontando melhoria do TC

35,40

e suas fragcdes associada a pratica de exercicios resistidos ou a simples

manutencgdo dos valores pré-treinamento®'%. Da mesma forma, para os TG ha
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estudos indicando melhora apds um programa de exercicios resistidos bem

como 0s que nao encontraram alteragdes?*321%%,
De forma similar, os resultados referentes ao comportamento dos

35,41,103

triglicerideos também s&o bastante divergentes, com resultados positivos ou

negativos®. Por fim, a falta de consenso avanga com relagéo a glicose, com estudos

203237 oy n&o® no perfil glicémico.

indicando melhoria

Diante do exposto e corroborando com as informagdes publicadas pelo
ACSM?®, as evidéncias com relacdo aos efeitos de programas de TR sobre as
diferentes variaveis metabdlicas supracitadas ainda sao insipientes, sugerindo assim

investigagdes as quais busquem suplantar as lacunas ainda presentes sobre o tema.
4.6 Responsividade ao treinamento resistido

Embora as investigacdes acerca dos diferentes tipos de exercicios estejam,
via de regra, concentradas na analise das variagdes médias nos grupos submetidos
ao treinamento, a variacdo individual em resposta a intervencdo tem atraido a
atencdo da area cientifica®®. Este fato parece justificavel, uma vez que as poucas
investigagcbes desta natureza tém relatado uma alta variagdo na magnitude das

respostas em diferentes desfechos em salde, tanto ao exercicio aerdbico®?2%1%4

24105196 om diferentes populagdes®.

quanto resistido

Deste modo, a ampla variagdo em resposta a um dado programa de
exercicios pode, em muitos casos, estar associado a coexisténcia tanto de
individuos responsivos (adaptagdes positivas) quanto de individuos nao-responsivos
(auséncia de respostas adaptativas ou ainda respostas adversas - piora) em um
mesmo grupo de intervengdo. Neste contexto, as respostas adversas sdo mudangas
induzidas pelo exercicio no sentido oposto a variagao esperada (piora de um fator de
risco)25. Além disso, nao-responsivos a uma dada intervencdo podem apresentar
respostas adversas ndo sé a uma unica variavel, mas a multiplas variaveis, como
reportado por Bouchard et al. (2002)*° cujos resultados sugerem que cerca de 7%
dos participantes apresentam respostas adversas em pelo menos dois fatores de
risco avaliados apds programas de exercicio aerdbico. Por outro lado ndo ha relatos
de nao-responsivo a multiplas variaveis em resposta ao treinamento resistido.

Ampla variagao individual na capacidade funcional de idosos com sobrepeso

e obesidade também foi relatada em resposta ao exercicio resistido cuja
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heterogeneidade variou de positiva (maioria da amostra) até negativa (-5 a -34%)
para VO.Pico e forca de membros inferiores, respectivamente®. Respostas
heterogéneas no comportamento da forga e massa muscular também foram
descritas em uma meta-andlise publicada recentemente®®. Embora os valores
médios de ganho de massa muscular na ordem de 4,8% e na forca muscular de
21,1% nao sejam espantosos, os autores observaram variagoes de -11 a 30% para
as modificagbes na massa muscular e de -8 e 60% na forga muscular, em amostras
de homens e mulheres entre 19 a 78 anos de idade®.

Os motivos pelos quais as variagdes em resposta ao exercicio ocorrem
ainda n3o estdo bem estabelecidos pela literatura®*. Fatores relacionados a
composicdo dos genes musculares e expressdo do microRNA'Y, além do ndmero

de células satélites'®®

sdo alguns dos fatores possivelmente associados a
heterogeneidade observada em resposta ao TR em relacédo ao musculo.

Acredita-se também que a hereditariedade®’ possa, em certa medida,
explicar a variagao individual em resposta ao exercicio sobre variaveis metabdlicas
como nas concentragdes de HDL-C e TG, com potencial de explicacdo de até cerca
de 30%2°. Além disso, fatores nutricionais®?, comorbidades, fatores ambientais e
idade®?° também podem exercer influéncia sobre as eventuais variagdes nas
respostas ao TR. Outrossim, variaveis diretamente relacionadas ao treinamento
como volume, intensidade, frequéncia®, periodo de duragdo do protocolo de
treinamento e tempo de recuperagdo entre as sessdes?’, dentre outras, podem
provocar diferentes respostas.

Adicionalmente, a auséncia de uma clara definicdo acerca do que seria
considerado “resposta” e que poderia distinguir responsivos de ndo-responsivos ao
tratamento, dificulta sobremaneira a compreensdo do fendmeno inviabilizando o
estabelecimento de comparagdes entre investigagdes dada a ampla variagdo de
métodos e de resultados provenientes de estudos desta natureza®®.

Tanto o conhecimento das eventuais respostas adversas ao treinamento
quanto a identificacdo de individuos nao-responsivos sao informacdes relevantes a
medida em que tornam possivel a analise do percentual de individuos ou pacientes
que podem se beneficiar do tratamento, bem como a estabelecimento de estratégias
diferenciadas para atender os nao-responsivos, de modo que ambos possam atingir
respostas clinicamente significativa323. Além disso, uma avaliagdo com atencao

voltada para os resultados individuais, permitira identificar eventuais individuos nao
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responsivos a uma ou mais variaveis associadas ao treinamento, muito embora nao
haja evidéncias de que nao-responsivos a uma variavel necessariamente também os
sejam para outras®'%. Ademais, a identificacdo de individuos néo-responsivos ao
TR permite a investigagdo de possiveis mecanismos que podem explicar o
fendbmeno, bem como a busca por novas estratégias de treinamento que possam
reverter, pelo menos em parte tal situacéo.

Considerando o cenario atual de investigacbes desta natureza, parece
plausivel supor a necessidade de novos estudos, sobretudo, utilizando
recomendacgoes de treinamento descritas na literatura o que, inicialmente, permitiria
a criacao de um pool de informagdes acerca do fendbmeno sobretudo relacionado a
sua frequéncia e distribuicdo. O conhecimento da ocorréncia do fenbmeno permite,
posteriormente, a otimizagdo dos esforcos voltados as investigagbdes as quais
busquem identificar a sua etiologia.

Neste contexto, identificar a possivel heterogeneidade das respostas ao
treinamento poderia subsidiar os complexos estudos da genética, os quais
atualmente, ndo dispde de muita informagdo acerca do tema. Finalmente, a
presenca de nao-responsivos ao treinamento traz de volta a preocupacdo e a
necessidade de se estabelecer uma visdo mais critica acerca da promogao do
exercicio sobre a légica do “one size, fits all’, onde um haveria um unico modelo que

atenderia a todos'®.
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5 METODOS

5.1 Participantes

As participantes foram selecionadas, voluntariamente, a partir de estratégias
de divulgagdo que contemplaram desde a distribuicdo de material impresso
(panfletos) em residéncias e areas comerciais, passando pela veiculagdo em midias
impressas, como jornais, até divulgacdo em radio e tv. Participaram desta
investigacéo, 140 mulheres fisicamente independentes, com idade igual ou superior
a 60 anos, cujo histérico médico ndo indicasse a presengca de cardiopatias,
desordens musculoesqueléticas, diabetes, hipertensdo nao-controlada ou qualquer
outra disfungao que as impedisse de praticar exercicios fisicos.

Além disso, as participantes ndao deveriam fazer uso de medicamentos para
terapia hormonal, hipolipemiantes, hipoglicemiantes e anti-inflamatérios, bem como
nao deveriam estar envolvidas com programas regulares de atividade fisica/exercicio
fisico (duas ou mais vezes/semana) por pelo menos seis meses anteriores ao inicio
do estudo. Nenhuma das participantes apresentou restricdes médicas, atestadas por
médico cardiologista, para a pratica de TR. Apds serem informadas sobre os
objetivos do estudo e procedimentos aos quais seriam submetidas, as participantes

assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

5.2 Caracteristicas do estudo

As informagdes utilizadas na presente investigagdo sdo provenientes de
banco de dados referentes a trés projetos de pesquisa conduzidos de 2009 até
2015, aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de
Londrina, de acordo com a Declaragao de Helsinque, a saber: (1) “Impacto do
treinamento com pesos e da suplementagao de creatina sobre o comportamento de
indicadores bioquimicos, morfolégicos, hemodindmicos e neuromusculares em
mulheres idosas”, com inicio em 05/08/2009 e conclusdao em 28/02/2014; (2)
‘“Impacto de diferentes frequéncias semanais ao treinamento com pesos em
mulheres idosas”, com inicio em 27/12/2011 e conclusdo em 05/06/2014; (3)
“Impacto do treinamento com pesos em diferentes frequéncias semanais,

destreinamento e retreinamento sobre biomarcadores de saude, composi¢ao
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corporal, desempenho motor e indicadores de qualidade de vida em mulheres

idosas”, inicio em 01/03/2014 com previsao de término em 28/02/2017.

5.3 Antropometria

A massa corporal foi medida em uma balanca de leitura digital, marca
Balmak, modelo Classe Ill (Sado Paulo, Brasil), com escala de 0,1 kg, ao passo que a
estatura foi determinada por meio de um estadibmetro acoplado a mesma, com
escala de 0,1 cm, com selo do INMETRO. A partir dessas medidas foi calculado o

IMC pela razdo entre a massa corporal (kg) e o quadrado da estatura (m).

5.4 Composicao corporal

O método de absortometria radiologica de dupla energia foi utilizado para a
determinacao dos indicadores de composi¢cao corporal. Os exames foram realizados
por um técnico em radiologia, em um laboratério especializado em diagndsticos por
imagem, seguindo todos os protocolos de calibragdo recomendadas pelo fabricante
do equipamento (Lunar Prodigy, modelo GE Healthcare, ID 14739 - Madison, WI,
USA). Posteriormente ao final do exame, o mesmo técnico procedeu o tratamento
das imagens, utilizando linhas posicionadas em pontos anatdbmicos para a
segmentacao das medidas.

