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SCHNEIDER, Lorena Paltanin. Volume de atividade fisica na vida diaria e a
(in)atividade fisica nos diferentes fenotipos de composicdo corporal em
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RESUMO

Introducéo: A presente tese de doutorado foi desenvolvida com o intuito de contribuir
com evidéncias cientificas envolvendo dois assuntos relativos ao nivel de atividade
fisica na vida diaria (AFVD) em pacientes com doenca pulmonar obstrutiva crénica
(DPOC): a associacao da variavel de volume total de atividade fisica (AF) por semana
com a capacidade de exercicio; e as eventuais diferencas em individuos classificados
como fisicamente ativos ou inativos no que diz respeito as anormalidades da
composicdo corporal, ou seja, ao fendtipo especifico de composicdo corporal.
Métodos: Dois estudos transversais com analise retrospectiva foram desenvolvidos e
sdo apresentados nesta tese, ambos aceitos para publicacdo. No primeiro estudo foi
investigada em profundidade pela primeira vez uma varidvel pouco utilizada na
populacdo com DPOC: o volume total de AF/semana. Foi realizado um estudo com o
objetivo de verificar a associacao independente da capacidade funcional de exercicio
(avaliada pelo teste de caminhada de 6 minutos [TC6min]) com o volume total de
AF/semana nestes individuos, bem como comparar essa associagdo com aquelas
referentes ao TC6min e ao tempo gasto/dia em diferentes intensidades. No segundo
estudo, de acordo com as manifestacdes extrapulmonares que os individuos com
DPOC apresentam e, focando nas anormalidades da composi¢cdo corporal,
determinou-se se individuos com DPOC classificados como fisicamente ativos ou
inativos apresentam caracteristicas fisicas funcionais diferentes dentro de diferentes
fendtipos de composicdo corporal. Resultados: O primeiro estudo mostrou que o
volume total de AF/semana na vida diaria é significativamente e independentemente
associado a capacidade funcional de exercicio nos individuos com DPOC. O segundo
estudo mostrou que piores resultados na capacidade de exercicio, forca muscular e
funcdo pulmonar s&do encontrados quando a inatividade fisica é adicionada a
combinacdo de sarcopenia e obesidade em individuos com DPOC. Conclusdes:
Conclui-se com a presente tese que a variavel de volume total de AF/semana se
mostrou util no aprofundamento da compreensao sobre atividade fisica em individuos
com DPOC pelo fato de estar independentemente associada a capacidade de
exercicio e fornecer uma perspectiva diferente do que as variaveis que refletem o
desempenho diario. Além disso, concluiu-se que individuos com DPOC moderada a
muito grave mutuamente classificados como sarcopénicos e obesos apresentam
piores resultados na capacidade de exercicio, forca muscular e funcdo pulmonar
quando suas anormalidades do estado nutricional sdo observadas juntamente a
inatividade fisica.

Palavras-chave: Doenca pulmonar obstrutiva crénica. Atividade fisica. Inatividade
fisica. Exercicio. Composicéo corporal.



SCHNEIDER, Lorena Paltanin. Volume of physical activity in daily life and
physical (in)activity in different body composition phenotypes in individuals
with chronic obstructive pulmonary disease. 2020. 74 p. Tese (Doutorado em
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Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2020.

ABSTRACT

Introduction: This PhD thesis was developed with the intention to contribute providing
scientific evidence involving two subjects related to physical activity in daily life (PADL)
in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD): the association of the
variable of total volume of physical activity (PA) per week with exercise capacity; and
possible differences in individuals classified as physically active or inactive regarding
to abnormalities of body composition, that is, the specific phenotype of body
composition. Methods: Two cross-sectional studies with retrospective analyses were
developed and are presented in this thesis, both accepted for publication. In the first
study, a variable rarely used was investigated in depth for the first time: the total volume
of PA/week. A study was performed aiming to verify the independent association of
functional exercise capacity (assessed by the 6-minute walking test [6MWT]) with total
volume of PA/week in these individuals, as well as to compare this association with
those referring to 6MWT and time spent/day in different PA intensities. In the second
study, according to the extrapulmonary manifestations presented by individuals with
COPD and focusing on their abnormalities in body composition, it was aimed to
investigate whether individuals with COPD classified as physically active and inactive
have different functional and physical characteristics considering different body
composition phenotypes. Results: The first study showed that total volume of PA/week
in daily life is significantly and independently associated with functional exercise
capacity in individuals with COPD. The second study showed that worse results in
exercise capacity, muscle force, and lung function are found when physical inactivity
is added to the combination of sarcopenia and obesity in individuals with moderate to
very severe COPD. Conclusion: The present thesis concludes that the variable total
volume of PA/week proved to be useful to a better understanding of physical activity in
individuals with COPD since it is independently associated with exercise capacity and
provides a different perspective in comparison to variables that reflect daily
performance. In addition, it was concluded that individuals with moderate to very
severe COPD mutually classified as sarcopenic and obese have worse results in terms
of exercise capacity, muscle force, and lung function when the burden of their
abnormalities in nutritional status are observed together with physical inactivity.

Keywords: Pulmonary disease. Chronic obstructive. Physical activity. Physical
inactivity. Exercise. Body composition.
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1 INTRODUGCAO

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), considerada
atualmente a quarta causa de morte no mundo, € uma doenca prevenivel e
tratvel, caracterizada por sintomas respiratorios e obstrucéo persistente devido
a anormalidades das vias aéreas ou dos alvéolos, geralmente, causada por
exposicao significante a particulas ou gases nocivost. A DPOC néo tem cura; no
entanto, a reabilitacdo pulmonar esta consolidada na literatura como parte de
seu tratamento. O treinamento fisico € indicado para o aumento da capacidade
de exercicio, qualidade de vida, forca muscular, além de reducéo da sensacéo
de dispneia dos individuos com DPOC? 3. Esses beneficios sdo geralmente
comuns apos o individuo passar por um programa de treinamento; no entanto, o
nivel de atividade fisica na vida diaria (AFVD) é pouco ou nada alterado com a
reabilitacdo pulmonar tradicionalmente conhecida® 4.

O nivel de AFVD dos individuos com DPOC foi estabelecido
como um importante preditor de mortalidade por todas as causas®.
Adicionalmente, em 2017, estabeleceu-se que o comportamento sedentario
também é um preditor de mortalidade por todas as causas nessa populacéo, e
gue individuos que passam mais que 8,5 horas por dia em atividades que exigem
menos que 1,5 equivalentes metabdlicos (METSs) sdo aqueles que apresentam
maior risco de mortalidade®. Além disso, de acordo com o American College of
Sports Medicine (ACSM) a nédo realizacdo de atividade fisica diaria em
conformidade com recomendacdes e presenca de longos periodos de
comportamento sedentario podem levar ao detrimento da satde com associacao
de diversos prejuizos’. Um fator agravante é que individuos com DPOC
apresentam o nivel de AFVD consideravelmente reduzido em comparacao a
idosos saudaveis?® °.

O volume de atividade fisica para que um individuo seja
considerado fisicamente ativo € de 150 minutos de atividade moderada a
vigorosa por semana’. O volume é o produto da duracéo da atividade fisica pela
intensidade daquela atividade, e € normalmente utilizado para refletir a carga de
treinamento fisico. No entanto, € uma variavel pouco explorada como desfecho

de quantificacdo de AFVD na populacdo com DPOC e pouco se sabe como essa
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variavel e o tempo em diferentes intensidades de atividades se relacionam com
a capacidade de exercicio do individuo.

Além das manifestacbes pulmonares, a DPOC também
apresenta manifestacoes extrapulmonares, como por exemplo disfungéo
cardiaca, disfungdo muscular esquelética e anormalidades na composicdo
corporal'® 11, Dentre estas, sabe-se que as alteracées na composicédo corporal
afetam significativamente o prognéstico dos individuos com DPOC? 13, Essas
mudancas podem acarretar reducdo na capacidade de exercicio, pior estado de
saude, aumento dos sintomas de dispneia e fadiga e maior taxa de mortalidade'?
14, 15 Porém, pouco ainda se sabe sobre como se comportam essas
anormalidades da composicdo corporal quando associadas ao nivel de
(in)atividade fisica nessa populacao.

A presente tese de doutorado foi desenvolvida com o objetivo de
contribuir com evidéncias cientificas envolvendo dois assuntos relativos ao nivel
de AFVD em pacientes com DPOC: a associacdo da variavel de volume total de
atividade fisica por semana com a capacidade de exercicio; desfechos clinicos
relevantes em individuos classificados como fisicamente ativos ou inativos no
que diz respeito as anormalidades da composicéo corporal, ou seja, ao fenoétipo
de composicdo corporal. Dessa maneira, traz um novo olhar para a variavel
volume de atividade fisica a ser analisada nessa populacao quanto ao desfecho
‘nivel de AFVD’, visando uma abordagem mais realista para alcancar melhorias
de AFVD nos individuos mais debilitados. Além disso, diferentes fenétipos de
composicao corporal quando associados a inatividade fisica podem apresentar
impactos prejudiciais em individuos com DPOC que consequentemente podem
se tornar alvos terapéuticos para a melhora tanto do nivel de AFVD como da

composicao corporal.
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2 REVISAO DE LITERATURA — CONTEXTUALIZACAO

2.1 DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA (DPOC)

A DPOC ¢é definida como doenca prevenivel e tratavel,
caracterizada por sintomas respiratorios e obstrucdo persistente devido a
anormalidades das vias aéreas ou dos alvéolos, geralmente, causada por
exposicao significante a particulas ou gases nocivos!. O estreitamento das vias
aéreas e a destruicdo do parénquima pulmonar com consequente prejuizo ao
recolhimento elastico dos pulmdes sdo algumas das mudancas que ocorrem
devido a inflamacé&o crénica ocasionada pela doenca?.

Sabe-se que o tabagismo continua sendo a principal causa da
DPOC e que a grande maioria dos individuos diagnosticados ja foram ou ainda
sdo fumantes ativos ou passivos. Pequena porcentagem de individuos né&o
fumantes séo diagnosticados com a doenca por causas como a deficiéncia da
alfa l-antitripsina, exposicao ocupacional, poluicdo do ar, exposi¢cdo a poeira e
alérgenos, asma, entre outras'® 17,

O diagnastico clinico da DPOC é realizado em conjunto com a
histéria clinica do paciente, porém o exame de espirometria € recomendado para
confirmacéo do diagnéstico. Neste exame, o diagndstico se da pela presenca de
uma relacdo entre o volume expiratorio forcado no primeiro segundo e a
capacidade vital forcada (VEFi/CVF) abaixo de 0,70 apdés uso de
broncodilatador, de acordo com diretrizes internacionais® 18 Apo6s ser
diagnosticado com uma relacdo VEF1/CVF abaixo de 0,70, a gravidade da
doenca é baseada nos valores de VEF1, ou seja: individuos com valor de VEF:
maior ou igual a 80% do predito séo classificados como GOLD I; valor entre 50%
e 80% do predito como GOLD II; valor entre 30% e 50% do predito como GOLD
[ll; e valor abaixo de 30% do predito como GOLD |V. Essa classificagdo tem
papel importante tanto no tratamento quanto no prognadstico de individuos com
DPOC!.

