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RESUMO

A funcdo executiva € um conjunto de habilidades cognitivas que podem ser
prejudicadas pelo excesso de peso e melhoradas pelo exercicio fisico em
adolescentes. A possivel explicacdo € o aumento da concentragao de Brain-derived
Neurotrophic fator (BDNF) com o exercicio fisico, uma proteina que participa do
desenvolvimento e da plasticidade cerebral. Assim, os efeitos de diferentes tipos e
intensidades de exercicio fisico no BDNF e na fungao executiva em adolescentes com
excesso de peso sdo uma lacuna ainda ndo explorada na literatura. Portanto, o
objetivo geral foi verificar o efeito de 12 semanas de diferentes intensidades de
treinamento fisico sobre as concentracées de BDNF periférico e fungao executiva em
adolescentes com excesso de peso. Desta forma, a presente tese € composta por
cinco objetivos especificos e integrados, sendo: (1) - Comparar as magnitudes de
efeito do HIIT e MICT sobre as concentracbes de BDNF plasmaticas e funcéo
executiva em adolescentes com excesso de peso; (2) Verificar a responsividade
individual aos treinamentos HIIT e MICT sobre as concentracbes de BDNF
plasmaticas e fung¢ao; (3) Comparar os respondentes e nao respondentes sobre as
concentracdes de BDNF plasmaticas e funcéo executiva acordo com as mudancgas na
aptidao fisica; (4) Analisar o efeito mediador das concentracdes de BDNF e da aptidao
fisica no efeito das intervengdes sobre a fungdo executiva; e (5) Analisar o efeito
moderador do sexo, maturagao somatica, proteina C- reativa, variaveis sanguineas,
composigao corporal e aptidao fisica no efeito das intervengdes sobre as
concentracdes sobre as concentragdes de BDNF e funcao executiva. Participaram 53
adolescentes (27 meninas), de 10 a 17 anos, que foram alocados em trés grupos:
treinamento intervalado em alta intensidade (HIIT, n=15), treinamento aerdbio
continuo em intensidade moderada (MICT, n=14) e grupo controle (GC, n=24). Foram
mensuradas variaveis antropomeétricas, composicédo corporal, aptidao fisica, funcao
executiva por meio dos testes de flexibilidade cognitiva (frial-making test) e controle
inibitorio (Stroop test), bem como analises sanguineas das concentragdes plasmaticas
de BDNF, proteina C-reativa, glicose e insulina na fase inicial e apds 12 semanas de
intervencao. As sessdes de exercicios foram conduzidas em bicicletas ergométricas
na mesma academia, trés vezes por semana, durante 12 semanas. A sessao de MICT
teve duragédo de 60 minutos com intensidade progressiva, enquanto as sessdes HIIT
duravam aproximadamente 35 minutos de 4 séries com razdo de 1:1 minutos
esforgo/descanso. O gasto caldrico foi equivalente entre as modalidades (t=0,863; p=
0,388). A comparagao de médias entre a fase inicial e pds-intervengcdo, bem como a
comparagao entre respondentes e nao respondentes foi calculada pela ANOVA
fatorial mista de duas vias com medidas repetidas. A propor¢céo de responsividade
individual de cada grupo de intervencao sobre as variaveis dependentes foi obtida de
acordo a magnitude do tamanho de efeito individual. As analises de mediacéo e
moderagao foram conduzidas por modelos lineares gerais mistos. Os resultados
obtidos demonstraram que: (1) somente o HIIT promoveu aumento significativo nas
concentragdes de BDNF (p=0,018) e flexibilidade cognitiva (p<0,001), porém tanto o
HIIT quanto o MICT apresentaram efeitos positivos sobre o controle inibitério (p<0,01);
(2) a prevaléncia de respondentes sobre a flexibilidade cognitiva foi significativamente
maior nos grupos HIIT (83%) e MICT (69%) do que no GC (37%) (p=0,019).



Entretanto, ndo foram observadas diferengas entre os grupos nas propor¢des de
respondentes para o BDNF (p=0,070) e controle inibitério (p=0,060); (3) respondentes
sobre a flexibilidade cognitiva e controle inibitorio obtiveram aumento significativo
somente do VO2pico em comparagao aos néo respondentes (p=0,032 e p=0,008), sem
diferenga significativa para as concentracbées de BDNF (p=0,070); (4) somente as
concentragdes de BDNF e VOzpico mostraram mediar o efeito da intervengao HIIT
sobre a flexibilidade cognitiva, respectivamente, em aproximadamente 55% (p=0,013)
e 40% (p=0,030); e (5) apenas a for¢ca de preensdo manual apresentou moderadora
entre o efeito da intervencdo HIIT sobre a fungdo cognitiva (p=0,003) e as
concentragdes de BDNF plasmatico (p=0,005). Portanto, conclui-se que tanto o HIIT
quanto o MICT tiveram impactos positivos na fungao executiva, porém o HIIT mostrou
ser mais eficaz em termos de flexibilidade cognitiva e concentragdo de BDNF. Além
disso, os dados indicaram que a melhora na performance cognitiva com o HIIT &
mediada pelos aumentos nas concentragcdes de BDNF e VOzpico € moderada pela
forca de preensao manual.

Palavras-chave: Adolescentes; Obesidade; treinamento intervalado de alta
intensidade; treinamento continuo de moderada intensidade; Funcao executiva; Fator
neurotréfico derivado do cérebro.



ABSTRACT

Executive function is a set of cognitive skills that can be impaired by excess weight
and improved through physical exercise in adolescents. The possible explanation is
the increase in the concentration of Brain-derived Neurotrophic Factor (BDNF) with
physical exercise, a protein that plays a role in brain development and plasticity. Thus,
the effects of different types and intensities of physical exercise on BDNF and
executive function in overweight adolescents remain unexplored in the literature.
Therefore, the general objective was to verify the effect of 12 weeks of different
intensities of physical training on peripheral BDNF concentrations and executive
function in overweight adolescents. This thesis comprises five specific and integrated
objectives, which are as follows: (1) Compare the effect sizes of High-Intensity Interval
Training (HIIT) and Moderate-Intensity Continuous Training (MICT) on plasma BDNF
concentrations and executive function in overweight adolescents; (2) Determine
individual responsiveness to HIIT and MICT training on plasma BDNF concentrations
and executive function; (3) Compare responders and non-responders based on
changes in physical fitness concerning plasma BDNF concentrations and executive
function; (4) Analyze the mediating effect of plasma BDNF concentrations and physical
fithess on the interventions' effect on executive function; (5) Analyze the moderating
effect of sex, somatic maturation, C-reactive protein, blood variables, body
composition, and physical fitness on the interventions' effect on plasma BDNF
concentrations and executive function. A total of 53 adolescents (27 girls) aged 10 to
17 years participated in the study, divided into three groups: High-Intensity Interval
Training group (HIIT, n=15), Moderate-Intensity Continuous Training group (MICT,
n=14), and control group (GC, n=24). Anthropometric variables, body composition,
physical fithess, executive function measured through cognitive flexibility (trial-making
test) and inhibitory control (Stroop test), as well as blood analyses of plasma BDNF
concentrations, C-reactive protein, glucose, and insulin were conducted at baseline
and after 12 weeks of intervention. Exercise sessions were conducted on ergometric
bicycles at the same gym, three times a week, for 12 weeks. The MICT sessions lasted
for 60 minutes with progressive intensity, while the HIIT sessions consisted of
approximately 35-minute sessions with 4 sets at a 1:1 effort/rest ratio. The caloric
expenditure was equivalent between the modalities (t=0.863; p=0.388). The
comparison of means between baseline and post-intervention, as well as the
comparison between responders and non-responders, was calculated using two-way
mixed ANOVA with repeated measures. The proportion of individual responsiveness
to each intervention group regarding the dependent variables was determined based
on the magnitude of the individual effect size. Mediation and moderation analyses were
conducted using mixed-effects general linear models. The results obtained
demonstrated that: (1) only HIIT led to a significant increase in BDNF concentrations
(p=0.018) and cognitive flexibility (p<0.001), while both HIIT and MICT showed positive
effects on inhibitory control (p<0.01); (2) the prevalence of responders for cognitive
flexibility was significantly higher in the HIIT (83%) and MICT (69%) groups compared
to the GC (37%) (p=0.019). However, no differences were observed between the
groups in the proportions of responders for BDONF (p=0.070) and inhibitory control
(p=0.060); (3) responders for cognitive flexibility and inhibitory control showed a
significant increase only in VOzpeak compared to non-responders (p=0.032 and
p=0.008), with no significant difference for BDNF concentrations (p=0.070); (4) only
BDNF concentrations and VOzpeak Were found to mediate the effect of HIIT intervention



on cognitive flexibility, explaining approximately 55% (p=0.013) and 40% (p=0.030) of
the effect, respectively; and (5) only handgrip strength showed a moderating effect on
the intervention's impact of HIIT on cognitive function (p=0.003) and plasma BDNF
concentrations (p=0.005). In conclusion, both HIIT and MICT had positive impacts on
executive function, but HIIT showed to be more effective in terms of cognitive flexibility
and BDNF concentration. Additionally, the data indicated that the improvement in
cognitive performance with HIIT is mediated by increases in BDNF and VO2peak and
moderated by handgrip strength.

Keywords: Adolescents; Obesity; High-Intensity Interval Training; Moderate-Intensity
Continuous Training; Executive Function; Brain-Derived Neurotrophic Factor.



LISTA DE ILUSTRAGOES

FIGURA 1. GRAFICOS DA META-ANALISE PARA OS COEFICIENTES DE
CORRELAGAO ENTRE A PRATICA DE ATIVIDADE FiSICA E NIVEIS
DE BDNF EM CRIANCAS E ADOLESCENTES. .......ccccoiiiiiiie. 50
FIGURA 2. GRAFICOS DA META-ANALISE PARA A COMPARACAO DOS NIVEIS
DE BDNF ENTRE CRIANCAS E ADOLESCENTES PRATICANTES
DE EXERCICIO FiSICO E NAO PRATICANTES DE EXERCICIO
FISICO. .o, 53
FIGURA 3. GRAFICOS DA META-ANALISE PARA ANALISE DO EFEITO DO
TREINAMENTO FiSICO SOBRE OS NiVEIS DE BDNF EM CRIANCAS

E ADOLESCENTES. ...t 55
FIGURA 4. FLUXOGRAMA DA ALOCAGCAO AMOSTRAL. .....coovevivciireiereeieieeines 60
FIGURA 5. GRAFICOS DA MAGNITUDE DO EFEITO E INFERENCIA CLINICA NA
FUNCAO EXECUTIVA E BDNF PARA CADA GRUPO...................... 75

FIGURA 6. GRAFICOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E INFERENCIA
CLINICA NOS NiVEIS DE BDNF E FUNCAO EXECUTIVA ENTRE OS

GRUPOS. ... 77
FIGURA 7. RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL SOBRE A FUNGCAO EXECUTIVA E
BN . e 79
FIGURA 8. ANALISE DE MEDIAGAO DO VO2prico E BDNF SOBRE O EFEITO DO
HIT vs. GC PARA O TMTB. ..o 84
FIGURA 9. EFEITO MODERADOR DA FORCA MUSCULAR SOBRE AS
CONCENTRACOES DE BDNF E DESEMPENHO NO TMTB............ 85

FIGURA 10. GRAFICOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E
INFERENCIA CLINICA SOBRE ANTROPOMETRIA, COMPOSICAO
CORPORAL, APTIDAO FiSICA E ANALISES LABORATORIAIS DE
CADA GRUPO. ... 144
FIGURA 11. GRAFICOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E
INFERENCIA CLINICA SOBRE ANTROPOMETRIA, COMPOSICAO
CORPORAL, APTIDAO FIiSICA E ANALISES LABORATORIAIS
ENTRE OS GRUPOS. ... 145



LISTA DE TABELAS

TABELA 1. CARACTERISTICA DOS ESTUDOS.......oooveveeeeeeeeeeeteeee e 49
TABELA 2. COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS DE INTERVENCAO NA FASE
INTCIAL. e 70
TABELA 3. COMPARAGAO ENTRE OS GRUPOS DE INTERVENGAO NA FASE
INICIAL E APOS 12 SEMANAS........coieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 73
TABELA 4. COMPARACAO ENTRE A RESPONVISIDADE SOBRE A FUNGAO
EXECUTIVA E CONCENTRAGCOES DE BDNF APOS 12 SEMANAS.

........................................................................................................... 81
TABELA 5. CORRELACOES ENTRE OS POTENCIAIS MEDIADORES E AS
VARIAVEIS DEPENDENTES. ..ottt e, 82
TABELA 6. EFEITO DA INTERVENCAO SOBRE A FUNCAO EXECUTIVA. .......... 83
TABELA 7. COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS DE INTERVENCAO NA FASE
INTCIAL. .o et e, 143
TABELA 8. COMPARACAO ENTRE OS RESPONVISIDADE SOBRE AS
CONCENTRACOES DE BDNF APOS 12 SEMANAS. ........cccoco...... 146
TABELA 9. COMPARACAO ENTRE OS RESPONVISIDADE SOBRE A
FLEXIBILIDADE COGNITIVA APOS 12 SEMANAS. .......cccoovevenn. 147
TABELA 10. COMPARACAO ENTRE OS RESPONSIVIDADE SOBRE O
CONTROLE INIBITORIO APOS 12 SEMANAS........cocovieeeeeeen, 148
TABELA 11. ANALISES DE MEDIACAO ENTRE OS GRUPOS SOBRE A FUNCAO
EXECUTIVA ..ottt 149

TABELA 12. ANALISES DE MEDIACAO DOS GRUPOS DE INTERVENCAO VS GRUPO CONTROLE
SOBRE A FUNGCAO EXECUTIVA ...t e eneee e 150
TABELA 13. ANALISES DE MODERACAO DA COMPOSICAO CORPORAL,
APTIDAO FISICA E PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE AS
CONCENTRACOES DE BDNF ... 151
TABELA 14. ANALISES DE MODERACAO DA COMPOSICAO CORPORAL,
APTIDAO FiSICA E PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE O
DESEMPENHO NO TMTB.....couiee e, 152
TABELA 15. ANALISES DE MODERACAO DA COMPOSICAO CORPORAL,
APTIDAO FiSICA E PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE O
DESEMPENHO NO STB. ...covtiiieiecieeeeeee e 153



LISTA DE QUADROS

QUADRO 1. DETALHES DOS PROTOCOLOS DE TREINAMENTO



LISTA DE ABREVIATURAS OU SIGLAS

%MG - Porcentagem de massa gorda

AF - Atividade fisica

BDNF - Fator neurotrofico derivado do cérebro

BIA - Analise de impedancia bioelétrica

CC - Circunferéncia da cintura

CS - Comportamento sedentario

DXA - Raios-X de dupla energia a absorciometria
FM - Forga muscular

GC - Grupo controle

HIT - Treinamento intervalado de alta intensidade
IMC - Indice de massa corporal

IMC-z - indice de massa corporal escore z

MC - Massa corporal

MICT - Treinamento continuo em moderada intensidade
MLG - Passa livre de gordura

nRCT - ensaio clinico ndo randomizado

OMS - Organizagao Mundial da Saude

PVC - Pico de velocidade de crescimento

RCEst - Raz&o cintura/estatura

RCT - ensaio clinico randomizado

RM - Resisténcia muscular

SISVAN - Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional
ST - Teste stroop de cores

TMT - Trail Making Test

V O2pico - Pico do consumo de oxigénio



SUMARIO

B LN 20T 010 03 Yo 18
1.1 OBUETIVOS ...ttt e e et e e e e et e e e e e e e eeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenenennnees 23
1.1.1.1 ODbJELIVO GEIal ...oeeei e 23
1.1.1.2 Objetivos €SPECITICOS.......uuiiiiei i, 24
12 HIPOTESES ... oottt 24
2 REVISAO DA LITERATURA ...ttt ssessessessesssssesssssesssssssssssssssenees 26
2.1 OBESIDADE NA INFANCIA E ADOLESCENCIA ......oooviiieeeeceeeeeeeeee e, 27
2.1.1 Prevaléncia e diagndstico da obesidade ............ccoooeiiiiiiiiiiii e 27
2.1.2 Etiologia da obesidade ... 29
2.2 FUNCAO EXECUTIVA, OBESIDADE E ATIVIDADE FISICA .....ccoovvivieee. 33
2.2.1 Fungao executiva € SEUS dOMINIOS .......cccoriiiiiiiiiiae e 33
2.2.2 Obesidade e desempenho COgNItiVO .........cceeviiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 37
2.2.3 Atividade fisica e fungédo executiva em criangas e adolescentes ..................... 40
2.3 EXERCICIO FiSICO E FATOR NEUROTROFICO DERIVADO DO CEREBRO EM
CRIANCAS E ADOLESCENTES ... 46
2.3.1 Relacéo entre o nivel de atividade fisicae BNDF ..............cccoooiiiiiiiiiiiennen 50
2.3.2 Comparacgao de atletas e nao atletas sobre 0 BDNF ..., 52
2.3.3 Efeito do exercicio fisico estruturado sobre 0 BDNF ..........cccoooiiiviiiiiiiiciiinnenn. 54
3 MATERIAIS E METODOS .......coiiiucriieecnsesssssssessssessessssssssssssssssssssssssssssssssssssans 58
3.1.1 Desenho do estudo € @amosStra ............coiiiiiiiiiiiiii e 58
3.1.2 Procedimentos de COleta.........coooiiiiiiiiiiii e 59
3.1.3 Maturagao SOMALICA .......coe e 61
3.1.4 ANtrOPOMETTIA ..o 61
3.1.5 CompOoSIGAO COrPOral......cccoeeiieeeeeeeeeeeeeeee e 61
3.1.6 FIEXIDIAAAE ... 62
3.1.7 ReSiSténcia MUSCUIAN ..........oooiiiii i 62
3. 1.8 FOrGa MUSCUIAK........coun e 63
3.1.9 Aptidao Cardiorrespiratoria.........ooeeeuuueiiee e 63
3.1.10 Trial Making Test (TMT) .cccoe i 64
3.1.11 Teste Stroop de cores € palavras............coovvveviiiiiiiiiiiee e 64
3.1.12 Exames laboratoriais e analise plasmatica de BDNF. .............cccccccovieeeeieeen... 65

3.1.13 Protocolos de treinamento..... ..o, 66



3.1.14 ANALISE €StatiStiCaA ....onieeee e 66

3.1.15 Controle de qualidade dos dadosS..........ccccooiiiiiiiiiiiiiei e 69
4 RESULTADOS......cooiiiiiiiiiccccmeerrs e s s s s s s ssssse s e s s s e s s s sssmnsse s e e e s s ess s s nnnnneeeesessnnnssnnnns 70
4.1 CARACTERIZACAO DOS GRUPOS DE INTERVENCAO .......c.coocoveeeiieee, 70
4.2 EFEITO DOS GRUPOS DE INTERVENCAO SOBRE AS VARIAVEIS
DEPENDENTES ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e e e s s neeeeeeas 71
4.3 ANALISES DE MAGNITUDE DO TAMANHO DE EFEITO E INFERENCIA
CLINICA ..o e ettt 74
4.4 ANALISES DE RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL APOS 12 SEMANAS DE
INTERVENGAO. .....oiiviieiiee ettt ettt te e ete e sae e neeene e 78
4.5 ANALISES DE MEDIACAO DO BDNF E APTIDAO FiSICA SOBRE A FUNCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENCAO. ......coooioiiieeeeeeeeeeeeeens 82
4.6 ANALISES DE MODERACAO DA APTIDAO FiSICA SOBRE O BDNF E FUNCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENGCAO. ..o 85
5 DISCUSSAD.......couieieceececiresaessessesaessessessessessssssssessessessessessessessessessessesssssssssssssneas 86
5.1 EFEITO DAS INTERVENCOES NAS CONCENTRACOES DE BDNF E NA
FUNCAO EXECUTIVA ...ttt ane s 87
5.2 PROPORCAO DE RESPONDEDORES E NAO RESPONDEDORES AO
TREINAMENTO NA FUNCAO EXECUTIVA E NIVEIS DE BDNF ......c.ccoceoveeennne. 92
5.3 ANALISES DE MEDIACAO DO BDNF E APTIDAO FiSICA SOBRE A FUNCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENCAO. ......ccoooiiiiieeeeeeeeeeen, 97
5.4 ANALISES DE MODERAGCAOQ ......ooviieit et 102
5.5 LIMITACOES E PONTOS FORTES ......coiiieiieiecte ettt 107
(303 0] N o HL1 157X o 1 109
REFERENCIAS........cccoirirtrtrereressssssssssssss s s s s s s sss s s sesessssssssssssssssssssssssnsssssssssssnaes 111
LISTA DE APENDICES ......ccooeeueiiireeiseeseessesssssssesssssssssssssssesssssssesssssssessssssssssnnns 136
LISTA DE ANEXOS ... eeeiiiriiiiisssssssnnreressssssssssssssssessssssssssssssnsssssssssssssssssssnnnsnsees 154

ANEXO 1 — PARECER DA ETICA .......cuoeeccceeeeceee e sese e se e e seessessssssssnes 155



18

1 INTRODUGAO

O excesso de peso é uma preocupacao de saude publica em varios paises
(GARRIDO-MIGUEL et al., 2019) durante a infancia e adolescéncia, por estar
associado a consequéncias sobre a saude ao longo da vida (ESTEBAN-CORNEJO et
al., 2020). Nos ultimos anos, a obesidade pediatrica mais que dobrou em criangas e
triplicou em adolescentes em todo o mundo (GARRIDO-MIGUEL et al., 2019), fator
que pode ocasionar inflamacgao sistémica de baixo grau (SIRICO et al., 2018) e riscos
cardiometabdlicos, como diabetes tipo 2, doencas cardiovasculares, cancer e
transtornos de saude mental (BUSNATU et al., 2022; GARRIDO-MIGUEL et al., 2019;
NEHUS; MITSNEFES, 2019). Além disso, também tem sido associada aos problemas
na estrutura e fungao cerebral e, consequentemente, a fungéo executiva (YANG et al.,
2018), que podem afetar a interagédo e a integracéo social cotidiana dos individuos,
assim como prejudicar o potencial de sucesso profissional em fases mais avangadas
da vida (ESTEBAN-CORNEJO et al., 2020).

A funcao executiva é entendida como uma série de capacidades que regulam,
controlam e planejam comportamentos e processos cognitivos voluntarios e que
exigem alto esforgo, para que atividades independentes, proativas e produtivas
possam se desenvolver, como capacidade de avaliar, organizar e atingir metas e de
ajustar o comportamento de forma flexivel diante de novos problemas e situacdes
(CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN; GRAFMAN, 2019). Estes processos sao
compreendidos por flexibilidade cognitiva, controle inibitério e memadria de trabalho,
que sao particularmente importantes para a realizacdo de atividades diarias,
desenvolvimento motor e relagbes sociais (CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN;
GRAFMAN, 2019; ZELAZO; MLLER, 2005).