As participantes foram orientadas a comparecerem ao local do exame
vestindo roupas leves, se possivel, sem aderegcos metalizados. Equipamentos
eletrbnicos bem como brincos, anéis, pulseiras e quaisquer outros objetos metalicos
foram retirados para a realizacdo do exame. O escaneamento de corpo inteiro
(whole body) foi realizado com a avaliada sendo posicionada ao centro da mesa, em
decubito dorsal, com os bragos afastados do corpo e em supinagéo. As participantes
foram orientadas a permanecerem inertes do inicio ao final do exame. A partir das
informagdes produzidas pelo equipamento foi determinada a gordura corporal e a
massa isenta de gordura e osso. A massa muscular foi determinada mediante a

seguinte equacao preditiva’':
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MM (kg) = (1,13 x TMMA) — (0,02 x idade) + (0,61 x sexo) + 0,97

Onde MM = massa muscular. TMMA = tecido mole e magro apendicular. Sexo:

mulher = 0, homem = 1.

5.5 Forga muscular

A forga muscular foi avaliada mediante testes de uma repeticdo maxima (1-
RM) no inicio e ao final dos diferentes periodos de intervencdo (oito, 12 e 24
semanas) nos exercicios supino vertical e cadeira extensora, nesta respectiva
ordem. Os testes foram aplicados por avaliadores experientes, em trés sessoes
intervaladas a cada 48-72 h, sempre no periodo da manha. Em cada sessao de
testagem, as participantes realizaram um aquecimento especifico, antes de cada
exercicio, o qual consistia em realizar de 6 a 10 repetigdes com aproximadamente
50% do total da carga a ser testada, em cada exercicio especificamente. A primeira
das trés tentativas possiveis em cada exercicio, ocorria apds dois minutos do final do
aquecimento. O intervalo de recuperacédo entre as tentativas foi de trés a cinco
minutos e de cinco minutos entre os exercicios. As participantes foram orientadas e
encorajadas verbalmente a realizarem duas repeticées em cada uma das tentativas.
O aumento da carga para a proxima tentativa ocorreu quando, a participante
executava adequadamente uma ou duas repeticdes, de modo que, uma determinada
carga, uma vez executada com sucesso, nao mais seria repetida. A determinacao de
1-RM se deu pela maior carga mobilizada no exercicio em uma unica agdo muscular

voluntaria maxima.

5.6 Coleta de sangue e analises bioguimicas

Previamente ao inicio do estudo e apds o periodo de intervencdo, as
participantes tiveram amostras de sangue venoso coletadas para a determinacéo de
CT, HDL-C, LDL-C, TG e GL em jejum. Coletas de sangue venoso foram utilizadas
para a determinagao do perfil lipémico e glicémico. Para tanto, um experiente técnico
de laboratério de Analises Clinicas coletou amostras de 14 mL de sangue, apos
jejum de 12 horas, no periodo matutino. As amostras foram depositadas em tubos a

vacuo, com gel separador sem anticoagulante, e centrifugadas por 10 minutos a
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3000 rpm para separagao do soro. O plasma e o soro foram aliquotados e
armazenados em freezer a -80°C (Indrel®) até a realizagdo das analises.
Posteriormente, em um sistema autoanalisador bioquimico Dade Behring Dimension
RXL (Dade Behring Inc., Newark, DE, USA), de acordo com métodos consagrados
na literatura especializada, seguindo os protocolos recomendados pelos fabricantes,
determinou-se as concentragdes de CT, HDL-C, TG e GL. Para a determinacéo da
LDL-C foi utilizada a equagéao de Friedewald LDL-C = CT - (HDL-C + TG/5).

5.7 Programa de treinamento resistido

Para os fins deste estudo foram analisadas todas as participantes que
participaram em uma das trés intervengdes (oito, 12 ou 24 semanas) e tiveram uma
frequéncia de pelo menos 85% as sessdes de treinamento. Os protocolos de TR
foram semelhantes, compostos por oito exercicios para os diferentes segmentos
corporais, a saber: supino vertical, leg press horizontal, remada articulada, cadeira
extensora, rosca scott, mesa flexora, triceps no pulley e panturrilha sentada. Destes
somente a rosca scott foi executada em pesos livres, com os demais sendo
realizados em aparelhos. Os protocolos seguiram as recomendacdes do Colégio
Americano de Medicina do Esporte' para prescricdo de TR para idosos para a
melhoria da forga e hipertrofia, a saber: combinacdo de exercicios monoarticulares e
multiarticulares (pesos livres e maquinas), velocidade de execugao lenta ou
moderada (razdo 1 : 2 para as agbes musculares concéntrica e excéntrica,
respectivamente), uma a trés séries de 8-12 repeticbes, com intervalos de
recuperacao entre as séries de um a dois minutos e frequéncia de treinamento de
duas a trés sessdes semanais, em dias alternados.

Todas as sessodes foram realizadas no periodo da manha e supervisionadas,
individualmente, por profissionais experientes na prescricdo deste tipo de exercicio,
na tentativa de garantir seguranca e adequada execugao do protocolo. As cargas de
treinamento foram ajustadas, individualmente, em cada exercicio, sempre que o
limite superior da zona de repeticdes estabelecida fosse atingido em todas as séries
de um determinado exercicio, por duas sessdes consecutivas. Os ajustes foram na
ordem de 2-5% nos exercicios para membros superiores e tronco e de 5-10% nos
exercicios para membros inferiores, de acordo com as recomendacgdes da

literatura®.



35

5.8 Tratamento estatistico

Média e desvio padrdo foram utilizadas para representar os valores de
medida de tendéncia central e dispersao, respectivamente. A analise de variancia
(ANOVA one-way) foi utilizada para a comparacao das variaveis de caracterizagao
da amostra no baseline entre os diferentes periodos de intervengdo em ambos os
artigos. A analise de variancia (ANOVA two-way) para medidas repetidas foi utilizada
na comparagao entre grupos (oito, 12 e 24 semanas) e momentos (pré e pos
intervencao) no artigo 1 ao passo que, no artigo 2, as respectivas comparagoes
foram realizadas mediante utilizacdo da analise de covariancia (ANCOVA two-way),
com as medidas de linha de base sendo utilizadas como covariaveis. O teste post
hoc de Bonferroni foi utilizado para identificacdo das eventuais diferengas. O teste
de Qui-quadrado de Pearson foi utilizado na comparagédo das proporgdes entre os
diferentes periodos de intervencdo e as diferencas foram identificadas através de
testes binomiais. A magnitude das diferengas foi verificada pelo calculo do tamanho

111

do efeito’ ', ao passo que a variagao percentual foi verificada mediante o calculo do

delta percentual (A%) partir das equagdes A e B respectivamente:

(A) TE = M2 — M1/ DP

(B) A% = (M2 — M1/ M1) x 100

Onde TE é o tamanho do efeito, M2 representa o valor médio pos-treinamento, M1 o
valor médio pré-treinamento, DP é a média dos desvios padrdao pré e poés

treinamento e A% é a variagao percentual.

Para as finalidades deste estudo foi estabelecido um indice denominado de
indice z-score representativo da somatoria dos escores z de cada uma das variaveis
analisadas. O nivel de significAncia adotado para todas as analises foi de P < 0,05.
Todos os dados foram processados no software Statistica versao 10.0 (StatSoft Inc,
Tulsa, OK, USA).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 Artigo 1
Inter-individual responses to 8, 12 and 24 weeks of resistance training programs on

strength, muscle mass, and body fat in older women

Abstract

The purpose of this study was to investigate the inter-individual responses to 8, 12
and 24 weeks of resistance training (RT) on strength, muscle mass, and body fat in
older women. One hundred forty older women (67.9 + 7.2 years, 156.2 + 5.8 cm, and
66.2 + 11.4 kg) performed a RT program (1-3 sets, 8-12 repetitions, and 8 exercises),
three times per week for 8, 12 or 24 weeks. Measurements of 1 repetition maximum
test (1RM) and body composition (DXA) were conducted before and after the
intervention period. Significant increase on strength and muscle mass (8, 12 and 24
weeks) and decrease in the body fat (12 and 24 weeks) were found (P < 0.05). The
widest range heterogeneity of responses was verified for knee extension exercise
after 12 weeks (11.8 to 104.5%) of RT. The lower prevalence of non-responders for
strength, muscle mass, and body fat was found in a longer RT period. The highest
percentage of non-responders was observed for fat mass after 8 weeks of RT
(46.4%). Twelve and 24 weeks of RT shown higher z-score index (+0.67 and +0.69)
than 8 weeks (+0.31) and do not shown non-responders to three or more outcomes.
We conclude that 8 weeks of RT were sufficient to improvement of strength and
muscle mass, whereas body fat decreases seem to occur in a longer RT period. In
addition, prevalence of non-responders appears to be time-dependent for lower limbs

strength, body fat, and muscle mass in older women.

Keywords: strength training, aging, body composition, adverse response.
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6.1.1 INTRODUCTION

The aging process is characterized by morphological and physiological
changes which can lead to a progressive loss in some components such as strength
and muscle mass' as well as adipose tissue accumulation®?. Although this
phenomenon occurs in both sexes, women are particularly affected by loss of
strength and muscle mass especially after menopause. Moreover, women have less
strength and muscle mass than men in the same age group“. Different strategies
have been suggested in the improvement and/or maintenance of health outcomes in
older adults such as pharmacological and surgical interventions, behavior change
interventions with a healthier diet and the practice of physical activity/exercise.

Resistance training has been recommended due to benefits of this type of
exercise on strength®®, muscle mass®’, and body fat® in older adults. Although
literature suggests several health benefits in response to resistance training (RT)
programs®?®, previous work has shown a large inter-individual variability in resistance-

type exercise after a standardized period of intervention on strength'®"

11,12

, muscle
mass'"'? as well as physical functions'®'. In this sense, in an intervention group,
some individuals may demonstrate improvement on a given outcome (responder)
whereas others show no changes or even an adverse response to exercise training
(non-responders or adverse responders)'°.

