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CAPITULO |

RESUMO

Introducéo: A intolerancia ao exercicio fisico causada primariamente pela dispneia
prejudica a realizacdo das atividades de vida diaria de pacientes com doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), e o exercicio intervalado de alta intensidade
(HIIT) tem apresentado beneficios nestes pacientes. Objetivos: O objetivo do
estudo foi avaliar os efeitos do HIIT comparado com exercicio continuo ou outra
intervencgdo sobre a capacidade funcional e variaveis cardiovasculares em pacientes
com DPOC por meio de revisdo sistematica e metanalise de estudos randomizados.
Médotos: Foi realizada uma busca na literatura nas bases EMBASE, PUBMED,
COCHRANE LIBRARY e PEDro, além de busca manual, do inicio das bases até
janeiro de 2017. Foram incluidos estudos randomizados que compararam o HIT
com exercicio continuo ou outra intervencdo em pacientes com DPOC sobre a
capacidade funcional e variaveis cardiovasculares. Resultados: Seis estudos foram
incluidos na revisdo sistematica e metanalise. Em relacdo ao consumo maximo de
oxigénio, foi observado que néo existe diferenga entre o HIIT e outra intervencéo no
VO2max relativo (0,03 ml/kg/mint; IC95% -3,05 a 3,10) e VO2zmax absoluto (0.03 I/min ;
IC95% -0,02 a 0,08). Concluséo: Conclui-se que o HIIT comparado com exercicio
continuo promove respostas semelhantes em relacdo as respostas funcionais e
cardiovasculares, entretanto, estudos maiores e com maior qualidade séao
necessarios para esclarecer o potencial beneficio do HIIT nessa populacéo.

PALAVRAS-CHAVE: Doenca pulmonar obstrutiva crénica; Exercicio; Revisao.



ABSTRACT

Background: The intolerance to physical exercise caused primarily by dyspnea
impairs the daily life activities of patients with chronic obstructive pulmonary disease
(COPD), and high intensity interval exercise (HIIT) has shown benefits in these
patients. Objectives: The objective of the study was to evaluate the effects of HIIT
compared to continuous exercise or other intervention on functional capacity and
cardiovascular variables in patients with COPD through systematic review and meta-
analysis of randomized trials. Data sources: A literature search was performed in the
databases EMBASE, PUBMED, COCHRANE LIBRARY and PEDro, as well as
manual search, from baseline until January 2017. Randomized studies comparing
HIIT with continuous exercise or other intervention in patients with COPD on
functional capacity and cardiovascular variables. Results: Six studies were included
in the systematic review and meta-analysis. In relation to the maximum oxygen
consumption, it was observed that there is no difference between HIIT and another
intervention in the relative VO2max (0,03 ml/kg/mint; 95%CI -3,05 a 3,10) and
absolute VO2max (0.03 I/min; 95%CI -0,02 a 0,08). Conclusion: It is concluded that
HIIT compared to continuous exercise promotes similar responses regarding
functional and cardiovascular responses, however, larger and higher quality studies
are needed to clarify the potential benefit of HIIT in this population.

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease; Exercise; Review.
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1 INTRODUCAO

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) apresenta um impacto
crescente a nivel mundial (GOLD, 2015). Devido ao seu acometimento sistémico e
por constituir importante fator de risco para outras comorbidades cronicas, a DPOC
ja ndo pode ser considerada uma doenca com envolvimento exclusivamente
pulmonar (CARREIRO; SANTOS; RODRIGUES, 2013).

Os pacientes com DPOC apresentam perfil inflamatdrio progressivo que pode
resultar em doenca arterial periférica (DAP), reducao na funcédo pulmonar e piora na
qualidade de vida (ALMEIDA et al., 2013). A limitacdo crbnica ao fluxo aéreo € a
caracteristica mais marcante da DPOC, cujo principal sintoma é a dispneia (BOREL
et al., 2013). A intoleréncia ao exercicio € uma consequéncia da doencga, 0 que leva
a um estilo de vida sedentario para evitar a dispneia resultante da atividade. E a
associacdo da inatividade fisica, junto a significativa exposicdo a fumaca do cigarro
e aos distiurbios metabdlicos, tornam-se multiplos fatores de risco para doencas
cardiovasculares nesse publico (GALE et al., 2011).

Esses pacientes geralmente apresentam atrofia muscular e diminuicdo das
concentracbes de enzimas aerdbicas. Essas mudancas produzem diminuicdes
substanciais na forca e resisténcia muscular, sugeridas provavelmente pelo
comprometimento arterial relacionado ao estresse oxidativo e estilo de vida
sedentario desses pacientes (CASTAGNA et al., 2008). Ainda, estudos indicam que
a DPOC é um poderoso fator de risco independente para morbidade e mortalidade
cardiovascular (CASTAGNA et al., 2008), uma vez que os principais fatores de risco
para doencas cardiovasculares (DCV) também estdo presentes nos pacientes com
DPOC (MULLEROVA et al., 2013).

As DCV séo as principais causas de morte no mundo, sendo as mesmas de
carater cronico (LIN et al., 2013). A prevencdo de eventos, a partir da identificacéo
dos fatores de risco, permanece um desafio para a saude publica (ALBUQUERQUE
et al., 2012). As doencas vasculares periféricas (DVP) sdo prevalentes em pacientes
com DPOC, sendo a DAP com alta prevaléncia (LIN et al., 2013), assintoméatica e de
alto risco cardiovascular (GRAMS et al., 2009). A DAP provoca dor em membros
inferiores (MMII) ao esforco, o que prejudica a capacidade funcional e a qualidade
de vida (CHEN et al., 2013). Dessa forma, considera-se indispensavel identificar tais
fatores de risco, bem como o diagndstico da DAP (ALBUQUERQUE et al., 2012).
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Estudo realizado por Castagna et al. (2008), que avaliou a prevaléncia de
DAP e suas implicacbes para a limitacdo ao exercicio em pacientes com DPOC,
apresentou que todos parametros pulmonares e performances no exercicio fisico
foram significativamente prejudicados no grupo DPOC. Ainda, a prevaléncia de DAP
foi significativamente maior nestes pacientes comparado aos grupos de individuos
saudaveis (fumantes e nao fumantes).

Outro estudo, realizado por Gale et al. (2011), confirma que pacientes com
DPOC apresentam multiplos fatores de risco cardiovascular, e mostra que 0s
pacientes que seguiram um programa de reabilitacdo pulmonar, incluindo elemento
educacional, exercicio fisico cardiovascular e treinamento de forca, terapia
nutricional e comportamental, bem como técnicas de relaxamento e cessacdo do
tabagismo, durante sete semanas, tiveram seus fatores de risco cardiovascular,
como pressao arterial, velocidade da onda de pulso aértico e colesterol reduzidos
(p<0,05), bem como melhora no shuttle walk test (SWT) em comparacdo com 0s
controles.

Um dos parametros utilizados para avaliar o menor fluxo sanguineo periférico
e assim diagnosticar a DAP é o indice tornozelo-braquial (ITB), definido como a
razao entre a pressao arterial sistélica dos MMII, artérias pediosa e tibial posterior e
dos membros superiores (MMSS) e artéria braquial (ABOYANS et al., 2012),
permitindo assim avaliar e definir a gravidade das alteracdes vasculares estruturais e
funcionais (RESNICK et al., 2004). Por sua praticidade e facil execucdo, tem
importante significado clinico, sendo considerado padrdo ouro para diagnéstico ndo
invasivo (CASTAGNA et al., 2008).

Através de programas de reabilitacdo pulmonar com sessBes de exercicio
fisico e atuacdo multiprofissional é possivel melhorar a funcdo respiratoria e
muscular periférica em pacientes com DPOC, e assim o desempenho no exercicio,
dispneia e na qualidade de vida (REIS et al., 2013), bem como proporcionar efeitos
benéficos no miocardio, na pressao arterial, na frequéncia cardiaca (FC) e melhora
da autoestima e bem-estar associados a um estilo de vida ativo (GOERSCH et al.,
2013). A avaliacdo constante destes individuos € fundamental para determinar as
respostas do emprego do exercicio fisico em programas de reabilitacdo pulmonar
(BOREL et al., 2013).

No que compete o exercicio fisico como parte integrante dos programas de

reabilitacdo pulmonar, e os principios do treinamento: duracdo, frequéncia,
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progressao, modalidade, individualidade e principalmente a intensidade, reconhecida
como determinante fundamental em relacéo aos beneficios fisioldgicos adquiridos na
reabilitacdo, devem ser constantemente supervisionados (TANAKA et al., 2001). De
acordo com o American College of Sports Medicine (ACSM’s Guidelines for Exercise
Testing and Prescription), o exercicio aerdbio continuo de intensidade moderada, de
20 a 60 minutos por sessao apresenta beneficios fisiologicos, seja em esteira ou
cicloergbmetro, este ultimo resultando em menor dessaturagdo de oxigénio induzida
pelo exercicio no treinamento de pacientes com DPOC. J4 o exercicio intervalado
pode ser uma alternativa aos treinamentos com exercicios continuos para individuos
com DPOC que possuem dificuldade em conseguir atingir a duracédo alvo em razao
de dispneia, fadiga ou outro sintoma (SPRUIT et al., 2013).