Segundo Esteban-Cornejo et al. (2020), alteragbes da estrutura e fungao
cerebral, fungdo executiva e desempenho académico devem ser consideradas como
importantes prejuizos relacionados a obesidade pediatrica e ndo apenas como
complicagdo secundaria, e, portanto, devem ser considerados em programas de
tratamento e prevencéo da obesidade infanto-juvenil.

Pesquisas sugerem que o desempenho cognitivo individual diminui com
aumento no indice de massa corporal (IMC) (PEARCE; LEONHARDT; VAIDYA, 2018;
YANG et al., 2018). Esses déficits podem ser observados ao longo da vida, desde a

infancia até a idade adulta (YANG et al., 2018). Nos ultimos anos, foi proposto que a
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funcao executiva pode ser vulneravel a problemas relacionados ao excesso de peso
(BLAIR; KUZAWA; WILLOUGHBY, 2020; DALKNER et al., 2020; LAURENT et al.,
2020). Meta-analises relatam pior funcionamento geral e para cada componente do
processo da funcdo executiva em individuos com obesidade em comparagcado aos
individuos com peso adequado (PEARCE; LEONHARDT; VAIDYA, 2018; YANG et
al., 2018).

Algumas teorias foram levantadas sobre a relagao entre obesidade e a fungao
executiva. Alguns autores propdem que existem baixas concentragdes periféricas de
neurotrofinas, que sdo importantes no desenvolvimento cognitivo (HRISTOVA et al.,
2006), as quais podem ser reduzidas pela inflamacao crénica (LIU et al., 2019) e
estresse oxidativo (PITOCCO et al., 2013; ROH; CHO; SO, 2017) induzidos pela
obesidade. Estes processos além de reduzir a expressdo de neurotrofinas, também
aumentam a permeabilidade da barreira hematoencefalica, contribuindo para a
passagem de agentes inflamatdrios para a regides cerebrais, que induzem o processo
chamado de neuroinflamacao.

A neuroinflamagdo tem sido associado a resisténcia insulinica no cérebro
(MALIN et al., 2022). Destaca-se que a resisténcia a insulina afeta tecidos como o
musculo esquelético e vascular, também abrange o tecido cerebral (TALBOT et al.,
2012). Assim, o receptor de insulina € amplamente expresso no cérebro, com niveis
mais altos observados no cerebelo, cértex e hipotalamo (SCHULINGKAMP et al.,
2000), sendo que a captacéao cerebral de glicose € um dos mecanismos necessarios
para o desenvolvimento da cogni¢ao (NGUYEN et al., 2020). Desta forma, a absorgao
reduzida de glicose, em fungao da resisténcia a insulina, tem sido apontada como fator
que contribui para o envelhecimento cerebral acelerado, declinio cognitivo, depresséao
e deméncia (NGUYEN et al., 2020).

Entretanto, a pratica de exercicios fisicos aerébicos promove a melhora na
composicao corporal, perfil cardiometabdlico, inclusive sobre a resisténcia insulinica
e marcadores inflamatérios, além de aumento nos niveis de aptidao fisica, esta
associado a producdo de neurotrofinas e maior oxigenacéo cerebral (DE FATIMA
AGUIAR LOPES; BENTO; LEITE, 2021; HEJAZI; FERRARI, 2022; LEITE et al., 2009;
LOPES et al., 2016; MENEZES-JUNIOR et al., 2020). Essas mudangas sao
clinicamente relevantes porque estdo associadas ao menor declinio cognitivo e
degeneracgao cerebral (MALIN et al., 2022).
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Destaca-se que uma meta-analise de 21 estudos experimentais e quase-
experimentais, que envolveu 4044 criangas de quatro a 16 anos, relatou efeito positivo
e moderado de intervengdes com atividade fisica (AF) sobre a fungdo executiva
(VAZOU et al.,, 2019) Resultados similares reportam beneficios da pratica de
exercicios fisicos sobre a fungao executiva em diferentes populagbes (DALY-SMITH
et al., 2018; LIN et al., 2022; NORTHEY et al., 2018). Portanto, além de ser um dos
pilares de um programa multidisciplinar para a prevengéao e tratamento da obesidade,
a pratica de exercicios fisicos pode beneficiar a cognicdo, o desempenho escolar e o
sucesso futuro de criangas e adolescentes com excesso de peso.

A melhora na aptidao fisica tem sido destacada como um dos beneficios dos
exercicios fisicos na relagdo com o desempenho cognitivo. Em especifico, a aptidao
cardiorrespiratoria (APCR) tem sido apontada como componente relacionado ao
melhor desempenho cognitivo, que pode ser importante mediador na relagao entre o
exercicio fisico e estrutura cerebral (MALEKI et al., 2022) e funcao executiva (LIU et
al., 2022). De fato, a APCR é uma das principais medidas usadas para identificar a
eficacia de treinamentos aerdobios. A APCR é mensurada por meio do pico de
consumo maximo de oxigénio (VOzpico) € baixos niveis de APCR no inicio da idade
adulta estao associados a maiores riscos de doenca cardiovascular no final da vida
(JAE et al., 2022). Assim como, afetam negativamente as fungdes psicoldgicas e a
cognigao, tornando-se evidentes no declinio cognitivo acelerado e atrofia cerebral nos
anos posteriores (CHAD-FRIEDMAN et al., 2021; LIU et al., 2022; MALEKI et al.,
2022).

Além disso, a obesidade esta adversamente relacionada ao fluxo sanguineo
cerebral (SELIM et al., 2008), volume do cérebro (RAJI et al., 2009a; WARD et al.,
2005) e menor fungdo executiva, enquanto o exercicio fisico e niveis adequados de
APCR, estao associados ao melhor perfil desses parametros (BROWN et al., 2010;
CHADDOCK et al., 2010; GUINEY et al., 2015; WEINSTEIN et al., 2012). Isso pode
contribuir para aliviar os impactos negativos da obesidade no volume cerebral e na
fungao cognitiva (CHI et al., 2021).

Entretanto, as investigagcdes com exercicio fisico geralmente relatam uma
variabilidade interindividual consideravel em relacdo a mudangas na APCR em
resposta a determinada dose padronizada de treinamento (MATURANA et al., 2021,
ROSS; DE LANNOY; STOTZ, 2015). Varios estudos compararam diferentes

metodologias de treinamento aerdbio, em busca de identificar qual teria maior eficacia
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sobre a aptidao fisica e no tratamento da obesidade e marcadores relacionados
(BYRD et al., 2019; LEITE et al., 2021; LEONSKA-DUNIEC et al., 2018; MATURANA
et al., 2021).

Por exemplo, no estudo de Maturana et al. (2021), reportou-se maior
responsividade individual sobre a APCR ap06s a pratica de exercicio aerébio em alta
intensidade em comparacao ao de intensidade moderada. Porém, ainda n&o esta
claro se a resposta individual sobre aspectos da fungao executiva pode ser explicada
a partir de diferentes intensidades de treinamentos aerdbios. Desta forma, uma
hipétese importante a ser explorada € se exercicios em alta intensidade também
poderiam promover maior responsividade individual sobre aspectos da fungao
executiva em adolescentes com excesso de peso, bem como se esta responsividade
pode ser explicada pelas mudancas da aptidao fisica.

Outro aspecto que precisa ser abordado se refere aos mecanismos que podem
estar envolvidos na relacédo entre a pratica de exercicios fisicos e a fungao executiva.
Dessa forma, apesar de existirem fortes evidéncias sobre as benfeitorias do exercicio
fisico sobre a fungao executiva em adolescentes, os mecanismos pelos quais estes
beneficios ocorrem ainda nao foram totalmente elucidados. Entretanto, a hipotese é
que a relacao entre a melhor fungédo executiva e a pratica de exercicios fisicos seja
intermediada pela concentragcdo de brain-derived neurotrophic factor (BDNF)
(MARINUS et al., 2019). O BDNF é considerado a principal neurotrofina do cérebro,
sendo produzido por varios tecidos do corpo humano, mas principalmente pela glia e
pelos nucleos neuronais.

O BDNF €& uma proteina da familia de fatores de crescimento nervoso, que
desempenham papel importante em varios aspectos do desenvolvimento cerebral,
como sobrevivéncia, regeneragao e proliferagdo neuronal, bem como formacgao e
plasticidade de sinapses, que podem se traduzir em melhores fungdes cognitivas
(BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-URDIALES, 2018; LI et al.,
2017). Além disso, parece mediar os principais processos dependentes de estimulos
externo, isto &, aprendizado, experiéncias, memorias, ou seja, as suas caracteristicas
o tornam um potencial mediador neurobioldgico dos efeitos das experiéncias de vida
(CASSILHAS et al., 2022; CUNHA et al., 2006).

Assim como a fungcao executiva, as concentracdes de BDNF também se
alteram com a pratica de exercicios fisicos (JEON; HA, 2017; PAREJA-GALEANO et
al.,, 2013). Neste sentido, uma lacuna ainda ndo preenchida nesta area esta
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relacionada aos efeitos de diferentes tipos e intensidades de exercicio fisico nas
concentragdes de BDNF. Ha evidéncias consistentes de que o treinamento continuo
sustentado de intensidade moderada (MICT) aumenta o BDNF circulante em adultos
(DINOFF et al., 2016, 2017) e criangas e adolescentes (MENEZES-JUNIOR et al.,
2021). Por exemplo, na meta-analise conduzida por Menezes-Junior et al. (2021)
mostrou que estudos com intervengcdo MICT podem promover aumento das
concentracdes séricas de BDNF apds 8-24 semanas de treinamento em adolescentes.

Ainda, estudos em adolescentes saudaveis, evidenciam que o tipo e
intensidade dos exercicios fisicos podem influenciar as concentragdes de BDNF
periférico (JEON; HA, 2017; REYCRAFT et al., 2019), bem como sobre os aspectos
da funcdo executiva (LEAHY et al., 2020). Outro método de treinamento que ganhou
notoriedade nos ultimos anos é o treinamento intervalado de alta intensidade (HIIT),
apresentando resultados relevantes sobre a APCR e fatores de risco
cardiometabdlico, como presséo arterial e resisténcia insulinica (GARCIA-HERMOSO
etal., 2016; GILLEN; GIBALA, 2018; PIZZI et al., 2017; RAMIREZ-VELEZ et al., 2016).
O HIT é uma modalidade de exercicio que normalmente envolve intervalos
relativamente curtos (de < 30s a 2 — 4 min) de atividade de alta intensidade (ou seja,>
85% da frequéncia cardiaca maxima), intercalados com periodos de recuperagao ativa
ou descanso (GILLEN; GIBALA, 2018).

O HIT possui volume de treinamento menor e beneficios similares ou
superiores ao MICT (GARCIA-HERMOSO et al., 2016), e é sugerido como alternativa
para melhorar o desempenho cognitivo em adolescentes (HSIEH et al., 2021).
Revisdes sistematicas em escolares (DALY-SMITH et al., 2018) e idosos (NORTHEY
et al., 2018) demonstraram que a atividade de intensidade vigorosa tende a produzir
melhoras sobre a cognicdo em maior extensao do que a atividade de intensidade
moderada e leve. Da mesma forma, Leahy et al. (2020), verificaram o efeito do HIIT
sobre os componentes da funcdo executiva em criangas e adolescentes com o peso
adequado. Os autores observaram que a participagao no HIIT pode melhorar a fungéo
cognitiva em criangas e adolescentes, de maneira aguda e crdnica, em comparagao
aos grupos controles sem exercicio (LEAHY et al., 2020).

Destaca-se que uma revisdo sistematica analisou os resultados de estudos
de intervencéo aguda e crénica do HIIT sobre os dominios da fungao executiva em
352 criangas e adolescentes (HSIEH et al., 2021). Hsieh et al. (2021) identificaram o

efeito positivo do HIIT agudo no controle inibitorio e o efeito benéfico do HIIT crénico
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no controle inibitério e memoria de trabalho. Entretanto, ressalta-se que nao houve
estudos comparando o grupo HIIT e outros exercicios estruturados como o MICT
sobre os componentes da funcdo executiva e BDNF em adolescentes, bem como
estes estudos ndo abordaram a populacdo com excesso de peso.

Dessa forma, estudos comparando o efeito do HIIT e MICT sobre a fungao
executiva e BDNF sao limitados, mais pesquisas s&0 necessarias para uma
compreensao mais abrangente desses efeitos. Embora ambos os tipos de exercicio
tenham sido associados a melhorias na fungdo executiva e aumento nas
concentracdes de BDNF, suas caracteristicas distintas podem resultar em respostas
diferentes. Portanto, explorar estas lacunas pode ser importante para identificar qual
método de treinamento podera trazer maiores beneficios a funcdo executiva de
adolescentes com excesso de peso, uma vez que, esta populacdo pode ser melhor
amparada tanto para o tratamento de sua condigdo quanto para seu desenvolvimento
social e profissional.

Dadas as lacunas atuais e o fato de a adolescéncia ser um estagio da vida em
que o cérebro ainda esta se desenvolvendo, especialmente as regides corticais pre-
frontais sdo conhecidas por governar o funcionamento executivo. ldentificar novos
métodos para melhorar a saude do cérebro durante a fase puberal é importante para
otimizar a trajetéria do desenvolvimento cognitivo, desempenho académico e
realizagcao profissional. Assim, é fundamental comparar exercicios fisicos em
diferentes intensidades para identificar qual modalidade pode promover maiores
beneficios sobre a fungao executiva e concentracées de BDNF em adolescentes com
excesso de peso. Desta forma, visando ampliar possiveis formas de exercicios que
possam ser utilizadas por profissionais e programas de tratamento para a obesidade
juvenil e comorbidades. Portanto, o objetivo desta tese foi comparar os efeitos do
treinamento MICT e HIIT sobre as concentragdes plasmaticas de BDNF e indicadores

de fungao executiva em adolescentes com sobrepeso e obesidade.

1.1 OBJETIVOS
1.1.1.1 Objetivo geral
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Verificar o efeito de 12 semanas de diferentes intensidades de treinamento
fisico sobre as concentragdes de BDNF periférico e fungao executiva em adolescentes

com excesso de peso.

1.1.1.2 Objetivos especificos

- Comparar as magnitudes de efeito do HIIT e MICT sobre as concentragdes de BDNF
plasmaticas e fungao executiva em adolescentes com excesso de peso;

- Verificar a responsividade individual aos treinamentos HIIT e MICT sobre as
concentracbes de BDNF plasmaticas e funcdo executiva em adolescentes com
excesso de peso.

- Comparar os respondentes e nao respondentes sobre as concentracbes de BDNF
plasmaticas e fungao executiva, de acordo com as mudancas na aptidao fisica;

- Analisar o efeito mediador das concentracées de BDNF e da aptidao fisica no efeito
das intervencdes sobre a funcido executiva em adolescentes com excesso de peso.

- Analisar o efeito moderador do sexo, maturacdo somatica, proteina C- reativa,
glicose, insulina, composicdo corporal e aptidao fisica no efeito das intervencbes
sobre as concentragdes de BDNF e funcdo executiva em adolescentes com excesso

de peso.

1.2 HIPOTESES

H1 - O HIIT promovera maiores beneficios sobre as concentracbes de BDNF
plasmaticas e fungcao executiva em comparacéao ao MICT e grupo controle;

H2 - Havera maior responsividade individual sobre as concentracdes de BDNF e
funcao executiva a favor do HIIT do que ao MICT e grupo controle;

H3 — Respondentes sobre as concentragdes de BDNF plasmaticas e fungao executiva
apresentardao maior aumento da APCR;

H4— Somente mudancgas na concentracio periférica de BDNF atuardo como mediador
do efeito dos programas de exercicios fisicos sobre a fungdo executiva de
adolescentes com excesso de peso;

H5 — O sexo, maturagdo somatica, proteina C-reativa, glicose, insulina, composigao
corporal e aptidao fisica exercerao efeito moderador nas intervengdes destinadas a
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alterar as concentragdes BDNF e a fungao executiva em adolescentes com excesso

de peso.
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2 REVISAO DA LITERATURA

A obesidade na infancia e adolescéncia n&do esta relacionada somente a
condigdes desfavoraveis de saude e risco de desenvolvimento de doengas
cardiometabolicas (LEITE et al., 2009; LEITE; MILANO; RADOMINSKI, 2009; MOSER
et al., 2013; TOZO et al., 2020), mas também a consequéncias psicossociais e
cognitivas, que podem acarretar prejuizos na vida de adolescentes. Pesquisas
sugerem que o aumento no IMC pode impactar negativamente na estrutura cerebral,
desempenho cognitivo e académico (PEARCE; LEONHARDT; VAIDYA, 2018; YANG
et al., 2018), que podem ser observados ao longo da vida, desde a infancia até a idade
adulta tardia (YANG et al., 2018).

A pratica de exercicios fisicos representa um dos pilares de programa
multidisciplinar para a prevencao e tratamento da obesidade, que podem beneficiar
também a cognicdo, o desempenho escolar e o sucesso futuro de criangas e
adolescentes. Apesar de existirem fortes evidéncias sobre os beneficios do exercicio
fisico sobre a fungao cognitiva, os mecanismos pelos quais estes beneficios ocorrem
ainda nao foram totalmente elucidados. Uma hipdtese sugere que pratica de
exercicios fisicos estimula a producdo do BDNF (MARINUS et al., 2019), que
desempenha papel importante em varios aspectos do desenvolvimento cerebral,
como sobrevivéncia, regeneragao e proliferagdo neuronal, bem como a formacéao e
plasticidade de sinapses, que podem se traduzir em melhores fungdes cognitivas
(BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-URDIALES, 2018; LI et al.,
2017).

Em funcdo disso, na presente revisdo de literatura serdo abordados os
aspectos da etiologia e riscos a saude relacionados a obesidade, beneficios da pratica
de exercicios fisicos sobre fatores cognitivos em adolescentes com excesso de peso,
assim como os resultados terapéuticos da pratica de exercicios fisicos sobre as

concentracdes de BDNF em adolescentes.
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2.1 OBESIDADE NA INFANCIA E ADOLESCENCIA

2.1.1 Prevaléncia e diagnéstico da obesidade

O sobrepeso e obesidade ou excesso de peso € uma condi¢cao que indica um
acumulo excessivo de gordura corporal, que pode causar prejuizos a saude do
individuo (DE ONIS; BLOSSNER; BORGHI, 2010). Dados populacionais de criancas
de cinco a 19 anos estimou que 50 milhdes de meninas e 74 milhdes de meninos em
todo o mundo era obesos (ABARCA-GOMEZ et al., 2017). No Brasil, a prevaléncia de
sobrepeso dobrou nas ultimas décadas, que alcangou aproximadamente 24%,
enquanto a quantidade de obesos chega a 8% dos escolares entre 13 e 17 anos
(MINISTERIO DA SAUDE; IBGE, 2016). Estima-se que 11% das criangas menores
de cinco anos de todo o mundo terdo sobrepeso no ano de 2025 (SOUZA et al., 2017).
No sul do pais, o Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional (SISVAN) avaliou
dados antropomeétricos de 93.569 escolares em 2017, e indicou que o excesso de
peso infanto-juvenil aumentou consideravelmente de 18,8% para 34,9% entre os anos
de 1996 e 2013, enquanto a obesidade aumentou de 5,61% para 15,37% neste
periodo (SISVAN, 2017).

Na pratica clinica, o excesso de adiposidade corporal pode estar distribuido de
forma geral ou localizada na regido central, sendo que ambas podem ocasionar risco
para a saude (SOUZA et al., 2017). O método mais utilizado para classificar um
individuo com sobrepeso ou obeso geral é baseado no IMC, obtido pela divisdo do
peso corporal (em quilogramas) pelo quadrado da altura (em metros) ao quadrado.
Em criangas e adolescentes, recomenda-se utilizar percentis ou escore z do IMC
(IMC-z) de acordo com a faixa etaria e sexo (DE ONIS, 2009). Os principais critérios
usados para definir o sobrepeso e obesidade infanto-juvenil incluem: sobrepeso: IMC-
z 1 <2 desvios padrao acima da média; e obesidade: IMC-z = 2 desvios padrao acima
da meédia (DE ONIS, 2009). A utilizagdo do IMC para avaliar o risco a saude
relacionado a obesidade ganhou aceitagao internacional devido as associagdes entre
IMC e adiposidade, risco de doengas crbénicas e mortalidade (RACETTE;
DEUSINGER; DEUSINGER, 2003). A simplicidade em determinar o IMC permitem
comparacgdes de varias populagdes em todo o pais e em todo o mundo, principalmente

o IMC-z que apresenta o ajuste pela idade e sexo.
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Outra medida clinica importante e viavel para avaliar a adiposidade central e o
risco a saude é a circunferéncia da cintura (CC) (JANSSEN; KATZMARZYK; ROSS,
2002). A CC fornece uma estimativa da gordura abdominal/central e esta mais
associada ao desenvolvimento de doengas cardiometabdlicas e ao estado inflamatério
cronico relacionado a obesidade do que a gordura armazenada em outras regides do
corpo (DHAWAN; SHARMA, 2020; TOZO et al., 2020).

Na populagao infanto-juvenil, a classificagdo da CC também é definida a partir
de percentis a partir da faixa etaria e sexo (FERNANDEZ et al., 2004). Além disso,
uma medida interessante para identificar a obesidade central é a razao
cintura/estatura (RCEst), principalmente em criangas e adolescentes que estdo em
fase de constante crescimento. Nambiar; Hughes; Davies (2010), com base em uma
amostragem de 2773 criangas e adolescentes de 8 a 16 anos, identificaram
associagao direta entre os pontos de corte para a RCEst de >0,46 (meninos) >0,45
(meninas) e CC elevada, excesso de massa gorda e o risco cardiometabdlico em
meninos € meninas. Associacdes similares entre a RCEst e alteracbes metabdlicas,
foram encontradas também em outros estudos (PASDAR et al., 2020; YANG et al.,
2017).

Embora o IMC, a CC e a RCEst sejam medidas antropométricas importantes
para identificar pacientes com sobrepeso ou obesos, na pratica clinica iniUmeras
técnicas de avaliagdo da composigdao corporal estdo disponiveis (AMERICAN
COLLEGE OF SPORTS MEDICINE et al., 2018). As técnicas mais precisas incluem:
pesagem hidrostatica, raios-X de dupla energia e absorciometria (DXA) e a diluigao
do isétopo (ARAGON et al., 2017).