Furthermore, while an individuals may show no changes or even an adverse
response for a given variable after exercise training, the same individuals may
experience large improvements in others health outcomes™. In fact, the
heterogeneity of responses to exercise training is a currently concern in both

endurance and RT investigations'"'*

since, even homogeneous samples may show
a wide range of heterogeneous responses’. In addition, results from RT studies
generally are limited to present the mean improvement responses of the training
group, ignoring inter-individual variations™ which can lead a misinterpretation due
improvements from a given exercise training may not be fully applied for each
participant individually.

Although there is no consensus regarding the reasons for heterogeneity of
responses to exercise training, in general, the most common sources reported
comprise genetics and heritability’® as well as age, disease, lifestyle, daily

environmental and variables related to the exercise protocol''*'°. Moreover, there is
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no consensus to distinguish “responders” to “non-responders” due the lack of
agreement on whether to define “response” by the clinically relevant change or of a
clearly measurable change'’. In this sense, results from a few studies differ
considerably and compared somewhat difficult. Currently, to the best of our
knowloedge, no studies have investigated the prevalence of non-responders to
different short and long-term RT programs on health outcomes in older women.

The distinction between "responders" and "non-responders" to treatment may
help to clarify and quantify the heterogeneity of response to RT and would be
relevant to choose appropriate exercise training model to the variables of interest.
We hypothesized that despite of a positive effect of RT on strength, muscle mass,
and fat mass, there is a wide range of inter-individual variability with non-responders
in all variables and interventions. We also hypothesized a possible time-dependent
effect on response to RT on those variables. Therefore, the purpose of this study was
to investigate the inter-individual responses to 8, 12 and 24 weeks of RT on strength,

muscle mass, and body fat in older women.

6.1.2 METHODS

6.1.2.1 Participants

The participant population included physically independent older women (=
60 years), free from cardiac or orthopedic dysfunction, not receiving hormonal
replacement therapy, and not performing any regular physical exercise more than
once a week over the six months preceding the beginning of the study. Dataset was
composed from participants who completed 8, 12 or 24 weeks of RT from two
investigations conducted at Londrina State University from 2012 to 2015. Those
investigations evaluated de effect of RT on several outcomes in older women.
Participants’ recruitment was carried out through newspaper and radio advertisings,
and home delivery of leaflets in the central area and residential neighborhoods.
Participants passed a diagnostic, graded exercise stress test with 12-lead ECG
reviewed by a cardiologist and were released with no restrictions for participation in

this study. Adherence to the program was satisfactory, with all subjects participating
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in >85% of the total sessions. Written informed consent was obtained from all
subjects after a detailed description of study procedures was provided. This
investigation was conducted according to the Declaration of Helsinki, and was

approved by the local University Ethics Committee.

6.1.2.2 Anthropometry

Body mass was measured to the nearest 0.1 kg using a calibrated electronic
scale (Balmak, Laboratory Equipment Labstore, Curitiba, Parana, Brazil), with
participants wearing light workout clothing and no shoes. Height was measured with
a stadiometer attached on the scale to the nearest 0.1 cm. Body mass index was

calculated as body mass in kilograms divided by the square root of height in meters.

6.1.2.2 Body composition

Skeletal muscle mass was estimated by the predictive equation proposed by
Kim et al. (18). Body fat and the appendicular fat-free mass used for the equation
was determined by DXA scan (Lunar Prodigy, model NRL 41990, GE Lunar,
Madison, WI). Prior to scanning, participants were instructed to remove all objects
containing metal. Scans were performed with the subjects lying in the supine position
along the table’s longitudinal centerline axis. Feet were taped together at the toes to
immobilize the legs while the hands were maintained in a pronated position within the
scanning region. Subjects remained motionless during the entire scanning
procedure. Both calibration and analysis were carried out by a skilled laboratory
technician. The equipment calibration followed the manufacturer's recommendations.
The software generated standard lines that set apart the limbs from the trunk and
head. These lines were adjusted by the same technician using specific anatomical
points determined by the manufacturer. Analyses during the intervention were

performed by the same technician who was blinded to intervention time point.

6.1.2.3 Muscular strength

Maximal voluntary contraction was evaluated by 1 repetition maximum test
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(1RM) at the beginning and the end of the different intervention periods (eight, 12
and 24 weeks) assessed on chest press and knee extension. The tests were applied
by experienced evaluators in three sessions separated every 48 hours, always in the
morning period. Participants performed a specific warm-up before the test consisting
to perform 6-10 repetitions with approximately 50% of the total load used to attempt
the 1-RM. The first attempt was performed two minutes after the warm-up.
Participants were oriented and verbally encouraged to perform two maximal voluntary
contractions in each attempt. The rest interval was three to five minutes among the
attempts and five minutes between exercises. The 1-RM was recorded as the last
load lifted in which the participant was able to complete only one maximal voluntary
contraction. The increased load for the next attempt occurred when the participant
properly executed one or two repetitions, and a given load once performed
successfully not be repeated. The highest load performed among all three 1-RM test

sessions was used to the analysis.

6.1.2.4 Resistance training program

All the three RT protocols (8, 12 and 24) were based on recommendations
for RT in an older population to improve muscular strength and hypertrophy9 and
were performed three times per week (Mondays, Wednesdays, and Fridays) in the
morning period. In all sessions, participants were personally supervised by physical
education instructors to ensure consistent and safe performance. The RT program
was comprised of 1-3 sets, 8-12 repetitions in 8 exercises for whole body. The
exercises performed in free weights and machines were as follow: chest press,
horizontal leg press, seated row, knee extension, preacher curl (free weights), leg
curl, triceps pushdown, and seated calf raise. Participants were instructed to inhale
during the eccentric phase and exhale during the concentric phase while maintaining
a velocity of movement at a ratio of approximately 1 : 2 sec (concentric and eccentric
phases, respectively). Rest interval between sets and exercises were 1 to 2 min and
2 to 3 min, respectively. Instructors adjusted the weights of each exercise according
to the subject’s abilities and improvements in exercise capacity throughout the study
in order ensure that the subjects were exercising with as much resistance as possible

while maintaining proper exercise technique. The training loads were adjusted
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individually when the upper limit of established repetitions zone was reached in all
series of a given exercise, for two consecutive sessions. Adjustments were in the
order of 2-5% in the exercises for the upper limbs and trunk and 5-10% in the

exercises for the lower limbs.

6.1.2.5 Statistical analyses

Data were reported as means * standard deviation. Analysis of variance
(ANOVA one-way) was applied to compare anthropometric characteristics at the
baseline among the interventions. Analysis of variance (ANOVA two-way) for
repeated measures was applied in the comparisons intra and inter-groups.
Bonferroni’s post hoc test was applied to identify the mean differences. Effect size
was calculated as post training mean minus pre training mean divided by pooled
standard deviation of pre and post training19. Perason’'s Chi-square test was applied
in comparing proportions among groups and binomial test was used to identify the
differences. The Z-score index for each intervention period (8, 12 and 24 weeks) was
calculated by pooled z-score of all variables (chest press, knee extension, fat mass
and muscle mass). The dataset was analyzed by software Statistica for Windows,
version 10.0 (StatSoft Inc, Tulsa, OK, USA) and the significance accepted was P < 0.05

for all analyses.

6.1.3 RESULTS

Anthropometric characteristics of the participants are presented in Table
6.1.1. No statistical difference between groups was found for age, height, and body

mass at baseline.
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Table 6.1.1. General characteristics of participants.

8 weeks 12 weeks 24 weeks P
(n = 56) (n =52) (n =32)
Age (years) 69.5+6.8 68.7 + 6.0 69.3+8.8 0.87
Body mass (kg) 65.1 + 11.7 68.0 + 14.5 65.6 + 8.1 0.42
Height (cm) 155.3 + 6.0 155.6 + 5.7 157.7 +5.8 0.15
IMC (kg/m?) 27.8+4.6 28.3+5.1 27.3+56 0.11

Significant interaction (group vs. time) was identified for chest press, knee
extension, and fat mass (P < 0.05) with the greatest increases between 12 and 24
weeks of intervention (Table 6.1.2). A main effect of time was revealed that RT

promoted muscle mass gains (P < 0.05) in the three groups analysed.
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Table 6.1.2. Chest press, knee extension, fat mass and muscle mass at pre- and

post-training according different periods of intervention in older women.

8 weeks 12 weeks 24 weeks Effects F P

(n=56) (n=52) (n=32)
Chest Press (kg)
Pre 396+70 36.7+6.0 40.3+88 Group 1.1 0.35
Post 44673 456+6.8* 47.0+9.5°* Time 373.2 <0.001
A% +12.6 +24.3 +16.6 GXT 123 <0.001
ES +0.69 +1.38 +0.73
Knee Extension (kg)
Pre 479+111 447196 4911123 Group 7.3 <0.001
Post 52.4 +£10.8* 52.2+10.6* 65.8+12.3* Time 563.2 <0.001
A% +9.4 +16.8 +34.0 GXT 715 <0.001
ES +0.41 +0.74 +1.35
Fat Mass (kQ)
Pre 242+87 276+102 252+80 Group 1.8 0.18
Post 240+8.7 269+10.1* 24.0+8.2* Time 422 <0.001
A% -0.8 -2.5 -4.8 GXT 6.7 <0.001
ES -0.02 -0.06 -0.14
Muscle Mass (kg)
Pre 175+25 168128 16.0+2.1 Group 25 0.07
Post 17.8+26* 175129 16.9+22* Time 7.1 <0.001
A% +1.7 +4.2 +5.6 GXT 06 042
ES +0.11 +0.33 +0.41

Note. *P < 0.05 vs. pre. Data are expressed as mean + SD. ES = effect size. G X T =

group vs. time interaction.