A dispneia, tosse e acumulo de secrecdo sdo 0s principais
sintomas relatados por individuos com DPOC?!. A dispneia progressiva e cronica
gera reducao do nivel de AFVD, tornando o individuo cada vez mais inativo e,

consequentemente levando-o ao descondicionamento fisico, configurando o
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chamado “circulo vicioso da doenga™: 1°. Dessa maneira, a soma da inatividade
fisica com respostas inflamatorias excessivas e/ou inapropriadas acarretam
consequéncias extrapulmonares (sistémicas) nestes individuos® %°. Ja é bem
estabelecido na literatura cientifica que os individuos com DPOC se beneficiam
de treinamento fisico, e as recomendacdes para prescricdo de exercicio fisico
aerobio preconizam treinamento de alta intensidade (= 60% do maximo) sempre
gue possivel, realizado de duas a trés vezes por semana e com duracéo de ao
menos 30 minutos ao longo de pelo menos oito semanas?. Preconiza-se também
incluir exercicios de fortalecimento muscular em associacdo ao treinamento

aerobico de alta intensidades.

2.2 (IN)ATIVIDADE Fisica NA VIDA DIARIA E SEus DEsFecHOS EM DPOC

2.2.1 Definicdes

O quadro 1 descreve os termos que frequentemente precisam

estar bem claros quanto a sua definicdo para facilitar a interpretacéo da atividade

fisica e inatividade fisica no decorrer da presente tese.

Quadro 1. Definicdbes de termos chave relacionados a atividade fisica e

inatividade fisica.

Atividade Fisica Qualguer movimento corporal gerado pelos
musculos esqueléticos, resultando em gasto

energético acima dos niveis de repouso’.

Exercicio Fisico Subcategoria de atividade fisica, que € planejada,
estruturada, repetitiva, realizada de forma proposital

e se relaciona com o desempenho fisico’.

Atividade fisica na vida | Totalidade de movimentos voluntarios (i.e atividade
diaria (AFVD) fisica) realizados pelos musculos esqueléticos no dia

a dia?!.
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Atividade de vida diaria
(AVD)

Outra subcategoria de atividade fisica. Referem-se
as atividades rotineiras do individuo e sao
geralmente relacionadas as atividades domeésticas,
de cuidados pessoais, lazer ou trabalho?? 23,

Volume de atividade

fisica

indice de gasto de energia que quantifica o total de
atividade fisica realizada em um determinado
periodo de tempo de maneira padronizada entre os
individuos e os tipos de atividades. Calculado como
0 produto do numero de METs associados a uma ou
mais atividades fisicas e 0 tempo gasto em que as
atividades foram realizadas (ou seja, METs X
minutos). Normalmente padronizado por semana ou

por dia’.

Individuo Fisicamente
Ativo/Suficientemente
Ativo

Individuo que atinge as recomendacdes
estabelecidas de realizagcdo de atividade fisica
(geralmente acima de um ponto de corte pautado em
tempo minimo de atividade fisica moderada a

vigorosa)?“.

Individuo Fisicamente
Inativo/

Insuficientemente Ativo

Individuo que ndo atinge as recomendacbes
estabelecidas de realizagcdo de atividade fisica
(geralmente abaixo de um ponto de corte pautado
em tempo minimo de atividade fisica moderada a

vigorosa)?*.

* Quadro adaptado da Tese de Doutorado de Karina C. Furlanetto, Universidade Estadual de

Londrina, 2016.

2.2.2 Atividade Fisica Na Vida Diaria Na DPOC

A quantificacdo do nivel de AFVD pode ser realizada por meio

de observagdo direta, pela mensuracdo do gasto energético, por meio de

questionarios e de utilizacdo de sensores de movimento?®. Atualmente, existem

diversos acelerébmetros que séo validados para uso na populacdo com DPOC

gue mensuram tempo em diferentes intensidades de atividade fisica, tempo em

diferentes posturas (em pé, deitado, sentado), nimero de passos, gasto
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energético total, gasto energético em atividades e tempo de sono, entre outras
variaveis?6-?8, Apesar das recomendacdes internacionais indicarem o uso dos
monitores por cerca de quatro dias ou mais para uma medida mais acurada, a
literatura cientifica traz estudos prévios a estas recomendacdes que se utilizaram
dos monitores por dois dias em pacientes com DPOC moderada-grave e
atingiram resultados suficientemente confiaveis® 23,

De acordo com as recomendacfes atuais do ACSM, para um
individuo ser considerado fisicamente ativo deve realizar ao menos 30 minutos
de atividade fisica de moderada intensidade (3-6 equivalentes metabdlicos
[METS]) por 5 vezes por semana, ou ainda, 20 minutos de atividade fisica de
intensidade vigorosa (6-9 METS) por 3 vezes por semana. Adicionalmente, a
combinacao das duas recomendacdes também é possivel para que o individuo
atinja os valores ideais para ser ativo fisicamente’. Essa atividade pode ser
realizada de forma continua ou, no caso do individuo apresentar dificuldade em
realizar em forma continua, em blocos de atividade fisica (bouts) de pelo menos
10 minutos, que podem ser alcangados por meio de exercicio fisico, mas também
nas atividades do dia a dia’. Uma metanalise evidenciou que atingir 30 minutos
de atividade moderada-vigorosa por dia durante pelo menos 5 dias na semana,
avaliados por meio de entrevistas ou questionarios autorrelatados, se associa
com reducéo de 19% do risco de mortalidade?®.

Waschki e colaboradores quantificaram a AFVD de individuos
com DPOC por meio do Physical Activity Level index (PAL), um indice definido
pelo gasto energético total dividido pela taxa metabdlica basal, e concluiram que
a avaliagdo da AFVD por meio deste indice é o preditor independente mais forte
de mortalidade por todas as causas nesta populacdo®. O individuo saudavel para
ser considerado ativo deve apresentar um indice PAL maior ou igual a 1,7; para
ser predominantemente inativo, indice PAL entre 1,4-1,69; considera-se muito
inativo aquele que apresenta o indice menor que 1,4; e por fim, um indice PAL
menor ou igual a 1,2 indica uma pessoa “chair-or-bed-bound”3% 31,

Pitta e colaboradores compararam o nivel de AFVD entre idosos
saudaveis e pacientes com DPOC europeus e evidenciaram que 0s pacientes
caminham metade do tempo que os idosos, além de permanecerem quase
metade do tempo em pé e trés vezes mais tempo deitados em comparagdo aos

idosos saudaveis®. Em 2009, Hernandes e colaboradores tracaram o perfil de
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AFVD dos individuos com DPOC no Brasil, e também observaram que os
pacientes com DPOC brasileiros sdo menos ativos que os idosos saudaveis®.
Recentemente, demonstrou-se que o comportamento da atividade fisica é
compartilhado entre sujeitos com asma, bronquiectasia e DPOC quando
comparados a controles®2. A comparacao entre as trés populacées mostrou que
0s sujeitos com DPOC apresentaram menor numero de passos/dia (cerca de
2374 e 2341 passos/dia a menos, respectivamente) e menor tempo/dia em
atividades de intensidade moderada-vigorosa (AFMV) que os individuos com
asma e bronquiectasia (mediana de 13,6 e 6,8 min/dia a menos,
respectivamente)?.

Vérios fatores podem interferir no nivel de AFVD realizada por
determinado individuo, como os fatores fisicos, psicolégicos, sociais e
ambientais33-3, Um fator importante da AFVD é a variacdo climatica e estacdes
do ano. Um estudo mostrou que pacientes com DPOC brasileiros sao
considerados mais ativos que pacientes belgas, independentemente da estacéo
do ano e ajustado para as variaveis climaticas®®. Outro estudo de coorte
multicéntrico europeu evidenciou que individuos com DPOC acompanhados ao
longo de 1 ano apresentaram uma reduc¢éo nos niveis de AFVD, sendo o tempo
um preditor independentemente dessa mudanca, na auséncia de declinio
significante de distancia percorrida no teste de caminhada de 6 minutos
(TC6min) e valores de VEF:®". Além disso, a quantidade de chuva afeta ainda
mais a atividade fisica, sem grande influéncia de outros desfechos climaticos?®’.
Por fim, um estudo que investigou diferencas nos niveis de AFVD de individuos
da Noruega, Dinamarca e Australia®® evidenciou que os dinamarqueses
apresentaram maior tempo em atividades sedentarias durante o tempo acordado
e menor tempo gasto/dia em AFMV, e que os individuos com DPOC
apresentavam maior numero de passos/dia durante o verdo. Portanto, as
estacBes do ano e variacdes climaticas influenciam os desfechos de mensuracgéao
de AFVD ao longo do tempo.

Uma revisdo sistematica evidenciou que as associacoes
consistentes do nivel de AFVD com a mortalidade e o risco de exacerbacgéo da
DPOC contrastam com as evidéncias insuficientes sobre determinantes da
atividade fisica3*. A figura 1 mostra que questées sociodemogréficas, estilo de

vida e meio ambiente, além de algumas variaveis clinicas (indice de massa
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corporea, VEF1, estado emocional, comorbidades, etc) ndo se associam de
forma consistente ao nivel de AFVD, assim como outros desfechos.
Exacerbacdo e mortalidade mostraram associacfes consistentes, com clara

direcionalidade e com base em evidéncias de moderada qualidade3*.