Entretanto, estas técnicas dependem de equipamentos sofisticados, de alto
custo, que podem ser inviaveis para grande por¢ao da populagao e em estudos com
grandes populagdes. Uma técnica simples, econdmica e potencialmente confiavel é a
avaliacdo das dobras cutaneas realizada com adipémetro (WANG et al., 2000). A
precisao desse método, no entanto, € comprometida em individuos com obesidade
extrema ou estado de hidratagao alterado, e a variabilidade inter avaliador pode ser
alta, em particular quando diferentes compassos s&o usados (LOHMANN; ROCHE;
MARTORELL, 1988).

A analise de impedancia bioelétrica (BIA) é outro método usado para estimar a
adiposidade medindo a resisténcia a uma corrente elétrica de baixa frequéncia. A

premissa desse método € que a corrente flui pelos compartimentos aquosos,
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enquanto o tecido adiposo, que nao é aquoso, impede o fluxo. As vantagens da BIA
incluem sua portabilidade, custo modesto, natureza n&o invasiva, o breve tempo de
avaliacdo necessario e sua validade e confiabilidade na pediatria (SANT'ANNA,;
PRIORE; FRANCESCHINI, 2009).

Neste sentido, Lopes et al. (2015) compararam a concordancia de trés
equacdes elaboradas para BIA com o método DXA em adolescentes do sexo feminino
com excesso de peso. Os achados dos autores indicaram que a equagao proposta
por Houtkooper et al. (1992) foi a que melhor concordou com DXA e apresentou boa
reprodutibilidade para estimar os componentes da composi¢ao corporal. No entanto,
a variabilidade individual pode ser alta e a precisdao da BIA fica comprometida em
situagdes de estado de hidratagdo alterado e obesidade extrema (MARRA et al.,
2019).

2.1.2 Etiologia da obesidade

A obesidade € uma doenga multifatorial, sendo resultado de fatores genéticos,
comportamentais, ambientais, fisioldgicos, sociais e culturais, que resultam em
desequilibrio energético e promovem deposi¢gao excessiva de gordura corporal
(PEREIRA-LANCHA; CAMPOS-FERRAZ; LANCHA JUNIOR, 2012). A contribuigao
relativa de cada um desses fatores foi amplamente estudada e, embora os genes
desempenhem papel importante na regulagdo do peso corporal, fatores
comportamentais e ambientais, que incluem o comportamento sedentario, inatividade
fisica e 0 consumo excessivo de energia sdo 0s principais responsaveis pelo aumento
expressivo da obesidade durante as ultimas décadas (KADOUH; ACOSTA, 2017).

A inatividade fisica e o elevado tempo em comportamento sedentario (CS) sdo
habitos associados a crescente pandemia de obesidade no mundo (KULINSKI et al.,
2014), que atinge a populacédo infanto juvenil (TADIOTTO et al., 2019). O tempo em
CS é definido como atividades em posigdes deitado, reclinado, sentado, ou até mesmo
em pé com baixo gasto energético, ou seja, com equivaléncia metabdlica (METs) <
2,0 para a posicéo em pé e < 1,5 METs para as demais posi¢des (TREMBLAY et al.,
2017).

As atividades sedentarias, especialmente aquelas baseadas no uso de

aparelhos eletronicos, como celulares, smartphones, computadores e televisdo com
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duracao maior que 2 horas por dia, sdo associadas com aumento significativo do risco
de doencas cronico degenerativas, bem como reducao da aptidao fisica, autoestima,
atividades sociais e desempenho cognitivo (BERMEJO-CANTARERO et al., 2017).
Enquanto que, a inatividade fisica em criangas e adolescentes pode ser caracterizada
pela pratica inferior a 60 minutos diarios em exercicios de intensidade moderada a
vigorosa (BULL et al., 2020). Os beneficios para a saude da pratica regular de AF séao
bem estabelecidos e incluem menor risco de doenca cardiovascular, hipertensao
arterial sistémica, diabetes e pode ajudar na manutencédo de um peso saudavel
(GUTHOLD et al., 2018).

A contribuicdo genética, bem como a interagdo entre gendtipo e fatores
ambientais para a obesidade foram avaliadas em varios estudos (FLORES-VIVEROS
et al., 2019; GASPARIN et al., 2018; JESUS et al., 2019; MEHRDAD et al., 2020;
VILJAKAINEN et al., 2019). Estima-se que fatores genéticos sdo responsaveis por
50% a 90% da variabilidade do IMC (CRAIG et al., 2023; MAES; NEALE; EAVES,
1997). Um dos mecanismos pelo qual o gendtipo afeta o peso corporal estd na
regulacdo do gasto energético. Aproximadamente 40% da variancia no gasto
energético diario pode ser atribuida ao genoétipo (BOUCHARD; TREMBLAY, 1990;
SANTOS et al., 2014). Portanto, ha evidéncias substanciais que implicam o papel da
genética na regulacao do peso corporal.

Apesar da influéncia da genética na regulagao do peso corporal, a rapidez com
gue a obesidade aumentou em nivel mundial sugere que fatores genéticos nédo podem
desempenhar o papel predominante na atual epidemia de obesidade (RACETTE;
DEUSINGER; DEUSINGER, 2003). As altera¢des genéticas em toda a populagao nao
ocorrem no periodo relativamente curto de tempo, durante o qual a obesidade atingiu
proporcoes epidémicas. Em vez disso, os fatores comportamentais e ambientais sao
em grande parte responsaveis (ABARCA-GOMEZ et al., 2017; YANG et al., 2019).
Portanto, a atual epidemia de obesidade parece ser o resultado de fatores ambientais
e comportamentais, interagindo com a suscetibilidade genética.

O desenvolvimento da obesidade depende do resultado do balango positivo
entre a ingestao e o gasto de energia durante um longo periodo (PEREIRA-LANCHA;
CAMPOS-FERRAZ; LANCHA JUNIOR, 2012). A causa pode ser vista como excesso
de ingestao de energia em relagdo ao gasto diario de energia ou como baixo gasto de
energia em relagao a ingestao de energia diaria. As fungdes primarias dos adipécitos

sdo armazenar energia, em relagao as calorias que estdo em excesso e mobilizar a
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energia desse reservatorio de triacilglicerol quando as necessidades de energia
excedem a ingestdo (GALIC; OAKHILL; STEINBERG, 2010).

O ganho de peso durante a idade adulta ocasiona hipertrofia dos adipdcitos,
Cujo processo se caracteriza em aumento do volume dos adipécitos em milhares de
vezes, para fins de acomodar grandes aumentos no armazenamento de lipidios. Em
um contexto evolutivo, a capacidade de armazenar o excesso de energia no tecido
adiposo foi essencial para a sobrevivéncia, porque a energia poderia ser retirada
desse depdsito em tempos de fome (FRUHBECK et al., 2001). Entretanto, essa
caracteristica de sobrevivéncia € desvantajosa quando o alimento € abundante e de
facil acesso, em decorréncia do processo de industrializacdo dos alimentos
(FRUHBECK et al., 2001).

Além de sua fungdo de armazenamento, os adipécitos atuam como células
enddécrinas, secretando horménios e fatores de crescimento que regulam o
metabolismo da gordura (GALIC; OAKHILL; STEINBERG, 2010). Dessa forma, foi
descoberto que o tecido adiposo secreta diversas citocinas pro-inflamatoérias que
apresentam impacto negativo nas fungbes metabdlicas (GREGOR; HOTAMISLIGIL,
2011). A origem destas citocinas ocorre pela infiltragcado de macrofagos inflamatérios
na célula adiposa, e estes liberam diversos agentes inflamatérios como interleucina-6
(IL-6), interleucina-1 (IL-1) e tumor necrose-a (TNF-a) que influenciam nos niveis de
leptina e de outros horménios como o GH (WATERS; BAUMGARTNER, 2011).

Destaca-se que estas citocinas induzem a diminuicdo de agentes anti-
inflamatérios como a adiponectina, contribuindo para o estado inflamatério crénico
(WATERS; BAUMGARTNER, 2011). O perfil inflamatdrio crénico esta associado a
elevados riscos para a saude, que contribui para o desenvolvimento de doencas
crbnicas, como diabetes mellitus tipo 2, hipercolesterolemia, hipertensédo arterial
sistémica, aterosclerose, diversos tipos de canceres e alteragdes cognitivas (LOPEZ-
CANDALES et al., 2017; MALIN et al., 2022).

Um dos reguladores do metabolismo da gordura € a leptina, um hormdnio
secretado pelos adipécitos em proporgdo a massa gorda total e responsavel pela
reducdo da ingestdo de energia e o aumento do gasto de energia (SIRICO et al.,
2018). Como os adipocitos maiores sintetizam mais leptina, a obesidade esta
associada a altas concentragdes plasmaticas de leptina (GALIC; OAKHILL;
STEINBERG, 2010). A ingestao alimentar também influencia a secregao de leptina. A

restricdo alimentar de curto prazo diminui as concentragdes de leptina, enquanto a
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retomada dos padrbes habituais de alimentagao os restaura (GIT et al., 2018). Como
esses efeitos geralmente resultariam em perda de peso, a resisténcia a leptina foi
proposta como o mecanismo pelo qual individuos com altas concentracdes de leptina
permanecem obesos (GIT et al., 2018). Além disso, o perfil genético parece influenciar
as concentragdes de leptina em resposta ao exercicio fisico (LEITE et al., 2018).

Os padrdes alimentares contribuem substancialmente para o desenvolvimento
da obesidade (GARBER; LUSTIG, 2011). A sociedade moderna facilita o consumo
excessivo de alimentos industrializados e ricos em energia, com numerosos
estabelecimentos de alimentagao que promovem refeicdes fora de casa, uma grande
variedade de alimentos na hora das refeicoes e porcbes de tamanhos excessivos
(MONNIER et al., 2020). Em geral, Fast-foods e alimentos de conveniéncia sao ricos
em calorias e baixos em nutrientes, que estao disponiveis em muitos bairros, shopping
centers, escolas e hospitais (COSTA et al., 2018)

Padrées nutricionais adversos tém sido acompanhados por estilos de vida
sedentarios, que contribuem para a alta prevaléncia de obesidade (DABRAVOLSKAJ
et al., 2020). A pratica de atividades fisicas sejam leves, moderadas ou vigorosas tem
impacto no gasto energético diario e, portanto, € um dos principais determinantes do
balango energético (ARAGON et al., 2017). A industrializagdo e numerosos avangos
tecnoldégicos permitiram que os humanos evoluissem de cagadores-coletores a
individuos altamente sedentarios (RACETTE; DEUSINGER; DEUSINGER, 2003). Por
outro lado, ha dependéncia nos deslocamentos da utilizacdo de automoveis,
elevadores e escadas rolantes, bem como no uso de controles remotos e outros
dispositivos que economizam energia, além da vinculagdo da tecnologia em seu
trabalho e atividades recreativas (YANG et al., 2019). As preocupagdes com a
seguranga em muitos bairros promovem a exibicdo de televisdo e o uso de
videogames como alternativas as atividades fisicas para os jovens (PENSE, 2016).
Todas essas tendéncias contribuiram para uma nova geragéo de criangas sedentarias
e obesas, com grandes chances de permanecerem obesos na vida adulta (GARRIDO-
MIGUEL et al., 2019), que apresentam impactos negativos sobre sua saude
(OLIVEIRA; GUEDES, 2018).

Como abordado neste topico, a prevaléncia de obesidade tem aumentado em
todas as faixas etarias, sendo uma preocupagao de saude publica. A obesidade é
causada por multifatores, que incluem aspectos genéticos, sociais e principalmente

ambientais. A obesidade é associada também a varias consequéncias adversas a
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saude como doencgas cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2, hipertensao,
dislipidemias e alguns canceres, assim como a reducdao da aptidao fisica e
desempenho motor (TADIOTTO et al., 2021). Ainda, no proximo topico seréo
revisadas as associagdes da obesidade infanto-juvenil aos problemas de saude,
estrutura e funcao cerebral, bem como varios déficits cognitivos conhecidos como
funcao executiva, que podem ter impacto importante no futuro pessoal e profissional

de criancas e adolescentes com obesidade.

2.2 FUNGCAO EXECUTIVA, OBESIDADE E ATIVIDADE FiSICA

2.2.1 Funcao executiva e seus dominios

A funcao executiva, também conhecida como controle cognitivo, € um conjunto
complexo de capacidades mentais que desempenham papel fundamental na
regulacdo e coordenagdo dos processos cognitivos. Essas capacidades sao
responsaveis por permitir planejar, organizar, tomar decisdes, controlar impulsos,
manter o foco, resolver problemas e adaptar o comportamento de acordo com as
demandas do ambiente. Portanto, consistem em habilidades que possibilitam a
adaptacao eficiente e flexivel, de acordo com as mudangas no ambiente,
condicionando o planejamento de agdes futuras, de forma a resistir impulsos e manter
o foco para enfrentar desafios imprevistos (CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN;
GRAFMAN, 2019).

A funcao executiva é dividida em trés principais dominios, como a capacidade
de suspender respostas prepotentes ou padrdo (controle inibitério), alternar entre
regras e respostas (flexibilidade cognitiva), manter e recuperar informag¢des enquanto
trabalha em uma nova tarefa (memoaria de trabalho), que sdo componentes cruciais
para o desempenho académico em criangas e adolescentes (BEST; MILLER,;
NAGLIERI, 2011; SHAUL; SCHWARTZ, 2014). Além disso, sao habilidades
essenciais para a saude mental e fisica, social e psicolégica (CRISTOFORI; COHEN-
ZIMERMAN; GRAFMAN, 2019; ZELAZO; MLLER, 2005). Assim, os dominios da
funcdo executiva representam habilidades especificas que estado interligadas.

O controle inibitério envolve a capacidade de controlar a propria atencéo,

comportamento, pensamentos e/ou emocgdes para superar uma forte disposi¢cao
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interna ou tentagdao externa e, em vez disso, fazer o que é mais apropriado ou
necessario no momento. Em outras palavras, o controle inibitério € uma habilidade
cognitiva importante que permite suprimir comportamentos impulsivos e responder a
estimulos ambientais de forma adequada (CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN,;
GRAFMAN, 2019). E um processo que ajuda a filtrar a quantidade enorme de
informacdes recebidas a cada segundo e a selecionar apenas aquelas que sao
realmente importantes para a tarefa em questdo (DIAMOND, 2013). O controle
inibitorio € importante em varias atividades cotidianas, como ler um livro, ouvir uma
conversa em um ambiente barulhento ou conduzir um carro em meio ao trafego
intenso.

Dessa forma, o controle inibitorio permite o individuo estar seletivamente
presente, evidenciando o que opta por realizar ou ignorar, suprimindo a atengao para
outros estimulos (CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN; GRAFMAN, 2019). Moffitt et
al. (2011) acompanharam mil criangas nascidas na mesma cidade no mesmo ano por
32 anos. Os autores identificaram que criancas entre 3 e 11 anos de idade que
apresentam melhor controle inibitério possuiam maior probabilidade de ir a escola na
adolescéncia e sdo menos propensas a tomarem uma decisao perigosa, infringirem
leis, serem fumantes ou usuarios de drogas. Os autores ainda destacam que aqueles
com melhor controle inibitério na infancia apresentaram serem fisica e mentalmente
mais saudaveis, além de ter renda mais alta ao se tornarem adultos em comparacao
aos individuos com menor controle inibitorio (MOFFITT et al., 2011).

O controle inibitério pode ser avaliado por meio de testes cognitivos especificos,
como o teste de Stroop, o teste do niumero-letra, o teste de Simons, o teste de go/no-
go, o teste de stop-signal e o teste de flanker. Esses testes envolvem a apresentacgéo
de estimulos especificos e pedem ao individuo que suprima uma resposta
preestabelecida de acordo com as instrugdes recebidas (DIAMOND. 2013). Um dos
testes mais utilizados para avaliar o controle inibitorio é o teste de Stroop.

O teste de Stroop € um teste de neuropsicologia que avalia o controle inibitério
do individuo, ou seja, sua capacidade de ignorar informagdes irrelevantes e se
concentrar apenas nas informacdes relevantes para a tarefa em questdo. No teste de
Stroop, o individuo é apresentado a uma série de palavras escritas em cores
diferentes e deve identificar a cor em que a palavra esta escrita, ignorando o seu
significado (CASTRO; CUNHA; MARTINS, 2000). Este teste é considerado um bom
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indicador do funcionamento do coértex pré-frontal, uma regido do cérebro envolvida na
tomada de decisdes e no controle inibitério (BARKLEY-LEVENSON et al., 2018).

Outro dominio da funcédo executiva € a memoria de trabalho, que se refere a
recordar informacdes e processar mentalmente o conteudo necessario para pensar, €
vincular as informagdes para inferir principios gerais ou relagdes entre elementos ou
para visualizar ideias. A memoria de trabalho € essencial para entender tudo o que se
desenvolve ao longo do tempo, uma vez que € necessario lembrar 0 que aconteceu
antes e conecta-lo ao que aconteceu depois. Portanto, seja para escrever um texto ou
realizar operagbes matematicas o dominio da memoria de trabalho é essencial
(CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN; GRAFMAN, 2019).

Além disso, a memoéria de trabalho e o controle inibitério estao interligados.
Neste sentido, o individuo necessita manter seus objetivos em mente para entender o
que é relevante ou apropriado e o que deve ser evitado. Ao prestar atencéo especial
as informagdes de que se lembra, o sujeito pode aumentar a probabilidade de que
essas informagdes guiem seu comportamento e aumentar a probabilidade de suprimir
erros. Ainda, para vincular varias ideias ou fatos, € necessario ser capaz de se
concentrar em mais de uma coisa e recombinar conceitos e fatos de maneiras novas
e criativas (DIAMOND, 2013).

Dois testes comumente utilizados para avaliar a memoria de trabalho s&o o digit
span test e o backward digit test (YANG et al., 2018). Além desses, existem outros
testes que avaliam aspectos especificos da memaéria de trabalho, como a capacidade
de armazenamento de informagdes visuais ou auditivas(DIAMOND, 2013). O digit
span test € um teste de memoria de trabalho que envolve a repeticdo de uma
sequéncia de digitos apds ouvir uma unica vez. O numero de digitos na sequéncia
geralmente aumenta com o tempo, o que permite avaliar a capacidade de
armazenamento e manipulacao da memoria de trabalho do individuo. O backward digit
test € um teste que envolve a escrita de uma sequéncia de numeros de tras para
frente. Isso permite avaliar a capacidade do individuo em manipular informag¢des na
memoria de trabalho e também é um bom indicador da capacidade de atencao e
concentragdo (YANG et al.,, 2018). Outros testes de memoria de trabalho avaliam
aspectos especificos, como a capacidade de armazenamento de informacgdes visuais
ou auditivas. Alguns exemplos desses testes incluem o digit-symbol substitution test,

o verbal span test e o spatial span test (DIAMOND, 2013).
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O terceiro componente ¢é a flexibilidade cognitiva, que envolve a habilidade de
alterar as perspectivas ou métodos de resolucao de problemas, a fim de adaptar-se a
diferentes situacbes, pensar de forma criativa e mudar rapidamente de um
pensamento para outro (SALTHOUSE, 2011). E uma habilidade importante que
permite aos individuos resolver problemas de maneira eficiente e pensar de forma
l6gica em situagdes novas ou desafiadoras (MIYAKE et al., 2000). Este dominio se
baseia nas outras duas bases e desempenha papel nos estagios posteriores de
desenvolvimento. A principal caracteristica desse componente esta na mudanca de
perspectiva, a qual necessitara do controle inibitorio para inibir a perspectiva inicial e
a memoria para relembrar outro ponto de vista (CRISTOFORI; COHEN-ZIMERMAN;
GRAFMAN, 2019).

Existem varios testes cognitivos que podem ser usados para avaliar a
flexibilidade cognitiva de uma pessoa. Esses testes incluem o teste de alternancia de
Wisconsin (WAIS), o teste de flexibilidade verbal (VFMT), o teste de fluéncia verbal
categorial (CFFT), o teste de fluéncia verbal semantica (SFFT) e o teste de fluéncia
verbal fonoldgica (PFFT) (DIAMOND, 2013). Todos eles envolvem a classificacdo de
palavras ou objetos de acordo com uma caracteristica especifica, seguida de uma
mudanca na forma de classifica-los de acordo com outra caracteristica.

Outro teste que € amplamente utilizado para avaliar a flexibilidade cognitiva é
o Trial Making Test (TMT), o que consiste em dois subtestes, o TMT-A e o TMT-B. O
TMT-A envolve a conexdo de 25 pontos em ordem numérica o mais rapidamente
possivel. O TMT-B envolve a conexao de pontos que formam letras do alfabeto e
nuameros, também o mais rapidamente possivel (SALTHOUSE, 2011). O TMT é
amplamente utilizado como uma medida de flexibilidade cognitiva em diferentes
populagdes, incluindo adolescentes saudaveis e individuos com doencas
neurolégicas ou psiquiatricas (DUARTE-ABRITTA et al., 2021; PASSAROTTI et al.,
2020).

Portanto, o desenvolvimento satisfatério dos dominios da funcao executiva é
importante para o bem estar mental e fisico, assim como para o desenvolvimento
académico, social e psicolégico (ELLIOTT, 2003). A seguir sera apresentado que a
baixa capacidade cognitiva na adolescéncia esta associada com a obesidade e serao

exploradas as principais teorias envolvidas nessa relagao.
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2.2.2 Obesidade e desempenho cognitivo

O desenvolvimento das habilidades cognitivas é apoiado por muitas areas do
cérebro que continuam a se desdobrar durante a adolescéncia (ELLIOTT, 2003),
sendo relacionadas as variaveis psicolégicas positivas, como autoestima e
autoconceito (ESTEBAN-CORNEJO et al., 2014). Essa janela de desenvolvimento
oferece oportunidade importante para a plasticidade dependente da experiéncia, uma
vez que a estrutura e a organizagdao funcional do cérebro podem ser afetadas
positivamente pelas condicdbes ambientais, como a AF (HAYES et al., 2018) e
sedentarismo (DILLON et al., 2022). Dessa forma, niveis adequados de cognicao tém
sido vistos como marcador de saude importante em criangas e adolescentes, uma vez
que os problemas de saude mental advindos de uma fungcao executiva inferior tendem
a aparecer anos depois quando na idade adulta (GALE et al., 2012).

Enquanto que, na maioria das vezes nao considerada, a obesidade infanto-
juvenil também tem sido associada aos problemas de saude, estrutura e fungao
cerebral (YANG et al.,, 2018), que podem afetar a interagcdo e a integragéo social
cotidiana dos individuos, e até potencial sucesso profissional mais tarde na vida
(ESTEBAN-CORNEJO et al.,, 2020). Neste sentido, foram observados déficits
cognitivos em criangas e adolescentes associados a obesidade (BRUCE 2011;
DELGADO-RICO 2012A; LIANG 2013; MARTIN 2016; YU 2010). Por exemplo, em
estudo recente, Likhitweerawong et al. (2022) identificaram que a fungéo executiva
prejudicada, como o controle inibitério e memaria de trabalho, aumenta 2,5 vezes a
probabilidade de estar acima do peso em 1181 criangas.