Em uma revisdo sistematica com metandlise comparando o treinamento
intervalado de alta intensidade (HIIT) com o treinamento continuo em pessoas com
doenca arterial coronariana (DAC), observou-se que o HIIT proporcionou melhoras
no consumo maximo de oxigénio (VO2zmax) (LIOU et al., 2015). O HIIT também pode
ser uma opgao superior ao treinamento convencional em pacientes com diabetes e
sindrome metabdlica (WESTON et al., 2013), bem como apresentou ser seguro para
pacientes com DAC (ROGNMO et al., 2012). Como efeitos metabdlicos, o HIIT reduz
significativamente a resisténcia a insulina em comparacdo com treinamento
continuo. Porém, sdo necessarios mais estudos sobre o efeito tardio do HIIT nessas
populacdes (JELLEYMAN et al., 2015).

Apesar de existir alguns estudos, ainda ha escassez de pesquisas cientificas
relacionando a DPOC e o efeito das diferentes intensidades de treinamento na
reabilitacdo desses pacientes. Desta forma, este trabalho assume um importante
papel na ampliacdo do conhecimento cientifico, acerca das contribuicbes do
exercicio fisico e diferentes intensidades na saude cardiovascular de individuos com
DPOC. Assim, esse estudo tem como objetivo avaliar os efeitos do HIIT comparado
com exercicio continuo ou outra intervencdo sobre a capacidade funcional e
variaveis cardiovasculares em pacientes com DPOC por meio de revisao sistematica

e metandlise de estudos randomizados.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

A DPOC é uma das maiores causas de morbidade e mortalidade em todo o
mundo. Atualmente é a quarta causa de 6bitos em todo o planeta (GOLD, 2015).
Essa doenca pode ser definida como uma enfermidade respiratoria prevenivel e
tratavel, com presenca de obstrucdo crénica ao fluxo aéreo, que nao é totalmente
reversivel. A obstrucao do fluxo aéreo é geralmente progressiva e esta associada a
uma resposta inflamatéria anormal dos pulmdes a inalagado de particulas ou gases
toxicos, causada primariamente pelo tabagismo (Il CONSENSO, 2004).

No Brasil, a DPOC é a segunda causa de internagcdes hospitalares, com
média de 5,7 dias de internagdo e um custo total de R$ 102.894.787,31 ao Sistema
Unico de Salde (SUS), ocasionando trés mortes a cada hora e sendo responsavel
por cerca de 30 mil obitos ao ano (DATASUS, 2014). A Organizacdao Mundial da
Saude (OMS) projeta a DPOC como a quinta causa mais comum de incapacidade e
a terceira principal causa de mortalidade no mundo em 2020 (GOLD, 2015).

A fisiopatologia pulmonar da DPOC compreende os principais processos
patolégicos que a compdem, que sdo a bronquiolite crbnica obstrutiva, enfisema e
hipersecrecdo mucosa; e a maioria dos pacientes apresenta uma combinagao dos
trés processos, contudo, a proporgcao relativa de cada um do ponto de vista
fisiopatolégico e sua repercussao clinica podem variar de individuo para individuo
(FISCHER et al., 2011; CHATILA et al., 2008). A resposta inflamatdria ocorre por
toda via aérea, parénquima e vasculatura pulmonar, também causando
espessamento da parede vascular, podendo ocorrer devido a exposi¢cao a fumaca de
cigarro ou tabaco, ou pela liberagédo de mediadores inflamatérios (GOLD, 2015).

A inflamagéo crénica na DPOC é integralmente relacionada ao estresse
oxidativo, o desequilibrio do sistema protease-antiprotease, tabagismo e outros
poluentes inalados que podem servir como ativadores da inflamacéao (FISCHER et
al., 2011), que além de levar a um processo inflamatério cronico induzido no tecido
pulmonar e posterior inflamagao sistémica, provocam dano endotelial vascular,
podendo contribuir para o desenvolvimento de processos ateroscleroticos (LIN et al.,
2013). Ainda, as manifesta¢des clinicas e funcionais da DPOC resultam de danos

pulmonares provocados por esses mecanismos (MOUSSA et al.,, 2014), e as
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exacerbagbes e comorbidades contribuem para a gravidade global em alguns
doentes (GOLD, 2015),

O estresse oxidativo ocorre quando ha desequilibrio entre oxidantes e
antioxidantes, por produgdo excessiva de espécies reativas de oxigénio (ERO)
(moléculas com elétrons desemparelhados nos atomos de oxigénio, originados a
partir de 2-5% do oxigénio consumido pelo organismo), ou por deplecédo de
antioxidantes, levando a dano decorrente de oxidagdo de moléculas organicas
(MACNEE et al., 2005). Ha evidéncias de que o estresse oxidativo desempenha
importante papel na patogenia da DPOC e que a mesma esta associada a redugao
na capacidade de contrabalancar os efeitos deste estresse (MALHOTRA et al.,
2008).

Os danos decorrentes da resposta inflamatéria na DPOC desencadeiam um
processo de perda funcional progressiva, de forma persistente, irreversivel, com
obstrugao do fluxo aéreo, e apesar de o tabagismo ser o principal mecanismo causal
da DPOC, parar de fumar n&o parece resultar em resolu¢cédo na resposta inflamatoria
das vias aéreas, particularmente na doenca avangada; entdo uma vez instalado o
processo de lesao tecidual e perda de fungdo, ambos se perpetuam mesmo apés a
cessacao do tabagismo (BARNES et al., 2003).

Quanto as manifestagdes sistémicas, estudos tém investigado o perfil e a
fisiopatologia destas na DPOC, as quais incluem alteragbes na musculatura
esquelética, caquexia e ativacdo da via simpatica do sistema nervoso auténomo.
Caquexia, caracterizada por deplecdo de gordura e massa magra e aumento do
gasto energético basal, € observada em estagios finais da doenca e possivelmente
associada a liberagdo de mediadores inflamatorios sistémicos (SERGI; RAMIRES et
al., 2012).

Para caracterizar as comorbidades associadas a DPOC tem havido crescente
interesse da comunidade cientifica, uma vez que o mecanismo fisiopatolégico que
relaciona a DPOC e as diversas comorbidades nao se encontra totalmente
esclarecido e a elevada prevaléncia de comorbidades nestes pacientes parece ser
multifatorial e estar relacionada com a idade, efeitos sistémicos do tabaco e reacbes
adversas de alguns farmacos (CHATILA et al., 2008; FABBRI et al., 2007; AREIAS et
al., 2014).

Segundo Mazzocchi (2012), a intolerancia ao exercicio prejudica a realizagao

das atividades de vida diaria (AVD) em individuos com DPOC e a avaliagdo dessa



15

limitagdo é fundamental; sendo reconhecido que individuos com DPOC apresentam
a qualidade de vida prejudicada devido a piora progressiva da fungdo pulmonar, que
determina menor tolerancia ao exercicio e consequente diminuicdo do desempenho
nas AVD.

Para o diagnostico da DPOC, deve-se levar em conta um somatério de
fatores, como os sintomas mais frequentes: tosse cronica, falta de ar e
expectoragdo; a exposi¢ao a fatores de risco: fumaga do cigarro, a poeira e produtos
quimicos, fumaga ambiental (fumante passivo) e a polui¢do do ar, externo e interno
(associada a combustdo da queima de lenha); fatores genéticos, infecgcdes e status
socioecondmico; além do envelhecimento populacional, onde ficam as faixas etarias
em que geralmente os pacientes sdo diagnosticados com DPOC; além do resultado
da espirometria, exame necessario para estabelecer o diagnoéstico de DPOC (GOLD,
2015).

A iniciativa GOLD adota o valor da relacdo do volume expiratério forcado no
primeiro segundo (VEF1) e capacidade vital forgada (CVF), VEF1/CVF abaixo de
0,70 apos broncodilatador (quatro jatos de 100 ug de salbutamol) como critério para
diagnodstico de disturbio ventilatério obstrutivo. O valor fixo da relagdo VEF1/CVF
(<0,70) é bastante sensivel para o rastreamento da DPOC e apresenta bom valor
preditivo positivo para diagndstico em adultos com fatores de risco. A classificagao
da gravidade da obstrugéo ao fluxo aéreo na DPOC é realizada com base no VEF1
observado em relacido aos valores previstos. A classificagao espirométrica da DPOC

proposta pela GOLD é apresentada no quadro 1.

Quadro 1. Classificacdo espirométrica da gravidade da DPOC baseada em VEF: Pés-
Broncodilatador

Classificagao* Gravidade VEF1% p0s-BD
GOLD 1 Leve >80
GOLD 2 Moderada 50-79
GOLD 3 Grave 30-49
GOLD 4 Muito Grave <30

*Em individuos com VEF./CVF < 0,70. VEF1% p6s-BD: volume expiratério forcado no
primeiro segundo como percentual do previsto. BD: broncodilatador; Adaptado de Global

Initiative for Chronic Obstructive Disease, 2015, pag. 14.
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2.2 FATORES DE RISCO CARDIOVASCULAR E DOENCA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA

As doengas cardiovasculares (DCV) englobam as patologias do sistema
cardiovascular e aparecem em primeiro lugar entre as causas de mortalidade em
todo o mundo. Na década de 50, 12% dos falecimentos ocorriam devido as DCV.
Atualmente, no Brasil, 65% do total de 6bitos na faixa etaria de 30 a 69 anos de
idade, ou seja, a populacdo adulta em fase produtiva é proveniente das DCV
(GODOY et al., 2007)

Os principais fatores de risco para as DCV sédo: hipertensao arterial sistémica
(HAS), niveis elevados de lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e/ou reduzidos de
lipoproteinas de alta densidade (HDL), tabagismo, diabetes mellitus e idade
(GODOQY et al., 2007; OLIVEIRA et al., 2010). Além destes, destacam-se os fatores
de risco que podem aumentar o risco total como: sobrepeso/obesidade, inatividade
fisica, dieta aterogénica, estresse (socioecondmico e psicossocial), histéria familiar
de DCV prematura e fatores genéticos e raciais (OLIVEIRA et al., 2010).