Figura 1. Determinantes da atividade fisica.
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Adaptado de Gimeno-Santos et al., 201434,

O fato de um individuo com DPOC ser considerado mais ativo
pode apresentar relagdo com uma maior capacidade de exercicio, porém o

pensamento inverso nem sempre é verdadeiro®. Evidéncias indicam que a
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capacidade de exercicio mensurada por meio da distancia percorrida no TC6min
apresenta correlacéo estatisticamente significante com AFVD, e também com
variaveis como numero de passos/dia, tempo gasto andando/dia, tempo em
diferentes intensidades (principalmente em moderada-vigorosa), mesmo que
essas evidéncias possam ser consideradas como fracas® 34 3°. De certo modo,
Mesquita e colaboradores corroboram esse conceito ao evidenciar que as
mudancas no TC6émin séo correlacionadas de maneira fraca com as mudancas
nas diferentes intensidades de atividades apds um programa de reabilitacdo
pulmonar4®,

As recomendacfes do ACSM também apresentam o volume
total de atividade fisica por semana como variavel para classificar o individuo em
ativo ou inativo fisicamente. Para ser considerado ativo fisicamente o individuo
precisa atingir 150 min/semana de atividade fisica de moderada intensidade, ou
ainda, 75 min/semana em intensidade vigorosa, ou ainda a possibilidade da
combinacdo das intensidades para atingir o recomendado’. A recomendacéo do
ACSM para volume de atividade fisica semanal € acima de 500 a 1.000
MET.min/semana para que um individuo seja considerado fisicamente ativo. O
volume é uma variavel composta que corresponde ao produto da duracdo da
atividade pela intensidade da atividade realizada. Essa variavel ja foi investigada
em outras populacdes como individuos com doencas cardiovasculares*® 42, mas
ainda nao foi estudada em profundidade em individuos com DPOC. De fato, ela
€ uma variavel ja utilizada para quantificacdo da carga de treinamento fisico
nessa populacdo*®, mas ndo propriamente para quantificacdo do nivel de AFVD.

Para melhor compreensdo dessa variavel, exemplifica-se que
um individuo pode apresentar um determinado volume total de atividade
fisica/semana por meio de um alto tempo gasto em atividades de intensidade
leve, a0 mesmo tempo que outro individuo pode atingir 0 mesmo volume por
meio apenas de atividades de intensidade moderada-vigorosa realizadas
durante um tempo mais curto. Desta maneira, alguns estudos da literatura atual
colocam o foco da mudanca da atividade fisica como sendo na reducéo de
atividades muito sedentarias e no aumento do tempo gasto em atividades leves
no dia a dia do individuo, enquanto outros preconizam a necessidade de uma
melhora da capacidade de exercicio como base para o aumento da AFVD?*% 44

45, De qualquer forma, o volume total de atividade fisica/semana talvez possa ser
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utilizado como uma nova perspectiva na identificacdo de respondedores ou ndo
respondedores a algumas intervencdes de reabilitacéo fisica em individuos com

caracteristicas debilitadas como aqueles com DPOC.

2.2.3 Inatividade Fisica Na DPOC

A inatividade fisica é definida quando o individuo ndo consegue atingir os
niveis das recomendacdes do ACSM’, de modo que geralmente o nivel de AFVD
esta abaixo de um ponto de corte estabelecido como tempo minimo de atividade
fisica moderada a vigorosa?*. Alguns exemplos de intensidade de atividades

estdo apresentados no quadro 2.

Quadro 2. Pontos de corte fixos de equivalente metabdlico (MET).

EQUIVALENTES
INTENSIDADE METABOLICOS EXEMPLOS
(METS)
Comportamento <15 Ler, dirigir, assistir TV.
SEDENTARIO
Atividade fisica LEVE 15-3 Lavar as maos,
escovar os dentes.
Atividade fisica 3-6 Subir escada
MODERADA lentamente
Atividade fisica 6-9 Correr (6 km/h)
VIGOROSA
Atividade fisica MUITO =9 Jogar squash, correr
VIGOROSA (>7 km/h)

Adaptado de Ainsworth et al., 201146,

O nivel de AFVD reduzido é um importante preditor de
mortalidade em individuos com DPOC® 47, Esta bem estabelecido na literatura
cientifica que a nao realizacdo de atividade fisica em conformidade com as
recomendacdes fornecidas pelos guidelines internacionais gera prejuizos a
saude, como maior risco de doencgas cardiovasculares e metabdlicas, reducéo
da densidade mineral 0ssea, diabetes e obesidade, assim como também se
associa a dispneia mais intensa, aumento do niumero de exacerbacgdes, pior
qualidade de vida e reducdo na capacidade de exercicio” %¢. Além disso,

inatividade fisica acentuada gera aumento nos custos da saulde,
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desenvolvimento de alguns tipos de cancer, deméncia e até mesmo a
depresséo’ 4.

Outra variavel muito utilizada e discutida na literatura quanto a
(in)atividade fisica é o numero de passos por dia. Tudor-Locke e colaboradores
identificaram que um adulto saudavel considerado inativo apresenta entre 5.000
a 7.499 passos/dia®. Outro estudo definiu menos que 4.580 passos/dia como
ponto de corte para inatividade fisica em individuos com DPOC®,
Recentemente, um estudo avaliou mudancas longitudinais da AFVD e
evidenciou que a cada 1.000 passos a mais no basal de um individuo com DPOC
existe uma associacdo com um declinio atenuado da funcdo pulmonar e
deterioracdo do estado de saude (dominio sintomas) em individuos com DPOC
moderada a muito grave®2.

Conforme ilustrado na figura 2, Koolen e colaboradores®?
realizaram um estudo classificando os individuos com DPOC em um de quatro
grupos diferentes de acordo com a capacidade fisica (avaliada pela distancia
percorrida no TC6min) e com a atividades fisica (nimero de passos/dia), sendo
eles: | — baixa capacidade fisica (distancia TC6min<70%predito)®>* e baixa AF
(numero de passos/dia < 5.000) [grupo can’t do, don’t’ do]; Il — capacidade fisica
preservada e baixa AF (grupo can do, don’t do); Ill — baixa capacidade fisica e
AF preservada (grupo can’t do, do do ); IV — capacidade fisica e AF preservada
(grupo can do, do do)®3. A diviséo dos quadrantes capacidade fisica — atividade
fisica serve como ferramenta clinica no entendimento da performance fisica
debilitada dos sujeitos com DPOC, e entdo, poder visualizar novas intervencdes

para cada quadrante especificamente.
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Figura 2. Visdo grafica do conceito de quadrante capacidade fisica-atividade

fisica.
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Adaptado de Koolen et al., 201953,

Mesmo sabendo de todos os beneficios a saude que a atividade
fisica oferece a todos, aproximadamente 31% dos individuos em todo o mundo
nao atingem as recomendacfes estabelecidas na literatura e sédo classificados
como fisicamente inativos®®. De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), a inatividade fisica € um dos principais fatores de risco para doeng¢as nao
transmissiveis, representando milhdes de mortes evitaveis em todo o mundo®®,
e levando a consequéncias muito graves e sistémicas aos individuos com DPOC.
O estudo de Owen e colaboradores identificou que adultos saudaveis passam a
maior parte do dia em atividades leves e sedentarias®’. Adicionalmente,
Furlanetto e colaboradores evidenciaram que os pacientes com DPOC no Brasil
gastam 44% do dia inativos e dispendem 56% do dia ativos, quando comparadas
diferentes classificacdes de atividade e inatividade fisica®®.

Sabe-se que individuos com DPOC fisicamente ativos tem maior
guantidade de massa magra e menor massa gorda que os individuos inativos, e

a inatividade mais pronunciada ocorre em individuos obesos®®. Além disso, um
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estudo de comparacédo entre diferentes fenétipos de composi¢cédo corporal nos
individuos com DPOC demonstrou que 0s sarcopénicos apresentaram maior
tempo em atividade fisica moderada a vigorosa em comparacao aos individuos
com composic¢ao corporal normal, obesos e sarcopénicos obesos e menor tempo
sedentario em comparagdo aos individuos com composigéo corporal normal e
obesos®’. Dentro da gama de complicacdes clinicas importantes envolvidas na
DPOC, estes individuos frequentemente apresentam disfuncdes metabdlicas
que podem influenciar sua composicéo corporal'? 61, Além disso, anormalidades
na composi¢cdo corporal podem estar associadas ao nivel de AFVD nos

diferentes fenotipos de composigao corporal.

2.2.4 Monitorizagdo De (In)Atividade Fisica Na DPOC

A inatividade fisica e a AFVD pode ser quantificada por meio de
observacéo direta, mensuracao do gasto energético, autorrelato (questionarios)
e utilizacdo de sensores de movimento?®. A observacdo direta é realizada por
meio de gravacbOes que sdo assistidas por observadores, porém exige longo
tempo dispendido para realizacdo e, de certa forma, o método € invasivo a
privacidade do individuo?®. A mensuracéo do gasto energético inclui calorimetria
direta ou indireta®” e agua duplamente marcada®®, que sdo consideradas
“padrao-ouro” como meétodo de avaliacdo. Porém, o alto custo e a dificil
manipulacéo dificultam a aplicabilidade dos métodos?®. Além disso, o método
guantifica o gasto energético, porém nao indica em quais atividades e sob qual
intensidade este gasto energético foi realizado.

A monitorizacdo também pode ser realizada por meio subjetivo
ou autorrelatado, como, por exemplo, utilizando questionarios ou diarios, que sédo
métodos de facil aplicacdo e baixo custo?. Os questionarios ou diarios podem
ser utilizados para estudos populacionais, porém dependem de fatores que
podem induzir viés nas avaliagdes, como as caracteristicas do questionario e a
dependéncia da memoédria do paciente, 0o que pode influenciar
a confiabilidade dos dados?®.

Os monitores de atividade fisica, ou ainda, sensores de
movimento, sdo instrumentos utilizados para detectar movimento corporal e para

quantificar AFVD por um periodo de tempo?°. Diferenciam-se entre 0s sensores
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de movimento os peddmetros e os acelerébmetros®®. Os pedémetros séo
dispositivos simples, pequenos e que quantificam e registram a quantidade de
passos por dia do individuo?®. Sédo utilizados na cintura e atualmente também
sdo encontrados alguns aparelhos celulares por meio de aplicativos. Os
acelerdmetros sao dispositivos mais avancados que permitem a quantificacao
do tempo em diferentes intensidades de atividades?'. Sdo sensores mais
tecnoldgicos e que podem ser uniaxiais ou multiaxiais?®. Uniaxiais séo aqueles
que detectam movimento em um unico plano, como os pedémetros, porém com
a vantagem de registrarem a intensidade e duracdo do movimento. J4 0s
multiaxiais detectam movimento em dois ou mais planos e podem diferenciar
atividades e posturas realizadas pelos individuos?® 65,

Os acelerdbmetros sdo preferiveis para a quantificacdo em
individuos com doencas cronicas que caminham mais lentamente, como € o
caso dos individuos com DPOC?®8, Existem alguns monitores de atividade fisica
que sdo validados para a populacdo com DPOC?6-28 65 e dentre estes estdo os
mais utilizados na literatura, o Sensewear Armband (Body Media, EUA), o
DynaPort MoveMonitor (Mc Roberts, Holanda) e o Actigraph GTX3 (Actigraph
LLC, EUA).