Além disso, evidéncias emergentes vinculam a obesidade em criangas e
adolescentes ao menor volume de substancia cinzenta e branca do cérebro em
regides cerebrais associadas ao controle cognitivo e ao aprendizado, quando
comparadas as criangas e adolescentes com peso saudavel (ALARCON 2016;
ALOSCO 2014; KENNEDY 2016; MAAYAN 2011; OU 2015; YAU 2014). Isso sugere
a associacao direta entre obesidade e habilidades cognitivas e académicas reduzidas,
sendo consistente com os achados de modelos animais, em que a manipulagao da
massa gorda afetou a cogni¢cdo, provavelmente como resultado de mecanismos
inflamatoérios (NGUYEN; KILLCROSS; JENKINS, 2014).
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Como abordada no primeiro tépico, a obesidade é definida como uma doenca
multifatorial, compreendendo varios comportamentos de risco, como baixos niveis de
AF, sedentarismo e habitos alimentares inadequados. Dentro deste ultimo fator,
incluem-se a compulsao alimentar, a perda de controle de alimentagdo em excesso e
quando nao esta com fome (GOLDSCHMIDT, 2017; HERISEANU; HAY; TOUYZ,
2019), o que pode promover o consumo excessivo de calorias. Dessa forma, a
compulsdo alimentar tem sido associada ao risco elevado de ganho de peso e
obesidade, aumento de comorbidades psiquiatricas, que incluem humor, ansiedade e
transtornos de déficit de atengao/hiperatividade (ICETA et al., 2021). As fung¢des
executivas estdo altamente envolvidas nos comportamentos alimentares, pois
permitem a modulagdo da tomada de decisdes e controle da ingestao de alimentos
(KELLY et al., 2020).

Em uma meta-analise realizada por Iceta et al. (2021), os autores identificaram
que individuos com compulsao alimentar ou vicios alimentares tém desempenhos
piores ao concluir tarefas cognitivas. As analises para dominios cognitivos especificos
revelaram que individuos com compulsao alimentar apresentaram pior desempenho
em tarefas que avaliavam flexibilidade cognitiva, controle inibitério, atengcdo e
planejamento. Portanto, a funcdo executiva reduzida em obesos pode proporcionar
agravamento nos comportamentos alimentares inadequados, que por sua vez podem
influenciar negativamente tanto a saude fisica e mental, induzindo ao avango do
estado obesogénico.

Algumas hipoteses foram postuladas para entender a relacdo entre a
obesidade e a fungao executiva. Hristova et al. (2006) levantaram a hipétese de que
a reducao dos niveis periféricos de neurotrofinas, importantes para o desenvolvimento
cognitivo, pode ser atenuada pela inflamacgéao cronica (LIU et al., 2019) e estresse
oxidativo (PITOCCO et al, 2013) induzidos pela obesidade. A redugdo de
neurotrofinas como o BDNF que pode ocasionar desequilibrio entre os hormdnios
imunossupressores e imunoestimulantes (HRISTOVA, 2013). Isso pode afetar a
capacidade do sistema imunoldgico de lidar com infec¢gdes e doengas, bem como
aumentar o risco de doencas autoimunes e outras condi¢des relacionadas ao sistema
imunoldgico. Em sintese, os horménios imunossupressores sao aqueles que
suprimem a resposta imune do corpo, enquanto os hormdnios imunoestimulantes sao

aqueles que aumentam a resposta imune. O equilibrio entre estes dois tipos de
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horménios € importante para manter a saude do sistema imunolégico (HRISTOVA,
2013).

Citocinas pré-inflamatoérias como IL-1, TNF-a podem alterar o ritmo circadiano
e 0s niveis neurotréficos por meio de sua agdo no hipotalamo (HRISTOVA, 2013).
Uma das principais neurotrofinas impactadas pela obesidade e inflamagao sistémica
€ o BDNF, que por sua vez, tem papel regulador na reducéo da ingestao de alimentos
e aumento do gasto energético, bem como na diferenciagdo neuronal, plasticidade e
fungdes cognitivas (ROTHMAN et al., 2012).

O BDNF hipotalamico diminui a producdao de leptina nos adipdcitos via
sinalizagcao simpatoneural b-adrenérgica (CAO et al., 2010). Isso atesta o papel
regulador fundamental dos neurdnios hipotaléamicos e do tecido adiposo para os
sistemas neuroenddcrino e imunolégico. Dessa forma, essa neurotrofina desempenha
papel critico nos mecanismos de sinalizagao bidirecional entre as células imunes e as
estruturas da rede neurossensorial (SCURI; SAMSELL; PIEDIMONTE, 2010). No
entanto, as concentragbes plasmaticas de BDNF sao significativamente mais baixos
na presenga da obesidade e quando mais comorbidades estiverem presentes
(HRISTOVA, 2013).

Neste sentido, o excesso de adiposidade estda amplamente associado a
inflamagéao sistémica (SIRICO et al., 2018) e a cognigao prejudicada (YANG et al.,
2018). O excesso de adiposidade, especialmente na regido abdominal, aumenta a
producao de citocinas pré-inflamatérias ligadas a sindrome metabdlica (RAHIMI et al.,
2022) e prediz maior resisténcia a leptina e a insulina, desregulagéo da insulina e
inflamacgéo, todos associados com declinio cognitivo (BOURASSA; SBARRA, 2017).

Outro fato também conectado ao processo inflamatério e obesidade ¢é a
resisténcia insulinica no cérebro (MALIN et al., 2022). Assim como, a resisténcia a
insulina afeta tecidos como o musculo esquelético e vascular, também abrange o
tecido cerebral (TALBOT et al., 2012). Neste sentido, o receptor de insulina é
amplamente expresso no cérebro, com niveis mais altos observados no cerebelo,
coértex e hipotalamo (SCHULINGKAMP et al., 2000). A captacéao cerebral de glicose é
importante mecanismo de apoio a cogni¢do. Por outro lado, a absorgéo reduzida de
glicose por meio da resisténcia a insulina tem sido sugerida como um contribuinte
subjacente para o envelhecimento cerebral acelerado, declinio cognitivo, depresséao e
deméncia (NGUYEN et al., 2020).
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Portanto, niveis mais elevados de inflamacao sistémica estdo associados ao
declinio cognitivo e concentragcdes reduzidas de neurotrofinas como o BDNF. Nesta
hipotese propde-se que a inflamacdo sistémica estd negativamente associada a
cognicao por meio do aumento da neuroinflamacado (BOURASSA; SBARRA, 2017),
que causa desregulagao a expressao de neurotrofinas, que desempenha importante
papel redutivo da inflamacgao no cérebro (PORTER; O'CONNOR, 2022).

As respostas inflamatoérias do tecido adiposo induzem alteracbes cerebrais
crénicas por meio de perturbacado do transporte neuro-hormonal, ruptura endotelial-
neurovascular e, finalmente, alteragdes na substancia cinzenta cortical e na
microestrutura da substancia branca, que conectam areas do cérebro que facilitam a
funcdo executiva (BUIE et al., 2019; GARCIA-GARCIA et al., 2019). A disfuncéo
executiva pode levar ao ciclo de comportamentos obesogénicos e excesso de peso,
que por sua vez induz atividade inflamatéria nas areas cerebrais relacionadas as
funcgdes executivas, resultando em controle executivo prejudicado ao longo do tempo
(LIKHITWEERAWONG et al, 2022). No préximo subtopico serdo observadas
evidéncias que sugerem que a pratica de exercicio fisico regular pode ser uma

estratégia importante para melhorar a fungao executiva.

2.2.3 Atividade fisica e fungao executiva em criangas e adolescentes

Em grande parte, o desenvolvimento cognitivo e académico em criangas e
adolescentes € uma tarefa confiada ao sistema educacional. No ambiente escolar, o
bom desenvolvimento cognitivo afeta a prontiddo dessa crianga referente a escola,
com melhor desempenho em matérias como matematica e compreensao de leitura
(SINGH et al.,, 2019). A fim de melhorar o desempenho académico, o tempo de
instrugdo para as disciplinas académicas essenciais € prolongado e protegido, porém,
muitas vezes em detrimento do tempo de educacéo fisica e outras partes do curriculo.
A educacao fisica foi atribuida a um status inferior como tépicos académicos e é
observada por alguns como perturbadora do desempenho académico. No entanto, ha
evidéncias consistentes de que o aumento do tempo em AF na escola tenha impacto
positivo no desempenho académico de escolares (ESTEBAN-CORNEJO et al., 2020).
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Embora existam diversos beneficios da pratica regular, a maioria das criangas
e adolescentes ndo cumprem com as recomendacgdes de AF (HALLAL et al., 2012).
Para criancas e adolescentes, a organizagao mundial da saude (OMS) recomenda a
participacdo em pelo menos 60 minutos diarios, com exercicios de intensidade
moderada a vigorosa (BULL et al., 2020). Por outro lado, o tempo em comportamento
sedentario estd aumentando em todas as faixas etarias.

Yang et al. (2019), em uma revisdo de estudos que envolveu 51.896
participantes, estimaram que a prevaléncia de tempo sentado em frente a TV ou
assistir videos por pelo menos 2 horas/dia foi observado entre 59% e 65% da
populagdo no periodo de 2015-2016. Além disso, de 2001 a 2016, a prevaléncia
estimada de uso de computadores por pelo menos 1 hora/dia fora da escola ou do
trabalho aumentou de 43% para 56% em criangas, de 53% para 57% em adolescentes
e de 29% para até 50% em adultos. Este conjunto de fatores corroboram para o
aumento da obesidade, doencas cardiometabdlicas e declinio cognitivo.

Os beneficios da AF na saude fisica e mental sdo amplamente reconhecidos,
porém pouco se fala sobre o impacto potencial da AF na cognigéo. O exercicio fisico
habitual pode ser fator importante no desenvolvimento cognitivo do adolescente
(ESTEBAN-CORNEJO et al., 2014). Neste sentido, Mora-gonzalez et al. (2019b) em
estudo transversal examinaram as associag¢des de aptidao fisica e AF com a fungao
executiva em 100 criancas com sobrepeso e obesidade. Os autores relatam que a
APCR, forca muscular e velocidade de atividade de criangas com sobrepeso e obesas
estado positivamente correlacionadas com a fungao executiva. Outro estudo, com 79
criangas com excesso de peso, demonstrou que a APCR, a forgca muscular e agilidade
foram relacionadas diretamente a memdria de trabalho e as atividades neuroelétricas.
Ainda, a relacdo entre AF e memoria de trabalho parece ser dependente da
intensidade dos exercicios fisicos (MORA-GONZALEZ et al., 2019a).

Além das evidéncias observacionais, um corpo substancial da literatura sugere
a relacao causal entre niveis aumentados de AF e funcao cognitiva ou desempenho
escolar ou ambos. Por exemplo, uma meta-analise de 44 estudos experimentais e
transversais (em participantes de quatro a 18 anos) indica que o aumento da AF
promoveu melhora geral significativa na fungédo cognitiva e no desempenho escolar
(SIBLEY; ETNIER, 2003). Outra meta-analise de 21 estudos experimentais e quase-
experimentais em 4044 criangas, de quatro a 16 anos, também relatou efeito positivo

moderado de intervencdes de AF nos resultados cognitivos (VAZOU et al., 2019).
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Ainda, outra meta-analise com 5058 participantes, verificou somente ensaios
clinicos randomizados sobre os efeitos das intervengdes de exercicios crénicos em
diferentes fungdes executivas entre criangcas e adolescentes. Os autores observaram
que intervencdes de exercicios cronicos implementadas como parte de um curriculo
ou programa de exercicios e AF podem ser uma maneira promissora de promover
varios aspectos da fungao executiva, especialmente o controle inibitério (XUE; YANG;
HUANG, 2019).

A melhora na aptidao fisica derivada dos exercicios fisicos tem sido destaque
na relacdo com o desempenho cognitivo. Em particular, a APCR foi identificada como
fator-chave associado a melhora do desempenho cognitivo e pode ser importante
mediador na relagao entre AF e estrutura cerebral (MALEKI et al., 2022) e fungao
executiva (LIU et al., 2022). A APCR é uma das principais medidas usadas para
identificar a eficacia de treinamentos aerdbios. Baixos niveis de APCR na infancia e
adolescéncia estao associados a maiores riscos de doencga cardiovascular no final da
vida (JAE et al., 2022; RAGHUVEER et al., 2020), bem como afetam negativamente
as fungdes psicologicas e a cognigéo, tornando-se evidentes no declinio cognitivo
acelerado e atrofia cerebral nos anos posteriores (CHAD-FRIEDMAN et al., 2021; LIU
et al., 2022; MALEKI et al., 2022).

Diversas pesquisas cientificas tém investigado a relagdo entre obesidade e
saude cerebral, fornecendo informagdes importantes sobre os impactos da obesidade
no cérebro e nas fungbdes cognitivas. Um dos aspectos estudados é o efeito da
obesidade no fluxo sanguineo cerebral. Estudos, como o realizado por Selim et al.
(2008), tém revelado uma relacdo adversa entre obesidade e fluxo sanguineo
cerebral. A obesidade pode levar a alteragbes na estrutura e funcdo dos vasos
sanguineos, resultando em um fluxo sanguineo comprometido para o cérebro. Isso
pode ter consequéncias negativas para a saude cerebral, prejudicando o fornecimento
adequado de oxigénio e nutrientes essenciais para um funcionamento cerebral
saudavel.

Além disso, pesquisas tém explorado a associagao entre obesidade e volume
cerebral. Estudos conduzidos por Raji et al. (2009a) e Ward et al. (2005) indicaram
que a obesidade esta relacionada ao menor volume cerebral. O excesso de gordura
corporal pode desencadear processos inflamatérios e desequilibrios metabdlicos, que
podem afetar negativamente a estrutura cerebral. Essas alteragdes estruturais podem

ter implicagbes para o funcionamento cognitivo e a saude cerebral em geral.
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Outro fator investigado é a fungao executiva, que engloba um conjunto de
habilidades cognitivas envolvidas no controle e regulagcdo de processos mentais.
Estudos tém mostrado uma associagao entre obesidade e piora da funcdo executiva
(BROWN et al., 2010; CHADDOCK et al., 2010; GUINEY et al., 2015; WEINSTEIN et
al., 2012). Evidéncias indicam que o exercicio fisico regular e niveis adequados de
atividade fisica estao relacionados a melhoria no desempenho da fungao executiva.
Esses estudos sugerem que o exercicio fisico pode ter efeitos benéficos na regulagao
das habilidades cognitivas relacionadas ao controle de impulsos, tomada de decisées
e resolucao de problemas, que sdo componentes fundamentais da funcao executiva.

No entanto, pesquisas recentes, como o estudo conduzido por Chi et al. (2021),
destacam que o exercicio fisico € a manutencao de niveis adequados de atividade
fisica podem ajudar a mitigar os impactos negativos da obesidade no volume cerebral
e na fungao cognitiva. O exercicio fisico regular tem sido associado a melhorias no
fluxo sanguineo cerebral, na estrutura cerebral e no desempenho da fungao executiva,
sugerindo que a adogao de um estilo de vida ativo pode ser uma estratégia importante
para preservar a saude cerebral, mesmo em individuos com excesso de peso ou
obesidade.

Estudos sobre exercicios comumente apontam para diferengas individuais
significativas nas mudancas na funcao cardiopulmonar em resposta a um determinado
tipo e dose padronizada de exercicio (MATURANA et al., 2021; ROSS; DE LANNOY;
STOTZ, 2015). Diversos estudos compararam diferentes métodos de treinamento
aerobico para verificar qual € mais eficaz sobre a aptidao fisica e obesidade, bem
como em marcadores relacionados (BYRD et al., 2019; LEITE et al., 2021; LEONSKA-
DUNIEC et al., 2018; MATURANA et al., 2021). De acordo com o estudo de Maturana
et al. (2021), a realizagéo de exercicio aerdbico de alta intensidade pode levar a maior
responsividade individual em relagcdo a APCR em comparagao com a intensidade
moderada. No entanto, ainda € incerto se as diferencgas individuais nas respostas a
funcdo executiva podem ser explicadas pelas variagbes na intensidade do exercicio
aerdbico.

A resposta individual ao exercicio pode variar de acordo com uma seérie de
fatores, incluindo a genética, a idade, o nivel de AF prévia e a saude geral (MEDRANO
et al., 2020). Dessa forma, é importante estudar as respostas individuais ao exercicio
porque isso pode auxiliar a compreensdo de como o exercicio afeta o corpo de

maneira unica e a desenvolver programas de exercicios personalizados que sejam
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mais eficazes para cada individuo. Além disso, entender as respostas individuais ao
exercicio também permite prever quais tipos de exercicios podem ser mais benéficos
para cada individuo e a identificar quaisquer fatores de risco que possam afetar a
resposta ao exercicio. Isso pode ser especialmente importante para individuos com
condicdes de saude pré-existentes, como obesidade, doengas cardiacas ou diabetes,
que podem ter uma resposta diferente ao exercicio em comparagao aos individuos
saudaveis.

Apesar de diversos estudos terem sido publicados sobre a relacéo e os efeitos
da aptidao fisica e do exercicio fisico sobre os dominios da fungao executiva, ainda
ha pouco conhecimento sobre qual o tipo, frequéncia, volume e intensidade destes
exercicios seriam mais eficazes para melhorar a fungdo executiva em criangas e
adolescentes. Além disso, o conhecimento sobre o tema é ainda mais reduzido
quando se trata de criancas e adolescentes com sobrepeso e obesidade.

Na ultima década, o treinamento intervalado de alta intensidade (HIIT) tem sido
implementado no tratamento de diversas doencgas, que inclui a obesidade e
comorbidades (EDDOLLS et al., 2017; GARCIA-HERMOSO et al., 2016; INGUL et al.,
2018; RACIL et al., 2016). Este método de treinamento recebeu popularidade por
apresentar resultados similares ou até mesmo superiores ao treinamento continuo em
intensidade moderada (MICT), apesar de ser concluido com menor tempo de
treinamento, aspecto que deu ao HIIT a caracteristica de ser tempo-€ficiente (GILLEN;
GIBALA, 2014, 2018).

No que se refere aos efeitos do HIIT sobre o desempenho cognitivo, algumas
meta-analises foram publicadas nos ultimos cinco anos (Al et al., 2021; ALVES et al.,
2021; HSIEH et al., 2021; LEAHY et al., 2020-). Hsieh et al. (2021) mostraram que o
HIIT agudo tem efeito positivo no controle inibitério em criangas, adolescentes e
adultos, enquanto o HIIT crénico também tem efeito positivo no controle inibitério e
memoria de trabalho. Alves et al. (2021), a partir de oito estudos, relataram que
intervengdes HIIT entre 4—16 semanas, por 8—30 min/sessao, a 285% da frequéncia
cardiaca maxima, proporcionariam efeitos positivos no desempenho cognitivo e
resultados psicologicos em adolescentes. Por fim, Leahy et al. (2020) identificaram 6
estudos, que indicaram que o HIIT pode melhorar a fung&o cognitiva e a saude mental
em criangas e adolescentes. Apesar das varias revisdes sistematicas e meta-analises

publicadas recentemente sobre o tema, nenhum dos estudos incluidos abordaram a
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populagdo de criangcas e adolescentes com sobrepeso e obesidade, ou mesmo
compararam o HIIT com outras formas de exercicios fisicos como o MICT.

Em resumo, o exercicio fisico regular pode ter efeitos positivos sobre a saude
do cérebro, ajudando a preservar e a reparar as células cerebrais, e manter a fungao
cognitiva e a prevenir o declinio cognitivo (ESTEBAN-CORNEJO et al., 2017; MORA-
GONZALEZ et al., 2019b). Dois tipos especificos de exercicio aerdbico, o HIIT e o
MICT, tém sido associados a beneficios adicionais para a saude do cérebro, incluindo
aumento da producdo de proteinas como o BDNF, melhora da fungdo cognitiva e
prevencao do declinio cognitivo (MENEZES-JUNIOR et al., 2022). No entanto, ainda
ha poucas informacgdes sobre o tipo, intensidade, volume e frequéncia de exercicios
que sao mais eficazes para melhorar a funcdo executiva em criangas e adolescentes,
bem como é importante explorar se as respostas individuais a aspectos da funcao
executiva podem ser explicadas por variagdes na intensidade do exercicio aerdbico.

A partir disso, estipula-se os trés primeiros objetivos da presente tese. O
primeiro foi comparar as magnitudes de efeito do HIIT e MICT sobre as concentragdes
de BDNF plasmaticas e funcéo executiva em adolescentes com excesso de peso, com
a hipotese de que o HIIT promovera maiores beneficios sobre o BDNF plasmaticas e
funcdo executiva em comparagao aos grupos de MICT. O segundo foi verificar a
responsividade individual ao HIIT e MICT sobre as concentracbes de BDNF
plasmaticas e fungao executiva em adolescentes com excesso de peso, e comparar
as respostas de acordo com os componentes da aptidao fisica, com a hipétese de que
a maior responsividade individual sobre as concentracbes de BDNF e funcao
executiva seria a favor do HIIT do que ao MICT. Enquanto o terceiro objetivo, foi
comparar os respondentes e nao respondentes sobre as concentracbes de BDNF
plasmaticas e fungao executiva acordo com as mudancgas na aptidao fisica, sob a
hipétese de que respondentes sobre as concentragdes de BDNF plasmaticas e fungao
executiva apresentardo maior aumento da APCR,;

No préximo tépico, sera discutido o impacto do exercicio fisico sobre as
concentragdes da proteina BDNF em criangcas e adolescentes, com base em um
estudo de revisdo sistematica e meta-analise recentemente publicado (MENEZES-
JUNIOR et al., 2022). Sera visto que a proteina BDNF & conhecida por desempenhar
um papel importante na plasticidade cerebral e no aprendizado, e pesquisas
anteriores ja haviam sugerido que o exercicio fisico pode aumentar suas

concentragdes no cérebro. Destaca-se que, até agora ndo havia sido realizado um
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estudo sistematico para examinar a evidéncia cientifica disponivel sobre esse topico.
O estudo de Menezes-Junior et al. (2022) foi projetado para preencher essa lacuna,

reunindo e analisando os resultados de varios estudos anteriores sobre o assunto.