Diante disso, através de grandes estudos populacionais, a Organizacdo
Mundial da Saude (OMS) estima que % da mortalidade cardiovascular podem ser
diminuidos com mudancas adequadas no estilo de vida, e esse é o grande desafio
das diversas diretrizes existentes em prevencao cardiovascular (OMS; | Diretriz
Brasileira de Prevencdo Cardiovascular, 2013). Portanto, acdes normativas e
legislativas podem exercer papel efetivo na prevencdo das doencas relacionadas ao
tabagismo, como doenca arterial coronariana e acidente vascular cerebral (AVC), no
grupo das DCV, e doencas do aparelho respiratério, como DPOC e as neoplasias de
pulmao (I Diretriz Brasileira de Prevencao Cardiovascular, 2013).

A DCV é uma das principais causas de morbidade e mortalidade em
pacientes com DPOC, e estudos sugerem que a DPOC tem sido associada a um
risco aumentado dessas doencas (MULLEROVA et al., 2013). Isso ocorre, pois 0s
principais fatores de risco para DCV s&o muito comuns em individuos com DPOC.

Uma revisdo sistematica realizada com individuos que tiveram tosse e
expectoragdo diariamente eram 42% mais propensos a morrer de eventos
cardiovasculares do que aqueles sem quaisquer sintomas respiratorios ajustados
para a idade (SIN et al., 2005). Outro recente estudo identifica que a limitagdo do

fluxo aéreo funcional e niveis mais baixos de VEF1 e CVF foram associados com
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maior risco de fibrilagao atrial (CHAHAL et al., 2015).

Ainda, estudo populacional sugere que pacientes com DPOC possuem
aproximadamente duas a trés vezes mais risco de mortalidade cardiovascular, o que
representa cerca de 50% do numero total de mortes, identificando a funcgéo
pulmonar como o mais poderoso preditor de mortalidade cardiaca e sugerindo que a
DPOC é fator de risco independente para a rigidez arterial central. O VEF1 reduzido
sugere risco elevado de mortalidade cardiovascular e o quartil mais baixo do VEF,
comparado com o maior, 0 risco de mortalidade para doencas cardiovasculares
aumenta certa de 75% em homens e mulheres, sendo que o declinio acelerado
deste aumenta de 5 a 10 vezes o risco de morte cardiovascular (SIN et al., 2005).

Dentre as DCV, pacientes com DPOC possuem um risco elevado de DAP
porque o tabagismo é um fator de risco comum a ambos (ALAGIAKRISHNAN et al.,
2016). Dessa forma, as DVP, entre elas a DAP, sao prevalentes em pacientes com
DPOC (LIN et al., 2013), de alto risco cardiovascular, podendo estar presente em até
43% desses pacientes de forma assintomatica (ALAGIAKRISHNAN et al., 2016).
Além disso, estudos relataram que pacientes com DPOC e com DAP (ITB < 0,90)
apresentam pior fungcéo pulmonar, e consequente maior risco de mortalidade (LIN et
al., 2013), além de apresentarem pior capacidade funcional comparado a pacientes
com DPOC sem DAP (GOMES et al., 2015).

A DAP é geralmente definida como dor ou desconforto muscular no membro
inferior, a partir da inducéo do exercicio fisico e aliviada pelo repouso, e seu principal
sintoma é a claudicacéao intermitente (CRIQUI, 2001; NORGREN, 2007; JANUSZEK,
2014). A DAP causa limitacao funcional, resultante da isquemia, e sua associagcao
com a morbimortalidade cardiovascular é de alto risco, elevando este indice
conforme a idade (DURAZZO, 2005; NORGREN, 2007).

Os fatores de risco para DAP, como hipertenséo, dislipidemia, diabetes,
tabagismo, obesidade e envelhecimento contribuem para a disfuncéo endotelial; no
entanto, a patogénese da doenca é complexa e seu principal mecanismo celular que
conduz a esta deterioracédo € o estresse oxidativo, 0 que contribui para a diminuicéo
dos valores da dilatagdo mediada pelo fluxo em pacientes com DAP (JANUSZEK,
2014).

Para o diagnodstico da DAP, o ITB, razéo entre pressédo arterial sistolica da
artéria tibial posterior ou dorsal do pé e a presséao arterial sistolica medida na artéria

braquial, é considerado padrdao ouro como diagndstico ndo invasivo (CASTAGNA et
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al., 2008), e um preditor independente de eventos cardiovasculares, apresentando
sensibilidade e especificidade adequadas para a identificacdo de DAP (FERREIRA;
KNORST; MOREIRA, 2014) e correlacionando-se com a morbimortalidade.

O ITB é indicado para avaliagdo cardiovascular por rastrear DAP, ser de facil
realizacdo, ndo apresentar 6nus ou riscos ao paciente e pela capacidade de detectar
a doenca ainda de maneira assintomatica (MAKDISSE et al., 2008). Um baixo ITB
estq associado com um risco duas vezes maior de acidente vascular cerebral e
infarto agudo do miocérdio (ALAGIAKRISHNAN et al., 2016).

A DAP, tanto sintomatica quanto assintomatica, esta associada a outras
bases vasculares (coronariana, cerebral e carotidea), e logo, ao maior risco de
eventos cardiovasculares (infarto agudo do miocardio, acidente vascular cerebral e
morte), na ordem de 4 a 6% ao ano, em portadores da doenca (MAKDISSE et al.,
2008). Nesse contexto, a DAP é interpretada como marcador de aterosclerose
generalizada e preditor de infarto e AVC, e seu tratamento clinico deve incluir
medidas que aliviem os sintomas, combinadas com medidas de prevencdo das

complica¢Bes cardiovasculares secundéarias (DURAZZO et al., 2005).

2.3 EXERCICIO FISICO, FATORES DE RISCO CARDIOVASCULAR E DOENCA
PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

O estilo de vida sedentario esta associado ao aumento no risco de infarto
agudo do miocérdio e morte por doencgas cardiacas coronarianas, tornando-se duas
vezes maior em pessoas sedentarias quando comparadas com pessoas ativas
fisicamente, apontando que a atividade fisica e o exercicio fisico possuem efeitos
benéficos reduzindo o risco para desenvolvimento de DVC (PITANGA, 2004).

As alteragdes fisioldgicas causadas pela DPOC devem ser tratadas em
programas especificos que procurem restabelecer os parametros funcionais como
também promover mudangas significativas no estilo de vida. Portanto, a difuséo de
programas de reabilitagdo pulmonar € uma forma de contribuir para o gerenciamento
adequado das enfermidades respiratorias nesse grupo de risco, tendo como base a
formacao de equipes multidisciplinares (Organizagédo Pan-Americana da Saude,
2003), incluindo elementos educacionais, exercicios aerdbicos e treinamento de
forga, terapia nutricional e comportamental, bem como técnicas de relaxamento e

cessacao do tabagismo, o que possibilitara a recuperagdo do quadro de saude do
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paciente (GALE et al., 2011).

O protocolo de exercicios fisicos, como parte do programa de reabilitagao
pulmonar, consiste de exercicios especificos em termos de intensidade, duracgao,
frequéncia, modalidade de treinamento e progresséao, realizados de forma individual,
baseados em sessdes supervisionadas por fisioterapeutas e profissionais de
educacéo fisica, com a finalidade de recondicionar o individuo para melhores indices
de forga muscular, capacidade aerdbia, flexibilidade e coordenagdo motora (Diretriz
de Reabilitagdo Cardiopulmonar e Metabdlica).

Uma sessao de exercicio fisico supervisionado consiste de trés componentes
principais: exercicios aerdbicos, de fortalecimento muscular e de flexibilidade
(CARVALHO et al., 2004; FLETCHER et al., 2001), e se apresentam como
fundamentais para a melhora da capacidade funcional e da qualidade de vida,
principalmente em pacientes com estadiamento moderado a grave de DPOC
(DOURADO et al., 2004), e seus beneficios sdao observados independente do
estagio da doenca (GODOY et al., 2007).

O exercicio fisico aerdbio, continuo ou intervalado, pode ser realizado para
avaliar a tolerancia ao exercicio em bicicleta ergométrica ou esteira rolante, com a
medicdo de variaveis fisioldgicas, incluindo 0 VO2max, FCmax € trabalho maximo
realizado, por exemplo. Por outro lado, testes de caminhada, como o teste de
caminhada de 6 minutos (TC6) e o SWT, sdo poderosos indicadores de
comprometimento do estado de saude e preditores de progndstico, e também sao
utilizados para avaliar a eficacia da reabilitacdo pulmonar, principalmente pelo tempo
de reabilitagcdo, uma vez que a duragdo de um programa tem impacto substancial
sobre a distancia percorrida nos testes (GOLD, 2015).