O Sensewear Armband é um monitor de atividade fisica
associado a sensores biolégicos que detectam resposta galvanica da pele e
estimam de forma acurada, junto aos algoritmos gerados pelo monitor, o tempo
gasto em atividades de diferentes intensidades (sedentaria, leve, moderada,
vigorosa ou muito vigorosa), assim como 0 gasto energético e numero de
passos, que sdo suas principais variaveis?® 7. 68, E um monitor biaxial (Figura
3A) ou triaxial (Figura 3B) juntamente com sensores fisiol6gicos que pode ser

utilizado no braco direito ou esquerdo, na regido de triceps braquial.
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Figura 3. Sensewear Armband (BodyMedia, EUA). A) Sensewear Armband

biaxial; B) Sensewear Armband triaxial.

Fonte: Figura 3A - http://kitchen.cs.cmu.edu/Home/bms.pdf ; Figura 3B — Internet.

O DynaPort MoveMonitor (Figura 4A) € um acelerédmetro triaxial
utilizado na regido posterior da cintura do individuo, o qual detecta o0 movimento
realizado durante todo o periodo de uso do individuo e estima o tempo em
diferentes posturas, sendo elas deitado, sentado, em pé€, andando, o tempo em
diferentes atividades, além do gasto energético (intensidade e/ou aceleracdo dos
movimentos) e nimero de passos por dia?8. O Actigraph GT3X (Figura 4B) é um
acelerdmetro triaxial utilizada na parte frontal da cintura, do lado direito alinhado
ao joelho direito do individuo, o qual mensura o tempo em diferentes
intensidades e posturas, numero de passos, gasto energético e unidades de

magnitude de vetor (UMV)?7 28,
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Figura 4. Sensores de movimento. A) Dynaport MoveMonitor (McRoberts,
Holanda); B) Actigraph GT3X (Actigraph LLC, EUA).

A. B.

Fonte: Figura 4A - https://www.mcroberts.nl/products/movemonitor/ ; Figura 4B -

https://actigraphcorp.com/.

2.3 ALTERACOES NA ComMPOSICAO CORPORAL

Apesar de conhecida como uma doenca pulmonar, a DPOC esta
relacionada a manifestacdes extrapulmonares (sistémicas) marcantes, sendo
assim definida como uma doenca complexa e heterogénea®® ’°. Define-se como
heterogénea por nem todas as manifestagdes estarem presentes em todos 0s
pacientes, e complexa por essas manifestacbes poderem apresentar diversas
interacbes ndo lineares e dinamicas’™. Algumas das manifestacGes
extrapulmonares que os pacientes com DPOC podem apresentar sdo a
disfuncdo cardiaca, aumento de estresse oxidativo, disfuncdo muscular
periférica, problemas psicoldgicos (ansiedade e depressdo) e alteracfes
importantes na composi¢éo corporal®: 7% 72,

Dentre os efeitos sistémicos da DPOC, as alteracbes
metabdlicas na composicao corporal estdo entre 0s mais importantes por
afetarem diretamente o prognéstico da doenca'? 3. A composicdo corporal se
refere a quantidade e distribuicdo de tecidos no corpo humano. Individuos
diferentes podem apresentar a mesma massa corporal, porém esta pode ser
constituida de tecidos completamente diferentes (tecido muscular, adiposo e
conjuntivo). Desta forma, mudancas no peso ou no indice de massa corporal
(IMC) ndo levam em consideracdo a composicédo corporal® 7. A alteracdo da

composicado corporal inclui a diminuicdo da massa livre de gordura (MLG), além
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do aumento na massa gorda (MG), e também na mudanca da MLG para MG*2.
Essas mudancas acarretam reducdo na capacidade de exercicio, pior estado de
salide, aumento dos sintomas de dispneia e fadiga e maior taxa de mortalidade!*
14, 15_

Estudos recentes sugerem uma estratificacdo e diferenciagéo
guanto a composicéao corporal e reabilitacdo pulmonar para desenvolvimento de
melhores estratégias de prevencdo e intervencdo. Assim, existem alguns
fenotipos de composigéo corporal que precisam ser mais bem investigados na

literatura, como os presentes na Figura 150 7374,

Y R |
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Figura 5. Fendtipos de composicdo corporal: A) Saudavel; B) Obeso; C) Caquexia; D)

Sarcopenia e obesidade oculta. (Adaptado de: Schols et al.”3) — Dissertacéo de Mestrado
de Felipe V.C. Machado, Universidade Estadual de Londrina, 2018.

Os fendtipos de composicdo corporal podem ser obtidos pela
avaliacdo da composicao corporal por diferentes meios: bioimpedancia elétrica,
dual-energy X-ray absorptiometry (DEXA) ou ressonancia magnética, que
permitem avaliar variaveis relativas aos diferentes perfis de composicéo
corporal’™ 76, Pelo fato de existirem diversos métodos para a avaliacdo da
composi¢cdo corporal, para a escolha do método a ser utilizado deve-se
considerar o objetivo da avaliacao, a disponibilidade e aplicabilidade.

Um dos fendtipos de composicdo corporal existentes nessa
populacdo é a obesidade, que é definida como o acimulo anormal e extensivo
de gordura que afeta a saude, sendo a inatividade fisica um dos fatores que pode
contribuir para isso’”: 8. Em pacientes com DPOC a obesidade esta relacionada

a pior capacidade de exercicio, alteragfes na fungédo pulmonar e como ja dito
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anteriormente, na reducédo do nivel de AFVD®® 7, Porém, devido ao chamado
“paradoxo da obesidade”, pacientes com DPOC e obesidade apresentam melhor
prognostico do que aqueles com IMC normal®?.

Sabe-se que a massa muscular é determinada pelo equilibrio
entre a sintese e degradacdo proteica’®. A sarcopenia, considerada outro
fendtipo de composicdo corporal, é definida como uma sindrome clinica
caracterizada pela baixa massa livre de gordura; ela esta diretamente
relacionada a diminuicdo da atividade fisica, desempenho funcional e
capacidade de exercicio dos pacientes com DPOC"3 &,

Um fendtipo mais complexo é do individuo que é classificado
como obeso e sarcopénico, no qual ocorre a deplecdo de massa livre de gordura
e estd associado com o aumento da adiposidade, o que pode acontecer tanto na
populacgdo geral®' quanto em individuos com DPOC?2, De acordo com estudos
anteriores, a combinacdo da obesidade com a sarcopenia indica um pior
desempenho fisico em comparacdo com outros fendtipos de composicao
corporal'®, além do declinio do estado geral, com diminuicdo da capacidade
funcional e aumento do risco cardiovascular em 10 anos83 84,

Machado e colaboradores® evidenciaram que individuos
considerados obesos-sarcopénicos apresentam menor distancia percorrida no
TC6min comparados aqueles com composi¢cao corporal normal (CCN). Além
disso, 0s obesos-sarcopénicos e obesos apresentaram pior forca muscular
periférica e respiratéria comparados aos individuos com CCN. O grupo
sarcopénico apresentou maior tempo em AFMV comparado a todos os outros
grupos, e menor tempo em atividades sedentarias quando comparados aos
grupos CCN e obeso. Por fim, os sarcopénicos e obesos-sarcopénicos tiveram,
respectivamente, 7,8 [95% IC: 1,6-37,7] e 9,5 [2,2-41,7] vezes mais chance de
ter o TC6min igual ou menor que 350 metros, um ponto de corte indicativo de
baixa capacidade funcional de exercicio e maior risco de mortalidade. Entretanto,
pouco se sabe até 0 momento sobre como a inatividade fisica se relaciona com
os diferentes fendtipos de composicdo corporal. Uma abordagem
multiprofissional torna-se necessaria para ajustar de maneira mais clara e
objetiva os impactos que envolvem tanto as alteracdes de composi¢éo corporal

como as alteragdes no nivel de AFVD nesta populagéo.
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Desta forma, devido a necessidade de maior aprofundamento
sobre o uso do volume total de AF/semana como variavel de AFVD e fator
associado a capacidade de exercicio, assim como sobre as repercussdes
clinicas potencialmente graves envolvidas na associagéo entre as alteracdes na
composi¢éo corporal e o nivel de (in)atividade fisica em pacientes com DPOC,

torna-se importante o estudo destes desfechos nesta populacao.
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ABSTRACT

INTRODUCTION AND OBJECTIVE: In patients with chronic obstructive
pulmonary disease (COPD), different physical activity (PA) variables are known
to be associated to functional exercise capacity as measured by the 6-minute
walking test (6MWT), although the quality of the evidence for these associations
is still relatively low. Total PA volume/week, which corresponds to duration versus
intensity of PA in daily life, is a PA variable rarely considered in the COPD
literature. The association of total PA volume/week with functional exercise
capacity was not yet investigated in this population. Therefore, this study
investigated the independent associations of the 6MWT with total PA
volume/week and with time spent/day at specific PA intensities in patients with
COPD (i.e., sedentary [<1.5METS], light [1.5-3METSs], and moderate-to-vigorous
[MVPA, >3METs]). MATERIAL AND METHODS:PA in daily life (PADL) was
assessed during daytime for 7 consecutive days with a PA monitor (wearing time
14.4+1.5h/day, already excluding sleep periods during the day). RESULTS:
Ninety-two subjects with COPD (46 male, 668 years, FEV1 50£16%pred) were
studied. There was positive correlation of total PA volume/week with 6MWT
(r=0.30; P=0.004). In a multiple regression analysis, total PA volume/week
explained 26% of the variation in the 6MWT (independently of sex, age and
FEV1%pred). Time spent/day in each specific intensity (sedentary, light and
MVPA), both in absolute values and in percentage of the wearing time, were more
weakly correlated with the 6MWT (0.06 <r < 0.27). CONCLUSION: In conclusion,
total PA volume/week in daily life is significantly and independently associated
with functional exercise capacity in patients with COPD.

Keywords: Pulmonary Disease, Chronic Obstructive; Physical Activity; Exercise

Tolerance.
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HIGHLIGHTS

e Total physical activity (PA) volume corresponds to duration versus
intensity of PA;

e Total PA volume per week is a different way to understand PA, seldom
used in COPD;

e Exercise capacity is independently associated to total PA volume per week
in COPD.
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INTRODUCTION

Subjects with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) may be
characterized by muscle dysfunction and symptoms such as dyspnea and
fatigue, which may lead to reduced physical activity (PA) levels?.