2.3 EXERCICIO FiSICO E FATOR NEUROTROFICO DERIVADO DO CEREBRO EM
CRIANCAS E ADOLESCENTES

A adolescéncia € um periodo do desenvolvimento humano, caracterizado por
significativas mudancas hormonais, comportamentais e fisicas (ARMSTRONG; VAN
MECHELEN, 2008). A reorganizagdo e o desenvolvimento cognitivo ocorrem em
grande parte nesta fase da vida (LI et al., 2017) e tém implica¢gdes importantes para
as interagdes sociais do dia a dia e a integragdo humana, e até mesmo para o0 sucesso
profissional mais tarde na vida (ESTEBAN-CORNEJO et al., 2020). Como destacado
no tépico anterior, a funcédo executiva representa efetivamente varios processos que
envolvem cognicdo complexa, como resolucdo de problemas, mudanga de
comportamento na presenga de novas informagdes e desenvolvimento de estratégias
e agdes para completar uma tarefa a fim de atingir um objetivo especifico de maneira
flexivel (PASCHEN et al., 2019).

As evidéncias sugerem que o exercicio em intensidade moderada pode
melhorar os aspectos da fung¢ao executiva em criangas e adolescentes (LI et al., 2017,
PASCHEN et al., 2019). No entanto, os mecanismos pelos quais esses beneficios sdo
alcancados nao sao totalmente compreendidos. A hipotese atual sugere que o
exercicio estimula a produgao da proteina BDNF (MARINUS et al., 2019). O BDNF é
uma proteina da familia neurotréfica envolvida no crescimento, diferenciagéo e
sobrevivéncia dos neurbnios (LI et al., 2017) e, juntos, promovem o processo de
aprendizagem (JEON; HA, 2017). Acredita-se que o BDNF esteja relacionado a
plasticidade sinaptica no hipocampo e possa melhorar a transmissao sinaptica
relacionada ao aprendizado e memoria (GRIFFIN et al., 2011; JEON; HA, 2017). Ha
evidéncias de que a estimulagdo induzida pelo exercicio fisico pode aumentar a
producao de BDNF central (cérebro) e periférica (sangue) (WALSH; TSCHAKOVSKY,
2018). As medicbes periféricas sado usadas apenas em humanos, devido a
concentragao central de BDNF nao poder ser determinada (GEJL et al., 2019).

Entretanto, esta medida ainda é importante, uma vez que as concentragdes periféricas
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e centrais de BDNF foram correlacionadas em estudos com animais (KLEIN et al.,
2011).

O BDNF circula no organismo em duas formas distintas: uma delas é o plasma,
que circula livremente no organismo, que € capaz de atravessar a barreira
hematoencefalica em ambas as dire¢des; a outra € a porgéo sérica, que representa o
total mensuravel de BDNF, sendo esta fragdo ligada as plaquetas e circulando
livremente no sangue (WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018). O BDNF plasmatico origina-
se principalmente do cérebro e células endoteliais vasculares, mas também pode ser
encontrado no tecido musculoesquelético e células mononucleares do sangue
periférico, enquanto o BDNF sérico, aproximadamente 99% de sua origem é
armazenada em plaquetas (WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018).

Uma semelhanga importante entre essas fontes de BDNF é que ambas podem
ser liberadas sob condi¢cdes de estresse fisioldgico causado pelo exercicio fisico
(WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018). Varias meta-analises relatam que os humanos
possuem elevadas concentracdes de BDNF apds exercicios aerobicos agudos e
cronicos (DINOFF et al., 2016, 2017; MARINUS et al., 2019). No entanto, pesquisas
com adolescentes sao contraditorias. Alguns estudos demonstraram correlagao direta
com a AF (HUANG et al., 2017; MORA-GONZALEZ et al., 2019c), enquanto outros
estudos nao relataram correlacdo significativa com a concentracdo de BDNF
(BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-URDIALES, 2018) ou mesmo
correlacao inversa (ARVIDSSON et al., 2018; LEE et al., 2014). As possiveis razdes
para essas diferencas sao a heterogeneidade da populacao, o tipo de atividade, a
intensidade, a diferenga na duracao da intervencéao de treinamento e/ou a medicao do
BDNF a partir de diferentes componentes do sangue (como plasma ou soro) (DINOFF
et al., 2016).

O estudo de revisao sistematica e meta-analise publicado por Menezes-Junior
et al. (2021) aborda a relagao entre o exercicio fisico e as concentragdes da proteina
BDNF em criangas e adolescentes. Os autores encontraram evidéncias de que o
exercicio fisico pode aumentar as concentragdes de BDNF em criangas e
adolescentes, e que esse efeito pode ser mais pronunciado em individuos que
praticam atividades fisicas intensas ou regularmente. O estudo de Menezes-Junior et
al. (2022) é o primeiro a abordar o tema de forma sistematica, o que torna suas

conclusbées importantes para entender o impacto do exercicio fisico sobre a
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concentracdo de BDNF em criangas e adolescentes. Portanto, a seguir sera explorado
de forma resumida os principais resultados do estudo referido.

A TABELA 1 fornece um resumo de todos os estudos incluidos na revisédo
realizada por Menezes-Junior et al. (2021). A maioria dos estudos encontrados foram
estudos transversais (n = 7), sendo que no total foram incluidos dados de 1424
participantes. Os estudos variaram de 20 participantes em estudos de intervencao e
ensaios clinicos a 415 participantes em investigagdes observacionais transversais. Os
artigos foram publicados entre 2013 e 2019, e incluiram participantes com idades
entre 8 e 19 anos, em que trés estudos avaliaram somente adolescentes do sexo
masculino (JEON; HA, 2017; KIM, 2016; PAREJA-GALEANO et al., 2013). Além disso,
dois artigos avaliaram criangas com sobrepeso e obesidade (GOLDFIELD et al., 2018;
MORA-GONZALEZ et al., 2019c).

A maioria dos estudos transversais utilizaram medidas objetivas
(acelerbmetros) para avaliar a pratica de atividades fisicas nao estruturadas
(ARVIDSSON et al.,, 2018; BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-
URDIALES, 2018; HUANG et al., 2017; MORA-GONZALEZ et al., 2019c) e um
utilizando questionario autorrelatado (LEE et al.,, 2014), enquanto trés estudos
compararam dados de atletas e grupos controle (KIM, 2016; LEE et al., 2014,
PAREJA-GALEANO et al., 2013). Dos estudos de intervengédo (JEON; HA, 2017) e
ensaios clinicos randomizados (CHO; SO; ROH, 2017; GOLDFIELD et al., 2018;
JEON; HA, 2015), as intervengdes duraram entre 8 e 24 semanas. Todos aplicaram
exercicios fisicos estruturados em intensidade moderada, sendo treinamento continuo
em esteira (JEON; HA, 2015, 2017), treinamento marcial em intensidade moderada
(Taekwondo) (CHO; SO; ROH, 2017), treinamento resistido e treinamento combinado
(GOLDFIELD et al., 2018). Um estudo comparou diferentes intensidades de exercicio
continuo em intensidade leve, moderada e vigorosa (JEON; HA, 2017), e quatro
estudos compararam os resultados com um grupo de controle. Além disso, trés
estudos avaliaram o BDNF basal pelo plasma (BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-
RENAU; MOLINER-URDIALES, 2018; MORA-GONZALEZ et al., 2019c; PAREJA-
GALEANO et al., 2013) e oito pelas concentragdes séricas (ARVIDSSON et al., 2018;
CHO; SO; ROH, 2017; GOLDFIELD et al., 2018; HUANG et al., 2017; JEON; HA,
2015, 2017; KIM, 2016; LEE et al., 2014).
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2.3.1 Relacao entre o nivel de atividade fisica e BNDF

Dos estudos incluidos na revisdo, cinco estudos transversais avaliaram a
relacdo entre o nivel de atividade fisica e as concentragdes de BDNF (ARVIDSSON
et al., 2018; BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-URDIALES,
2018; HUANG et al., 2017; LEE et al., 2014; MORA-GONZALEZ et al., 2019c).
Segundo Menezes-Junior et al. (2021), foi possivel identificar que houve associagao
negativa significativa entre as concentracbées de BDNF sanguineo periférico e a
pratica de AF habitual em meninos, mas ndo em meninas (FIGURA 1). Além disso,

nao houve diferenca significativa entre o BDNF plasmatico ou sérico.

FIGURA 1. GRAFICOS DA META-ANALISE PARA OS COEFICIENTES DE CORRELAGAO ENTRE
A PRATICA DE ATIVIDADE FISICA E NIVEIS DE BDNF EM CRIANCAS E ADOLESCENTES.

Study name Statistics for each study Correlation and 95% ClI
Lower Upper
Correlation limit limit Z-Value p-Value
Arvidzon etal., 2018 -0,290 -0,404 -0,167 -4508 0,000 —

Beltran-Valls et al., 2018 (group of Boys) -0,055 -0,224 0,117 -0,627 0,531
Beltran-Valls et al., 2018 (group of Girls) 0,015 -0,180 0,209 0,151 0,880

Huang et al., 2017 (group of Boys) -0,157 -0,289 -0,019 -2228 0,026 ——

Huang et al., 2017 (group of Girls) 0,093 -0,042 00224 1353 0,176

Leeet al., 2014 -0,257 -0,440 -0,054 -2464 0014 —a—
Mora-Gonzalez et al., 2019 0211 0012 03%4 2077 0,038 ——

-0,068 -0,205 0071 -0958 0338
-1,00 0,50 0,00 0,50 1,00

Negative correlation Positive correlation

FONTE: MENEZES-JUNIOR et al. (2021)

Estes dados levantam a hipétese de que as concentragcdes de BDNF podem
ser influenciadas de forma diferente entre os sexos. Estudos em animais mostraram
que o BDNF em ratos desempenha um papel funcional no sistema reprodutivo
(GIBBS, 1999; SCHARFMAN et al., 2003). Em humanos, existe estreita relacdo com
os hormoénios sexuais, em particular os estrogénios (HUANG; REICHARDT, 2001). No
estudo de lughetti et al. (2011), foi relatado que as concentragées de BDNF podem
ser influenciadas pelo sexo e pelo estado hormonal durante a puberdade. Além disso,
também foi observado que as meninas gastam menos tempo com atividades fisicas
do que os meninos, fator que pode justificar os resultados discrepantes na relagéo
entre as concentragcdes de BDNF com a AF de meninos € meninas.
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Neste sentido, foi relatado que as meninas gastam menos tempo em AFMV do
que os meninos (BELTRAN-VALLS; ADELANTADO-RENAU; MOLINER-URDIALES,
2018; HUANG et al., 2017). Huang et al. (2017) observaram que a pratica de AFMV
pelas meninas era cerca de 13% menor do que pelos meninos. Enquanto, Beltran-
Valls et al. (2018), relataram 11,5% menos tempo de pratica de AFMV em meninas
em comparagao com meninos. Como veremos neste capitulo, tanto o volume quanto
a intensidade do exercicio fisico podem influenciar as concentra¢cdes de BDNF, o que
pode contribuir para os resultados discrepantes na relacédo entre as concentracdes de
BDNF com a AF de meninos e meninas.

Além disso, outros fatores, como diferengas hormonais e composig¢ao corporal,
também podem contribuir para a variagao nas concentracdes de BDNF entre meninos
e meninas. A adolescéncia é um periodo do desenvolvimento humano caracterizado
por grandes mudangas nos horménios, na altura e na composi¢ao corporal. Nesse
periodo, ocorre o pico de crescimento em altura, nos meninos por volta dos 14 anos
e nas meninas por volta dos 12 anos (ARMSTRONG; VAN MECHELEN, 2008), bem
como mudancas na produgcdo de hormdnios promovem mudangas corporais
significativas em cada sexo. Nos meninos, ocorre um aumento da massa muscular e
a maturacdo da funcdo muscular aumenta a capacidade metabdlica, que esta
diretamente relacionado ao aumento do hormoénio testosterona. Enquanto nas
meninas, apés atingir o pico de crescimento em estatura, ocorre a menarca associada
aos estrogénios, que estimulam o aumento do percentual de gordura corporal
(ARMSTRONG; VAN MECHELEN, 2008).

Estudos em animais mostraram que o BDNF em ratos desempenha um papel
funcional no sistema reprodutivo (GIBBS, 1999; SCHARFMAN et al., 2003). Em
humanos, existe uma relacdo estreita com os horménios sexuais, em particular os
estrogénios (HUANG; REICHARDT, 2001). No estudo de lughetti et al. (2011) foi
relatado que as concentracdes de BDNF podem ser influenciadas pelo sexo e pelo
estado hormonal durante a puberdade, especialmente em meninas devido ao ciclo
menstrual. Mulheres no periodo menstrual apresentam niveis de BDNF
significativamente mais baixos do que os homens (IUGHETTI et al., 2011). O pico
induzido por estrogénio faz com que os niveis de BDNF aumentem e diminuam
rapidamente e por longos periodos durante os periodos periovulatorio e perimenstrual
(SCHARFMAN; MACLUSKY, 2008). No inicio da fase folicular, os niveis de estrogénio

sdo baixos, sugerindo que mulheres férteis tém niveis plasmaticos de BDNF
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significativamente mais elevados na fase lutea do que na fase folicular (BEGLIUOMINI
et al.,, 2007). No entanto, os estudos analisados ndo avaliaram a fase do ciclo
menstrual das meninas participantes.

Da mesma forma, o BDNF também foi identificado como um componente-
chave da via hipotalamica que modula o controle do peso corporal, 0 metabolismo da
glicose, a ingestdao de alimentos e a homeostase energética, o que pode levar a
obesidade (MOTAMEDI; KARIMI; JAFARI, 2017) e diabetes tipo 2 (KRABBE;
NIELSEN, 2007). Assim, ha evidéncias que indicam concentra¢des significativamente
mais baixas de BDNF basal em individuos com sobrepeso e obesidade em
comparacéo com adultos (KRABBE et al., 2007; WALSH; MYETTE-COTE; LITTLE,
2020) e jovens com peso adequado (ROTH et al., 2013). Como foi explorado nos
tépicos anteriores, a obesidade infantil também estd associada com desempenho
académico e funcao cognitiva diminuidos (GOLDFIELD et al., 2018). Dentre os
estudos transversais incluidos nesta revisao, apenas um avaliou participantes obesos
(MORA-GONZALEZ et al., 2019c). Mora-Gonzalez et al. (2019c) observaram
associacao positiva entre as concentracoes plasmaticas de BDNF e AF. Esses dados
podem potencializar os beneficios da AF para o tratamento da obesidade infantil, bem

como reduzir o prejuizo no aprendizado de criangas e adolescentes com obesidade.

2.3.2 Comparacao de atletas e nao atletas sobre o BDNF

Os resultados desta revisdo indicaram concentragbes mais altas de BDNF
plasmatico, e menor concentracdo de BDNF sérico em adolescentes atletas em
comparagao com o grupo de controle (FIGURA 2) (KIM, 2016; LEE et al., 2014;
PAREJA-GALEANO et al., 2013). A concentracao basal de BDNF no sangue tende a
aumentar durante o exercicio agudo (DINOFF et al., 2017), e treinamento aerdbico
cronico (DINOFF et al., 2016). O BDNF sérico em adolescentes atletas parecem estar
reduzido em dois estudos (KIM, 2016; LEE et al., 2014). Esses resultados podem estar
relacionados ao tipo de analise de BDNF, pois estudos com analises séricas de BDNF
(KIM, 2016; LEE et al., 2014) apresentaram concentra¢cées mais baixas em atletas.
Enquanto na analise de BDNF de plasma (PAREJA-GALEANO et al.,, 2013),

concentracdes mais altas foram observadas em adolescentes atletas.
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FIGURA 2. GRAFICOS DA META-ANALISE PARA A COMPARACAQ DOS Ni\[EIS DE BDNF ENTRE
CRIANCAS E ADOLESCENTES PRATICANTES DE EXERCICIO FISICO E NAO PRATICANTES DE
EXERCICIO FISICO.

Study name Statistics for each study Std diff in means and 95% CI

Std diff Standard Lower Upper

inmeans error Variance limit limit Z-Value p-Value
Kim, 2016 -0,904 0,455 0207 -1,794 -0,013 -1,988 0,047
Lee etal, 2014 -0,956 0221 0049 -1,390 -0523 -4321 0,000 -.-
Pareja-Galeano et al, 2013 1,570 0,575 0331 0442 2697 2729 0,006
-0,677 0,188 0035 -1,046 -0309 -3,602 0,000 ‘

-4,00 -2,00 0,00 2,00 4,00

Exercisers Non-exercisers

FONTE: MENEZES-JUNIOR et al. (2021)

Essa informacéao contraditoria revela que a concentragao sérica de BDNF pode
representar o BDNF armazenado nas plaquetas, portanto as respostas séricas ao
exercicio nao representam wuma fonte livre para atravessar a barreira
hematoencefalica (WALSH et al., 2017). Por outro lado, a porgao plasmatica do BDNF
circula livremente e é capaz de cruzar a barreira hematoencefalica, portanto, pode-se
sugerir que os atletas tendem a ter uma concentracédo maior de BDNF biodisponivel
(PAN et al., 1998). Um fato importante € que as plaquetas ndo podem cruzar a barreira
hematoencefalica, portanto, o exercicio pode desempenhar um papel fundamental na
liberagdo do BDNF armazenado nas plaquetas para o plasma (GEJL et al., 2019).
Fujimura et al. (2002) relataram que cerca de 16 a 32% do BDNF ligado as plaquetas
€ liberado no plasma sob condi¢cdes de estresse fisico. O aumento do BDNF no
cérebro pode resultar em melhor sobrevida neuronal e sinaptogénese, o que pode
indicar mudancgas estruturais e fungdes cerebrais positivas. (ERICKSON et al., 2011).

O estudo de Kim (2016), sugere que o BDNF sérico desempenha papel no
processo de recuperacgao de tecidos danificados pela pratica de treinamento fisico. As
concentracdes séricas de BDNF podem ser influenciadas por condi¢cdes de tenséo de
cisalhamento (FUJIMURA et al., 2002; GEJL et al., 2019) e em resposta ao processo
de recuperagao apos o exercicio. Portanto, uma possivel justificativa para menor
concentracdo de BDNF sérico em atletas pode estar relacionada a influéncia do

exercicio na concentracao de plaquetas. Desse modo, o treinamento fisico tende a
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incrementar as plaquetas circulantes através do bago por meio de mecanismos para
aumentar a atividade nervosa simpatica e catecolaminas circulantes, também
conhecida como trombocitose induzida por exercicio (GIMENEZ et al., 1986). Apds o
treinamento fisico, as plaquetas sao coletadas novamente pelo baco, por um periodo
que € semelhante as redugdes no BDNF sérico apds uma sessédo de exercicios
(WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018). No entanto, apenas um estudo que analisou
amostras de plasma BDNF relatou ter coletado sangue pelo menos 24 horas apds o
treinamento fisico (PAREJA-GALEANO et al., 2013). Portanto, ha necessidade de
mais estudos para verificar o efeito do treinamento fisico nas concentragdes séricas e

plasmaticas de BDNF.

2.3.3 Efeito do exercicio fisico estruturado sobre o BDNF

Quatro estudos verificaram o efeito do treinamento fisico de curta duragao nas
concentracdes séricas de BDNF. De forma consistente, Menezes-Junior et al. (2021)
observaram que entre 8 e 24 semanas apo6s o periodo de treinamento houve aumento
das concentragdes séricas de BDNF em criangcas e adolescentes sedentarios
(FIGURA 3). No entanto, a magnitude desses beneficios foi pequena, demonstrando
que nao foi significativamente diferente do grupo controle. Achados semelhantes
foram relatados na literatura (DINOFF et al., 2016, 2017; MARINUS et al., 2019),
porém, os aspectos do exercicio que impulsionam a resposta do BDNF nao sao claros.
Uma meta-analise em adultos mostrou evidéncias de que ha aumento nas
concentracdes sericas e plasmaticas de BDNF apds um periodo de intervengdo com
treinamento aerébio, o que pode ser diretamente influenciado pelo volume de
treinamento (DINOFF et al., 2016), enquanto outro estudo sugere que o BDNF
aumenta de maneira dependente da intensidade (KNAEPEN et al., 2010).
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FIGURA 3.’GRAFICOS DA META-ANALISE PARA ANALISE DO EFEITO DO TREINAMENTO
FISICO SOBRE OS NIVEIS DE BDNF EM CRIANCAS E ADOLESCENTES.

A Study name_ _Statistics for each study _Std diff in means and 95% O
Std diff ~ Standard Lower  Upper
in means ermor Varance  limit limt  ZValue p-Value
Cho, So & Roh, 2017 0,693 0,383 0,146 0,056 1,443 1,812 0,070
Goldfield et al., 2018 - CT 0,074 0,189 0036 0444 0297 -0389 0,697
Goldfield et al., 2018 - MICT 0,004 0174 0030 -0,337 0,346 0,025 0,980
Goldfield et al., 2018 - RT 0,022 0,218 0,048 0406 0,450 0,102 0,919
Jeon & Ha, 2015 1,512 0,463 0214 0605 2419 3,266 0,001 ——
Jeon & Ha, 2017 LICT 0,274 0322 0104 0,357 0,906 0,852 0,394
Jeon & Ha, 2017 MICT 0,715 0,354 0126 0,021 1,410 2,018 0,044
Jeon & Ha, 2017 VICT 1,381 0,442 0,195 0515 2,248 3,125 0,002 -
0,437 0,183 0033 0079 0,794 2,392 0,017 &>
-8,00 -4,00 0,00 4,00 8,00
Decrease Increase
B Study name Statistics for each study Std diff in means and 95% Cl
Std diff ~ Standard Lower  Upper
inmeans ermor Varance  limit limit  ZValue p-Value
Cho, So & Roh, 2017 0,088 0,363 0,132 0624 0799 0,241 0,809
Jeon & Ha, 2015 0,168 0.444 0,197 0,701 1,038 0,380 0,704
Jeon & Ha, 2017 0,250 0,321 0,103 0379 0,880 0,780 0,435
Goldfield et al., 2018 0,532 0,478 0,228 0404 1468 1,113 0,266
0,235 0,193 0,037 -0,144 0,614 1,214 0,225
8,00 -4,00 0,00 4,00 8,00
Decrease Increase
C Study name Statistics for each study Std diff in means and 95% C1
Std diff ~ Standard Lower  Upper
in means eror Varance  limit limit ~ ZValue p-Value
Jean & Ha, 2015 0,521 0,455 0,207 0371 1412 1,145 0252
Jean & Ha, 2017_LICT 0,168 0,448 0,201 -0,710 1,046 0,375 0,707
Jean & Ha, 2017_MICT 0,540 0455 0,207 0352 1433 1187 0235
Jean & Ha, 2017_VICT 1,479 0,505 0255 0490 2468 2,931 0,003 —a—
Cho, So & Roh, 2017 1,481 0412 0170 0,673 2289 3594 0,000 ——
Goldfield et al., 2018 MICT 0,129 0,225 0,050 -0.569 0311 0575 0565
Goldfield et al., 2018 Resdance 0,127 0,260 0,088 -0.637 0383 -0486 0627
Goldfield et al., 2018 Combined 0,219 0,237 0,056 0683 0245 0926 0355
0,372 0,225 0,050 -0.069 0812 1,654 0,098
-8,00 4,00 0,00 4,00 8,00
Control group Training group

FONTE: MENEZES-JUNIOR et al. (2021)

LEGENDA: A= efeito do treinamento sobre os niveis de BDNF em criangas e adolescentes; B= efeito
do grupo controle sem exercicio sobre os niveis de BDNF em criangas e adolescentes; C=
comparacgao do efeito do treinamento fisico e grupo controle sobre os niveis de BDNF em criangas e

adolescentes.