A duracéo ideal do programa de exercicios ainda € controversa na literatura,
mas a maioria dos estudos envolvendo menos de 28 sessdes de treinamento
registraram resultados inferiores comparado aos de periodos de tratamento mais
longos. Na pratica, a duragdo depende dos recursos disponiveis e geralmente dura
de quatro a 10 semanas, com programas mais longos resultando em efeitos mais
evidentes que os programas mais curtos (GOLD, 2015). A duragao minima de um
programa de reabilitacdo eficiente sdo seis semanas, e quanto mais tempo o
programa continua, mais eficientes os resultados (BEHNKE et al., 2000).

Estudo realizado por Lan (2013), indica que ndo houve melhoras significativas

na fungao pulmonar apds 12 semanas de um programa de reabilitagdo pulmonar em
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pacientes com DPOC contendo em cada sessdo: educacgdo, uso adequado de
medicamentos, treino respiratério e em seguida exercicio fisico para membros
inferiores em cicloergbmetro, com duragdo de 40 min; mas relata significativa
melhora na capacidade de exercicio, dispneia e forga muscular respiratéria, nesse
periodo. Ainda, Xi (2015), em um programa de reabilitagdo de 12 meses, encontrou
alteracdes significativas pos-intervengédo no TC6, indice BODE e Escala de dispneia
Modified Medical Research Concil (nMRC).

Gale (2011) demonstrou uma redugdo, ainda que n&o significativa, nas
pressdes arteriais sistdlica e diastolica ao longo de oito semanas de reabilitacéo
pulmonar contendo elemento educacional, exercicio aerobico e treinamento de
forca, nutricdo, terapia comportamental, técnicas de relaxamento e cessagdo do
tabagismo; bem como nao houve alteragdo no IMC. Em contrapartida, Reis (2013),
identificou melhora significativa na hemodindmica, demonstrado pela redugao
gradual na FC, pressao arterial, consumo de oxigénio pelo miocardio (mVO2) e duplo
produto (DP), mas apenas a partir do 12° més do programa de reabilitagdo
pulmonar.

Dessa forma, a reabilitacdo pulmonar se mostra essencial como tratamento
auxiliar da DPOC, otimizando o nivel de independéncia e tolerancia ao exercicio
com consequente melhora da qualidade de vida (GOLD, 2015). Ainda que a
reabilitacdo pulmonar tenha um carater multidisciplinar, diversos estudos controlados
e randomizados demonstraram que o treinamento fisico estruturado € crucial para a
melhora clinico funcional, com repercussées prognosticas (TROOSTERS, apud
SANTANA et al., 2010). Estes efeitos fisiolégicos dependem da frequéncia de
treinamento, intensidade, modalidade, e duracdo;e uma variedade de
caracteristicas do programa de treinamento fisico tem sido empregados em estudos
anteriores (VARGA et al., 2007).

Em relagdo ao tipo e intensidade de exercicio fisico que deve ser incluido em
um programa de reabilitagdo pulmonar, estudos demonstram efeitos positivos do
exercicio continuo de moderada intensidade e mais recentemente do HIIT nos
pacientes com DPOC (HELGERUD et al., 2007; FEN et al., 2016). O exercicio
continuo moderado é o treinamento mais utilizado em programas de reabilitagdo por
manter o paciente em uma determinada faixa de frequéncia cardiaca, entretanto,
alguns pacientes ndo conseguem completa-lo, pois apresenta maior tempo de
duracéo (ROSS et al., 2016).
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O HIIT é caracterizado por breves e intermitentes exercicios relativamente
intensos intercalados por periodos de descanso ou exercicio de baixa intensidade,
em que a alta intensidade corresponde a 77-95% de FCmax (64-90% VO2max).
(GARBER et al., 2011; GILLEN, GIBALA, 2014). As variaveis do HIT sdao:
intensidade, a partir do VO2max (%), FCmax (%), FC de reserva (FCres%) Ou escalas de
esforco; duracdo da alta intensidade, em segundos, minutos ou repeticdes; numero
de intervalos; e tipo de recuperacdo, se ativa ou passiva (GIBALA et al., 2012;
BUCHHEIT et al, 2013). Este pode resultar em escores de sintomas
significativamente mais baixos, apesar das cargas de treinamento elevadas,
mantendo assim os beneficios do treinamento de resisténcia, mesmo em individuos
com DPOC grave. A dificuldade pratica do exercicio intervalado € o seu modo de
realizacdo, que normalmente exige um protocolo supervisionado do inicio ao fim. E
possivel que sessdes de exercicios intervalados mais curtas (<1min, em relacdo aos
intervalos =1min, podem obter menores escores de sintomas) (SPRUIT et al., 2013).

Em revisdo sistematica de estudos que examinaram mudangas nos
parametros ventilatorios em pacientes com DPOC moderada a grave, participantes
de programa de reabilitacdo pulmonar que realizaram avaliacdo a partir do modo de
exercicio, frequéncia, duracdo e intensidade, foi demonstrado que os pacientes
suportaram a realizacdo do exercicio de alta intensidade resultando em mudancas
positivas nos parametros ventilatérios e diminuicdo da dispneia associada a
atividade (OSTERLING et al., 2014). Ainda, ensaio clinico randomizado publicado
por Stefanelli (2013) demonstrou reducédo na percepcao de dispneia e aumento da
capacidade de exercicio e qualidade de vida em pacientes com DPOC submetidos a
treinamento de alta intensidade comparado com teste cardiopulmonar.

Estudo realizado por Oga (2003), com o objetivo de comparar as respostas do
exercicio durante altas intensidades em relagdo ao exercicio de intensidade
moderada concluiu que o exercicio de alta intensidade é mais favoravel em ensaios
clinicos do que o exercicio de intensidade moderada, quando se utiliza o tempo de
resisténcia como medida de capacidade de exercicio, por ser mais curto e 0s
resultados menos variaveis. Os testes foram realizados em cicloergbmetro, sendo a
alta intensidade correspondente a 80% e a intensidade moderada a 60% da poténcia
maxima (Wmax) atingida durante o teste de exercicio.

Bjorgen (2009) realizou treinamento intervalado de alta intensidade em

pacientes com DPOC em cicloergbmetro comparando um grupo pedalando com
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uma perna e outro com ambas as pernas, em treinamento intervalado de 4 x 4 min
de 85-95% da FCmax € recuperacgéo ativa de 3min, pedalando a 60-70% da FCmax. O
estudo demonstrou que pacientes estagio Ill (grave) devem ser treinados perna por
perna, pois a ventilacdo relativa € reduzida durante o exercicio, permitindo maior
intensidade em relacdo ao treinamento com ambas as pernas. Varga (2007)
investigou que o treinamento de alta intensidade resultou em maior beneficio
fisiolégico quanto a tolerAncia ao exercicio em relagdo ao treinamento néo
supervisionado. O primeiro envolveu um periodo de 30 min de ciclismo, sendo 2 min
de treinamento a 90%, seguido por 1 min a 50% da taxa de trabalho maximo
atingido no teste em cicloergbmetro. Este periodo de 30 min foi precedido e seguido
por aproximadamente 7,5 min de exercicio a taxa de 50% (fase de aquecimento e de
desaquecimento).

Em revisdo sistematica, Puhan (2005), encontrou apenas nos exercicios
intervalados aumento significativo na capacidade maxima de exercicio e diminui¢ao
de dor na perna durante 0 mesmo em pacientes com DPOC. Demonstrou-se duas a
trés vezes maior a resposta para VOzmax apés treinamento intervalado de alta
intensidade em comparacdo com o treinamento de baixa intensidade (85-95 e 70%
da frequéncia cardiaca maxima, respectivamente) em individuos saudaveis e em
pacientes (HELGERUD et al., 2007). Esses resultados sdo semelhantes ao estudo
realizado por Rognmo (2004) que sugeriu que o exercicio de alta intensidade
aerébica (80-90% VO2max) pode obter beneficios cardioprotetores superiores ao
exercicio continuo de intensidade moderada (50-60% VO2max) €m pacientes com
doenca arterial coronariana a longo prazo, entretanto, ambas intensidades
apresentaram baixo risco de um evento cardiovascular em um ambiente de
reabilitagao.

Beauchamp (2010), em revisdo sistematica apresentou que tanto o0s
exercicios intervalados quanto os exercicios continuos, proporcionaram melhora na
capacidade de exercicio e qualidade de vida. Semelhante a outro estudo que
comparou as diferentes intensidades de exercicio e que mostrou que tanto o
exercicio continuo quanto o intervalado parecem ser igualmente eficazes em
melhorar a capacidade de exercicio, sintomas e qualidade de vida em pacientes com
DPOC (ZAINULDIN et al. 2011).

Na DPOC os efeitos fisiolégicos do treinamento parecem ser maiores

naqueles pacientes que sao capazes de treinar em intensidades mais elevadas em
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comparacao com menores intensidades (CASABURI et al., 1991; MALTAIS et al.,
1997; HSIEH et al., 2007). Tanaka (2001), apresentou que aumentar a intensidade
do exercicio pode maximizar os efeitos da reabilitagdo pulmonar em pacientes com
DPOC (graus moderada, grave e muito grave) que foram capazes de tolerar
exercicios de alta intensidade, com SpO2 e presséo arterial na faixa de seguranca.
Porszasz (2013), sugeriu que o exercicio de alta intensidade durante a reabilitacédo
pode promover maior adaptacdo fisioldégica, resultando em um aumento da
tolerancia ao exercicio, sem provocar limitacao ventilatéria em pacientes com DPOC
grave. Hsieh (2007), relatou que apenas 0s pacientes que conseguiram realizar o
treinamento fisico de alta intensidade melhoraram sua capacidade maxima de
exercicio, CVF e eficiéncia do trabalho. Dessa forma, programas de alta intensidade
tendem a resultar em melhoras fisiolégicas significativas, sendo especialmente
eficientes para aumentar a capacidade de exercicio e forca muscular (PROBST et
al., 2011).