Table 6.1.3 presents percentage of responders and non-responders to TR for
chest press, knee extension, fat mass, and muscle mass variables. The percentage
non-responders varied from 0% (12 weeks) to 15.6% (24 weeks) for chest press; 0%
(24 weeks) to 10.7% (8 weeks) for knee extension; 15.6% (24 weeks) to 46.4% (8
weeks) for fat mass; and from 12.5% (24 weeks) to 28.5% (8 weeks) for muscle

mass.
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Table 6.1.3. Percentage of responders and non-responders and inter-individual

percentage changes (min : max) on strength, muscle mass and fat mass to 8, 12 and

24 weeks of resistance training in older women.

8 weeks
(n =56)

12 weeks
(n =52)

24 weeks P
(n=32)

Chest Press
Responders
Non-responders
All

Knee Extension
Responders
Non-responders
All

Fat Mass
Responders
Non-responders
All

Muscle Mass
Responders
Non-responders
All

96.5 (1.9 : 40.0)
3.5(0:-7.0)
100 (-7.0 : 40.0)

89.3 (1.6 : 41.9)
10.7 (0 : -18.0)
100 (-18.1 : 41.9)

53.6 (-0.07 : -11.7)*
46.4 (0: 9.4)
100 (-11.7 : 9.4)

71.5(0.22:9.9)
28.5(0:-6.1)}
100 (-6.1: 9.9)

100 (4.4 : 57.1)

100 (4.4 : 57.1)

96.2 (5.2 : 65.6)
3.8(0:-4.7)
100 (-4.7 : 65.6)

69.3 (-0.2 : -42.6)
30.7 (0.16 : 11.4)
100 (-42.6 : 11.4)

86.6 (0.3 : 31.3)
13.4 (-0.1: -6.4)
100 (-6.4 : 31.3)

84.4 (6.6 :40.0) 0.41
15.6 (-2.1 : -15.2)* 0.003
100 (-15.2 : 40.0)

100 (11.8 : 104.5) 0.72
- 0.07
100 (11.8 : 104.5)

84.4 (-0.1:-15.1) 0.03
15.6 (1.49:9.3)  0.01
100 (-15.1 : 9.3)

87.5(0.8:12.7) 0.35
125(0:-1.3)  0.01
100 (-1.3 : 12.7)

Note. * P < 0.05 vs. 24 weeks. 3P < 0.05 vs. 12 and 24 weeks. ¥ P < 0.05 vs. 8 and

12 weeks.

Absolute individual changes on chest press, knee extension, fat mass and

muscle mass after 8, 12 and 24 weeks of RT are presented in Figures 6.1.1 to 6.1.4.
Even participants who did not improve muscle mass at 8 weeks (participants 83, 38,
9, 55, 53, 2, 3,18, 72, 12, 40, 67, 34, 43 and 6), 12 weeks (participants 2,79, 70, 48,
61, 74 and 24) and 24 weeks (participants 58, 99, 53 and 95) were able to improve
lower limbs strength (knee extension) and, only participant 9 (8 weeks) and

participants 58 and 53 (24 weeks) did not improve trunk strength (chest press).
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Figure 6.1.1. Absolute changes in 1-RM on the chest press (kg) for each individual

after 8, 12 and 24 weeks of RT in older women. Numbers next the bars represent

individual participants.
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The z-score for each variable is presented in Figure 6.1.5. Except for 12
weeks chest press Z score, the lowest values were observed for 8 weeks RT and
highest values for 24 weeks intervention. However, statistical differences (P < 0.05)
were found just for chest press (12 vs. 8 and 24 weeks) and for knee extension (24
vs. 8 and 12 weeks). Besides that, a z-score index was created by pooled all
variables z-scores. We found higher and similar z-score index for 12 weeks (0.67)
and 24 weeks (0.69) weeks than 8 weeks protocol (0.31) with statistical significance
by P < 0.05 (Figure 6.1.6).

Resistance training

% programs
15— Os weeks
§ W12 weeks
] 024 weeks
® 1.0
1Y
(o]
Q
17} ]
N
0.5
00 r—m
Fat mass Muscle Chest Knee
mass press extension

Figure 6.1.5. Z-scores of differences between pre and post values for fat mass,
muscle mass, chest press and knee extension after 8, 12 and 24 weeks of resistance

in older women. * P < 0.05 vs 8 and 24 weeks. SP < 0.05 vs. 8 and 12 weeks.
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Figure 6.1.6. Z-score index for 8, 12 and 24 weeks of RT in older women. Z-score
index was obtained by a pooled z-scores from chest press, knee extension, fat mass

and muscle mass. * P < 0.05 vs. 12 and 24 weeks.

Percentage of non-responder to a single or multiple outcomes is presented in
Figure 6.1.7. The highest prevalence of non-responders to a single and two
outcomes was observed after 8 weeks protocol. Nevertheless, statistical differences
(P < 0.05) was found just for no-responders to one variable (8 vs. 24 weeks) and for
three or more variables (8 vs. 12 and 24 weeks). Except in response to 8 weeks of
RT, 12 and 24 weeks did not show non-responders to three or more metabolic

indicators.
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Figure 6.1.7. Percentage of non-responders to one, two, three or more variables
after 8, 12 and 24 weeks of RT. * P < 0.05 vs. 24 weeks. S P < 0.05 vs. 12 and 24

weeks.

6.1.4 DISCUSSION

To the best of our knowledge this is the first study that investigated inter-
individual responses to 8, 12 and 24 weeks of RT programs on strength, muscle
mass and fat mass in older women. Our results showed a large inter-individual
response in all three different periods of RT in all variables analyzed which are in line
with a limited number of studies that have investigated heterogeneity of responses to

RT on different outcomes in older adults'®"’

. Additionally, we found a high
percentage of non-responders, mainly for fat mass responsiveness.

Moreover, the well-established positive effects of RT programs in older
adults®® were partially confirmed in our study. All three interventions periods
improved strength and muscle mass and the longest ones (12 and 24 weeks) were
able to reduce significantly fat mass.

Muscular strength improvements were observed in all three periods of

investigation with highest changes in 12 and 24 weeks protocols. In fact, in general
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longer-term RT appear to promote greater effects on strength than short-term
programs in adults over 55 years?. Our results showed a wide variation in response
to 24 weeks protocol on chest press (-15.2 to 40%) that appears to be in line with a
previous work which found heterogeneity response from -8 to 60% in a sample aged
19-78 years after 20-24 weeks of RT"".

In addition, for knee extension after 12 and 24 weeks of RT, our findings
showed a large inter-individual response range from -4.7 to 65.2% and 11.8 to
104.5%. In this sense, Churchward-Venne et. al.” also found a large heterogeneity
of response for lower body strength -45 to 108% and -39 to 113% after 12 and 24
weeks of RT in older women. Similarly, the same authors found a wide inter-
individual variability of responses to lean body mass range from -3.3 to 13.2% and -
3.5 10 19% at 12 and 24 weeks of RT respectively. These results are relatively similar
to our findings since improvements on muscle mass range from -6.4 to 31%, when
considered results of all three interventions. Moreover, even responses for a specific
RT (e.g. four exercises for biceps and triceps executed unilaterally, with non-
dominant arm for 12 weeks) shown a wide range of inter-individual responses for
strength (0 to 250%) and muscle size (-2 to 59%)*'. The sources of variability in this
study are in accordance with the inter-individual changes related to the adaptive
responsiveness to exercise training'??"%.

Although 12 and 24 weeks of RT reduced fat mass, 8 weeks training protocol
failed to decrease fat mass with a wide range of responses (-11.7 to 9.4%) and the
highest percentage of non-responders (46.4%) in this study.

The increase in muscle mass with a concomitant increase in resting metabolic
rate which leads a higher energy expenditure have been cited as a likely reason for
losses in fat mass?. Although we have observed an increase on muscle mass after 8
weeks RT, the magnitude of gain was the lowest among all RT programs and may
not have been enough to promote significant increase in total energy expenditure
corresponding negative shift in energy balance to reduce fat mass. Therefore, the fat
mass did not change after 8 weeks of RT and the lowest prevalence of non-
responders was 15.6% at 24 weeks protocol. Decrease in fat mass after 24 weeks (-
5.7%) appears to agree to a previous study that found a 6% reductions® but the lack
of investigations that have point out the heterogeneity of response to RT on fat mass
in older adults makes results comparisons somewhat difficult. However, even a

combined exercise training protocol presented a 20% prevalence of non-responder in
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reducing percentage of body fat after nine months intervention in older adults with
type Il diabetes'®.

The highest percentage of non-responders were observed in response to fat
mass and muscle mass where the longer was the RT protocol the lower was the
percentage of non-responders. The sum of non-responders to strength both chest
press and knee extension over the all three interventions was 15 participants, almost
half than non-responders to fat mass after 8 weeks program. In our investigation we
adopted the “0” value to distinguish non-responders from responders since there is
no unanimity on whether to define “response” by the probably clinically relevant
change or of a clearly measurable change'’. Thus, the definitions of non-responders
as well the results from each method of classification differ considerably.

While some authors have been used the control group as a normal variation

"1 others do not consider an

within the same time period in defining “low responders
individual which presents just a single adverse response to RT (e.g. adverse
response in strength but not in functional capability) as a non-responder. In other
context of outcomes, for example on metabolic indicators, threshold values from the
typical error of measurement have been used®. The lack of studies and a more
clarified definition of “non-responders” make comparisons difficult.

Besides that, the reasons for inter-individual variability of muscular responses
adaptations to RT are still poorly known'". In previous studies, it has been speculated
that several genetic variations as difference in skeletal muscle gene®® and heredity'®
should be taken into account to understand RT responsiveness. Furthermore, when
individual variation in response to standardized RT programs cannot be explained by
genetic aspects, training characteristics or lifestyle factors may be others reasons for
these variations™.