A melhor maneira de identificar completamente a resposta do BDNF ao

treinamento fisico inclui a analise de soro, plasma, plaquetas e a quantidade de BDNF
por plagueta (WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018). Embora os estudos de intervengao

nao tenham analisado as concentragdes plasmaticas de BDNF, esses dados ainda

sdo importantes, pois € proposto que o aumento do BDNF é o mecanismo pelo qual a

AF melhora a cognicéo e o desempenho académico (MARINUS et al., 2019). De fato,
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nesta revisao, os autores identificaram que apds as intervengdes de treinamento
fisico, as concentragdes séricas de BDNF em adolescentes se acentuaram. Assim,
mesmo com uma pequena magnitude do efeito, os achados demonstram que existe
relacéo entre a pratica de treinamento fisico e o BDNF. No entanto, mais estudos séo
necessarios para explorar a ligacdo entre o exercicio fisico, as concentragcbes de
BNDF e o desempenho cognitivo em criangas e adolescentes.

Outra lacuna levantada na revisdao diz respeito as caracteristicas do
treinamento fisico, como tipo, intensidade, duragao e frequéncia, mas esse tipo de
analise foi esclarecido, dependendo dos dados fornecidos pelos estudos. Contudo,
Jeon e Ha (2017) identificaram que exercicios continuos em intensidade moderada e
vigorosa apresentaram melhores resultados no aumento do BDNF e desempenho
cognitivo em comparagao ao grupo controle e exercicios com intensidades leves, o
que pode indicar uma tendéncia de influenciar a intensidade nesses parametros.
Reycraft et al. (2019) relataram que concentracbes mais altas de BDNF foram
observadas apds uma sessao de treinamento intervalado de alta intensidade em
comparagao com o treinamento continuo em intensidade moderada-vigorosa. Além
disso, ha evidéncias da relagao benéfica entre o nivel de lactato e o desempenho
cognitivo; neste sentido, a producao de lactato cruzaria a barreira hematoencefalica,
alimentando os neurdnios e estimulando a secregdao de BDNF (BROOKS, 2020).

Por fim, a maioria dos estudos incluidos na revisdo realizou exercicios
aerdbicos continuos em intensidade moderada (MENEZES-JUNIOR et al., 2022).
Contudo, Goldfield et al. (2018) ndo encontraram nenhum efeito significativo apos seis
meses de treinamento combinado e de resisténcia nas concentracdes seéricas de
BDNF em adolescentes obesos. Esses dados estdo de acordo com as descobertas
de Dinoff et al. (2016), que indicam aumento nas concentracbes de BDNF apds o
treinamento aerdbio, mas ndo apos o treinamento de resisténcia.

Em resumo, existe associagc&do negativa significativa entre as concentragdes de
BDNF e a pratica de AF em meninos, mas ndo em meninas. Ainda, estudos indicam
que adolescentes atletas aparentemente apresentam concentragdes séricas mais
baixas, porém concentracdes plasmaticas de BDNF mais elevadas em comparagao
com individuos sedentarios. Essa adaptacao parece ser benéfica para os atletas.
Além disso, o treinamento fisico parece aumentar em pequena medida as
concentracdes séricas de BDNF em adolescentes sedentarios. Dessa forma, os

resultados observados pelos autores da revisdo sistematica destacam um aspecto
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importante do comportamento do BDNF de acordo com o tipo de analise laboratorial.
As concentragdes séricas de BDNF provavelmente proporcionam equilibrio no reparo
tecidual, pois demonstram relagdo com o tempo e a regularidade da AF. Embora
incerto, o BDNF plasmatico pode estimular a melhora do desempenho cognitivo em
criangcas em idade escolar; isso poderia reforgar a hipétese de que o BDNF pode ser
um mecanismo potencial na conexao entre a pratica de treinamento fisico e a fungao
executiva.

Diante destas informagdes, o quarto objetivo desta tese foi analisar se existe
efeito mediador das concentragcdes de BDNF plasmaticas no efeito dos programas de
treinamento HIIT e MICT sobre a fungdo executiva em adolescentes com excesso de
peso. Dessa forma, levantou-se a hipétese de que a concentragao plasmatica do
BDNF atuaria como mediadora do efeito dos programas de exercicios fisicos sobre a
funcao executiva de adolescentes com excesso de peso. Outra lacuna importante,
refere-se ao quinto objetivo da presente tese, sobre se a melhora dos niveis da aptidao
fisica derivada da pratica de exercicios fisicos pode ser moderadora sobre mudancas
nas concentragdes de BDNF e fungdo executiva em adolescentes com excesso de
peso. Para este objetivo, levantou-se a hipdtese de que a melhora dos niveis da
aptidao fisica nos componentes da aptidao fisica sera moderadora das mudancas nas
concentracées de BDNF e fungédo executiva em adolescentes com excesso de peso
apos 12 semanas de intervengao. Para cumprir os objetivos da atual tese, no préximo

capitulo serdo descritos os materiais e métodos utilizados.
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3 MATERIAIS E METODOS
3.1.1 Desenho do estudo e amostra

Estudo experimental e longitudinal, que comparou o efeito de dois programas
de treinamento fisico e um grupo controle sobre as concentragdes de BDNF, fungao
executiva e aptidao fisica em adolescentes com sobrepeso e obesidade.

A amostra foi selecionada corresponde a escolares da regiao de Sao José dos
Pinhais, sendo a coleta realizada em 2019. Os participantes foram convidados via
telefone e divulgacdo do projeto por midias eletrénicas. De 72 voluntarios, 53
adolescentes (27 meninas) foram incluidos e alocados para o grupo que praticou
treinamento intervalado em alta intensidade (HIIT, n=15), grupo que praticou
treinamento aerdébio continuo em intensidade moderada (MICT, n=14) e grupo
controle (GC, n=24). No entanto, quatro participantes ndo completaram o treinamento
fisico, sendo um que pertencia ao grupo MICT e trés do HIIT. As desisténcias
ocorreram por motivos diversos, incluindo questdes logisticas que dificultaram a
continuidade da participacédo no estudo, como problemas de transporte e conflitos de
horarios com outras responsabilidades. Além disso, a mudanca de moradia de um dos
participantes também foi um fator determinante para a interrupgdo do programa,
tornando impraticavel para o participante continuar com o acompanhamento do
treinamento fisico proposto. E importante ressaltar que, apesar dessas desisténcias,
os participantes restantes continuaram engajados ao longo do periodo de estudo. O
termo de consentimento livre e esclarecido foi assinado por todos os adolescentes,
pais ou responsaveis (APENDICES 1 e 2). Este estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica do Centro Universitario UniDomBosco (CAAE 62963916.0.0000.5223, ANEXO
1) e registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (n°: RBR-6343y7).

Os critérios de inclusdo foram: individuos de ambos os sexos, com idades
entre 10 e 17 anos; diagnosticados com excesso de peso (IMC escore-Z = 1,0);
Participagdo em pelo menos 75% das aulas para grupos de exercicios. Nao
apresentar contraindicagdo aos exames, incluindo auséncia de doengas cardiacas,
pulmonares e osteoarticulares, que comprometessem testes de forga muscular; nao
realizar outra AF regular nos ultimos seis meses, exceto educacao fisica escolar (120
min / semana); n&o participar de nenhum programa de perda de peso; ndo usar
nenhum medicamento que interfira nos resultados da pesquisa. Os critérios de

exclusdao foram: criancas e adolescentes obesos com doencas infecciosas
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contagiosas ou dermatoldgicas, que impedem a participagao no grupo de exercicios
fisicos; apresentar problemas musculoesqueléticos ou incapacidade fisica que
tornariam impossivel a participacdo em atividades fisicas; n&o participar da segunda
avaliacao fisica do projeto.

O poder amostral foi calculado a priori no software G*Power (v. 3.1.9.2),
utilizando o ANOVA mista com medidas repetida, com 2 medidas e 3 grupos. Foi
atribuido um poder de 0,80, a de 0,05 e tamanho do efeito (f) de 0,25. Com base
nesses critérios, o tamanho minimo da amostra foi de 12 participantes para cada
grupo. Além disso, o poder amostral para analises secundarias foi calculado posteriori
no software G*Power (v. 3.1.9.2), para a estatistica de regressao linear multipla.
Foram atribuidas trés variaveis preditoras, a de 0,05 e tamanho de efeito moderado
(f*=0,15). Com base na populacéo incluida de 49 adolescentes, poder amostral para

as analises de regressao linear multipla ficou entre 0,60 e 0,80.

3.1.2 Procedimentos de coleta

A FIGURA 4 apresenta o desenho do estudo e a alocagédo amostral. Todas as
avalicoes e o treinamento foram realizados em uma academia na regiao de realizacao
do estudo, no periodo de fase inicial e apés 12 semanas de intervencao. Tanto as
avaliagdes na fase inicial e apds a intervengao foram realizadas em trés visitas. Na
primeira visita os participantes foram avaliados por uma médica, por meio de uma
avaliagdo clinica e ponderados de acordo com os critérios de elegibilidade,
mensuraram-se variaveis antropométricas e composigao corporal, extracao
sanguinea e testes cognitivos. Na segunda visita foi avaliada a APCR por meio de
teste em esteira. Na terceira visita ocorreram os testes de flexibilidade, forga muscular
e resisténcia muscular.

Os programas de treinamento foram iniciados apods todas as avaliagbes na fase
inicial e encerrados 48 horas antes das avaliacdes finais. As sessdes de exercicios
foram conduzidas em bicicletas ergométricas na mesma academia, trés vezes por
semana por educadores fisicos treinados, com propor¢ao de alunos por instrutores de
3:1. As sessOes de cada grupo de treinamento ocorreram em diferentes horarios do

dia, sendo administrados em grupos de 8 a 13 alunos por sesséo.



FIGURA 4. FLUXOGRAMA DA ALOCAGAO AMOSTRAL.
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3.1.3 Maturagao somatica

A avaliagcdo da maturidade bioldgica foi realizada utilizando o método proposto
por Moore et al. (2015), o qual calcula a distancia em anos até o pico de velocidade
de crescimento (PVC). Esse método emprega um modelo matematico que leva em

consideracao a estatura, a idade e o sexo do individuo (MOORE et al., 2015).

PCVmeninas = —7,709133 + (0,0042232x(FaixaetariaxEstatura))

PVCmeninos = —7,999994 + (0,0036124x(FaixaetériaxEstatura))

Assim, os valores foram expressos em medida continua do tempo para o PVC,
sendo a cada um ano negativo (-1 anos) da maturagdo somatica representa um ano

antes a idade do PVC (MOORE et al., 2015).

3.1.4 Antropometria

Todas as avaliacbes antropométricas foram realizadas com base nas
recomendagdes do Anthropometric Standardization Reference manual (Lohman et al.,
1988). A estatura (cm) foi mensurada utilizando um estadiémetro portatil Avanutri® e
a massa corporal (kg) foi mensurada por meio da balanga digital Welmy® modelo
W200/50®. O indice de massa corporal escore-z (IMC-z) foi calculado usando o
programa WHO Anthro Plus®. A circunferéncia abdominal foi avaliada com uma fita
antropométrica com resolugdo de 0,1 cm. A relagdo cintura/estatura (RCEst) foi
calculada pelo quociente entre a circunferéncia da abdominal (cm) e a estatura (cm),
sendo utilizados pontos de corte para estabelecer valores adequados ou excessivos
de adiposidade central (NAMBIAR; HUGHES; DAVIES, 2010).

3.1.5 Composigao Corporal
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A composicao corporal foi avaliada por meio do método de impedancia
bioelétrica (BIA), que utilizou analisador tetra polar com frequéncia de 50khz (Maltron
BFO06®). Este procedimento foi realizado pela manhé, apds um periodo de jejum de
12 horas. Além disso, os sujeitos foram instruidos a: (1) n&o ingerir liquidos dentro de
quatro horas antes do teste; (2) Nao se exercite menos de 12 horas antes do teste;
(3) Urinar dentro de 30 minutos antes do teste; (4) Nao consuma alcool dentro de 48
horas antes do teste; (5) Nao tomar medicamentos diuréticos dentro de sete dias antes
do teste; (6) Nao usar acessorios de metal; e (7) vestir roupas leves. Foi calculado a
massa livre de gordura (MLG) por meio das equagdes especificas por sexo propostas
por (GRAY et al., 1989), validada para adolescentes obesos (HOUTKOOPER et al.,

1992), e posteriormente determinada a porcentagem de massa gorda (%MG).

3.1.6 Flexibilidade

A avaliagao da variavel flexibilidade foi realizada por meio do teste de sentar
e alcangar (WELLS; DILLON, 1952). O adolescente sentou em um colchonete com os
joelhos estendidos, pernas unidas, com os pés firmemente pressionados contra a
prancha do equipamento. Os bracos sao estendidos para frente com as maos
colocadas com as palmas das maos na superficie superior do banco. Nesta posicao,
0 sujeito inclinou-se para frente quatro vezes e manteve-se na posi¢cao de alcance
maximo na quarta contagem. Foi registrada a maior distancia (cm) alcangada e
mantida no quarto movimento. Se as maos alcangaram desigualmente o ponto

maximo, a mao com a distancia mais curta foi registrada.

3.1.7 Resisténcia muscular

A resisténcia muscular foi medida pelo teste de flexdo de tronco deitado
(BIANCO et al., 2015). Para o teste foi utilizado um colchonete. O individuo se
posicionou em decubito dorsal, com os joelhos flexionados a 45 graus, as maos
posicionadas no ombro e bragos cruzados e ombros em flexdo. Ao sinal do avaliador

os adolescentes deveriam realizar a flexao de tronco e encostar a os cotovelos sobre
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os joelhos e retornar a posic¢ao inicial. Os avaliados foram instruidos a realizar este
movimento repetidamente o mais rapido possivel durante um minuto. Foi registrada a

quantidade total de flexdes de tronco.

3.1.8 Forgca muscular

A forga de preensédo manual foi mensurada por um dinamémetro hidraulico de
mao (Saehan®), com escala de mediagao de 0 a 90 kilogramas (kg). A empunhadura
foi ajustada para cada avaliado. Os adolescentes foram instruidos a permanecer em
pé, com o cotovelo fletido a 90° e o antebraco em posi¢ao neutra (FIGUEIREDO et
al., 2007). Ao sinal do avaliador os adolescentes deveriam apertar gradualmente e
continuadamente a alga da mao até a sua maxima forca. Foram realizadas duas
tentativas com cada membro superior alternadamente, com intervalo de 60 segundos
entre as tentativas. A tentativa que obteve maior valor em cada membro superior foi
registrada em quilogramas e calculada a média entre a forga do membro superior

direito e esquerdo.

3.1.9 Aptidao Cardiorrespiratéria

A APCR foi medida objetivamente a partir de um teste incremental maximo
em esteira com a utilizacdo de um analisador de gases portatil (K4b?, Cosmed).
Durante o teste os participantes utilizaram um medidor cardiaco para mensuragao da
frequéncia cardiaca maxima (FCmax). O protocolo do teste de esforgo iniciou-se a
uma velocidade de 4,0 km/h-', com um aumento progressivo de 0,3 km/h-! a cada 30
segundos e uma inclinagdo fixa de 1% mantida constante. Para garantir que os
participantes atingiram o esforgco submaximo, pelo menos um dos seguintes critérios
foi atendido: (1) o adolescente ndo manteve a velocidade necessaria para o teste; (2)
razao de troca respiratéria (RER) foi = 1,0; ou (3) a frequéncia cardiaca maxima predita
proposta por Tanaka, Monahan, Seals (2001) foi atingida. Durante toda a realizagao
do teste, os participantes foram avaliados quanto a percepc¢ao de esfor¢co minuto a
minuto, por meio da escala de Borg (6-20) (BORG, 1998).
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O pico do consumo de oxigénio (VOzpico) foi determinado apds a filtragem em
intervalos de 15 segundos e identificado pelo maior valor obtido apés o platé do VOo..
Valores de aumento do VO2 <50 ml/min-! nos ultimos 30 segundos dos testes de
esforco foram interpretados como um platé de VO2 (ASTORINO, 2005). O VOz2pico foi

expresso em unidade absoluta (L/min-') e relativo @ massa corporal (VOz2pico_mc).

3.1.10 Trial Making Test (TMT)

O Trail Making Test foi utilizado para avaliar a flexibilidade cognitiva
(SALTHOUSE, 2011). O teste é composto por duas etapas, TMTA e TMTB. Em ambas
as etapas o adolescente deve desenhar um trajeto entre varios pontos no menor
tempo possivel. Na etapa TMTA (ANEXO 2) o individuo deve desenhar em ordem
numeérica crescente o trajeto entre 24 circulos numerados de 1 a 24. A etapa TMTB
(ANEXO 3), é a etapa mais complexa onde deve-se desenhar o trajeto alternado entre
os numeros 1 ao 12 e letras A até L (COSTIGAN et al., 2016). Durante as duas etapas
0 pesquisador registrou o tempo total dispendido pelo adolescente para realizar cada
etapa, contabilizando também a quantidade de erros cometidos. O tempo dispendido
em cada etapa no teste foi ajustado pela porcentagem de acertos, sendo quanto

menor o tempo melhor o escore no teste.

3.1.11 Teste Stroop de cores e palavras

O teste stroop de cores e palavras foi usado para avaliar o controle inibitério. O
teste € composto por duas tarefas, uma de leitura e outra de nomeacéao de cor. Em
ambas, os estimulos sdo nomes das cores “verde”, “azul’, “cinza” e “rosa” impressos
em cor incongruente, totalizando 112 palavras dispostas em 4 colunas (ANEXO 5)
(CASTRO; CUNHA; MARTINS, 2000). Antes da aplicacao do teste os participantes
foram testados quanto ao reconhecimento das cores, e realizaram um treino de leitura
€ nomeacao das cores de oito palavras e cores.

O teste propriamente dito ocorreu em duas etapas. A primeira etapa (STA) os
adolescentes foram instruidos a ler todas as palavras sequencialmente, (da primeira
a quarta coluna) o mais rapido possivel e em voz alta. Na segunda etapa (STB) os

adolescentes realizaram a identificagdo das cores de forma sequencial, em voz alta e
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0 mais rapido possivel. Em ambas as tarefas o pesquisador registrou o numero de
respostas corretas e incorretas, bem como o tempo total dispendido para completar
cada tarefa. Os dados de tempo dispendido em cada etapa do teste foram ajustados
pela porcentagem de acertos. Para as analises foram utilizados os dados de tempo e
a porcentagem de acertos no teste STB e calculado o tempo de reacéo no teste STB
ajustado pelo numero de palavras (112 palavras), sendo que quanto menores 0s

valores melhores séo escores no teste.

3.1.12 Exames laboratoriais e analise plasmatica de BDNF.

As amostras de sangue foram coletadas na fase inicial e apds 12 semanas de
intervengao. O procedimento foi conduzido pela manha, entre 7h00 e 8h00, apds jejum
noturno de 12 horas e repouso de quinze minutos em decubito dorsal. Para evitar
alteragcdes nos parametros sanguineos induzidas pelo desempenho fisico, os
participantes nao se exercitaram por pelo menos 48 horas antes da coleta de sangue.

As amostras foram obtidas pela veia antecubital, depositadas em tubos de
EDTA e mantidas em gelo por aproximadamente 60 min. Apds a coleta e transporte
das amostras, as mesmas foram centrifugadas em 1.000 x g a 4°C por 10 minutos e
imediatamente armazenadas a —80°C no Laboratério de Polimorfismos e Ligacdes
Genéticas da Universidade Federal do Parana até a analise. A concentragao
plasmatica de BDNF foi medida por meio do kit BDNF human procartaplex simplex
(invitrogen), de acordo com as instru¢gées do fabricante (ProcartaPlex™ Multiplex
Immunoassay user guide), utilizando o equipamento MAGPIX® (Luminex duplex
assay).

Além disso, foram realizadas analises das concentragdes de insulina, glicose
e proteina C-reativa. O método enzimatico colorimétrico foi usado para medir as
concentragdes de insulina, enquanto a metodologia de quimiluminescéncia foi
utilizada para determinar as concentragdes de glicose. A concentragao de proteina C-
reativa (PCR) foi medida usando a metodologia de turbidimetria. Também foi
calculado a resisténcia a insulina (RIl) usando o Homeostasis Model Assessment
(HOMA) (MATTHEWS et al., 1985), e a sensibilidade a insulina (Sl) usando o indice
Quantitative Insulin Sensitivity Check Index (QUICKI) (KATZ et al., 2000).
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3.1.13 Protocolos de treinamento

O detalhamento dos protocolos de treinamento fisico esta apresentado no
QUADRO 1. O HIIT e MICT foram realizados trés vezes por semana, na mesma
academia e em horarios distintos durante 12 semanas. A sessao do MICT teve
duracéao de 60 minutos e a sessao HIIT durava aproximadamente 35 minutos. O gasto
calorico foi equivalente entre as modalidades (t=0,863; p= 0,388). Ambos os
protocolos foram conduzidos em bicicletas ergométricas (Schwinn® IC). A resisténcia
utilizada na bicicleta foi auto-selecionada. Durante todas as sessdes de treinamento
houve estimulo sonoro, com lista de reprodugcédo de musicas selecionadas pelos
professores e participantes. Durante as sessdes foi aferida a frequéncia cardiaca por
um monitor cardiaco (Polar®), e a partir do mesmo equipamento foi calculado o gasto
caldrico por sessdo. O grupo controle foi orientado a manter as atividades fisicas

habituais durante o periodo do estudo.

QUADRO 1. DETALHES DOS PROTOCOLOS DE TREINAMENTO.

Programas de treinamento

HIIT (n=15) MICT (n=14)
Aquecimento 5 minutos 5 minutos
Duracéo 24 minutos 50 minutos
Frequéncia 3x/semana 3x/semana
Intensidade tiros VM >80%FCreserva 55-65% FCreserva
Intensidade entre tiros Auto selecionada
Numero de Séries 3 -
Descanso entre séries 4 minutos -
Intensidade entre séries Passiva
Tiros por série 4 -
Duracao dos tiros 30 segundos -
Descanso entre tiros 60 segundos -
Resfriamento 5 minutos 5 minutos
Tempo total 34 minutos 60 minutos
Gasto caldrico por sessdao (MD+DP) 292,09+43,64 kcal 313,80+91,21 kcal

Nota: HIIT= grupo high-intensity interval training; MICT= grupos moderate-intensiy continuous training;
VM= velocidade méxima.