De modo geral, parece que o treinamento de maior intensidade provoca
alteracéo fisiolégica superior ao treinamento de menor intensidade em pacientes
com DPOC, no entanto, ndo ha consenso sobre qual das intensidades gera o maior
beneficio nas variaveis cardiovasculares. A intensidade ideal depende dos objetivos
individuais de cada paciente, e caso 0 objetivo seja aumentar a capacidade de
executar tarefas que estdo acima do atual nivel de toleréncia, o treinamento
intervalado de alta intensidade € suscetivel a provocar maior aumento de
desempenho, pois envolve energia anaerobica significativa capaz de imitar melhor
as exigéncias fisioldgicas das atividades do dia-a-dia, além de ser toleravel para os
pacientes e, de fato, reduzir o grau de dispneia e hiperinsuflacdo dindmica através
de uma demanda ventilatoria reduzida (BUTCHER; JONES et al., 2006).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

O presente estudo teve por objetivo avaliar e comparar os efeitos do
treinamento intervalado de alta intensidade comparado com treinamento continuo ou
outra intervencdo sobre a capacidade funcional e varidveis cardiovasculares em

individuos com doenga pulmonar obstrutiva cronica.

3.2 HIPOTESES

HO — O treinamento intervalado de alta intensidade apresenta resultados
semelhantes ou piores em relacdo a capacidade funcional e variaveis
cardiovasculares comparado a treinamento continuo de intensidade moderada ou

outras intervenc¢des em individuos com doenca pulmonar obstrutiva crénica.

H1 — O treinamento intervalado de alta intensidade apresenta melhores
resultados em relacdo a capacidade funcional e variaveis cardiovasculares
comparado a treinamento continuo de intensidade moderada ou outras intervengdes

em individuos com doenca pulmonar obstrutiva cronica.
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CAPITULO Il

ARTIGO ORIGINAL: EFEITOS DO TREINAMENTO INTERVALADO DE ALTA
INTENSIDADE SOBRE A CAPACIDADE FUNCIONAL E VARIAVEIS
CARDIOVASCULARES EM PACIENTES COM DOENGA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA: REVISAO SISTEMATICA E METANALISE DE
ESTUDOS RANDOMIZADOS

RESUMO

Introducdo: A intolerancia ao exercicio causada primariamente pela dispneia
prejudica a realizacdo das atividades de vida diaria em pacientes com doenca
pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), e o exercicio fisico intervalado de alta
intensidade, como método de reabilitacdo, tem apresentado beneficios nestes
pacientes. Objetivo: Avaliar os efeitos do treinamento intervalado de alta
intensidade (HIIT) comparado com exercicio continuo ou outra intervencao sobre a
capacidade funcional e variaveis cardiovasculares em pacientes com DPOC por
meio de revisdo sistematica e metanalise de estudos randomizados. Médotos: A
busca incluiu as bases EMBASE, PUBMED, COCHRANE LIBRARY e PEDro, além
de busca manual, do inicio das bases até janeiro de 2017. Foram incluidos estudos
randomizados que compararam o HIIT com exercicio continuo ou outra intervencao
em pacientes com DPOC sobre a capacidade funcional e variaveis cardiovasculares.
Resultados: Dos 78 artigos identificados, seis estudos foram incluidos na revisao
sistemética e metandlise. Em relagdo ao consumo maximo de oxigénio, foi
observado que ndo existe diferenca entre o HIIT e outra intervencdo no VO2zmax
relativo (0,03 ml/kg/min-t; IC95% -3,05 a 3,10) e VO2max absoluto (0.03 I/min ; IC95%
-0,02 a 0,08). Em relacdo as demais variaveis cardiovasculares nao foi possivel
realizar metandlises devido ao pouco numero de estudos incluidos. Ainda, nenhum
dos estudos incluidos avaliou o indice tornozelo braquial (ITB), e apenas um artigo
avaliou a funcéo endotelial, onde ndo houve diferenca entre os grupos. Conclusao:
Conclui-se que o HIIT comparado com exercicio continuo ou outra intervencao atua
de maneira semelhante em relagcdo as respostas funcionais e cardiovasculares,
entretanto, estudos maiores e com maior qualidade sdo necessarios para esclarecer
o potencial beneficio do HIIT nessa populagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Doenca pulmonar obstrutiva cronica; Exercicio; Reviséo.
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ORIGINAL PAPER: EFFECTS OF HIGH INTENSITY INTERVAL TRAINING ON
FUNCTIONAL CAPACITY AND CARDIOVASCULAR VARIABLES IN PATIENTS
WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE: SYSTEMATIC REVIEW
AND META-ANALYSIS OF RANDOMIZED TRIALS

ABSTRACT

Background: Exercise intolerance caused primarily by dyspnoea impairs the
performance of daily life activities in patients with chronic obstructive pulmonary
disease (COPD), and physical exercise as a high-intensity interval as a rehabilitation
method. Objectives: To evaluate the effects of high intensity training (HIIT)
compared to continuous or other exercise on functional capacity and cardiovascular
variables in patients with COPD through a systematic review and meta-analysis of
randomized trials. Data sources: The search included the bases EMBASE,
PUBMED, COCHRANE LIBRARY and PEDRO, in addition to the search manual,
start the bases until January 2017. Functional capacity and cardiovascular variables.
Results: Of the 78 articles identified, six studies were included in the systematic
review and meta-analysis. In relation to the maximum oxygen consumption, it was
observed that there is no difference between HIIT and another intervention in the
relative VO2max (0,03 ml/kg/min-t; 95%CI -3,05 a 3,10) and absolute VO2max (0.03
I/min ; 95%CI -0,02 a 0,08). Regarding the other cardiovascular variables, it was not
possible to perform meta-analyzes due to the small number of studies included. Also,
none of the included studies evaluated the brachial ankle index (ABI), and only one
article evaluated the endothelial function, where there was no difference between the
groups. Conclusion: It is concluded that HIIT compared to continuous exercise or
other intervention acts similarly in relation to functional and cardiovascular
responses, however, larger and higher quality studies are necessary to clarify the
potential benefit of HIT in this population.

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease; Exercise; Review.
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INTRODUCAO

Devido ao seu acometimento sistémico e por constituir importante fator de
risco para outras comorbidades, a doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)
apresenta um impacto crescente a nivel mundial (GOLD, 2015) e a limitagéo crbnica
ao fluxo aéreo é a sua caracteristica mais marcante, cujo principal sintoma é a
dispneia (BOREL et al., 2013), entretanto, j& ndo pode ser considerada uma doenca
com envolvimento exclusivamente pulmonar (CARREIRO; SANTOS; RODRIGUES,
2013).

A intolerancia ao exercicio € uma consequéncia da doenca, 0 que leva o
paciente a um estilo de vida sedentario para evitar a dispneia resultante da
atividade. E a associacdo da inatividade fisica, junto a significativa exposicao a
fumaca do cigarro e aos disturbios metabdlicos, tornam-se multiplos fatores de risco
para doencas cardiovasculares nesse publico (GALE et al., 2011), além de ser a
DPOC um poderoso fator de risco independente para morbidade e mortalidade
cardiovascular (CASTAGNA et al., 2008), uma vez que os principais fatores de risco
para doencas cardiovasculares (DCV) também estdo presentes nestes pacientes
(MULLEROVA et al., 2013).

Dessa forma, o exercicio fisico é parte integrante dos programas de
reabilitacdo pulmonar, e possui como principios de treinamento a duracéo,
frequéncia, progressao, modalidade, individualidade e principalmente a intensidade,
reconhecida como determinante fundamental em relacdo aos beneficios fisioldgicos
adquiridos na reabilitacdo (TANAKA et al., 2001). De acordo com o American
College of Sports Medicine (ACSM’s Guidelines for Exercise Testing and
Prescription), o exercicio aerdbio continuo de intensidade moderada, de 20 a 60
minutos por sessao apresenta beneficios fisiolégicos, seja em esteira ou
cicloergdbmetro, este ultimo resultando em menor dessaturagdo de oxigénio induzida
pelo exercicio no treinamento de pacientes com DPOC. Ja o exercicio intervalado de
alta intensidade (HIIT) pode ser uma alternativa aos treinamentos com exercicios
continuos para individuos com DPOC que possuem dificuldade em conseguir atingir
a duracédo alvo em razédo de dispneia, fadiga ou outro sintoma (SPRUIT; SINGH;
GARVEY, 2013).