There are several strengths of this study. All participants were personally
supervised by a physical education instructors to correct and safe performance of
exercises in all RT sessions. All three RT protocols were structured according to
ACSM position stand recommendation and had adherence >85%. Our study was
conducted with three different RT program duration in comparison with a limited
numbers of studies which was conducted two (12 and 24 weeks) or three or more
with similar duration programs (20-24 weeks). Moreover, we analyzed strength
indicator for trunk (1-RM at chest press) and lower body (1-RM at knee extension)

only in older women in comparison with previous studies that have showed strength
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"3 in mixed (men and women) group™. In addition,

responses just for lower body
the Z scores was a step forward trying to show the results on the other point of view.
Our findings showed very similar Z scores values for 12 and 24 weeks of RT when
take into account a composite of all z scores variables analyzed. However, it should
be noted that except for the 1-RM chest press, independent z scores values of 24
weeks RT were slight higher in all variables.

On the other hand, a limitation of this investigation is the lack of control group,
which specific for this study, could allow other perspective to classification of non-
responders. It is important to note that the benefits of RT on strength and muscle
mass were observed even in a lower magnitude of responses at 8 weeks protocol. In
addition, the wide heterogeneity of response showed in this investigation is applied
only for older women and the high percentage of non-responders should be treated
with caution since there is no consensus for non-responders classification. More
studies are required to clarify and quantify the heterogeneity and responsiveness to

RT in older women.

6.1.5 CONCLUSION

The results suggest that 8 weeks of RT may be sufficient to improvement of
strength and muscle mass, whereas body fat decreases seem to occur in a longer
RT period. In addition, prevalence of non-responders appears to be time-dependent
with gradual increase of responders over time (12 and 24 weeks) for lower limbs

strength, body fat, and muscle mass in older women.
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6.2 ARTIGO 2
Inter-individual responses to 8, 12 and 24 weeks of resistance training programs on

metabolic health indicators in older women.

Abstract

The purpose of this study was to analyze the inter-individual responses to 8, 12 and
24 weeks of resistance training (RT) on metabolic health in older women. One
hundred and thirty nine older women (69.7 + 5.9 years, 156.3 £ 5.6 cm and 65.7 +
11.0 kg) who completed 8, 12 or 24 weeks of RT program comprised by 1-3 sets, 8-
12 repetitions in 8 exercises, three times per week participated in this investigation.
Measurements of total cholesterol (TC), high-density lipoprotein (HDL-C), low-density
lipoprotein (LDL-C), triglycerides (TG), and glucose (GL) were determined after a 12-
hour fasting. Significant increases for HDL-C (8 weeks) and decreases for GL, TC
and LDL-C (12 and 24 weeks) were identified (P < 0.05). Statistical differences on
TC, HDL-C, LDL (8 vs. 12 and 24 weeks) and GL (8 vs. 12 weeks) were observed.
No significant change was caused by RT for TG (P > 0.05). A wide heterogeneity of
response was observed in all outcomes with non-responders ranged from 16.6%
(GL) to 66.0% (HDL-C) after different periods of intervention. At least 90% of all
participants failed in improving one or more metabolic indicators over the RT
protocols. Higher values of z-score index for metabolic indicators improvements were
observed after 12 and 24 weeks programs. We conclude that 8, 12 and 24 weeks of
RT were sufficient to improve some, but not all, health metabolic indicators with high
heterogeneity of response and high percentage of non-responders in all variables

after different periods of intervention.

Keywords: strength training, aging, lipoproteins, glycemia.
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6.2.1 INTRODUCTION

The aging process is associated with changes which manifest as a gradual
deterioration of function over time often leading to metabolic dysfunctions’. Although
there is little consensus about the changes of metabolic health biomarkers with
advancing age, studies have reported increase in total cholesterol (TC)
concentrations®?, low-density lipoprotein (LDL-C)*, triglycerides (TG)®, glucose (GL)®
and a possible reduction of high-density lipoprotein (HDL-C)’. It is worth highlighting
that women are particularly affected due to changes in hormonal status mainly after
menopausal’. Those biomarkers have a clear relationship with coronary artery
disease, and play a larger role in the pathogenesis of the metabolic syndrome and in
the development of multiple chronic diseases®. Different strategies have been
indicated in the improvement and/or maintenance health metabolic indicators in older
adults such as pharmacological treatments, behavior change interventions with a
healthier diet and the practice of physical activity/exercise®.

In this sense, studies have shown that resistance training (RT) may be an
attractive strategy for the preservation and/or improvement of different health
outcomes in older adults'®'". Therefore, international organizations related to health
have recommended the RT since investigations have been reported benefits in

several metabolic indicators'?'®

, although evidence of the RT effects on metabolic
variables is mixed'’"'°. Furthermore, previous work has shown a large inter-individual
variability and high prevalence of non-responders to exercise training standardized
intervention on some metabolic indicators such as TG and HDL-C?°. This means that,
in the same intervention group, some individuals may demonstrate improvement on a
given outcome (responder) whereas others show no changes or even an adverse
response to exercise training (non-responder or adverse responders)?.

Moreover, while an individuals may show no changes or even a worsening for
a given variable after exercise training, the same individuals may experience large
improvements in others health outcomes?'. Indeed, heterogeneity of responses to
exercise training is a currently concern in both endurance and RT investigations®*%
since, even homogeneous samples may show a wide range of heterogeneous
responses®*. In addition, results from RT studies generally are limited to present the

mean improvement responses of the training group24, ignoring inter-individual
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variations which can lead a misinterpretation due positive effects from a given
exercise training protocol may not be fully applied for each subject individually.

The reasons of inter-individual variability to exercise training are not clearly
described in the literature but it appears that heritability and genetic factors®, as well
as age®, disease, lifestyle??, daily environmental factors and variables related to
exercise protocols®® are all potential modulators of the heterogeneity of
responsiveness. Moreover, there is no consensus to distinguish “responders” to “non-
responders” due the lack of agreement on whether to define “response” by the
clinically relevant change or of a clearly measurable change®’. Although some
studies have been suggested a wide range of inter-individual variation on responses
to RT on several health outcomes such as physical function?® and strength and
muscle mass®, to the best of our knowledge, there is no information regarding the
heterogeneity of responses to RT on metabolic indicators in older women

The distinction between "responders" and "non-responders" as well as
quantify the inter-individual variability to treatment may be the first step toward
description a poorly investigated phenomenon and would be relevant to choose
appropriate exercise training model to the variables of interest. We hypothesized that
despite of a positive effect of RT on health metabolic indicators there is a high
prevalence of non-responders and a wide range of inter-individual variability of
responsiveness in all variables and interventions. We also hypothesized a possible
time-dependent effect on response to RT on those variables. In this sense, the
purpose of this study was to evaluate inter-individual responses to 8, 12 and 24

weeks of RT on health metabolic indicators in older women.

6.2.2 METHODS

6.2.2.1 Participants

The participant population included physically independent older women (=
60 years), free from cardiac or orthopedic dysfunction, not receiving hormonal
replacement therapy, and not performing any regular physical exercise more than
once a week over the six months preceding the beginning of the study. Dataset was

composed from participants who completed 8, 12 or 24 weeks of RT from two
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investigations conducted at Londrina State University from 2012 to 2015. In these
investigations, the participants’ recruitment was carried out through newspaper and
radio advertisings, and home delivery of leaflets in the central area and residential
neighborhoods. Participants passed a diagnostic, graded exercise stress test with 12-
lead ECG reviewed by a cardiologist and were released with no restrictions for
participation in this study. Adherence to the program was satisfactory, with all
subjects participating in >85% of the total sessions. Written informed consent was
obtained from all subjects after a detailed description of study procedures was
provided. This investigation was conducted according to the Declaration of Helsinki,

and was approved by the local University Ethics Committee.

6.2.2.2 Anthropometry

Body mass was measured to the nearest 0.1 kg using a calibrated electronic
scale (Balmak, Laboratory Equipment Labstore, Curitiba, Parana, Brazil), with
participants wearing light workout clothing and no shoes. Height was measured with
a stadiometer attached on the scale to the nearest 0.1 cm. Body mass index was

calculated as body mass in kilograms divided by the square root of height in meters.

6.2.2.3 Body composition

Skeletal muscle mass was estimated by the predictive equation proposed by
Kim et al. (2002)*. The appendicular lean mass used for the equation was
determined by DXA scan (Lunar Prodigy, model NRL 41990, GE Lunar, Madison,
WI). Prior to scanning, participants were instructed to remove all objects containing
metal. Scans were performed with the subjects lying in the supine position along the
table’s longitudinal centerline axis. Feet were taped together at the toes to immobilize
the legs while the hands were maintained in a pronated position within the scanning
region. Subjects remained motionless during the entire scanning procedure. Both
calibration and analysis were carried out by a skilled laboratory technician. The
equipment calibration followed the manufacturer's recommendations. The software
generated standard lines that set apart the limbs from the trunk and head. These

lines were adjusted by the same technician using specific anatomical points
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determined by the manufacturer. Analyses during the intervention were performed by

the same technician who was blinded to intervention time point.

6.2.2.4 Biochemical analysis

Prior to the beginning of the study and after the intervention period,
participants had venous blood samples collected for the determination of TC, HDL-C,
LDL-C, TG and GL. The samples were collected in a suitably adapted room on the
premises of Physical Education and Sports Centre, Londrina State University by two
experienced technicians of the Clinical Analysis Laboratory of the University Hospital
of the State University of Londrina. The samples were deposited in vacuum tubes
with gel separator without anticoagulant, and centrifuged for 10 minutes at 3000 rpm
to separate the serum. The plasma and serum were stored in a freezer at -80 ° C
(Indrel®) to perform the analyses. Later it was determined concentrations of total
cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, and glucose. For determination of LDL-C
was used the Friedewald’s equation LDL-C = TC - (HDL-C + TG/5). The lipid profile
was determined in a biochemical autoanalyzer system Dimension RXL Max -
Siemens Dade-Behring, according to methods reported in the literature, from the

protocols recommended by the manufacturers.