3.1.14 Analise estatistica

Todas as analises estatisticas foram realizadas no software SPSS versao
24.0. O nivel de significancia adotado foi de p<0,05. Os resultados de variaveis

quantitativas foram apresentados por médias e desvios padrbes, enquanto a
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apresentacao das variaveis qualitativas foi descrita por frequéncias e percentuais. A
verificacdo da normalidade dos dados foi realizada pelo teste de Shapiro-Wilk e a
homogeneidade de variancia foi aferida pelo teste de Levene. No caso de nao
normalidade dos desfechos, para a analise principal, as variaveis da funcédo executiva
foram normalizadas usando uma transformacao logaritmica de base 10 ou raiz
quadrada.

A comparagao de médias entre os grupos foi utilizada a Analise de variancia
(ANOVA) de uma via. Para variaveis que nao apresentaram distribuicdo normal
utilizou-se o teste Kruskal-Wallis. A comparacdo de médias entre a fase inicial e pos-
intervencao foi calculada pela ANOVA fatorial mista de duas vias com medidas
repetidas. Para as variaveis que atestaram diferengas médias entre os grupos na fase
inicial, a comparacao do efeito no pds-intervencao foi calculada por meio da ANCOVA,
com a medida de fase inicial como covariante. O post-hoc de Bonferroni foi aplicado
em todas as analises para verificar a diferengas entre os grupos para as variaveis com
ANOVA significativa.

O tamanho de efeito dos grupos sobre as variaveis cognitivas foi calculado
pela diferenca entre o os valores pods-intervengdo e fase inicial, em seguida
padronizado (Cohen d). A magnitude do tamanho de efeito foi considerada
pequena(d<0,2), moderada (d=0,2>0,5), grande (d=0,5>0,8) e muito grande (d>0,8)
(COHEN, 1992). A inferéncia clinica foi conduzida de acordo com a magnitude do
tamanho de efeito padronizado (Cohen d), considerando-se: trivial (|0,20]),
possivelmente benéfico/prejudicial (]|0,20-0,39|), benéfico/prejudicial (|0,40-0,79]) e
muito benéfico/prejudicial (|>0,80|) conforme a diregdo da mudanga do desfecho
avaliado. Foi considerado efeito pouco claro quando o efeito sobrepbe os valores
triviais e os intervalos de confianga extrapolavam tanto em efeito prejudicial quanto
benéfico (BATTERHAM; HOPKINS, 2006).

A proporgao de responsividade aos grupos de intervengao sobre as variaveis
dependentes para o grupo controle e de treinamentos foi obtida de acordo a magnitude
do efeito individual para cada grupo de intervencdo (HOPKINS, 2015). Como ponto
de corte para a responsividade individual foi utilizada a inferéncia clinica maior que
trivial (d=>0,2) (BATTERHAM; HOPKINS, 2006). A comparac&o da probabilidade dos
respondentes aos diferentes desfechos entre os grupos foi analisada por meio de
analise de regresséao logistica. As diferencas na aptidao fisica entre respondentes e

nao respondentes para resultados de BDNF, flexibilidade cognitiva e controle inibitério
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foram examinadas por modelos lineares univariados (ANCOVA) ajustados para idade,
sexo, PVC e linha de base.

As analises de mediacédo para examinar o efeito longitudinal dos grupos de
intervencao nas variaveis dependentes foram conduzidas por modelos lineares gerais.
Foi considerado o efeito da intervencdo sobre a mudanga nas variaveis de fungao
executiva (TMTB e STB). As analises de mediagao foram conduzidas somente para
os potenciais mediadores que apresentaram coeficiente de correlacido de Pearson
significativo com as variaveis de fungdo executiva. As variaveis de BDNF e os
componentes da aptidao fisica (flexibilidade, forga muscular, resisténcia muscular e
APCR) foram testados como mediadores em potencial, uma vez que, esses podem
ser afetados pelo treinamento fisico e podem influenciar a funcédo executiva.

Dessa forma, foi calculado os escores de alteracao residual das variaveis
independentes, dependentes e mediador, regredindo os valores pos-treino para os
valores pré-treino. Primeiro, calculou-se o efeito total da intervencdo na variavel
resultado (equacgéo c). Segundo, calculou-se o efeito da intervencao sobre a variavel
potencial mediadora (equagcdo a). Terceiro, foi calculado a associagdo entre o
potencial mediador e o resultado variavel controlado para a variavel intervencao
(equacéo b). O terceiro modelo de regressao fornece estimativas para os valores da
equagado b e para a associagao direta (equagdo c’). O produto dos coeficientes
(equacédo a e equagédo b) fornece uma estimativa da forga relativa do efeito da
mediagdao. A porcentagem mediada € estimada dividindo o efeito de mediagao
(equacdo a e equacgdo b) pelo efeito total (equagéo c).

Modelos lineares gerais foram utilizados para verificar o papel moderador dos
componentes da aptidao fisica e composi¢ao corporal sobre as concentracdes de
BDNF plasmatico e desempenho nos testes de fungcdo executiva para os grupos de
intervencdo. As analises incluiram os escores de resultado de linha de base como
covariaveis, variaveis indicando atribuigdo de grupo de intervengéo/controle, variaveis
moderadoras e interagdes de grupo por moderador foram usados para investigar seus
efeitos e estimar parametros. Os graficos foram entdo produzidos para ilustrar os
efeitos do moderador para cada um dos resultados significativos. As variaveis
moderadoras foram classificadas de acordo com o valor de -1 desvio padrédo, valor

médio, e +1 desvio padrao da média.
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3.1.15 Controle de qualidade dos dados

O controle de qualidade dos dados antropométricos foi realizado por meio da
medida de erro técnico de medida (ETM). Dessa forma, foi calculado o ETM intra-
avaliador (PERINI et al., 2003). O ETM intra-avaliador foi calculado a partir de duas
medidas nado consecutivas de cada variavel antropométrica (CC e estatura). Em
seguida, foi determinado a diferenga entre a primeira e a segunda medida, de todos
os avaliados para cada variavel mensurada para aplicagdo da equagéo 1 e em seguida

calculado o ETM relativo utilizando a equacéao 2.

542
ETM(absoluto)= \fz(zj—n'
equacao (1)

14" =somatorio dos desvios?; n = nimero de avaliados; i = nimero de desvios.

. ETM
ETM (relativo) =— x 100
VMV ~
equacao (2)

ETM = erro técnico da medida (%); VMV = valor médio da variavel.

O ETMrelativo foi de 0,67% para a mensuracao da CC e 0,29% para mensuracao
da estatura, dessa forma, o pesquisador foi classificado experiente (< 1,0%) (PERINI
et al., 2003).
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A TABELA 2 apresenta a comparacgao entre os grupos na fase inicial para as

variaveis avaliadas. Na fase inicial, os grupos foram semelhantes em relagdo as

variaveis de idade, antropométricas, composi¢ao corporal, fungao executiva e analise

sanguinea. Quanto a aptidao fisica, apenas foram observadas maiores médias de

forga muscular no GC em relagéo ao MICT (p=0,007).

TABELA 2. COMPARACAQO ENTRE OS GRUPOS DE INTERVENCAO NA FASE INICIAL.

Controle (n=24) MICT (n=13) HIIT (n=12)

MD DP MD DP MD DP F p
Antropometria
#ldade (anos) 14,43 = 1,62 13,57 2,16 14,17 = 2,61 0,75 0,48
PVC (anos) 1,22 + 1,49 0,91 £1,81 1,14 = 245 0,12 0,89
Estatura 161,51 = 7,66 158,14 % 6,23 162,52 = 10,98 1,70 0,19
Massa corporal (kg) 75,29 + 12,55 68,73 + 11,57 7761 £ 14,52 1,02 0,37
IMC-z 2,26 + 0,76 2,18 £0,73 249 + 0,96 0,50 0,61
CC (cm) 85,27 £ 9,51 86,00 +9,62 89,98 + 8,93 1,04 0,36
RCEst 0,59 + 0,07 0,59 +0,06 0,61 + 0,07 0,45 0,64
Composicao corporal
MG (%) 35,53 £ 7,51 35,84 +5,63 37,38 + 6,89 0,29 0,75
MLG (kg) 4793 + 5,67 43,72 5,92 48,23 + 8,16 2,16 0,13
Aptidao fisica
Flexibilidade (cm) 24,67 * 7,56 20,98 * 10,34 22,83 + 9,73 0,74 0,48
Resisténcia muscular (rep) 21,17 £ 9,41 19,31 +7,52 25,00 + 14,66 0,96 0,39
#Forgca muscular (kg) 28,96 * 6,94 20,27 * 4,39t 24,13 = 6,26 8,65 0,00
VO2pico (L/mMin) 2,48 + 0,39 2,20 £0,45 2,50 £ 0,63 1,76 0,18
VO2pico Mc (Ml/kg.min) 33,36 + 5,97 32,17 £5,23 32,14 £+ 5,82 0,27 0,77
Funcao executiva
TMTA (segundos) 31,19 £ 10,80 38,61 +£15,98 31,73 £ 19,91 1,15 0,33
#TMTB (segundos) 74,66 + 25,36 79,41 £2457 13519 = 101,05 4,62 0,10
#TMTB-TMTA (segundos) 43,47 = 22,90 40,80 +23,57 103,46 + 100,47 5,34 0,69
STA (segundos) 73,04 £ 15,96 75,25 £16,43 71,54 £ 17,82 0,16 0,85
#STB (segundos) 159,56 + 41,97 180,15 +77,95 169,08 + 62,19 0,53 0,59
#Precisao de resposta (%) 92,95 + 4,26 92,12 +6,05 89,86 + 9,85 0,82 0,45
#Tempo de reagdo (segundos) 1,42 + 0,37 1,61 +0,70 1,51 + 0,56 0,31 0,73
Analise sanguinea
#Insulina (uUI/mL) 11,77 = 5,20 18,05 + 20,97 13,14 + 9,93 1,11 0,34
Glicose (mg/dL) 81,96 + 6,20 84,82 + 8,66 85,28 + 8,39 1,06 0,36
#HOMA-IR 241 £ 112 4,05 +5,33 2,83 + 2,32 1,22 0,30
QUICKI 0,3410 £ 0,02 0,3306 + 0,03 0,3401 £ 0,03 0,65 0,53
#PCR (mg/L) 3,67 + 8,68 3,20 £2,00 225 £ 1,42 0,21 0,82
BDNF (ng/dL) 125,36 + 77,05 130,27 +56,95 161,84 + 75,57 1,08 0,35

Nota: PVC= pico de velocidade de crescimento; IMC-z= indice de massa corporal escore z; CC= circunferéncia
de cintura; RCEst= relagao cintura/estatura; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura; VOzpico = pico
do consumo de oxigénio; TMT= trial making test; ST= stroop test; PCR= Proteina C Reativa; BDNF= Brain-
derived neurotrophic factor; #=variaveis nao paramétricas; t=diferente do GC (p<0,05).
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Identificou-se diferencga na forga muscular entre as meninas (p=0,001), mas nao
para os meninos entre os grupos (p=0,104). A comparacgao entre os grupos para cada
sexo esta apresentada na TABELA 7 no APENDICE 3.

42 EFEITO DOS GRUPOS DE INTERVENGCAO SOBRE AS VARIAVEIS
DEPENDENTES

A Tabela 3 apresenta o efeito dos grupos de intervencédo e GC sobre as
concentracdes de BDNF, funcao executiva e aptidao fisica. Nao houve diferenca entre
0s grupos para as variaveis de IMC-z, RCEst, %MG, MLG, flexibilidade, insulina,
glicose, HOMA-IR, QUICKI e PCR. Além disso, n&o foi observado efeito da interacao
tempo por grupo sobre as concentragées de BDNF. Entretanto, apds a intervengéo o
HIIT apresentou aumento nas concentragdes de BDNF, que se diferenciou
significativamente do GC (p=0,031), mas sem diferengas com o MICT (p=0,281).

Foi identificado efeito da interacdo tempo por grupo para as medidas de
flexibilidade cognitiva e do controle inibitorio. Observou-se melhora significativa no
desempenho nas medidas de flexibilidade cognitiva no HIIT (TMTA, p<0,001; TMTB,
p<0,001, TMTB-TMTA, p<0,001), parcialmente no MICT (TMTA, p=0,001; TMTB,
p=0,260; TMTB-TMTA, p=0,623), mas nao no GC (TMTA, p=0,909; TMTB, p=0,878,
TMTB-TMTA, p=0,833). Além disso, houve efeito do tempo na melhora do teste de
controle inibitério no MICT (STB, p=0,002; precisdo, p=0,047; tempo de reagao,
p=0,002) e HIT (STB, p<0,001; precisao, p<0,001; tempo de reagao, p<0,001), mas
nao no GC (STB, p=0,115; precisao, p=0,132; tempo de reagao, p=0,119).

Com relagao a aptidao fisica, houve efeitos da interagado tempo por grupo para
VO2pico, VO2pico Mc, resisténcia muscular e forca muscular. O HIIT demonstrou
aumento significativo sobre a resisténcia muscular (p=0,042), forga muscular
(p=0,005), VOzico (p<0,001) e VOzicomc (p<0,001). O MICT aumentou
significativamente a forgca muscular (p<0,001) e VO2pico (p=0,024). Enquanto o GC n&o
apresentou mudancas significativas.

Nao houve efeito da interacdo sexo e tempo para as variaveis de fungcao
executiva (TMTA, p= 0,056, TMTB, p= 0,831, TMTB-TMTA, p=0,316; STA, p=0,726,
STB, p= 0,702, precisao, p=0,868; tempo de reacao, p=0,564) e BDNF (p=0,784).
Entretanto, observou-se efeito do PVC sobre TMTA (p<0,001), TMTB (p=0,017),
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TMTB-TMTA (p=0,035), STA (p=0,008), STB (p<0,001), tempo de reagao (p=0,003),
mas nao para o BDNF (p=0,580).
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4.3 ANALISES DE MAGNITUDE DO TAMANHO DE EFEITO E INFERENCIA
CLINICA

A FIGURA 5 apresenta os graficos da magnitude do tamanho de efeito e
inferéncia clinica sobre as variaveis de fungao executiva e BDNF para cada grupo de
intervencao. No GC (Figura 5A) observou-se efeito nao significativo e trivial sobre as
medidas de flexibilidade cognitiva (Cohen d=0,04; p=0,738), controle inibitério (Cohen
d=0,15; p=0,136) e BDNF (Cohen d=0,00; p=0,973). No MICT (Figura 5B), foi
identificado efeito significativo e benéfico sobre a flexibilidade cognitiva (Cohen
d=0,53; p=0,001), controle inibitério (d=0,45; p=0,001), bem como possivelmente
benéfico, mas né&o significativo sobre as concentragbes de BDNF (Cohen d=0,23;
p=0,390). Enquanto no HIIT (Figura 5C), foi observado efeito significativo e muito
benéfico sobre a flexibilidade cognitiva (Cohen d=0,95; p<0,001), benéfico para
controle inibitério (Cohen d=0,59; p<0,001), bem como efeito nao significativo, mas
benéfico sobre as concentragées de BDNF (Cohen d=0,44; p=0,098).

A magnitude do tamanho de efeito e inferéncia clinica sobre variaveis
antropométricas, composi¢ao corporal, aptidao fisica e demais exames laboratoriais
estao apresentados na FIGURA 10 no APENDICE 4. Foram observados efeitos néo
significativos e possivelmente benéficos sobre 0 VOzpico, VOzpico Mmc para o GC. Para o
MICT foi identificado efeito significativo e benéfico sobre a forgca muscular, e
possivelmente benéfico, mas nao significativo sobre a resisténcia muscular, VOzpico,
VOzpico_Mc, insulina, glicose e HOMA-IR. Enquanto no HIIT, houve efeito significativo
e muito benéfico sobre o VOzpico Mc, bem como nao significativo e benéfico sobre o

VOz2pico, € possivelmente benéfico sobre a resisténcia muscular e forga muscular.
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FIGURA 5. GRAFICOS DA MAGNITUDE DO EFEITO E INFERENCIA CLINICA NA FUNCAO
EXECUTIVA E BDNF PARA CADA GRUPO

A
Variaveis Tamanho de efeito GC
Cohend .L'm'.te L'm't.e p-valor Infe,re.nc'a Benéfico Prejudicial
inferior superior clinica
Flexibilidade cognitiva
TMTA -0,003 -0,403 0,397 0,990 T —o—o
T™TB 0,057 -0,343 0,457 0,780 T o—fo—o
TMTB-TMTA 0,064 -0,336 0,465 0,753 T o—o—0
Efeito geral 0,040 -0,192 0,271 0,738 T ‘
Controle inibitorio
STA 0,171 -0,232 0,574 0,406 T o—f0—0
STB -0,211 -0,615 0,194 0,307 PB o—o—r-o
Precisao de resposta I -0,380 -0,794 0,035 0,072 PB or—o—p
tempo de reagéo -0,211 -0,615 0,194 0,307 PB o—o-—r-o
Efeito geral -0,154 -0,358 0,049 0,136 T
Analise sanguinea
plasma BDNF 0,007 -0,393 0,407 0,973 T
Efeito geral 0,007 -0,393 0,407 0,973 T
-2,0 -1,0 0,0 1,0 2,0
B
Variaveis Tamanho de efeito MICT
Cohen d .lel.te L|m|t.e p-valor Infe're.nma Benéfico Prejudicial
inferior superior clinica
Flexibilidade cognitiva
TMTA -0,869 -1,484 -0,255 0,006 MB *r—r0——o
T™TB -0,653 -1,230 -0,076 0,027 B 1o
TMTB-TMTA -0,194 -0,723 0,335 0,472 T *——0o—o
Efeito geral -0,537 -0,866 -0,208 0,001 B ’
Controle inibitério
STA -0,130 -0,656 0,396 0,628 T o—eor—o
STB -0,541 -1,102 0,020 0,059 B
Precisado de resposta t -0,666 -1,245 -0,087 0,024 B
tempo de reacdo -0,542 -1,103 0,019 0,058 B o—e
Efeito geral -0,455 -0,733 -0,178 0,001 B ‘
Analise sanguinea
plasma BDNF - valores invertidos -0,233 -0,764 0,298 0,390 PB o—ao——0
Efeito geral -0,233 -0,764 0,298 0,390 PB ’
-2,0 -1,0 0,0 1,0 2,0
C
Variaveis Tamanho de efeito HIT
Cohen d .L|m|.te L|m|t.e p-valor Infe're.nc|a Benéfico Prejudicial
inferior superior clinica
Flexibilidade cognitiva
TMTA -0,867 -1,461 -0,273 0,004 MB *—1o—o
T™TB -1,100 -1,741 -0,459 0,001 MB o——e—o
TMTB-TMTA -0,917 -1,520 -0,314 0,003 MB *——o
Efeito geral -0,955 -1,308 -0,602 0,000 MB ’
Controle inibitério
STA -0,039 -0,545 0,467 0,879 T o—ao—o0
STB -0,855 -1,447 -0,264 0,005 MB *—ro—o
Precisao de resposta 1 -0,843 -1,432 -0,254 0,005 MB o—ro—o
tempo de reacdo -0,854 -1,445 -0,263 0,005 MB *——10—0
Efeito geral -0,597 -0,880 0,315 0,000 B <*
Analise sanguinea
BDNF plasmatico -0,449 -0,979 0,082 0,098 B *—0
Efeito geral -0,449 -0,979 0,082 0,098 B ’
-2,0 -1,0 0,0 1,0 2,0

FONTE: proprio autor.

Nota: = valores invertidos; Legenda: A= inferéncia clinica para GC; B= inferéncia clinica para MICT;
C= inferéncia clinica para HIIT; TMT= trial making test, ST= stroop test; BDNF= Brain-derived
neurotrophic factor; T= Trivial; B=benéfico; PB= possivelmente benéfico; MB= muito benéfico.
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A FIGURA 6 apresenta a comparagao da magnitude de efeito e inferéncia
clinica entre os grupos de intervencgéao sobre a flexibilidade cognitiva, controle inibitorio
e concentragdo de BDNF. Na comparagéo entre o GC e o MICT (FIGURA 6A), foi
observado efeito significativo e benéfico a favor do MICT para flexibilidade cognitiva
(Cohen d=0,57; p<0,001), controle inibitério (Cohen d=0,41; p<0,001), mas efeito
trivial e ndo significativo sobre as concentragdes de BDNF (Cohen d=0,19; p=0,244).
Na comparacéo entre o GC e HIIT (FIGURA 6B), identificou-se efeito significativo e
muito benéfico a favor do HIIT sobre a flexibilidade cognitiva (Cohen d=1,28; p<0,001),
benéfico sobre controle inibitério (d=0,56; p<0,001) e muito benéfico sobre as
concentracdes de BDNF (Cohen d=0,60; p=0,001). Enquanto na comparacgao entre os
grupos de treinamento (FIGURA 6C), houve efeito significativo e benéfico a favor do
HIIT sobre a flexibilidade cognitiva (Cohen d=0,63; p<0,001) e benéfico sobre as
concentracdes de BDNF (Cohen d=0,46; p=0,017), mas trivial € nao significativo sobre
o controle inibitério (Cohen d=0,12; p=0,198).

A comparagéao entre os grupos da magnitude do tamanho de efeito e inferéncia
clinica sobre variaveis antropométricas, composi¢ao corporal, aptidao fisica e demais
exames laboratoriais estdo apresentados na FIGURA 11 no APENDICE 4. Na
comparacao entre o MICT e GC, foi observado efeitos nao significativos, mas
benéficos favorecendo o MICT sobre a resisténcia muscular, forga muscular, insulina
e HOMA-IR, bem como possivelmente benéfico sobre a glicose, porém, houve efeito
possivelmente benéfico sobre a PCR a favor do GC. Na comparag¢ao do HIIT com o
GC, houve efeitos nao significativos, porém benéficos sobre a resisténcia muscular,
VO2pico, VO2pico_Mc, bem como possivelmente benéfico sobre a forga muscular, porém,
houve efeito possivelmente benéfico sobre a PCR a favor do GC. Enquanto na
comparagao entre o HIIT e MICT, identificou-se a favor do HIIT efeitos né&o
significativos, mas benéfico sobre o VOzpico Mc € possivelmente benéficos sobre o
VOzpico. Por outro lado, houve a favor do MICT efeitos n&do significativos, mas

possivelmente benéficos sobre a insulina, glicose e HOMA-IR.