In COPD, functional exercise capacity as measured by the 6-minute walking test
(6MWT) is known to be significantly associated to different PA variables such as
walking time/day?, number of steps/day and time spent/day in different PA
intensities, mainly moderate-to-vigorous (MVPA)3. However, a large systematic
analysis concluded that the quality of the evidence for these associations is still
relatively low*. Furthermore, Mesquita et al.®> corroborated these findings by
showing that changes in the 6MWT are very weakly related to changes in time
spent/day in different PA intensities (sedentary: r=-0.26, light: r=0.25 and
moderate-to-vigorous [MVPA]: r=0.24).

Total volume is a composite variable that corresponds to the product of duration
versus intensity of a given effort. It is often used in the context of exercise training,
including in patients with COPD®. However, it is rarely considered in the context
of the total volume of PA in daily life (PADL), especially in the literature of patients
with COPD. One can reach the same total PA volume in a certain period through
many combinations of time spent in different intensities of PADL, i.e., sedentary,
light and MVPA. Moreover, the association of the 6MWT with total PA
volume/week was not yet investigated. Therefore, the aim of this study was to
investigate the independent association of functional exercise capacity (assessed
by the 6MWT) with total PA volume/week in patients with COPD, as well as to
compare this association with those concerning 6MWT and time spent/day in
different PA intensities.

MATERIAL AND METHODS

A retrospective study was conducted comprising baseline data from subjects with
COPD assessed for admission in a pulmonary rehabilitation program performed
at the University Hospital of Londrina, Brazil. The present sample concerns the
combination of patients from a previously published study’ and an ongoing study
(ClinicalTrials.gov number, NCT03127878). Both studies were approved by the
institutional Research Ethics Committee and all participants signed an informed
consent term prior to inclusion. Data collection occurred from 2010 to 2019, and
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the initial assessments, inclusion and exclusion criteria from the two
abovementioned studies were similar. Inclusion criteria were: diagnosis of COPD
according to the Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD)?;
absence of any regular physical training in the preceding year; clinical stability
defined as absence of exacerbations within the last month; and absence of
severe comorbidities that could interfere in the assessment protocol (e.g.,
orthopedic, rheumatological, neurological or cardiovascular). Concerning the
analysis of the present study, individuals were excluded in case of unavailable
data from the 6MWT or incomplete data from the PADL assessment, i.e., not
achieving the pre-established minimum wearing time for a valid day (see below).
Objective assessment of PADL was performed using a validated PA monitor
(SenseWear® Armband, BodyMedia, USA)2. Subjects were instructed to wear the
monitor during daytime for 7 consecutive days. A valid day was considered as
containing at least 8h/day of wearing time, excluding sleep periods during the
day®. Total energy spent during the week was defined as the “total PA
volume/week”. Time spent/day in PA performed at specific intensities (i.e.,
sedentary [<1.5 metabolic equivalents of task, METS], light [1.5-3 METSs], and
MVPA [>3 METS]) was also quantified, both in absolute values and adjusted as
a percentage of the respective wearing time. Functional exercise capacity was
assessed by the best of two 6MWT, performed according to international
standards?®.

Statistical analysis

Normality in data distribution was evaluated using the Shapiro—Wilk test and
results were described as meantstandard deviation or median [interquartile
range 25-75%], accordingly. Correlations were evaluated by the Spearman’s
coefficient. Multiple regression model was performed to investigate the
associations between 6MWT and total PA volume/week, with adjustments for
sex, age and FEV1 %predicted.

The statistical softwares used were SPSS 22.0 (IBM,USA) and GraphPad Prism
6.0 (GraphPad Software Inc,USA). Significance level was defined as P< 0.05.

RESULTS AND DISCUSSION
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Data from 125 subjects with COPD were screened but 33 of them were excluded
due to incomplete assessments. Therefore, 92 subjects were analyzed (46 male;
6618 years; FEV1 50+16%predicted; 6MWT 472+73 m; wearing time of the PA
monitor 14.4+1.5 h/day; mean+SD). Median [interquartile range] of total PA
volume/week was 1281[1089-1585] MET.min, whereas time spent/day in
sedentarism, light activities and MVPA were 569[465-641], 254[147-338] and
32[12-72] min/day, respectively.

There was positive correlation between total PA volume/week and 6MWT
(r=0.30; P=0.004). In the multiple regression analysis, total PA volume/week
explained 26% of the variation in the 6MWT (independently of sex, age and
FEV1%pred) (Table 1). Time spent/day in each specific intensity (sedentary, light
and MVPA) both in absolute values and in percentage of the wearing time, was
more weakly correlated with the 6MWT (0.06 < r < 0.27), corroborating the
previous literature®. Furthermore, total PA volume/week was highly correlated
with time spent/day in sedentarism, light activities and MVPA (r=-0.59, r=0.84 and
r=0.79, respectively; P<0.0001 for all).

Table 1. Summary of the multiple regression analysis

Variable B SEs B 95 %Cl (LB;UP)
6MWT (m)
Constant 411.647 65.842 (280.774 ; 542.510)
Total PA volume/week (MET.min) 0.059 0.021  0.260* (0.018 ; 0.100)
Sex 45593 13.540 0.312* (18.679 ; 72.506)
Age (years) -1.727 0.850 -0.193* (-3.417; -0.037)
FEV1 (%pred) 1.478  0.420 0.322* (0.644 ; 2.313)

*P<0.05; B = unstandardized regression coefficient; SEg = standard error of the
coefficient; B = standardized coefficient; 95% CI = 95% Confidence Interval; LB = Lower
Bound; UB = Upper Bound; 6MWT = 6-minute walking test; PA = physical activity;

FEV.=forced expiratory volume in the first second.

This was the first study to show a significant and independent association
between functional exercise capacity (i.e., 6MWT) and PADL assessed from a

different perspective in COPD: total PA volume/week. This association is
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welcome in the sense that improvements in exercise capacity may be necessary
to make patients more active and less sedentary®. Moreover, it was highly
correlated with traditional PADL outcomes (time spent/day at different PA
intensities). The “PA volume/week” perspective reflects PA guidelines’
recommendations and incorporates different intensities of PA into a single and
comprehensive outcome. Therefore, this preliminary report suggests that this is
a reasonable and promising approach, since increasing total PA volume/week
(regardless of whether this increase occurred at any intensity) may be a more
realistic way to achieve PADL improvements in severely debilitated patients.
Further investigation on its measurement properties (i.e., sensitivity to changes
due to interventions such as pulmonary rehabilitation) may advance on the
understanding of its usefulness. In conclusion, total PA volume/week in daily life
is significantly and independently associated with functional exercise capacity in
patients with COPD.

ACKNOWLEDGMENTS

We acknowledge the support of Fundacdo Araucéria, Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPq) and Fundac&do Nacional de
Desenvolvimento do Ensino Superior Particular (FUNADESP), Brazil. In addition,
we are grateful to colleagues from the Laboratory of Research in Respiratory
Physiotherapy for their contributions to this study.

FUNDING INFORMATION

This research did not receive any specific grant from funding agencies in the
public, commercial, or not-for-profit sectors. However, all authors were supported
by individual scholarships or grants from Fundacéo Araucaria, CAPES, CNPq or
FUNADESP, Brazil.

REFERENCES

1. Singh D, Agusti A, Anzueto A, et al. Global Strategy for the Diagnosis,
Management, and Prevention of Chronic Obstructive Lung Disease: the GOLD



42

science committee report 20109. Eur Respir J.
2019;53(5).10.1183/13993003.00164-2019.

2. Pitta F, Troosters T, Spruit MA, et al. Characteristics of physical activities
in daily life in chronic obstructive pulmonary disease. Am J Respir Crit Care Med.
2005;171(9):972-7.10.1164/rccm.200407-8550C.

3. Watz H, Waschki B, Meyer T, et al. Physical activity in patients with COPD.
Eur Respir J. 2009;33(2):262-72.10.1183/09031936.00024608.

4. Gimeno-Santos E, Frei A, Steurer-Stey C, et al. Determinants and
outcomes of physical activity in patients with COPD: a systematic review. Thorax.
2014;69(8):731-9.10.1136/thoraxjnl-2013-204763.

5. Mesquita R, Meijer K, Pitta F, et al. Changes in physical activity and
sedentary behaviour following pulmonary rehabilitation in patients with COPD.
Respir Med. 2017;126:122-9.10.1016/j.rmed.2017.03.029.

6. Ward TJC, Plumptre CD, Dolmage TE, et al. Change in VO2peak in
response to aerobic exercise training and the relationship with exercise
prescription in people with COPD: A systematic review and meta-analysis. Chest.
2020;10.1016/j.chest.2020.01.053.10.1016/j.chest.2020.01.053.

7. Furlanetto KC, Donaria L, Schneider LP, et al. Sedentary Behavior Is an
Independent Predictor of Mortality in Subjects With COPD. Respir Care.
2017;62(5):579-87.10.4187/respcare.05306.

8. Patel SA, Benzo RP, Slivka WA, et al. Activity monitoring and energy
expenditure in COPD patients: a validation study. COPD. 2007;4(2):107-
12.10.1080/15412550701246658.

9. Demeyer H, Burtin C, Van Remoortel H, et al. Standardizing the analysis
of physical activity in patients with COPD following a pulmonary rehabilitation
program. Chest. 2014;146(2):318-27.10.1378/chest.13-1968.

10. Holland AE, Spruit MA, Troosters T, et al. An official European Respiratory
Society/American Thoracic Society technical standard: field walking tests in
chronic respiratory  disease. Eur Respir  J. 2014;44(6):1428-
46.10.1183/09031936.00150314.



43
4 ARTIGO 2

Aceito para publicacdo no periddico Brazilian Journal of Physical Therapy;

Fator de impacto: 2,1; Qualis: A2

Physical activity and inactivity among different body composition
phenotypes in individuals with moderate to very severe Chronic

Obstructive Pulmonary Disease

SHORT TITLE: Physical (in)activity and body composition in COPD.

Lorena P. Schneider®*, Larissa G. Sartori'*, Felipe V. C. Machado?3#, Daniele
Dala Pola!, Diery Fernandes Rugila'®, Raquel P. Hirata!, Mariana P. Bertoche?,
Carlos A. Camillo'®, Nidia A. Hernandes?!, Karina C. Furlanetto!®, Fabio Pitta?

! Department of Physical Therapy, Laboratory of Research in Respiratory
Physical Therapy (LFIP), Universidade Estadual de Londrina (UEL), Londrina,
PR, Brazil.