6.2.2.5 Resistance training program

All the three RT protocols (8, 12 and 24) were based on recommendations
for RT in an older population to improve muscular strength and hypertrophy'®'" and
were performed three times per week (Mondays, Wednesdays and Fridays) in the
morning period. In all sessions, participants were personally supervised by physical
education instructor to ensure consistent and safe performance.

The RT program was comprised of 1-3 sets, 8-12 repetitions in 8 exercises
for whole body. The exercises performed in free weights and machines were as
follow: chest press, horizontal leg press, seated row, knee extension, preacher curl
(free weights), leg curl, triceps pushdown, and seated calf raise. Participants were
instructed to inhale during the eccentric phase and exhale during the concentric

phase while maintaining a velocity of movement at a ratio of approximately 1 : 2 sec
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(concentric and eccentric phases, respectively). Rest interval between sets and
exercises were 1 to 2 min and 2 to 3 min, respectively. Instructors adjusted the
weights of each exercise according to the subject’s abilities and improvements in
exercise capacity throughout the study in order ensure that the subjects were
exercising with as much resistance as possible while maintaining proper exercise
technique. The training loads were adjusted individually when the upper limit of
established repetitions zone was reached in all series of a given exercise, for two
consecutive sessions. Adjustments were in the order of 2-5% in the exercises for the

upper limbs and trunk and 5-10% in the exercises for the lower limbs'".

6.2.2.6 Statistical analyses

Data were reported as means * standard deviation. Analysis of variance
(ANOVA one-way) was applied to compare anthropometric characteristics at the
baseline among the interventions. Analysis of covariance (ANCOVA two-way) was
applied for outcomes comparisons (8, 12 and 24 weeks) with the baseline values as
covariate. Bonferroni’s post hoc test was applied to identify the differences. Effect
size was calculated as post training mean minus pre training mean divided by pooled
standard deviation of pre and post training3°. Perason’'s Chi-square test was applied
to compare proportions among groups and pairwaise binomial test was used to
identify the differences.The Z-score index for each intervention (8, 12 and 24 weeks)
was calculated by pooled z-score of all variables (GL, TC, HDL-C, LDL-C, and TG).
The dataset was analyzed by software Statistica for Windows, version 10.0 (StatSoft

Inc, Tulsa, OK, USA) and the significance accepted was P < 0.05 for all analyses.

6.2.3 RESULTS

Table 6.2.1 presents the participants’ characteristics at baseline. No

difference among groups for age, height and body mass was found.



Table 6.2.1. General characteristics of participants.

8 weeks 12 weeks 24 weeks P
(n =51) (n =48) (n =40)
Age (years) 69.0+5.6 69.9+5.9 70.3+6.2 0.51
Body mass (kg) 65.2 +10.8 66.2 + 13.1 65.9+8.2 0.83
Height (cm) 156.0 £ 6.2 155.8£5.2 1571 +54 0.53
IMC (kg/m?) 27141 27.8+5.0 26.7£4.9 0.23

Absolute changes in GL, TC, HDL-C, LDL-C, and TG are presented in
Figures 6.2.1 to Figure 6.2.5, respectively. Four individuals after 8 weeks of RT
shown improvements in all metabolic indicators. Just two individuals shown 100%

improvements after 12 weeks protocols and three participants after 24 weeks of

intervention.
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Percentage of responders and non-responders, percentage range of inter-
individual variability (min/max) for GL, TG, TC, HDL-C and LDL-C in all three periods
of intervention are presented in Table 6.2.2. For all variables in all three periods of
intervention were found non-responders with a wide range of inter-individual
variability. For GL, TC and LDL-C, 12 and 24 weeks of RT presented lower non-
responders prevalence than 8 weeks protocols. The highest inter-individual variability
of responses to RT was for triglycerides after 12 weeks protocol.

The HDL-C concentrations were increased after 8 weeks, whereas GL, TC,
and LDL-C concentrations were decreased after 12 and 24 weeks of RT (Table
6.2.3). No statistical difference was verified for GL, TC and LDL-C between 12 and
24 weeks protocols. On the other hand, statistical differences on TC, HDL-C, LDL (8
vs. 12 and 24 weeks) and GL (8 vs. 12 weeks) were observed. No change was

found for TG after 8, 12 and 24 weeks of intervention.
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Table 6.2.2. Percentage of responders and non-responders and inter-individual

percentage changes (min : max) on GL, TG, TC, HDL-C and LDL-C in older women.

8 weeks
(n=51)

12 weeks
(n=48)

24 weeks
(n=40)

[)

GL (mg/dL)
Responders
Non-responders
All

TG (mg/dL)
Responders
Non-responders
All

TC (mg/dL)
Responders
Non-responders
All

HDL-C (mg/dL)
Responders
Non-responders
All

LDL-C (mg/dL)
Responders
Non-responders
All

53.0 (-1.8 : -15.5)*
47.0 (0 : 16.4)*
100 (-15.5 : 16.4)

54.1 (-4.0 : -39.4)
45.9 (0: 104.7)
100 (-39.4 : 104.7)

45.1 (-0.4 : -19.0)
54.9 (0 : 48.7)
100 (-19.0 : 48.7)

72.6 (1.2:52.6)°
27.4 (-1.9 : 14.9)8
100 (-14.9 : 52.6)

49.1(-0.4 : -24.2)
50.9 (0.7 : 54.1)
100 (-24.2 : 54.1)

83.4 (-0.9 : -21.2)
16.6 (0 : 14.2)
100 (-21.2 : 14.2)

41.7 (-1.0 : -51.3)
58.3 (0 : 113.9)
100 (-51.3 : 113.9)

62.5 (-0.3 : -35.8)
37.5(0:23.1)
100 (-35.8 : 23.1)

34.0 (2.0 : 25.0)
66.0 (0 : -23.2)
100 (-23.2 : 25.0)

62.5 (-1.0 : -51.6)
37.5(0.1:33.2)
100 (-51.6 : 33.2)

70.0 (-0.9 : -18.0)
30.0 (0 : 24.2)
100 (-18.0 : 24.2)

50.0 (-2.7 : -46.2)
50.0 (0.6 : 93.4)
100 (-46.2 : 93.4)

65.0 (-0.6 : -37.0)
35.0 (0 : 44.3)
100 (-37.0 : 44.3)

425 (2.0 : 38.8)
57.5 (0 : -20.0)
100 (-20.0 : 38.8)

67.5(-0.9 : -51.5)
32.5 (0.7 : 75.0)
100 (-51.5 : 75.0)

0.03
0.001

0.46
0.48

0.12
0.06

0.001
0.001

0.2
0.08

Note: GL = glucose. TG = triglycerides. TC = total cholesterol. HDL-C = high-density

lipoprotein. LDL-C = low-density lipoprotein. * P < 0.05 vs. 12 weeks. $P <0.05 vs.

12 and 24 weeks.



Table 6.2.3. Glucose, triglycerides, total

periods of intervention in older women

cholesterol, HDL-C,
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and LDL-C at pre and post training according different

8 weeks 12 weeks 24 weeks ANCOVA

(n =51) (n =48) (n = 40) Effects F P
GL (mg/dL)
Pre 96.9+9.0 102.9+ 131 105.9+12.2 Group 2.3 0.09
Post 956+104 97.3 + 13.6* 101.8 £ 15.1* Time 1.5 0.23
A% -1.3 -5.4 -3.9 Interaction 2.3 0.09
ES -0.13 -0.41 -0.29
TG (mg/dL)
Pre 111.7 £ 54.6 109.9+47.0 101.9+ 315 Group 0.7 0.54
Post 105.9+494 118.5+52.4 104.5+434 Time 0.3 0.51
A% 5.2 +7.8 +2.6 Interaction 2.2 0.13
ES -0.11 +0.17 +0.06
TC (mg/dL)
Pre 202.1 £ 36.3 206.6 £+ 37.9 203.1+344 Group 4.7 <0.01
Post 205.5+ 30.8 196.1 + 32.2* 192.3 +29.7* Time 52.1 < 0.001
A% +1.7 -5.1 -5.3 Interaction 4.7 <0.01
ES +0.10 -0.29 -0.33
HDL-C (mg/dL)
Pre 53.2+14.5 62.7 £ 20.2 54.8 £14.5 Group 10.9 < 0.001
Post 57.3 £+ 16.0* 61.1+ 19.8 53.8+14.9 Time 2.2 0.17
A% +7.7 -2.6 -1.8 Interaction 10.9 < 0.001
ES +0.26 -0.07 -0.06
LDL-C (mg/dL)
Pre 126.4 + 33.1 121.8 + 33.3 1279+ 31.6 Group 5.1 <0.01
Post 127.0 £ 28.0 112.0 £ 29.9* 117.5 + 26.8* Time 37.9 < 0.001
A% +0.5 -8.0 -8.1 Interaction 5.1 <0.01
ES +0.01 -0.30 -0.35

Note: *P < 0.05 vs.

pre training. Data are expressed as mean + SD. ES = effect size.
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Table 6.2.4 presents the covariate mean and the adjusted mean by ANCOVA for GL,
TG, TC, HDL-C and LDL-C according to different periods of RT.

Table 6.2.4. Covariate mean and the adjusted mean by ANCOVA to 8, 12 and 24 weeks

of resistance training in older women

Mean (95% CI)
CvVv 8 weeks 12 weeks 24 weeks
Mean n=51 n=48 n=40

GL (mg/dL) 101.5 99.7 (97.4-102.0)  96.1 (93.8-98.5)  98.0 (95.4-100.5)
TG (mg/dL) 108.2 103.2 (94.0-112.4) 117.2 (102.7-126.8) 109.5 (99.2-119.9)
TC (mg/dL) 203.0 206.5 (200.1-213.0) 195.2 (188.5-201.8) 192.8 (185.5-200.0)

HDL-C (mg/dL) 57.0  60.9 (59.1-62.6) 55.5 (53.7-57.3) 55.9 (53.9-57.9)
LDL-C (mg/dL) 125.3 126.2 (120.6-131.9) 114.0 (108.3-119.9) 115.9 (109.5-122.3)

Note: CV = covariate mean. GL = glucose. TG = triglycerides. TC = total cholesterol. HDL-

C = high-density lipoprotein. LDL-C = low-density lipoprotein.