Apesar de existir alguns estudos, ainda ha escassez de pesquisas cientificas

relacionando a DPOC e o efeito do HIIT na reabilitagcdo pulmonar em relacdo as
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variaveis cardiovasculares e capacidade funcional. Estudo que apresentou os efeitos
de dois programas de treinamento em pacientes com DPOC apontou melhora na
capacidade funcional apos o periodo de 12 semanas com treinamento de alta
intensidade (CAMILO et al., 2011). Outro estudo que avaliou a melhora da fungéo
sistélica em pacientes com DPOC apresentou que os efeitos do HIIT bem como de
exercicios moderados alteram positivamente os valores cardiovasculares (PROBST
et al., 2011). J& outro estudo que analisou a variabilidade da frequéncia cardiaca pés
HIIT em pacientes com DPOC referiu melhora na funcdo autonémica cardiaca apos
o treinamento de trés meses de HIIT (PUHAN et al., 2006).

Ainda, revisdo sistematica de estudos que avaliaram mudancas nos
parametros ventilatorios em pacientes com DPOC moderada a grave, participantes
de programa de reabilitacdo pulmonar, sendo a avaliagao realizada a partir do modo
de exercicio, frequéncia, duracao e intensidade, foi demonstrado que os pacientes
suportaram a realizacdo do exercicio de alta intensidade resultando em mudancas
positivas nos parametros ventilatérios e diminuicdo da dispneia associada a
atividade (OSTERLING et al., 2014).

Desta forma, este trabalho assume um importante papel na ampliacdo do
conhecimento cientifico acerca das contribuicbes do exercicio aerdbio e suas
diferentes intensidades na salde cardiovascular de individuos com DPOC, ja que a
dltima revisdo sistematica publicada sobre o assunto é de 2014 e avaliou apenas
desfechos ventilatérios. Assim, o objetivo deste estudo foi revisar sistematicamente
os efeitos do exercicio intervalado de alta intensidade comparado com exercicio
aerdbio continuo ou outra intervencdo sobre a capacidade funcional e as variaveis

cardiovasculares em pacientes com DPOC.

METODOS

O estudo seguiu as recomendagOes propostas pelo PRISMA Statement
(LIBERATI et al., 2009) e foi registrado no PROSPERO sob nimero 42017056753.

Critérios de elegibilidade
Foram incluidos ECRs que abordaram o uso do HIIT em pacientes com
DPOC comparado com exercicio aerdbio continuo de intensidade moderada ou

outra intervencdo sobre a capacidade funcional avaliada através do consumo



39

maximo de oxigénio (VO2max) € da distancia percorrida no teste de caminhada de
seis minutos (TC6), escalas de Borg para dispneia e Borg para percepcao de
esforco em MMII; e variaveis cardiovasculares: funcdo endotelial, indice tornozelo-
braquial (ITB), presséo arterial sistélica (PAS), pressao arterial diastélica (PAD),
frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR) e saturacdo periférica de
oxigénio (Sp02). Foram incluidos estudos que utilizaram diferentes modalidades de
HIIT como treino em esteira ou bicicleta ergométrica. Como critérios de exclusédo os
artigos ndo deveriam avaliar pacientes com doenca ou limitacdo médica que

limitasse o exercicio.

Estratégia de busca

Foram pesquisados os seguintes bancos de dados eletrénicos (do inicio até
janeiro de 2017): PUBMED, Physiotherapy Evidence Database (PEDro), Register of
Controlled Trials (COCHRANE CENTRAL), e EMBASE. Em adicao, foi realizada
uma busca manual nas referéncias de estudos ja publicados sobre o assunto. A
busca foi realizada em 27 de janeiro de 2017 e compreendeu 0s seguintes
descritores em inglés: “high intensity interval training”, “pulmonary disease, chronic
obstructive”, associados a uma lista sensivel de termos para busca de ECRSs,
elaborada por Robinson e Dickersin (2002); e seus descritores em portugués:
“treinamento intervalado de alta intensidade”, “doenca pulmonar obstrutiva cronica”.
N&o houve restricdo de idioma na busca. A busca foi realizada apds registro no
PROSPERO. Foram levados em conta artigos completos publicados em periddicos e
artigos submetidos aceitos. A busca completa utilizada no PubMed pode ser

observada no Apéndice.

Selecao dos estudos

Os titulos e resumos de todos os artigos identificados pela estratégia de
busca foram avaliados independentemente por dois investigadores (J.R.A. e W.D.),
em duplicata. Todos os resumos que ndo forneciam informacdes suficientes sobre
os critérios de inclusdo e exclusdo foram selecionados para avaliagdo do texto
completo. Nessa segunda fase, 0s mesmos revisores avaliaram independentemente
0s textos completos dos artigos e fizeram suas selecfes de acordo com os critérios
de elegibilidade pré-especificados. Discordancias entre os revisores foram resolvidas

por consenso.
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Extracao dos dados

Utilizando formularios eletrénicos padronizados, os mesmos dois revisores de
forma independente conduziram a extracdo de dados com relacdo as caracteristicas
metodoldgicas dos estudos, intervencdes e resultados; diferencas também foram
resolvidas por consenso.

Os seguintes dados dos estudos foram inicialmente verificados: autores, ano
de publicagdo, amostra (numero total de sujeitos), metodologia, protocolo de
intervencdo de HIIT, grupo controle, protocolo comparador (caso existisse),
desfechos avaliados em cada estudo, resultados e conclusfes. O principal resultado
extraido foi 0 VO2max em ml/kg/min-t e I/min. Os desfechos secundarios avaliados no

presente estudo foram o TC6 e as varidveis cardiovasculares citadas anteriormente.

Avaliagao do risco de viés

A avaliacdo da qualidade dos estudos foi realizada de foram descritiva
seguindo a ferramenta da Colaboracdo Cochrane, e incluiu as seguintes
caracteristicas: geracao da randomiza¢ado adequada, sigilo da alocacédo, cegamento,
cegamento dos avaliadores dos desfechos, analise de intencéo de tratar e descri¢ao
de perdas e exclusdes. Estudos sem uma clara descricdo dessas caracteristicas
foram considerados como n&o informado.

O uso da andlise de intencédo de tratar foi considerado como confirmacgao na
avaliacdo do estudo de que o numero de participantes randomizados e 0 nimero
analisado eram idénticos. Estudos sem essa caracteristica foram considerados como
nao atendendo esse critério. A avaliacdo da qualidade foi realizada de forma

independente pelos mesmos dois revisores (J.R.A. e W.D.).

Andlise dos dados

A metandlise foi realizada usando modelo de efeitos randémicos e as
medidas de efeito foram obtidas pela diferenca entre as médias em relagcdo aos
valores finais e basais. Considerou-se estatisticamente significativo um valor alfa =
0,05. A heterogeneidade estatistica do efeito do tratamento entre os estudos foi
avaliada por meio do teste de inconsisténcia (1°), em que valores acima de 25% e
50% foram considerados como indicativo de moderada e alta heterogeneidade,
respectivamente. Todas as analises foram conduzidas usando o software Review

Manager 5.3 (Colaboracdo Cochrane).
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RESULTADOS

Descricdo dos estudos

A busca inicial identificou 78 artigos, dos quais 49 estudos foram recuperados
para analise detalhada. Desses, 17 foram considerados potencialmente relevantes.
No entanto, 11 estudos foram excluidos: Nasis et al. (2005), Hsieh et al. (2007) e
Pitta et al. (2004), Rodriguez et al. (2016) e Varga et al. (2007) por serem estudos
guase-experimentais; Camilo et al. (2011) por néo relatar os desfechos de interesse;
Probst et al. (2011), Mador et al. (2009), Puhan et al. (2006) e Pomidori et al. (2012)
por realizarem treinamento ndo condizente com a definicdo de HIIT e Coppoolse et
al. (1999) por realizar HIIT associado a outra intervencdo. Dessa forma, restaram
seis artigos que foram incluidos na revisdo sistematica e metanalise, totalizando 295
pacientes. A Figura 1 mostra o fluxograma dos estudos incluidos e a Tabela 1
resume as caracteristicas desses estudos.

Quatro estudos compararam o HIIT com programa de reabilitacdo que incluia
apoio psicoldgico, treinamento de resisténcia, exercicios respiratérios, educacao
para a DPOC e relaxamento (total n = 238, dos quais 140 estavam no grupo HIIT)
(HENTSCHEL et al., 2002; ARNARDOTTIR et al., 2007; VOGIATZIS et al., 2002;
VOGIATZIS et al., 2005), um estudo comparou o HIIT com exercicio continuo de
baixa intensidade (NORMANDIN et al., 2002) e um estudo comparou o HIIT com
exercicio continuo de moderada intensidade (BRONSTAD et al., 2013).

Risco de viés

Dos estudos incluidos na revisdo sistemética, 67% apresentaram
randomizacao adequada ou informada, apresentando baixo risco de viés; apenas
um dos estudos informou a ocultagcdo da alocagdo, bem como um dos estudos
informou sobre o cegamento dos avaliadores dos desfechos, entretanto somente
sobre uma variavel, apresentando alto risco de viés; cinco dos estudos descreveram
perdas no acompanhamento e exclusdes, sendo baixo o risco de viés e nenhum dos
estudos realizou ou informou andlise por intencédo de tratar, apresentado alto risco
de viés (Tabela 2).
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Efeitos das intervencdes

Consumo méximo de oxigénio

Trés estudos (ARNARDOTTIR et al., 2007; BRONSTAD et al.,, 2013;
HENTSCHEL et al.,, 2002) avaliaram o VO:2max relativo (n=200) e trés estudos
(NORMANDIN et al., 2002; VOGIATZIS et al.,, 2002; VOGIATZIS et al., 2005)
avaliaram o VO:zmax absoluto (n=95). Foi observado que em ambas as andlises nao
houve diferenca entre o HITT e os grupos comparadores (VO2zmax relativo: 0,03
ml/kg/min-t; 1IC95% -3,05 a 3,10, 1% 92% e VO2max absoluto: 0.03 I/min ; IC95% -0,02
a 0,08, 1°: 34%) (Figuras 2 e 3).