2 Department of Research and Education, CIRO+, Center of Expertise for Chronic
Organ Failure, Horn, Netherlands.

3 NUTRIM School of Nutrition and Translational Research in Metabolism,
Maastricht University Medical Center, Maastricht, Netherlands.

4 Department of Respiratory Medicine, Maastricht University Medical Centre
(MUMC+), Maastricht, Netherlands.

5 Research Centre in Health Sciences, University PitAgoras UNOPAR, Londrina,
PR, Brazil.

* Both authors contributed equally to the study, and share first authorship.

CORRESPONDENCE TO:

Fabio Pitta

Departamento de Fisioterapia — CCS, Hospital Universitario de Londrina
Avenida Robert Koch, 60, Vila Operaria, CEP: 86038-350, Londrina, Parana,
Brazil.

E-mail: fabiopitta@uol.com.br



44

ABSTRACT

Background: The phenotype profiling of individuals with chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) according to impairments in body composition and
level of physical activity in daily life (PADL) needs to be determined.

Objective: To verify if individuals with COPD classified as physically
active/inactive present different characteristics within different body composition
phenotypes.

Methods: Individuals with COPD were cross-sectionally stratified into four
groups according to fat-free and fat mass indexes: Normal Body Composition
(NBC), Obese (Ob), Sarcopenic (Sarc), and Sarcopenic/Obese (Sarc/Ob).
Additionally, individuals had their PADL level objectively assessed through
activity monitoring during two weekdays for at least 10 hours/day, and then were
classified as physically active (Act) or inactive (Inact) according to international
recommendations. Lung function (spirometry), exercise capacity (6-minute
walking test [BMWT]) and peripheral muscle strength (1-repetition maximum
[LRM]) were also assessed.

Results: 176 individuals with COPD (mean * standard deviation age: 67+8 years,
body mass index 266 kg/m?, FEV1 47+16 %predicted) were classified as:
NBC+Act (17%), NBC+lnact (22%), Ob+Act (6%), Ob+Inact (10%), Sarc+Act
(12%), Sarc+lnact (9%), Sarc/Ob+Act (8%) and Sarc/Ob+Ilnact (16%). The
Sarc/Ob+Inact group presented lower 6MWT and 1RM for knee extension
compared to NBC+Act, NBC+lnact, and Ob+Act groups (P<0.05). The
Sarc/Ob+Inact group also presented lower FEV1%predicted, 1RM for elbow
flexion and elbow extension compared to the NBC+Act and NBC+Inact groups
and lower 1RM for elbow extension compared to Ob+Inact group (P<0.05).
Conclusion: The combination of sarcopenia, obesity, and physical inactivity was
shown to be detrimental in individuals with COPD. Therefore, this profile is a main

therapeutic target for improving PADL level and/or body composition.

Keywords: Body composition; COPD; Exercise; Lungs; Respiratory Tract
Diseases
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HIGHLIGHTS

¢ Phenotypes of individuals with COPD vary according to body composition
and (in)activity

e Different clinical impacts are present in patients according to these
phenotypes

e Obesity associated to sarcopenia and inactivity is the most debilitating

phenotype
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INTRODUCTION

Persistent airflow limitation characterizes individuals with chronic obstructive
pulmonary disease (COPD), resulting in symptoms such as dyspnea and fatigue.
The association with reduced physical activity levels leads to worsening of the
symptoms and characterizes a “vicious circle”, which is related to the appearance
of multiple extrapulmonary effects.'3

The American College of Sports Medicine (ACSM) and the American Heart
Association (AHA) recommend a minimum of 30 minutes of physical activity of
moderate intensity (5 times per week) or 20 minutes of physical activity of
vigorous intensity (at least 3 times/week) for an individual to be considered
physically active; or even, to accumulate 3 bouts or more of 10 minutes of
vigorous intensity.* ® Those individuals who do not reach these recommendations
are considered physically inactive, and it is known that inactivity contributes to
the increase of exacerbations’ frequency and morbimortality in people with
COPD.®

Individuals with COPD often present metabolic dysfunctions that may influence
their body composition.” 8 Furthermore, body composition abnormalities, may
lead to impaired exercise capacity, more severe dyspnea and fatigue, worse
health status, and higher mortality rate.” °'2 Sarcopenia is a body composition
abnormality characterized by low fat-free mass index (FFMI), and this condition
is associated with decreased physical activity in daily life (PADL), functional
performance, and exercise capacity.’> * Obesity, another possible body
composition abnormality, is also associated with decreased PADL, worse
exercise capacity, and impaired lung function in individuals with COPD.> 16
However, due to the "protective effect" present in the obesity paradox, obese
individuals with COPD may present better disease prognosis than those with
normal body mass index (BMI).% 17. 18 On the other hand, the combination of
obesity and sarcopenia in this population is related to worse physical
performance compared to other body composition phenotypes.*® 20

Despite the array of important clinical complications involved, the phenotype
profiling of individuals with COPD according to body composition abnormalities
and the level of PADL has never been studied, and the present study focuses on
the potential clinical implications of these phenotypes by hypothesizing that the
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combination of abnormalities in body composition and physical inactivity may
further impair the physical functional characteristics of this population. Therefore,
the aim of this study was to determine if individuals with COPD classified as
physically active or inactive present different physical functional characteristics
within different body composition phenotypes.

METHODS

A retrospective analysis was undertaken using available baseline-only data from
a convenience sample of 176 individuals with COPD assessed during an initial
evaluation at the Pulmonary Rehabilitation program at the University Hospital of
Londrina (HUL, Brazil). The present sample combines participants from a
previously published study?! with those from an ongoing study (ClinicalTrials.gov
number, NCT03127878), and all data were collected in the period of pre-
rehabilitation assessments between 2006 and 2019. Both studies were approved
by the Research Ethics Committee from the State University of Londrina, Parana,
Brazil (n°123/09 and n°1.730.247) and all participants signed an informed
consent form.

Inclusion criteria were the same as those for the two above mentioned related
studies: COPD diagnosis according to the Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease (GOLD) criteria®; absence of any regular physical
training in the preceding year; clinical stability defined as absence of
exacerbations within the last month; and absence of severe comorbidities that
could interfere in the assessment protocol (e.g. orthopedic, rheumatological,
neurological, or cardiovascular conditions). Individuals were excluded from the
present study’s analyses in case of missing (unavailable) data concerning the

complete assessments of body composition and PADL.

Assessments

Body weight and height were measured on a calibrated scale (Filizola modelo 21,
Filizola, Brazil). Body mass index (BMI) was calculated as weight divided by
height squared (kg/m2). Body composition was assessed by bioelectrical
impedance [Biodynamics 310TM (Biodynamics Corp, USA)] according to Lukaski
et al.?> and the manufacturer's recommendations. Fat-free mass (FFM) was

calculated from the impedance using a specific formula derived for individuals
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with COPD.?? Fat mass (FM) was calculated subtracting FFM from body weight.
FFM and FM were adjusted for differences in body surface by dividing them by
height squared, and consequently FFM and FM indexes (FFMI and FMI,
respectively) were calculated. FFMI values lower than 10th percentile and FMI
values higher than 90th percentile were considered abnormal.*® 20 Individuals
were classified into four metabolic phenotypes: normal body composition (NBC,
FFMI= 10th percentile and FMI <90th percentile), obese (Ob, FMI = 90th
percentile and FFMI= 10th percentile), sarcopenic (Sarc, FFMI<10th percentile
and FMI < 90th percentile), or sarcopenic-obese (Sarc/Ob, FFMI <10th percentile
and FMI = 90th percentile).® 20

PADL was objectively assessed using a validated multisensor SenseWear®
Armband (BodyMedia, USA).24?7 All individuals were instructed to wear the
device for two consecutive week days, 12 hours per day. Consistent with the
existing literature, an assessment day was considered valid when there was at
least 10 hours/day of wear time.?® 29 Individuals were divided into two groups
according to PADL level, as recommended by the ACSM: actives (Act: individuals
spending an average of more than 30 minutes/day in moderate-to-vigorous
(MVPA) intensity activities, i.e., 23 MET); and inactives (Inact: individuals who did
not meet the PADL recommendation).*

History of self-reported comorbidities (diabetes, hypertension, cardiopathy,
among others) and demographic data were collected through self-report.
Pulmonary function was assessed by spirometry with the Spirobank G® (MIR,
Italy) following established protocol by the American Thoracic Society
(ATS)/European Respiratory Society (ERS)%°, with reference values for the
Brazilian population having been previously established by Pereira et al. 3!
Exercise capacity was assessed with the 6-minute walking test (6MWT)
according to international standardization,3? and reference values were those for
the Brazilian population established by Britto et al.®3 Peripheral muscle strength
was assessed using a one-repetition maximum test (LRM) following international
standardization3* for knee extension, elbow extension, and elbow flexion (CRW
1000; Embreex, Brazil). The Medical Research Council (MRC) scale 3° was used
to assess the level of limitation due to breathlessness in activities of daily living,
with a minimal important difference (MID) of -1 point.%¢ Functional status was
assessed by the London Chest Activity of Daily Living scale (LCADL),%” and an
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absolute difference of -3 points represents the MID for its total score.®® Symptoms
of anxiety and depression were assessed using the Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS), 3° and its MID is 1.5 points.4°

Statistical Analysis

Data distribution was analyzed by the Shapiro-Wilk test. According to normality
in data distribution, data were described as mean + standard deviation or median
[25-75% interquartile range]. Categorical variables were compared by the Chi-
square test with Bonferroni post hoc test correction. Comparisons among
physical (in)activity and body composition phenotypes were analyzed by two-way
or three-way analysis of variance (ANOVA) or Kruskal-Wallis test with Bonferroni
post hoc test. Statistical analysis was done using SPSS 22.0 (IBM, Armonk, NY,
USA) and the significance level was set as P<0.05.

RESULTS

One hundred and seventy six individuals with COPD, with mean age of 67+7.9
years and moderate to very-severe airflow obstruction (47.0+16.2%pred) were
included. According to physical activity, the participants had a low PADL level
(30.3 [10.3-70.8] minutes/day of MVPA) and relatively high sedentary time
(444+118.5 minutes/day of activities <1.5 MET) as shown in Table 1. Individuals
were classified as NBC+Act (17%), NBC+Inact (21.6%), Ob+Act (6.3%),
Ob+lInact (9.7%), Sarc+Act (12.5%), Sarc+Inact (8.5%), Sarc/Ob+Act (8.0%) and
Sarc/Ob+Inact (16.5%).