Figure 6.2.6 shows the z-score for each variable in all three periods of intervention.
Higher scores for GL, TC and LDL-C were observed for 12 and 24 weeks. For HDL-C was

observed a high score after 8 weeks protocol.
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Figure 6.2.6. Z-score for GL, LDL-C, TC, TG and HDL-C after 8, 12 and 24 weeks of
RT.

When considering the composite of all z-scores for each period of
intervention (z-score index), 8 weeks protocol presented the lowest score for

changes in metabolic indicators (Figure 6.2.7).
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Figure 6.2.7. Z-score index after 8, 12 and 24 weeks of RT. Z-score index was

obtained as pooled the z-score of each variable.

Figure 6.2.8 represents the percentage of non-responders for a single and
multiples outcomes after 8, 12 and 24 weeks of RT. Eight week protocol shown the
highest percentage of non-responders for three or more metabolic indicators (43.2%).
After 12 and 24 weeks, the percentage of non-responders to one, two, three or more

metabolic indicators range from 27.5 to 33.2%.
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Figure 6.2.8. Percentage of non-responders to one, two and three or more variables
after 8, 12 and 24 weeks of RT.

6.2.4 DISCUSSION

The main finding of our study was that there is a wide heterogeneity in
response of health metabolic indicators in older women after 8, 12 or 24 weeks of
RT. In addition, a high percentage of non-responders was identified in all variables in
all three interventions periods.

Although a few studies have been reported adverse responses on some
biomarkers after endurance training programs in older adults®*3', for the best of our
knowledge, this is the first study that have investigated inter-individual responses to
8, 12 and 24 weeks RT programs on health metabolic indicators. Indeed, as well as
aerobic training, RT has been recommended as a strategy for maintaining or
improving health related metabolic indicators in elderly'®. Although RT possibly has a
positive effect on metabolic variables®?, the evidence of the real benefits of such

training regimen on metabolic indicators remains unclear®.
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We found a significant increase in HDL-C after 8 weeks protocol but not for
12 and 24 weeks. However, it seems more common to reach improvements in HDL-
C after longer periods of RT such as 12" and 16'° weeks. Boardley et. al. (2007)"°
did not find any changes in metabolic indicators after 8 of 16 weeks RT protocol in
comparison with the control group but no information was given concern the inter-
individual variation. The authors attributed the results possibly to a seasonal effect as
well as the low intensity of the exercises. We hypothesized that our specific group (8
weeks training) was the most responsive to HDL-C improvements than others
participants allocated in 12 and 24 weeks of RT. Indeed, it appears that inter-
individual heritability of the changes in responses to exercise training could reach
about 30% for HDL-C and triglycerides®. Moreover, other lifestyle behaviors such as
dietary intake could explain, at least in part, our results. Except for HDL-C and
triglycerides the percentage of non-responders after 8 weeks RT was the highest
among all periods of interventions.

The inter-individual variation of metabolic indicators in response to a

2031 In such

standardized training has been often described for endurance training
exercise training regimen, individuals who experiencing an adverse response (a
response in an unfavorable direction) in HDL-C reached 13.3%. A cut point of <0.12
mmol/L on HDL-C concentrations was used to define an “adverse responder’®.
Nevertheless two of the six studies which composed the authors’ work, showed
higher percentages (= 26.6% and = 30%) for the DREW Study and the INFLAME
Study respectively. Our results shows a 27.4% of non-responders using a “0” value to
distinguish responders from non-responders for HDL-C after 8 weeks of RT. The
definitions of non-responders as well the results from each method of classification
differ considerably in the literature since there is no consensus on whether to define
“response” by the probably clinically relevant change or of a clearly measurable
change?’.

Our findings revealed a positive effect of longer RT periods (12 and 24
weeks) on GL, TC, and LDL-C concentrations. In fact, it appears that for some
biomarkers such as LDL-C, RT programs shorter than 12 weeks are likely not long
enough to promote significant changes®. Our results corroborate other studies which
shown reductions after 12 weeks of RT on GL'*, TC"*'*"8 ‘and LDL-C"*,

Moreover, RT programs = 16 weeks also shown improvements on GL'?, TC

and LDL-C' which are in line with our findings. In some extent, reductions on total



87

cholesterol may be linked with decrease in LDL-C concentrations since LDL-C is the
primary carrier of cholesterol in the blood®. Moreover, although the relationship
between fat mass losses or muscle mass gain and improvements on metabolic
markers remains unclear, there is some evidence that this relation could explain,
partly, changes in these variables in older adults™. It is important to note that, both
12 and 24 weeks of RT were able in reducing LDL-C concentrations that recently was
recognized as the primary objective in blood lipid and lipoprotein management by
ACC/AHA®,

On the other hand, we did not observe statistical differences on TG
concentration after 8, 12 and 24 weeks of RT. Although some studies have reported
decreased concentration of triglycerides after 12" and 16'® weeks programs, fewer
studies have investigated the effects of resistance protocols on triglycerides®. In this
sense, our results corroborate others that have reported no changes on triglycerides
after RT in older adults'®"*17-1°,

Although RT appears to have no effect on TG when considering the mean
changes of the groups, some participants had positive effects in reducing by -39%; -
51% and -46% after 8, 12 and 24 weeks of intervention. It highlights that the inter-
individual analyzes also allow identifying likely responders in groups that, in general,
are despised. In contrast, even in variables which the mean improvement of the
group were observed (e.g. -6.3% in LDL-C at 12 weeks of RT), percentage of non-
responders was high as 37.5% with a wide range of heterogeneity of responses that
emphasizes the likelihood for mean improvement to be misleading if analyzed
individually.

Despite of the exercise mode, understanding the reasons for the inter-
individual responses to exercise training remains a challenge in a practical and
scientific level. In general, the most common reasons reported for the variability in
response to exercise training comprise genetics and heritability”>. However, few
genetics studies have been investigated solely the causes of heterogeneity in
response to exercise training®. Moreover, others sources of variability in response to
responsiveness of exercise training such as disease, lifestyle, daily environmental
and variables related to the exercise protocol may be considered®*. Furthermore,
variables related to the exercise training such as mode, intensity, duration and
frequency may play a role in interaction with the participants’ genetic endowment

responsiveness?’. In addition, it is plausible that, training response is influenced by
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many determinants and that, in some cases, the influence of a given determinant
depends on the others?’.

Although not necessarily a non-responder to a given variable should be in
others®, our results shown a high percentage of non-responders to three or more
metabolic indicators from 32.5 to 43.2%. The lack of information about the inter-
individual variability in response to RT in older adults did not allow us to make
comparisons. After endurance training, Bouchard et al. (2002)*° reported 7% of
adverse responders in two or more risk factors including systolic blood pressure,
HDL-C, TG and insulin. Despite of type of the exercise or prevalence of non-
responders to those metabolic indicators, it highlights that care should be taken due
the mean value may not represent each participant of the group.

We recognized limitations in this study. We did not include a control group
that could be interesting for another perspective to distinguish non-responders
participants. Considering that lifestyle behavior as physical activity other than
assigned for the RT may affect muscular responses and, in consequence
performance, an objective method to access physical activity (e.g. accelerometers or
inclinometers) should have been measured since we just collected physical activity
information by administering questionnaires (data no shown). The lack of dietary
intakes control also may have had influenced at least in part the metabolic indicators'
behavior analyzed in this study.

Given the above considerations, there are also several strengths of this
study. All participants were personally supervised by a physical education instructor
to correct and safe performance of exercises in all resistance-training programs.
Moreover, we conducted three interventions according to the nowadays

recommendations to RT prescription for older adults'®"

. Moreover, the Z-scores
were a step forward trying to show the results on the other point of view. We
observed higher Z-score index after 12 and 24 weeks of RT than 8 weeks program
suggesting that longer periods of RT may be more effective to benefits on health
metabolic indicators except to HDL-C.

To our knowledge, the present study is the first to provide results regarding
inter-individual variability in response to three different RT periods on CT, HDL, LDL
as well as TG and GL in older adults. Finally, it is important to note that, the wide

heterogeneity of response showed in this investigation is applied only for older
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women and the high percentage of non-responders should be treated with caution

since there is no consensus for classify non-responders participants.

6.2.5 CONCLUSION

The results suggest that 8, 12 and 24 weeks of RT may be sufficient to
improve some, but not all, health metabolic indicators with high heterogeneity of
response and high percentage of non-responders in all variables after different

periods of intervention.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Conforme hipdtese inicialmente formulada, a pratica de TR em mulheres
resultou em aumento de forca e massa muscular em todos os periodos de
intervengdo com os maiores percentuais de responsivos dentre todas as variaveis
analisadas. Além disso, a partir de 12 semanas de intervencdo, observamos a
reducao da gordura corporal, concentragdes de glicose, colesterol total e LDL-C. Por
outro lado, embora as respostas de maior magnitude para forga de membros
inferiores, massa muscular, gordura corporal, glicose, colesterol total e LDL-C
tenham sido observadas em periodos de intervengbes mais longos, essa hipotese
nao se confirmou em trés outros desfechos (forga de tronco, triglicérides e HDL-C).

A hipdétese de que periodos mais curtos de intervengdo estariam
associados a um maior percentual de nao-responsivos foi confirmada nas variaveis
forca de membros inferiores, massa muscular, gordura corporal, colesterol total e
LDL-C. Adicionalmente, considerando todos os periodos de intervencao, a gordura
corporal e os indicadores metabdlicos foram as variaveis com a maior proporgao de
nao-responsivos, confirmando a hipétese inicial.