Variaveis cardiovasculares

Nenhum dos estudos incluidos avaliou o TC6, ITB, Borg dispneia e SpOs-.
Apenas um estudo (BRONSTAD et al.,, 2013) avaliou a funcdo endotelial, e os
autores observaram que nao houve alteracdo nessa variavel intra grupo e entre os
grupos.

Em relacdo a PAS e PAD apenas um estudo avaliou essas variaveis, e foi
observado que nédo houve alteragcdo em cada grupo pré e pos intervencao e entre 0os
grupos (BRONSTAD et al.,, 2013). Em relacdo a FC, dois estudos avaliaram essa
variavel e um dos estudos encontrou alteracdo significativa com reducdo da FC de
repouso (BRONSTAD et al., 2013) em ambos os grupos (p<0,05), entretanto, nao
houve alteracdo entre os grupos (HENSTCHEL et al.,, 2002; BRONSTAD et al.,
2013). No outro estudo houve aumento da FC no grupo intervencao (p<0,01), mas
sem alteracao entre os grupos (HENSTCHEL et al., 2002).

Um dos estudos avaliou a FR, e foi observado que houve aumento da FR no
grupo intervencéo (p<0,05), no entanto ndo houve diferenca entre 0s grupos
(HENSTCHEL et al.,, 2002). Mesmo estudo que avaliou Borg MMII, observando
alteracdo com diminuicdo na escala no grupo intervencdo (p<0,01), mas sem

alteracdo entre os grupos.
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DISCUSSAO

Sumério das evidéncias

Neste estudo verificou-se que o HIIT comparado com exercicio continuo ou
outra intervencao atua de maneira semelhante em relacédo ao VO2zmax relativo, VO2max
absoluto e variaveis cardiovasculares, em pacientes com DPOC.

Indo ao encontro de nosso estudo, em relacdo ao tipo e intensidade de
exercicio fisico que deve ser incluido em um programa de reabilitacdo pulmonar,
estudos demonstram efeitos positivos, tanto no HIIT, quanto no exercicio continuo
de moderada intensidade nos pacientes com DPOC (HELGERUD et al., 2007; FEN
et al., 2016), assim como estudo que comparou o treinamento continuo com o
intervalado e apresentou que em ambos os efeitos fisiolégicos sdo semelhantes em
pacientes com DPOC (VARGA et al., 2007).

Ensaio clinico realizado por Stefanelli (2013) demonstrou reducdo na
percepcao de dispneia, aumento da capacidade de exercicio avaliado pelo VO2max €
qualidade de vida em pacientes com DPOC submetidos a ambas intensidades de
exercicio. Ainda, revisao sistematica apresentou que tanto os exercicios intervalados
guanto os exercicios continuos, proporcionaram melhora na capacidade de exercicio
avaliada através do TC6 e qualidade de vida (BEAUCHAMP et al., 2010).
Semelhante a estudo que comparou as diferentes intensidades de exercicio e que
mostrou que tanto o exercicio continuo quanto o intervalado parecem ser igualmente
eficazes em melhorar a capacidade de exercicio no TC6, sintomas e qualidade de
vida em pacientes com DPOC (ZAINULDIN et al., 2011).

Contrarios aos nossos resultados, estudos que avaliaram os efeitos
fisiologicos do treinamento parecem ser maiores nagueles pacientes que sdo
capazes de treinar em intensidades mais elevadas em comparagdo com menores
intensidade (CASABURI et al., 1991; MALTAIS et al., 1997; HSIEH et al., 2007),
bem como em revisdo sistematica, encontrou apenas nos exercicios intervalados
aumento significativo na capacidade maxima de exercicio no TC6 e diminuicdo de
dor na perna durante o mesmo em pacientes com DPOC (PUHAN et al.,, 2005).
Ainda, estudo que avaliou o VO2max em diferentes intensidades de exercicio
demonstrou-se duas a trés vezes maior a sua resposta apos treinamento intervalado

de alta intensidade em comparagdo com o treinamento de baixa intensidade (85-95
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e 70% da frequéncia cardiaca maxima, respectivamente) em individuos saudaveis
(HELGERUD et al., 2007).

Hsieh (2007) relatou que apenas 0s pacientes que conseguiram realizar o
treinamento fisico de alta intensidade melhoraram sua capacidade maxima de
exercicio no VOzmax € no TC6, capacidade vital forcada (CVF) e eficiéncia do
trabalho. Assim, como estudo que apresenta que programas de alta intensidade
tendem a resultar em melhoras fisiolégicas significativas, sendo especialmente
eficientes para aumentar a capacidade de exercicio e forca muscular (PROBST et
al., 2011).

De modo geral, a intensidade ideal depende dos objetivos individuais de cada
individuo, e caso o objetivo seja aumentar a capacidade de executar tarefas que
estdo acima do atual nivel de tolerancia, o treinamento intervalado de alta
intensidade € suscetivel a provocar maior aumento de desempenho, pois envolve
energia anaerébica significativa capaz de imitar melhor as exigéncias fisiologicas
das atividades do dia-a-dia, além de ser toleravel para os pacientes e, de fato,
reduzir o grau de dispneia e hiperinsuflagdo dindmica através de uma demanda
ventilatoria reduzida (BUTCHER; JONES, 2006).

Pontos fortes e limitacdes da revisao

A formulagdo do problema de pesquisa, bem como desenvolvimento de
critérios de elegibilidade seguiu um rigor metodolégico. A selecdo dos estudos,
avaliacdo da qualidade metodologica, bem como concordancia na inclusdo e
exclusdo de estudos foram realizadas por dois avaliadores independentes. O
emprego da metanalise aumenta o poder da evidéncia sobre a influéncia do HIIT
sobre as variaveis funcionais e cardiovasculares.

Podemos observar que grande parte dos estudos incluidos na revisédo
apresentam alto ou baixo risco de viés, e que nenhum dos estudos contemplou
todos os itens avaliados. Por exemplo, apenas um estudo informou o sigilo da
alogdo, assim como o cegamento dos avaliadores dos desfechos, caracteristicas
gue podem influenciar diretamente nos resultados. Dessa forma, € possivel que a
realizagcdo de novos estudos de maior qualidade metodolégica envolvendo estas
variaveis podera alterar os resultados encontrados até o momento. Ainda assim,
poucos ERC’s foram encontrados, sendo que a grande parte dos estudos realizados

envolvendo HIIT e pacientes com DPOC sé&o do tipo quase-experimental.
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Apesar de termos encontrado heterogeneidade moderada e alta nas
metanalises de VO2zmax, muito em fung¢do dos protocolos de treinos, nao foi possivel
realizar andlises de sensibilidade devido ao pouco numero de estudos incluidos em
cada analise. Além disso, os estudos apresentaram heterogeneidade em relacao
aos protocolos utilizados e grupos comparadores (diferentes intensidades de

exercicio continuo), dificultando analises adicionais.

CONCLUSOES

Esta revisdo sistematica com metanalise demonstrou que o treinamento
intervalado de alta intensidade apresenta similaridade nas variaveis funcionais e
cardiovasculares em relagdo ao exercicio continuo ou reabilitacdo, usualmente
trabalhado nos programas de reabilitacdo pulmonar, em pacientes com DPOC.
Porém, devido a existéncia de poucos ensaios clinicos randomizados e a baixa
qualidade metodoldgica desses estudos, sdo necessarios novos trabalhos sobre
este assunto. Os estudos devem ser planejados com maior rigor metodologico e

periodos de intervencado mais longos.
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Tempo de Intervencdo do Parametros do grupo Pacientes Idade
Estudo, ano  Parametros de intervencao
intervencdo grupo controle controle (n) 1/C (média £ DP) I/C

Arnardottir et - Tipo de treinamento: ciclismo 16 semanas Exercicio a - Tipo de treinamento: 28 /32 65+7/64+8
al., 2007 - Intensidade: 280% do maximo  (2x por >265% do ciclismo (treinamento

(3min) e intervalos de 30-40% semana) maximo de resisténcia);

do maximo (3min) [Tempo total: exercicios respiratorios

39min] e de relaxamento
Bronstad et - Tipo de treinamento: esteira 10 semanas Exercicio - Tipo de treinamento: 10/7 65+7/65%5
al., 2013 rolante (3x por continuo de em esteira rolante

- Intensidade: 4 x 4min 90 a 95% semana) moderada - Intensidade:

da FCmax (aquecimento de pelo menos intensidade 70% da FCmax (Tempo

10min de 50 a 60% do VO2max = 26 das 32 total de exercicio:

60 a 70% da FCmax) [cada sessoes 47min).

intervalo foi separado por 3min

de pausas ativas — 50 a 70% da

FCmax] — Tempo total de

exercicio: 38min.
Hentschel et - Tipo de treinamento: 4 semanas  Reabilitacao, - Tipo de treinamento: 84/39 48+10/49%12
al., 2002 cicloergbmetro (no minimo  educacao, Educacao do paciente,

- Intensidade: carga de

treinamento = poténcia no limiar

22 sessbes)

medicamentos,

nutricéo,

terapia medicamentos,

exercicios respiratérios,
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Normandin
et al., 2002

Vogiatzis et
al., 2002

Vogiatzis et
al., 2005

anaerobio + 40% da diferenca a
poténcia maxima (de pico do
exercicio) [Tempo total: 40min].
- Tipo de treinamento: esteira
rolante e cicloergbmetro

- Intensidade: 80% da carga
méxima [realizado 2min de
aquecimento e tempo para
esfriamento, mas néo
contabilizados - Tempo total:
30min] Intensidade aumentada
se: Borg 4; e diminuida se: Borg
7 ou FC préxima do maximo.