Table 1. Characteristics of the participants.

Characteristics n=176
Sex (M/F) (96/80)
Age (years) 6779
Height (m) 1.59 £ 0.85
Weight (kg) 67 £ 15.35
FVC (%pred) 73.4 [57.7-85.1]
FVC (L) 2.27 [1.72-2.93]
FEV1 (%pred) 47.0+16.2
FEV1 (L) 1.14 [0.85-1.61]

FEV1/FVC 53.9+13.2
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GOLD stage (1/11/11/1V) (1/75/65/35)
Number of comorbidities (n=159) 2[1-2]

BMI (kg/m?) 26.2+5.6
FFMI (kg/m?2) 442 + 8.7
FMI (kg/m?) 9.2 [6.0-11.2]
6MWT (m) 461+ 71.8
6MWT (%pred) 85.9+13.0
Average energy expenditure/day (kcal) 1236 [1025-1498]
Average MET/day 1.6 [1.3-1.9]
Steps/day 5114 [3255-7846]
MVPA (= 3MET) (min/day) 30.3[10.3-70.8]
Lying time (min/day) 33.5[0-69.2]
Sedentary Time (< 1.5 MET) (min/day) 444.0 £ 118.5
Sedentary Time (% of the total time) 64.4+£17.0

Data are presented as mean + standard deviation or median
[interquartile range], according to normality in data distribution.
M: Male; F: Female; FVC: Forced Vital Capacity; FEV1: Forced
expiratory volume in the first second; GOLD: Global Initiative
for Chronic Lung Disease; BMI: Body mass index; FFMI: Fat-
free mass index; FMI: Fat mass index; 6MWT: 6-Minute
Walking Test; MET: metabolic equivalent of task; MVPA:
moderate-to-vigorous physical activity.

Table 2 shows that the Sarc/Ob+Inact group presented lower 6MWT in % of the
predicted value and 1RM for knee extension in comparison to NBC+Act,
NBC+Inact, and Ob+Act groups and lower 6MWT in meters in comparison to the
Ob+Act and Sarc+Act groups (P<0.05 for all). The Sarc/Ob+Inact group also
presented lower FEV1, 1RM elbow flexion and elbow extension in comparison to
NBC+Act and NBC+Inact groups, and lower 1RM for elbow extension compared
to the Ob+Inact group (P<0.05 for all), in addition to a near-significance for lower
1RM for elbow flexion compared to the Ob+Act group (P=0.07). Although there
were no statistically significant differences for MRC, LCADL, and HADS, some

between-groups MIDs were reached in these instruments’ scores (Table 2).
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Table 2. Comparisons among different phenotypes for body composition and

level of physical activity in daily life in individuals with COPD.

Normal Body Obese Sarcopenic Sarcopenic-Obese
Variables Composition
Active Inactive Active Inactive Active Inactive Active Inactive
38
n (%) 30 (17.0) (216) 11 (6.3) 17 (9.7) 22 (12.5) 15 (8.5) 14 (8.0) 29 (16.5)
12 10
Male sex (%) 21 (70.0) 9 (52.9) 16 (72.7) 8 (19.4) 20 (68.9)
(31.6) (90.9)"## (85.7)
66.2 + 68.6 + 62.3 +
Age (years) 65.1+8.3 67.0+84 67.6+8 65.9+9.3 65.8+8.9
7.7 8.0 8.4
444+82. 455+120 ty¥
6MWT (m) 474 £55.6 5 510+£75.4 424+94.1 496+49.1 425+85.3 5 415+91.1
88.7 + 87.3+ 939+ 85.1+ 77.2 81.2 +
6MWT (% pred) 87.5+9.1 75.3 £ 16.6*%
11.0 16.2 14.8 15.9 16.8 19.9
1RM knee
) 19.1(16. 18.7(16.4, 20.7(16.4, 18.6(15.1,  16.9(13.9, 15.9(12.4, 16.9(13.1,
extension 12.4(9.8, 15.0)*
5,21.7) 21.1) 25.0) 22.0) 19.9) 19.6) 20.8)
(kg)
1RM elbow 13.6(12.0,  12.2(10.7, 13.1(10.5, 12.6(10.5, 10.8(8.9, 9.5(7.3, 11.0(8.8, 8.5(6.9, 10.0)
flexion (kg) 15.1) 13.6) 15.7) 14.6) 12.5) 11.6) 13.3) R
1RM elbow
. 15.1(13.4, 14.8(13.3, 13.9(11.1, 14.6(12.4, 13.2(11.3, 11.5(9.1, 11.8(9.3,
extension 10.1(8.4, 11.8)*
16.8) 16.4) 16.7) 16.8) 15.2) 13.8) 14.3)
(kg)
50.9 + 51.1+ 50.3 + 458 + 46.7 £ 36.9 + 43.0 £
FEV; (Y%opred) 38.0 + 17.7*t
15.8 13.3 17.3 14.7 14.6 18.3 13.9
4.0 [2.0- 4.0 [2.0- 3.0 [2.0- 4.0 [2.25- 3.0 [3.0- 4.0 [3.0- 4.0 [2.0-
MRC scale 4.0 [2.0-4.0]
4.0] 4.0] 4.0] 4.0] 4.0] 4.0] 4.0]
HADS Anxiety 4.5 [3.0- 5.0 [2.0- 4.0 [3.0- 4.5][1.0- 4.0 [3.0- 5.0 [1.0- 7.0 [3.0- 6.0[3.0-7.0]
(pts) 8.5] 9.0] 9.0] 7.3] 7.5] 7.5] 8.0] R
HADS
_ 3.0 [2.0- 45][1.3- 3.0 [1.0- 4.0 [0.3- 4.0 [1.3- 6.0 [3.0- 5.0 [3.0-
Depression 4.0[1.0-8.0]
6.8] 7.0] 6.0] 9.0] 6.0] 9.0] 10.0]
(pts)
LCADL 20[15.0- 21.5[15.3- 15 [12.0- 21[13.3- 18.5[16.3- 27[15.5-  25[11.0-
19 [13.0-30.0]
(pts) 26.8] 25.8] 24.0] 36.8] 26.8] 33.5] 31.0]

Data are presented as mean

+

deviation or median [interquartile range], according to

normality in data distribution. 6BMWT: 6-minute walking test; 1RM: 1 repetition maximum test;
FEV1: forced expiratory volume in the first second; MRC: Medical Research Council scale;
HADS: Hospital Anxiety and Depression scale; LCADL: London Chest Activity of Daily Living
scale. All values of 1RM for knee extension and elbow flexion and extension were adjusted
for sex and described as mean (95% confidence interval).
* P < 0.05 compared with NBC+Act;

T P < 0.05 compared with NBC+Inact;

T P <0.05 compared with Ob+Act;

8 P < 0.05 compared with Ob+Inact;

¥ P < 0.05 compared with Sarc+Act;

# P < 0.003 compared with NBC+Act;
## P < 0.003 compared with NBC+Inact.



52

There was significant effect of body composition and PADL level on the
6MWT%pred (P=0.004 and P=0.008, respectively), as well as on the 1RM for
elbow flexion (P=0.001 and P=0.04, respectively). As for the 1RM for knee
extension, body composition presented a significant effect (P=0.01), and PADL

level presented a near-significant effect (P=0.09).

DISCUSSION

The present study investigated whether individuals with COPD classified as
active or inactive present different physical and functional characteristics within
different body composition phenotypes and its results showed that worse
exercise capacity, muscle force, and lung function are found when physical
inactivity is added to the combination of sarcopenia and obesity. Moreover, while
benefits of being physically active in this population are well-established in the
literature, the present study suggests that individuals with a profile of physical
inactivity added to body composition abnormalities should be seen as primary
therapeutic targets. These results are consistent with those from Machado et al.?°
who showed that individuals classified as sarcopenic/obese were most
debilitated, considering their worse exercise capacity, PADL, and peripheral and
respiratory muscle strength.

The novelty of adding the burden of physical inactivity to the body compaosition
phenotype of sarcopenia and obesity highlights the importance of the physical
activity level in this population. In contrast to the Sarc/Ob+Inact group, obese and
sarcopenic individuals showed no differences in any outcome when compared to
the NBC group, regardless of PADL level. To counteract inactivity, some
“strategies” are known, such as having an active partner, going out to walk the
dog, playing with grandchildren, and participating in behavior change coaching
activities, among others.41-43

Poulain et al.** previously showed that obese individuals with COPD are
characterized by a higher FFM. This observation is important because, as already
shown in previous studies, muscle mass predicts survival better than BMI.7> 1245
Moreover, exercise capacity is also a strong predictor of survival in individuals
with COPD.*¢ Individuals with COPD who are obese appear to present with an
advantage due to “obesity paradox”, that is associated with higher survival and

functional outcomes, but in contrast also associated with increased risk of
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metabolic and cardiovascular disease.*” Groups Ob+Act and Sarc+Act had better
exercise capacity than Sarc/Ob+Inact, and this is consistent with previous studies
that showed a relationship between FFM and exercise capacity, as a negative
energy balance (e.g. loss of muscle mass) may affect the individual’'s tolerance
to exercise.'# 1947

There were no significant differences in MRC scores among groups possibly due
to the fact that all groups presented median score of 3 or 4, therefore all of them
fitting in the most impaired groups of the GOLD classification. ? As for the LCADL,
there were also no significant differences among groups, although some of them
presented differences greater than the MID of 3 points; this may indicate
differences in functional limitation among them, despite the lack of statistical
significance.® For the HADS, although differences greater than the MID of 1.5
points,*®was present between some groups, these individuals were unlikely
severely affected by anxiety and depression, because the scores were generally
relatively low.

One of the novelties and strengths of the present study is that it is the first to our
knowledge in the scientific literature to analyze differences in clinical features of
individuals with COPD classified according to their body composition phenotypes
and level of physical (in)activity. The clinical implication of the present results is
that individuals combining sarcopenia and obesity with inactivity need more
attention from health professionals. Furthermore, another strength of the study is
that the accelerometer used to assess PADL is valid and accurate specifically for
individuals with COPD,?*?7 a population known to be mostly inactive, sedentary,
and composed of slow-walking individuals.