Diante do exposto e considerando a escassez de informagdes na literatura
acerca da tematica “responsividade”, sugere-se a realizacdo de estudos que
procurem identificar a presenga e magnitude da heterogeneidade em resposta ao TR
sobre diferentes desfechos. Vale destacar também, a necessidade de investiga¢des
as quais tenham como foco, os participantes considerados n&o-responsivos, na
tentativa de identificar os motivos pelos quais estes nao respondem ao TR de forma
similar aos seus pares. Também sugere-se a condugéo de estudos futuros voltados
a avaliagdo da heterogeneidade em resposta ao TR sobre indicadores de saude
metabdlica, uma vez que sao raras as informagdes acerca destes desfechos e, em
geral, descritos a partir de respostas ao treinamento aerdbico.

No entanto, independente da ampla heterogeneidade em resposta ao TR e
da alta prevaléncia de n&o-responsivos aos diferentes periodos de intervengao
encontrados em nosso estudo, este modelo de treinamento deve ser recomendado e
encorajado para mulheres idosas para a melhora da forca e massa muscular,
mesmo em periodos de intervengdo mais curtos (oito semanas). Nesse sentido, os
nossos resultados sugerem que os maiores beneficios sobre a forgca muscular de

membros inferiores e massa muscular parecem estar associados a programas de TR
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de maior duragdo (12 e 24 semanas). De forma similar, para individuos que
necessitam reduzir a massa gorda, recomenda-se programas de TR com no minimo
12 semanas de duragdo. Mulheres idosas podem melhorar alguns indicadores de
saude metabdlica como GL, CT e LDL-C com programas de TR a partir de 12

semanas de duracéo.
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ANEXO A

Financiamento Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico
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Cilentffico e Tecnoldgico

IMPACTO DO TREINAMENTO COM PESOS EM DIFERENTES
FREQUENCIAS SEMANAIS, DESTREINAMENTO E
RETREINAMENTO SOBRE BIOMARCADORES DE SAUDE,
COMPOSICAO CORPORAL, DESEMPENHO MOTOR E
INDICADORES DE QUALIDADE DE VIDA EM MULHERES IDOSAS

Processo: 309455/2013-8

EDILSON SERPELONI CYRINO



97

ANEXO B

Carta de aprovagao do projeto pelo comité de ética
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COMITE DE ETICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS
Universidade Estadual de Londrina
Registro CONEP 5231

| Parecer CEPJUEL: | 048/2012

| CAAE: | 01893712.5.0000.5231

| Processo: | 10656/2012
|Pesquisador(a): | Edilson SempeloniCyino
| UnidadeiOrgao: | CEFE — Depanamento de Educaco Fisica

0O “Comité de Etica em Pasquisa Envolvendo Seres Humanos da
Universidade Estadual de Londrina” (Registro CONEP 5231) — de acordo com as |
orientagies da Resoluglo 196/86 do Conselho Nacional de Saide/MS e Resolugdes |
Complementares, avaliou o projeto: |

“IMPACTO DE DIFERENTES FREQUENCIAS SEMANAIS AO TREINAMENTO COM
PESOS EM MULHERES IDOSAS"

Situacio do Projeto; Aprovado

Informamos que devera ser comunicada, por escrito, qualquer modificacio que ocora
no desenvolvimento da pesquisa, bem como devera ser encaminhado ao CEP/UEL
relatdrio final da pesquisa, conforme prevé a Resolugdo 196/96 do Conselho Macional
de Saude/MS e Resolucbes Complementares.

Londrina, 23 de agosto de 2012.

Profa. Dra. Alexandrina Aparecida Maciel Cardelli
Coordenadora do Comitd de Efica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos
Unéversidade Estadual de Londring




APENDICES

98



99

APENDICE A

Entrevista — Projeto idosas

NOME:

TELEFONE:(__) IDADE: anos NASCIMENTO__ /[

ENDERECO:

ANAMNESE
1) Vocé possui algum problema cardiovascular ou metabolico?
(__)Sim (__ )Nao

(__ )Hipertensao (__ )Diabetes (__ )Colesterol/Triglicérides Elevado

(___)Hipoglicemia

2) Vocé esta acima ou abaixo do seu peso desejado?

(__)Sim (__)Nao Caso positivo,

quanto?

3) Vocé possui algum problema osteomuscular?
(__)Sim (__ )Nao

(___)Fibromialgia (___ )Artrite (__ )Artrose (___ )Bico de papagaio (___ )Hérnia de

disco (___)Lesdo Muscular (__ )Desgaste Osseo

4) Vocé vai com frequéncia (pelo menos uma vez ao ano) ao medico?

(__)Sim (__)Nao Caso positivo, qual?

5) Alguma vez o médico disse que vocé ndo pode fazer exercicios fisicos?

(__)Sim (__)Nao Caso positivo, porque?

6) Vocé faz uso diario de algum medicamento?
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(__)Sim (__)Nao Caso positivo, qual e porqué?

7) Vocé é fumante?

(__)Sim (__ )Nao Caso positivo, quantos cigarros por dia?

8) Vocé faz uso de bebida alcodlica com frequéncia (mais que duas vezes por

semana)?

(__)Sim (__)Nao Caso positivo, quanto?

9) Vocé tem realizado exercicio fisico reqularmente nos ultimos seis meses?

(__)Sim (__)Nao Caso positivo, qual?

10)Utilizando o corpo desenhado logo abaixo, em gual parte vocé sente dor?

Sinalize com uma seta o local e coloque 0 motivo.

11)Vocé tem alguma viagem/cirurgia marcada para 0s proximos 12 meses?

( )Sim ( )Nao Caso positivo, qual?

12)Qual horario de treinamento a senhora pode participar?
(__)8:30hs (__)9:30hs (___)10:30 hs
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APENDICE B

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

| —4
- - Titulo da pesquisa:

“Impacto de diferentes frequéncias semanais ao treinamento com pesos em mulheres
idosas”

Prezada Senhora,

Gostariamos de convida-la a participar da pesquisa “Impacto de diferentes
frequéncias semanais ao treinamento com pesos em mulheres idosas” (CADASTRO
PROPPG N° 07815), a ser realizada no municipio de Londrina/PR. O objetivo desta
pesquisa sera analisar o efeito de um programa de treinamento com pesos sobre
parametros morfolégicos, metabdlicos e de desempenho de mulheres idosas.

Todas as avaliagdes serao realizadas por profissionais previamente treinados
para tal finalidade. A assinatura deste termo permitira que vocé participe das seguintes
atividades:

(1) Programa de treinamento com pesos com duracao de 32 semanas,

(2) Preenchimento de questionarios sobre pratica de atividades fisicas, habitos alimentares
e fumo,

(3) Medidas de peso, estatura e pressao arterial/frequéncia cardiaca em repouso,

(4) Avaliagao da composicao corporal pelos métodos de impedancia bioelétrica (teste com
duragdo de 30s: deitado em um colchonete, dois pequenos eletrodos serdo colocados na
mao e pé direito e transmitirdo uma pequena corrente elétrica que indicara a quantidade de
agua [procedimento indolor e sem qualquer tipo de risco]), DEXA (teste com duracdo de
aproximadamente sete minutos: deitado em uma mesa no proprio equipamento, sem portar
qualquer tipo de objeto metélico, vestindo apenas roupas). O equipamento fara um
escaneamento do corpo todo para determinagdo da massa livre de gordura (procedimento
indolor e sem qualquer tipo de risco),

(5) Coleta de sangue venoso em jejum de 12 h feito por um técnico capacitado e habilitado
para a avaliacido de indicadores metabdlicos,

(7) Avaliacdo da aptiddo neuromuscular pelos testes de uma repeticdo maxima (teste
realizado em trés exercicios para os segmentos de membros superiores, inferiores e tronco,
que consiste na realizagado de trés tentativas com o objetivo de levantar a maior quantidade
de peso possivel em apenas uma repeticao para determinagéo da forga muscular maxima).

Gostariamos de esclarecer que a participagdo € totalmente voluntaria. O
participante pode recusar-se a participar/desistir a qualquer momento sem sofrer prejuizo
algum. As informagbes serdo utilizadas somente para fins de pesquisa e todos os
documentos e amostras utilizados serdo identificados por um cédigo numérico sem
identificagdo nominal para preservar a identidade do participante. Lembramos que nao sera
cobrada taxa alguma por estas avaliagdes. Da mesma forma, ndo sera paga quantia alguma
aos participantes.

Ao final do estudo, comprometemo-nos a retornar com os resultados de todas
as avaliagbes, que serdo entregues aos participantes. Espera-se, com essa pesquisa,
proporcionar informagdes que possam favorecer a melhoria da saude e qualidade de vida de
individuos adultos idosos por meio da pratica de treinamento e associagdo com aspectos
nutricionais, além de possibilitar a melhoria de parametros morfolégicos, neuromusculares e
metabdlicos dos participantes. Apesar de considerados minimos, os possiveis riscos séo:



102

desconfortos na coleta sanguinea e cansago durante os testes fisicos. E possivel também
que alguns grupamentos musculares exigidos nos testes de esforgo fiquem doloridos entre
24 e 48 horas apods a realizacdo dos mesmos.

Caso vocé tenha duvidas ou necessite de maiores esclarecimentos pode
contactar o Prof. Dr. Edilson Serpeloni Cyrino, no Laboratério de Metabolismo, Nutricdo e
Exercicio, localizado no Centro de Educacéao Fisica e Esporte, da Universidade Estadual de
Londrina, pelo telefone (43) 3371-4772 / 9139-4509 ou procurar o Comité de Etica em
Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade Estadual de Londrina, na Rodovia
Celso Garcia Cid, km 380 — Campus Universitario, telefone (43) 3371-4000. Este termo
devera ser preenchido em duas vias de igual teor, sendo uma delas, devidamente
preenchida, assinada e entregue a vocé.

Londrina, de de 2015.
Edilson Serpeloni Cyrino
Eu,
(nome por extenso do sujeito de pesquisa), portadora do
RG: tendo sido devidamente esclarecido sobre os

procedimentos da pesquisa, concordo em participar voluntariamente da pesquisa descrita acima.

Assinatura (ou impressao dactiloscépica):

Data: / /2015