- Tipo de treinamento: ciclismo
- Intensidade: 100% do maximo
(30s) e 45% do maximo (30s)
[semanas 1-4]; 120% [semanas
5-8]; 140% [semanas 9-12].
[Tempo total: 40min].

- Tipo de treinamento: ciclismo

- Intensidade: 100% do maximo

8 semanas
(2x por
semana) [16

sessoes]

12 semanas
(2x por

semana)

10 semanas

(3x por

fisioterapia e
exercicios
respiratérios.
Exercicio
continuo de
baixa

intensidade

Exercicio em
cicloergbmetro a
50, 60 e 70% do

maximo.

Exercicio em

cicloergbmetro a

fisioterapia e nutricao.

- Tipo de treinamento: 20/20
Exercicios em sala /

calistenia — 8-10

repeticdes (45-60s)

[tempo total de

exercicio: 40min —

tempo total da aula:

45min]

- Tipo de treinamento: 18/18
Educacéao, exercicios
respiratorios, apoio

psicoldgico e

relaxamento.

- Tipo de treinamento: 10/9

Educacéao, exercicios

69+7/67%9

67+2/69 %2

64+3/67 2
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(30s) e 45% do maximo (30s).
[Tempo total: 45min].

semana)

60, 70 e 80% do respiratorios, apoio
maximo. psicolégico e

relaxamento.
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Tabela 2. Avaliacdo do risco de viés
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Estudo, ano Geracéao da Alocacao Cegamento Descricao Andlise por
sequencia sigilosa avaliadores dos de perdas e intencao de
aleatoria desfechos exclusdes tratar

Arnardottir et al., Sim N&o informado N&o informado Sim N&o

2007

Bronstad et al., Sim Sim N&o informado Sim N&o informado

2013

Hentschel et al., N&o informado N&o informado Né&o informado Sim N&o informado

2002

Normandin et al., N&o informado N&o informado N&o informado Sim N&o

2002

Vogiatzis et al., Sim N&o informado N&o informado N&ao N&o informado

2002

Vogiatzis et al., Sim N&o informado Sim* Sim N&o

2005

* Sim para definicdo dos limiares.
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Artigos identificados a partir Artigos adicionais identificados
da base de dados através de outras fontes
(n=78) (n=0)

V‘ \ 4

Artigos ap6s remocéao das duplicatas
(n=49)

A

Artigos selecionados

(n=17)

Artigos completos
avaliados para
elegibilidade
(n=17)

\ 4

Estudos incluidos na
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Estudos incluidos na
metanalise
(n =6)

Artigos excluidos
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Artigos completos
excluidos (n = 11):
3 estudos quasi-
experimentais, 2 por
nao configurar ECR,
4 por utilizar o HIIT
em desacordo com a
sua definicdo, 1 por
utilizar o HIT
associado a outra
intervencéo e 1 por
nao relatar os
desfechos de
interesse

Figura 1. Fluxograma dos estudos incluidos
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Mean Difference
IV, Random, 95% CI

HIT Control
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight
Arnardottir et al. 2007 1:4: 4:21 28 36 424 32 33.3%
Bronstad et al. 2013 17 19 10 24 .2 7T 3358%
Hentschel et al. 2002 38 7.26 84 08 1.04 39 33.1%
Total (95% CI) 122 78 100.0%

Heterogeneity: Tau?=6.78; Chi2=24.19, df = 2 (P < 0.00001); I2=92%
Test for overall effect: Z=0.02 (P =0.899)

-2.50 [-4.04, -0 96]
-0.40[-1.88, 1.08]
3.00[1.41,4 59]

0.03 [-3.05, 3.10]

-

40 -5 0 5 10

Favours [control] Favours [HIIT]

Figura 2. Comparacéao entre HIIT e exercicio continuo e reabilitacdo sobre o VO2 maximo relativo.

HIIT - Treinamento intervalado de alta intensidade; CI - intervalo de confianga, SD - desvio padréo

1.2 VO2 maximo absoluto

Mean Difference

IV, Random, 95% ClI

Mean Difference
IV, Random, 95% CI

HIT Control
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight
Normandin et al. 2002 0.11 018 20 0 018 20 14.0%
Vogiatzis et al. 2002 0.12 0.1 18 013 D11 18 286%
Vogiatzis et al. 2005 0.08 005 10 005 003 9 574%
Total (95% CI) 48 47 100.0%

Heterogeneity: Tau2=0.00; Chi2=3.05, df =2 (P =0.22}; 2= 34%
Test for overall effect: Z=125(P =0.21)

0.11[-0.00,0.22]
-0.01[-0.08, 0.08]
0.03[-0.01,0.07)

0.03 [-0.02, 0.08]

02 01 0 01 02
Favours [control] Favours [HIIT]

Figura 3. Comparacéao entre HIIT e exercicio continuo sobre o VO2 maximo absoluto.

HIIT - Treinamento intervalado de alta intensidade; CI - intervalo de confianga, SD - desvio padréo
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Apéndice - Estratégia de busca utilizada no PubMed

#1

#2

#3

#4

"Pulmonary Disease, Chronic Obstructive"[Mesh] OR "Pulmonary Disease,
Chronic Obstructive" OR "COPD, Severe Early-Onset" OR “COPD” OR
“Chronic Obstructive Pulmonary Disease” OR “COAD” OR “Chronic
Obstructive Airway Disease” OR “Chronic Obstructive Lung Disease” OR
“Airflow Obstruction, Chronic” OR “Airflow Obstructions, Chronic” OR
“Chronic Airflow Obstructions” OR “Chronic Airflow Obstruction”
"High-Intensity Interval training"[Mesh] OR "High-Intensity Interval Training"
OR "High Intensity Interval Training” OR "High-Intensity Interval Trainings"
OR "Interval Training, High-Intensity" OR "Interval Trainings, High-
Intensity” OR "Training, High-Intensity Interval" OR "Trainings, High-
Intensity Interval" OR "High-Intensity Intermittent Exercise" OR "Exercise,
High-Intensity Intermittent” OR "Exercises, High-Intensity Intermittent” OR
"High-Intensity Intermittent Exercises" OR "Sprint Interval Training" OR
"Sprint Interval Trainings" OR "Interval Training" OR "Interval Exercise" OR
"Intermittent Exercise" OR "High Intensity Interval Exercise"” OR "High
Intensity Exercise" OR "High Intensity Training" OR "High Intensity
Intermittent Exercises" OR "High-Intensity Exercise"

(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized controlled trialsmh] OR random allocation[mh] OR double-
blind method[mh] OR single-blind method[mh] OR clinical trial[pt] OR
clinical trialsmh] OR (“clinical trial"[tw]) OR ((singl*[tw] OR doubl*[tw] OR
trebl*[tw] OR tripl*[tw]) AND (mask*[tw] OR blind*[tw])) OR ("latin
square"[tw]) OR placebos[mh] OR placebo*[tw] OR random*[tw] OR
research design[mh:noexp] OR follow-up studies[mh] OR prospective
studies[mh] OR cross-over studies[mh] OR control*[tw] OR prospectiv*[tw]
OR volunteer*[tw]) NOT (animal[mh] NOT human[mh])

#1 AND #2 AND #3
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CONSIDERACOES FINAIS DA DISSERTACAO

Esta dissertacdo teve como objetivo avaliar os efeitos do treinamento
intervalado de alta intensidade (HIIT) comparado com exercicio continuo ou outra
intervencao sobre a capacidade funcional e variaveis cardiovasculares em pacientes
com DPOC por meio de revisao sistematica e metanalise de estudos randomizados.

A revisdo sistematica com metanalise demonstrou que o HIIT apresenta
similaridade nas varidveis funcionais e cardiovasculares em relacdo ao exercicio
continuo ou reabilitacdo, usualmente trabalhado nos programas de reabilitacdo
pulmonar, em pacientes com DPOC. Porém, devido a existéncia de poucos ensaios
clinicos randomizados e a baixa qualidade metodolégica desses estudos, séo
necessarios novos trabalhos sobre este assunto. Os estudos devem ser planejados
com maior rigor metodoldgico e periodos de intervencdo mais longos.

Como implicag@es futuras, o artigo apresenta a possibilidade de inclusédo do
HIIT em programas de reabilitacdo para atuacdo conjunta com o exercicio continuo,
ja bastante utilizado nestes programas, pois ambos atuam de maneira semelhante
nas variaveis cardiovasculares e capacidade funcional, principalmente nos pacientes
gue ndo conseguem tolerar exercicios de resisténcia, porém estudos maiores devem
ser realizados, bem como outras avaliacbes que possibilitem avaliar melhor as
respostas em relacdo a atuacdo do HIIT sobre as variaveis cardiovasculares e
capacidade funcional em pacientes com DPOC.