Some study limitations to take into account were: the cross-sectional design (not
allowing to infer causality); the results cannot be extended to individuals classified
as GOLD I, because our sample had only one individual in this category; the
reference values for FMI and FFMI, as well as the formula used to estimate FFM,
were not developed specifically for the Brazilian population; the PADL
assessment being performed over only two days, while sufficient for reliable
measurements in more severe individuals, may require more days in individuals
with milder impairment;?® 4 and the unavailability of important information to
describe the sample of participants, such as information on socioeconomic

status, educational level, and climatic conditions during the PADL assessment.
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Lastly, the use of bioelectrical impedance may present limitations related to
hydroelectrolytic abnormalities and the choice of the appropriate population, age,
or disease-specific equations.*®

Moreover, new and interesting scientific possibilities may unfold from the present
results. Future studies should investigate whether increasing PADL level,
associated or not with changes in body composition phenotypes, at least in
borderline individuals, may result in improvements in physical function of
individuals with COPD.

CONCLUSION

Worse exercise capacity, muscle force, and lung function are found when
physical inactivity is added to the combination of sarcopenia and obesity in
individuals with moderate to very severe COPD.
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5 CONCLUSAO GERAL DA TESE

Os artigos cientificos apresentados nessa tese mostram que:

1) Além das varidveis “classicas” comumente utilizadas para
avaliacdo do nivel de AFVD em individuos com DPOC, também h& espaco para
outras variaveis que contribuem para uma analise mais abrangente deste
desfecho. Por exemplo, o volume total de atividade fisica por semana, variavel
raramente utilizada nessa populagdo, se mostrou como uma opc¢ao util para
contribuir com uma melhor compreenséo da AFVD, além de estar associada a
capacidade de exercicio. Estudos futuros poderéo se utilizar dessa variavel uma
vez que a sua melhora (i.e., aumento) independentemente se ocorrido em
qualquer intensidade de AF, pode ser uma maneira mais realista de avaliar
mudancas no nivel de AFVD em pacientes gravemente debilitados.

2) Individuos com DPOC classificados como obesos e sarcopénicos
apresentam perfil mais debilitado, especialmente quando associado ao fator
inatividade fisica. Pior capacidade de exercicio, forca muscular e funcao
pulmonar sdo encontradas quando a inatividade fisica & adicionada a
combinacéo de sarcopenia e obesidade em individuos com DPOC moderada a
muito grave. Além disso, embora os beneficios de ser fisicamente ativo nessa
populacdo ja estejam bem estabelecidos na literatura cientifica, o presente
estudo sugere que individuos com perfil de inatividade fisica acrescido de
anormalidades na composicao corporal devem ser vistos como alvos
terapéuticos primarios. Futuros estudos podem investigar se o aumento do nivel
de AFVD, associado a mudancas nos fenotipos da composicdo corporal pode
resultar em beneficios na funcao fisica de individuos com DPOC, assim como
melhora do prognéstico da doenca.

Esperamos que o0s resultados dos estudos contidos nessa tese
contribuam para o aprofundamento cientifico nos tépicos nela abordados, de
modo a avancar a fronteira do conhecimento por meio do melhor entendimento
do volume total de AF por semana e dos fenotipos de composi¢ao corporal
associados aos niveis de atividade e inatividade fisica nos individuos com
DPOC.
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(MMSS) em programas de reabilitacdo pulmonar, o grande foco da maioria desses programas ainda € em
exercicios aerobicos de membros inferiores (MMII). Entretanto, & importante lembrar que pacientes com
DPOC podem ter o seu desempenho fisico afetado durante simples atividades da vida diaria (AVDs) que
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MMSS para otimizar essa reducaa? Objetivo: Verificar se pacientes com DPOC se tornam mais ativos
fisicamente na vida diaria e aumentam o desempenho nas AVDs apos diferentes protocolos de treinamento
fisico de alta intensidade, a saber: um incluindo exercicios aerébicos de MMII e exercicios globais de forca
muscular, e outro similar, porem adicionando-se o treinamento aerdbico de MMSS. Métodos: Serdo
incluidos 64 pacientes com DPQOC, que serdo aleatorizados em dois grupos: treinamento de alta intensidade
com exercicios aerdbicos de MMII e exercicios globais de forca muscular; e o mesmo protocolo de alta
intensidade com a adicéo do treinamento aerdébico de MMSS realizado em cicloergdmetro. Ambos os
treinamentos serao realizados trés vezes/semana, durante trés meses. Todos os individuos serdo avaliados
antes, apos trés meses de treinamento fisico. Os pacientes realizardo as seguintes avaliagdes: funcédo
pulmonar (espirometria), forca muscular respiratdria (pressdes respiratdrias maximas), composicdo corporal
(bioimpedancia elétrica), nivel de AFVD (acelerdmetros), performance em atividades da vida diaria (Londrina
ADL Protocol), capacidade de exercicio avaliada de forma maxima (teste incremental maximo de MMSS e
teste cardiopulmonar de esforgo), sub-maxima (teste de endurance em cicloergdmetro com carga constante)
e funcional (teste de caminhada de 6 minutos, four-meter gait speed test, sit to stand test e 6-min pegboard
and ring test), forca muscular periférica (dinamometria e teste de 1 repeticido maxima), qualidade de vida,
estado funcional, sensagdo de dispneia, ansiedade e depressdo (questionarios especificos para cada um
desses aspectos). Resultados esperados: Os resultados do projeto adicionardo informacdes relevantes a
literatura cientifica dessa area de conhecimento ao investigar a hipdtese de que a adigédo do treinamento
aerdbico de MMSS a um freinamento de alta intensidade contribui para reverter o estilo de vida sedentario

de pacientes com DPOC, ou seja, aumentar o seu nivel de AFVD.

Objetivo da Pesquisa:

Comparar o efeito de dois programas de treinamento fisico de longa duracdo sobre aspectos pulmonares e
sistémicos de pacientes com doenca pulmonar obstrutiva cronica: um protocolo baseado em treinamento de
alta intensidade com exercicios aerdbicos de membros inferiores e exercicios globais de forca muscular; e
outro protocolo similar porém adicionando-se o treinamento aerobico de membros superiores.

Avaliagido dos Riscos e Beneficios:
Riscos

QO presente projeto ndo envolve o teste ou uso de qualquer medicacdo. Os procedimentos envolvidos na
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pesquisa envolvem riscos minimos relacionados a realizagao de exercicio fisico em intensidade toleravel.
Pacientes com contraindicac@es a realizagdo de exercicios ndo serdo incluidos neste projeto. Ainda assim,
visto que alteragdes fisiologicas como aumento discreto na pressao arterial e frequéncia cardiaca, por
exemplo, sdo normais durante a execucdo de qualquer atividade fisica, procederemos o monitoramento dos
sinais vitais durante as sessfes. Em casos que estas respostas ndo estejam dentro da normalidade
esperada o exercicio sera interrompido. Além disso, quando necessario (i.e., na eventualidade de respostas
adversas durante as sessdes) os pacientes serdo imediatamente encaminhados para atendimento medico
no Hospital Universitario de Londrina (HU/UEL), ja que o projeto sera realizado nas dependéncias deste
hospital. Nenhum tipo de pagamento sera fornecido aos individuos participantes. Todos os participantes
assinarao termo de consentimento livre e esclarecido, terdo seu sigilo resguardado e poderao se retirar do

estudo a qualquer momento que desejarem sem qualquer consequéncia ou prejuizo.

Beneficios

A execucdo do presente projeto de pesquisa fornecera resultados que contribuirdo para a literatura cientifica
da area demonstrando que, durante um programa de alta intensidade, a inclusao do treinamento aerdbico
de MMSS pode aumentar o desempenho nas AVDs, a capacidade de exercicio dos MMSS, e
principalmente, contribuir para alterar o estilo de vida sedentario de pacientes com DPOC ainda mais do que
um programa que inclua apenas exercicios aerabicos de MMII e exercicios de forca globais. Os novos
conhecimentos gerados a partir desse estudo auxiliardo profissionais da saide na fomada de decisdes
guanto as estratégias de fratamento e as melhores modalidades de treinamento a serem adotadas com
esses pacientes. Além disso, apds a participagdo no programa, espera-se gue beneficios maiores sejam
atingidos pelos pacientes, como por exemplo, a reducdo na frequéncia de hospitalizacdes devido a
exacerbacdes da doenca, na utilizacdo de servicos de saude e no uso de medicamentos. Além da
contribuicdo para a pratica clinica, o presente estudo permitira e viabilizara a execucdo de trabalhos de
conclusdo de curso e dissertacdes dos alunos de graduacdo e pds-graduacdo envolvidos no projeto.
Teremos como abjetivo a publicag@o e divulgacao dos resultados desse estudo em artigos cientificos em
periocdicos de relevancia internacional e nacional, alem da apresentacdao no formato de resumos em

congressos nacionais e infernacionais.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

O projeto apresenta relevancia e alem disso oferece beneficios diretos aos participantes e outros pacientes
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com as mesmas caracteristicas.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Os termos s&o apresentados e atendem as exigéncias vigentes.

Recomendagdes:

N&o ha recomendagdes

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
O projeto pode ser aprovado

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Prezado (a) Pesquisador (a),

Este & seu parecer final de aprovacdo, vinculado ao Comité de Etica em Pesquisas Envolvendo Seres
Humanos da Universidade Estadual de Londrina. E sua responsabilidade imprimi-lo para apresentacéo aos
orgdos elou instituigdes pertinentes.

Coordenacao CEP/UEL.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipe Documento Arguivo Postagem Autor Situacao
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 23/08/20186 Aceito
do Projeto ROJETO 722856 pdf 16:45:12
TCLE/ Termos de |TCLE_23 08_2016.doc 23/08/2016 | Fabio de Oliveira Aceito
Assentimenta / 16:44:29 | Pitta
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / |Projeto_pos_rev.docx 22/08/2016 |Fabio de Qliveira Aceito
Brochura 14:46:27 |Pitta
Investigador
Declarac&o de Parecer_superintendencia.pdf 19/07/2016 |Fabio de Qliveira Aceito
Instituicdo e 16:35:26 | Pitta
Infraestrutura
Folha de Rosto FR_pdf 25/05/2016 |Fabio de Qliveira Aceito

09:45:41 | Pitta
Declaragdo do Termo pdf 24/05/2016 |Fabio de Qliveira Aceito
Patrocinador 17:43:58 | Pitta
Cronograma Cronograma.docx 24/05/2016 |Fabio de Qliveira Aceito
09:42:28 | Pitta

Situagido do Parecer:
Aprovado
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Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

LONDRINA, 16 de Setembro de 2016

Assinado por:
Alexandrina Aparecida Maciel Cardelli

(Coordenador)
Endereco: LABESC - Sala 14
Bairro: Campus Universitario CEP: 86.057-970
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Telefone: (43)3371-5455 E-mail: cep268@uel.br
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