77

FIGURA 6. GRAFIQOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E INFERENCIA CLINICA NOS
NIVEIS DE BDNF E FUNCAO EXECUTIVA ENTRE OS GRUPOS

A
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Limite Limite Inferéncia
Cohend . A . p-valor L
inferior superior clinica MICT CcG
Flexibilidade cognitiva
TMTA -1,015 -1,407 -0,624 0,000 VB o—o—o
T™TB -0,634 -0,983 -0,286 0,000 B o—o—0
TMTB-TMTA -0,236 -0,559 0,086 0,151 PB o0—0—0
Efeito geral -0,579 -0,782 -0,377 0,000 B ’
Controle inibitério
STA -0,301 -0,627 0,024 0,069 PB o—o—
STB -0,472 -0,807 -0,137 0,006 B —o—o
Precisao de resposta I -0,409 -0,740 -0,078 0,015 B *—o—9
tempo de reagao -0,468 -0,803 -0,133 0,006 B *—o—o
Efeito geral -0,411 -0,577 -0,245 0,000 B ‘
Analise sanguinea
plasma BDNF -0,191 -0,511 0,130 0,244 PB o—o—ro
Efeito geral -0,191 -0,511 0,130 0,244 PB ’
-2,0 -1,0 0,0 1,0 2,0
B
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Limite Limite Inferéncia
Cohen d . . . p-valor e
inferior superior clinica HIT cG
Flexibilidade cognitiva
TMTA -1,027 -1,414 -0,639 0,000 VB oo
T™TB -1,591 -2,063 -1,118 0,000 VB —e—o
TMTB-TMTA -1,364 -1,799 -0,928 0,000 VB e v
Efeito geral -1,289 -1,536 -1,042 0,000 VB "
Controle inibitério
STA -0,211 -0,529 0,106 0,192 PB o-0-0
STB -0,658 -1,004 -0,312 0,000 B o-o-o
Precisao de resposta I -0,804 -1,165 -0,443 0,000 VB oo
tempo de reacgéo -0,659 -1,005 -0,312 0,000 B oo
Efeito geral -0,561 -0,732 -0,391 0,000 B ‘
Analise sanguinea
plasma BDNF -0,602 -0,943 -0,261 0,001 VB o000
Efeito geral -0,602 -0,943 -0,261 0,001 VB ’
-3,0 -1,5 0,0 1,5 3,0
C
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica HIT MICT
Flexibilidade cognitiva
TMTA -0,032 -0,396 0,332 0,863 T *—eo—o
T™MTB -1,127 -1,593 -0,662 0,000 VB or—e—o
TMTB-TMTA -1,132 -1,598 -0,666 0,000 VB *—o—o
Efeito geral -0,636 -0,880 -0,391 0,000 B ’
Controle inibitério
STA 0,097 -0,268 0,462 0,603 T o—o—o
STB -0,095 -0,460 0,270 0,609 T —o—o
Precisao de resposta 1 -0,403 -0,782 -0,025 0,037 B o—o—e
tempo de reacgéo -0,102 -0,467 0,263 0,584 T *—o—o
Efeito geral -0,121 -0,305 0,063 0,198 T ‘
Analise sanguinea
plasma BDNF -0,465 -0,848 -0,082 0,017 B *—o—9
Efeito geral -0,465 -0,848 -0,082 0,017 B ’
-2,0 -1,0 0,0 1,0 2,0

FONTE: proprio autor.

Legenda: 1= valores invertidos; Legenda: A= comparacao entre HIIT e GC; B= comparagéo entre

MICT e GC; C= comparacao entre HIIT e MICT; TMT= trial making test; ST= stroop test; BDNF=

Brain-derived neurotrophic factor; T= trivial; B=benéfico; PB= possivelmente benéfico; MB= muito
benéfico.
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4.4 ANALISES DE RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL APOS 12 SEMANAS DE
INTERVENGAO.

A prevaléncia de responsividade individual sobre a flexibilidade cognitiva,
controle inibitério e as concentragdes de BDNF estdo apresentadas na FIGURA 7. A
proporcao de respondentes sobre as concentragdes de BDNF foi de 77% e 75% para
o MICT e HIIT, enquanto para o GC foi de 43%. Para a flexibilidade cognitiva (TMTB)
a proporcéo de respondentes foi de 69%, 83% e 37% para o MICT, HIT e GC,
respectivamente. Enquanto para o controle inibitério a responsividade individual foi de
77%, 92% e 62% para o MICT, HIIT e GC. Houve diferengas significativas entre os
grupos somente sobre a flexibilidade cognitiva (p=0,019), com maior proporgédo de

respondentes no HIIT em comparacao ao GC.
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FIGURA 7. RESPONSIVIDADE INDIVIDUAL SOBRE A FUNGAO EXECUTIVA E BDNF.

BDNF
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FONTE: proprio autor

Legenda: A linha pontilhada representa o ponto de corte do respondedor (tamanho do efeito > 0,2)
para cada variavel. Os nimeros representam a porcentagem de respondentes para cada variavel. Os
valores de p indicam diferencgas (x2) na prevaléncia de respondedores entre os grupos. GC= grupo
controle; MICT= treinamento continuo de intensidade moderada; HIIT= treinamento intervalado de
alta intensidade.



80

As mudancas sobre a aptidao fisica apoés 12 semanas para os grupos de
respondentes e nao respondentes para o BDNF, flexibilidade cognitiva e controle
inibitorio estdo apresentadas na TABELA 4. Nao houve interagdo tempo por grupo
significativo entre respondentes e ndo respondentes para o BDNF sobre a aptidao
fisica.

Entretanto, respondentes aumentaram significativamente a forgca muscular,
VO2pico € VO2picomc. Sobre a responsividade para o TMTB, houve interagao tempo por
grupo significativa sobre o VOzpico (p=0,028), em que os respondentes apresentaram
maior aumento do VOazico do que néo respondentes (10% vs. 4%, p= 0,048). Além
disso, apesar de nao identificado diferenga entre os grupos, os respondentes
aumentaram significativamente a forga muscular (p<0,001) e 0 VOzpico_mc (p<0,001).

Para o STB, houve interagao tempo por grupo significativa, em que se observou
maior aumento do VOgicc NO grupo de respondentes em comparagdo aos hao
respondentes (9% vs. 3%, p=0,012). Além disso, apesar de nao identificado diferenga
entre os grupos, os respondentes aumentaram significativamente a forga muscular
(p<0,001) e 0 VOzpico_mc (p<0,001).

As mudancgas apés 12 semanas dos respondentes e nao respondentes para as
concentracdes de BDNF sobre os indicadores antropométricos, composi¢gao corporal,
aptidao fisica, fungdo executiva e analises sanguineas estdo apresentadas na
TABELA 7, 8 e 9 no APENDICE 5.
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4.5 ANALISES DE MEDIAGAO DO BDNF E APTIDAO FiSICA SOBRE A FUNGCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENCAO.

A TABELA 5 apresenta as correlagcbes entre os potenciais mediadores e as
variaveis de fungcao executiva e concentragdes de BDNF. Observa-se correlagoes
inversas e fracas entre o STB e resisténcia muscular (p=0,028), VOzpico (p=0,034) e
VOzpico_Mmc (p=0,041), bem como entre o TMTB e BDNF (p=0,036), VO2pico (p=0,035) e
correlacao inversa e moderada entre o TMTB e forga muscular (p=0,008). As analises
de mediacdo foram realizadas para os potenciais mediadores com correlagao

significativa com as variaveis dependentes.

TABELA 5. CORRELACOES ENTRE OS POTENCIAIS MEDIADORES E AS VARIAVEIS
DEPENDENTES.

ABDNF ATMTB ASTB
Correlagao entre os grupos e variaveis
dependentes
Grupos de intervencgédo e controle (n=48) 0,302* -0,515** -0,363*
Variaveis de controle
PVC 0,078 0,037 0,421**
Sexo 0,004 0,208 0,124
Potenciais mediadores
ABDNF - -0,260* -0,094
AMG (%) -0,032 -0,259* -0,152
AFlexibilidade -0,081 0,197 -0,067
AResisténcia muscular 0,145 -0,046 -0,275*
AForga muscular 0,226 -0,340* -0,182
AVO2pico 0,212 -0,262* -0,263*
AVO2pico Mc 0,231 -0,181 -0,251*

Nota: A=diferenca pré e pos 12 semanas; BDNF= Brain-derived neurotrophic ator; TMTB= trial
making test B; STB= Stroop test B; PVC= pico de velocidade de crescimento; VOzpico= pico do consumo
de oxigénio; *=p<0,05; **=p<0,01.

A TABELA 6 mostra o efeito dos grupos de intervengédo em comparagéao ao GC
sobre o TMTB e STB. Houve efeito significativo dos grupos de intervengao sobre as
mudangas no TMTB. Entretanto, houve efeito significativo somente do HIIT sobre o
STB.
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TABELA 6. EFEITO DA INTERVENCAO SOBRE A FUNCAO EXECUTIVA.
Efeito da intervencéo (equacgao c)

n b’ (95%ClI) p

TMTB CG 24 -

MICT 13 -0,481 (-0,897, -0,066) 0,023

HIT 12 -1,060 (-1,510, -0,610) 0,000

Grupos de treinamento 25 -0,737 (-1,101, -0,374) 0,000
STB CG 24 -

MICT 13 -0,270 (-0,573, 0,032) 0,080

HIT 12 -0,501 (-0,805, -0,199) 0,001

Grupos de treinamento 25 -0,389 (-0,642, -0,136) 0,003

Nota: CG= grupo controle; MICT= grupo moderate-intensity continuous training; HIIT= grupo high-
intensity interval training; TMTB= trial making test B; STB= Stroop test B;

O efeito da intervengdo no mediador (equagao a), o efeito do mediador nas
variaveis dependentes (equagao b) e os efeitos mediados pelo efeito das intervengdes
nas variaveis dependentes (a*b) estdo apresentadas nas TABELAS 11 e 12 no
APENDICE 6. Considerando os grupos de intervencédo em comparagdo ao GC, n&o
houve mediac¢ao da %MG (p=0,724) resisténcia muscular (p=0,409), VOzpico (p=0,569)
e VOzpico_mc (p=0,549) sobre o STB, e do BDNF (p=0,125), forca muscular (p=0,507)
e VOzpico (p=0,297) sobre o TMTB (TABELA 12, APENDICE 6). Na comparagédo do
MICT e GC, ndo houve efeito mediador da %MG (p=0,935) resisténcia muscular
(p=0,682), VOzpico (p=0,991) e VOzpicomc (p=0,920) sobre o STB, e do BDNF
(p=0,689), forca muscular (p=0,676) e VOzpico (p=0,885) sobre o TMTB (TABELA 11,
APENDICE 6). Entretanto, para o HIIT em comparacéo ao GC (FIGURAS 8A e 8B),
tanto o VOzpico, quanto as concentracdes de BDNF mediaram o efeito da intervengao
sobre o TMTB em 40% e 55%, respectivamente. Nao houve mediagao das demais
variaveis de aptidao fisica.
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FIGURA 8. ANALISE DE MEDIAGAO DO VOzpico E BDNF SOBRE O EFEITO DO HIIT vs. GC PARA O

TMTB.
A Equagao ¢
. \ B=-106[95%IC =-151,-061] [ )
HIT *  TMTB
\ " Equacao ¢’ h g
s 3 ( )
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L A
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B= 0,42 [95%IC = 0,19, 0,66] B= -0,99 [95%IC = -1,47, -0,50)
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© Y B=-1,06[95%IC=-151,-061] [ h
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- - Equagdo ¢’ . o
( B= -0,58 [95%IC = -1,04,-0,12] [ )
HIT =  TMTB
., A
Equacéo a Equagéo b

B= 0,55 [95%IC = 0,11, 0,99] p=-1,05[95%IC = -1,52, -0,57]

BDNF

FONTE: proprio autor.

Legenda: HIIT= high-intensity interval training; TMTB= trial making test B; BODNF= Brain-derived
neurotrophic factor; VOzpico= pico do consumo de oxigénio.
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4.6 ANALISES DE MODERAGCAO DA APTIDAO FiSICA SOBRE O BDNF E FUNCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENCAO.

Os resultados mostraram somente um termo de interagao significativo entre as
mudancas na forga de preensdo manual e o HIIT sobre as concentracbes de BDNF
(p=0,004) e o desempenho no TMTB (p=0,003), indicando que um aumento de pelo
menos 1,38 kg.f na forga de preensdo manual estd associado ao aumento das
concentragdes de BDNF em 22,48 pg/ml em relagdo ao GC, enquanto aumento de
0,92 kg.f na forca de preensdao manual também esta associado a melhora no
desempenho no teste TMTB em -18,13 segundos (FIGURAS 9A e 9B). Nao houve
efeito moderador significativo para as demais variaveis. As analises de moderagao
para as demais variaveis estdo apresentadas no APENDICE 7, TABELAS 13, 14 e
15.

FIGURA 9. EFEITO MODERADOR DA FORGA MUSCULAR SOBRE AS CONCENTRAGCOES DE BDNF
E DESEMPENHO NO TMTB.
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"E. ...... Mict Interagdo: (b=0,11; p=0,084)
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-1,24 138 4,00 A FM ponto 0,92 kg (B=-18,13, p=0,050)

A Forga muscular (kg)

FONTE: proprio autor.

Legenda: HIIT= high-intensity interval training; MICT=moderate-intensity continuous training; GC=
Grupo controle; TMTB= trial making test B; BDNF= Brain-derived neurotrophic factor, FM= forga
muscular.



86

5 DISCUSSAO

Na presente tese foi investigado o efeito de diferentes intensidades de
treinamento fisico, incluindo HIIT e MICT, sobre as concentragdes de BDNF periférico
e a funcdo executiva em adolescentes com excesso de peso. Além disso, foram
comparadas as magnitudes dos efeitos dos dois programas de treinamento, verificou-
se a responsividade individual aos programas, e analisados o efeito mediador das
concentracdes de BDNF e aptidao fisica na funcdo executiva, bem como o efeito
moderador do sexo, maturagdo somatica, proteina C-reativa, glicose, insulina,
composicao corporal e aptidao fisica sobre as variaveis cognitivas e BDNF.

Em geral, os achados desta pesquisa mostraram que as interveng¢des HIIT e
MICT foram benéficas e mais eficazes em promover aumento de BDNF plasmatico e
do desempenho em testes de funcdo executiva do que o GC. Porém, com maior
tamanho de efeito para o HIIT, sugerindo que mudancas nessas variaveis podem ser
dependentes do tipo e intensidade do exercicio para adolescentes com excesso de
peso. Observaram-se que as maiores concentragcdes de BDNF relacionadas ao
exercicio podem estar conectadas ao efeito benéfico sobre dominios da funcéo
executiva em adolescentes com sobrepeso e obesidade que participaram do HIIT.

Ainda neste estudo, o numero de respondentes para a flexibilidade cognitiva foi
significativamente maior no HIIT do que no GC, sem diferencas para MICT, bem como
os respondentes sobre a flexibilidade cognitiva e controle inibitério aumentaram mais
0 VOz2pico do que 0s nao respondentes. Verificou-se que tanto as concentragdes de
BDNF quanto o VOz2pico foram identificados como mediadores entre o efeito do HIIT
sobre o desempenho dos participantes no teste de flexibilidade cognitiva. Por fim, foi
identificado que a forca de preensao manual foi moderadora nas mudancas benéficas
sobre o BDNF e flexibilidade cognitiva no HIIT.

Destaca-se que o tema da tese é relevante, pois a obesidade na adolescéncia
tem se tornado um problema de saude publica crescente que, além de seus impactos
fisicos, também esta associada aos comprometimentos cognitivos, incluindo a fungéo
executiva. A fungdo executiva é uma habilidade fundamental para a tomada de
decisdes, planejamento, solugdo de problemas e controle de impulsos. O exercicio
fisico tem sido identificado como um fator importante na promog¢ao da saude e
prevencao da obesidade. Além disso, ha evidéncias crescentes de que o exercicio

fisico pode melhorar a funcédo executiva em individuos com obesidade, sendo que o
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BDNF é um fator com destaque para a neuroplasticidade e esta envolvido na

regulacao da funcao cognitiva.

5.1 EFEITO DAS INTERVENGCOES NAS CONCENTRACOES DE BDNF E NA
FUNCAO EXECUTIVA

O primeiro objetivo da presente tese foi comparar as magnitudes de efeito do
HIIT e MICT sobre as concentragdes de BDNF plasmaticas e funcdo executiva em
adolescentes com excesso de peso. A hipétese (H1) deste estudo foi que o HIIT
promoveria maiores beneficios sobre as concentragdes de BDNF plasmaticas e
funcdo executiva em comparagao aos grupos de MICT e grupo controle. O resultado
obtido demonstrou que somente o HIT promoveu aumento significativo nas
concentracdes de BDNF, porém tanto o HIIT quanto o MICT apresentaram efeitos
positivos na fungao executiva em relagdo ao GC. De fato, observou-se que a pratica
de exercicio fisico HIIT promoveu efeito moderado sobre o BDNF plasmatico, e efeito
grande sobre a flexibilidade cognitiva em adolescentes com sobrepeso e obesidade
em comparagao com o MICT.

Entretanto, os nossos resultados do MICT nao foram consistentes em relagcao
aos estudos anteriores, que relataram aumento das concentragdes séricas de BDNF.
Porém, destaca-se que esses estudos foram realizados em adolescentes ndo obesos
(MENEZES-JUNIOR et al., 2021). Por outro lado, os achados da atual pesquisa
corroboram e reforcam os resultados de um estudo anterior conduzido em
adolescentes com obesidade (GOLDFIELD et al., 2018)-

Desta forma, uma possivel explicagao para a discrepancia entre os resultados
dos estudos pode estar relacionada a populacéo estudada. Goldfield et al. (2018)
comparou o efeito do MICT, treinamento resistido ou combinado sobre as
concentracdes de BDNF em 304 adolescentes com obesidade por 6 meses. Assim
como no presente estudo, foi relatado que n&do houve alteragdes significativas no
BDNF apos a intervengdo no MICT. Enquanto que estudos com adolescentes nao
obesos mostraram aumento no BDNF sérico apds o exercicio aerobio (CHO; SO;
ROH, 2017; JEON; HA, 2017). Assim, sugerem-se que as mudangas nas
concentragbes de BDNF induzidas pelo exercicio fisico de intensidade moderada
possam ser menores em adolescentes com sobrepeso e obesidade em comparagao

com seus pares nao obesos. Um maior estimulo regulado pela intensidade do
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exercicio aerdbio pode ser necessario para que ocorra alteragdes no BDNF em
adolescentes com excesso de peso.

Reforca-se que, a obesidade tem sido inversamente associada as
concentragbes plasmaticas de BDNF (ARAKI et al., 2014) e fungdo executiva
(PEARCE; LEONHARDT; VAIDYA, 2018; YANG et al., 2018). O excesso de
adiposidade e desordens metabdlicas, como diabetes mellitus, sdo amplamente
reconhecidas como causadoras de danos na estrutura e funcao cerebral, incluindo
disfungdes de memodria e doengas neurodegenerativas (WALSH et al., 2018). Estudos
de ressonancia magnética também mostraram atrofia cerebral regional e mudancas
na matéria cinza e branca em pacientes obesos (CHEN et al., 2022; GAZDZINSKI et
al., 2008; HALTIA et al., 2007), fornecendo percepcdes sobre a relagdo entre
obesidade e declinio cognitivo. Assim, o IMC elevado esta correlacionado ao menor
volume de matéria cinza no cortex pré-frontal, temporal, insular e occipital, talamo,
putdmeno, amigdala e cerebelo, modificagbes que podem mediar os efeitos negativos
na performance de memoria (KHARABIAN MASOULEH et al., 2016).

Além disso, tanto a obesidade quanto o estilo de vida inadequado tém sido
relacionados a neuroinflammacao, disfuncdo mitocondrial, perda neuronal e
comprometimento da plasticidade sinaptica (SCHMITT; GASPAR, 2023). Sugerem-se
que baixas concentracboes periféricas de BDNF possam ser induzidas por essa
inflamacéo cronica (HRISTOVA, 2013). Durante a expanséao do tecido adiposo, ocorre
o recrutamento e a infiltragcdo de células imunes, principalmente macrofagos, e a
obesidade também esta associada ao aumento da expressdo de citocinas pro-
inflamatdrias, especialmente IL-6, IL-1 e TNF-a (GREGOR; HOTAMISLIGIL, 2011). A
inflacdo crénica sistémica de baixa intensidade tem sido relatada como causa de
neuroinflamacédo e mudangas em diferentes estruturas cerebrais, como o cerebelo,
coértex cerebral e hipotalamo (YU et al, 2022). A neuroinflamagao associada a
obesidade foi relacionada a mudancgas na integridade da permeabilidade da barreira
hematoencefalica, o que permite a entrada de patdgenos e toxinas no sistema nervoso
central e aumenta a resposta inflamatéria (SCHMITT; GASPAR, 2023).

Neste sentido, os participantes deste estudo, apresentaram elevadas
concentragdes de PCR (média 3,19 + 6,15 mg/L) e baixas de BDNF (média 135,60 £
72,08 pg/dL). Segundo Giannini et al., (GIANNINI et al., 2017), médias de PCR acima
de 3mg/L apresentam alto risco de inflamacdo e estdo relacionadas ao

desenvolvimento de sindrome metabdlica e ao risco de doencgas cardiovasculares em



89

adolescentes. Em outro estudo (ARNAIZ et al., 2010), realizado com 209 criangas
chilenas, os autores referiram que a PCR é capaz de predizer a presenga de maior
numero de componentes cardiometabdlicos, que levam ao desenvolvimento mais
rapido da aterosclerose na idade adulta. Os autores concluem que os valores de IMC
significativamente mais elevados durante a infancia e adolescéncia e o aumento da
inflamacdo podem promover a ativagdo de mecanismos relacionados ao
desencadeamento do processo aterosclerético (ARNAIZ et al., 2010).

Com relagdo ao BDNF, ainda ndo ha consenso sobre quais seriam as
concentracdes ideais para a populacédo juvenil. Uma meta-analise, que incluiu 10
estudos, verificou a associacao entre concentragdes circulantes de BDNF e
obesidade, que envolveu a participagdo de 543 individuos, destes, apenas trés
estudos foram publicados em criangas e adolescentes. Lee et al., (2014) identificou
que adolescentes obesos apresentaram concentragbes seéricas de BDNF
significativamente menores do que naqueles ndo obesos (8.003 vs. 21.178 pg/ml),
que representou uma diferenca de 62% entre obesos e ndo obesos. Outro estudo,
desenvolvido por Corripio et al., (2012), com criangas entre 6-10 anos, também
identificou concentragdes séricas de BDNF reduzidas em obesos comparados aos
ndao obesos (57.700 vs 78.500 pg/ml), que significa uma diferenca de
aproximadamente 26%. Entretanto, apenas um estudo verificou as concentrag¢des de
BDNF plasmatico (IUGHETTI et al., 2011). lughetti et al., (2011) avaliaram 110
adolescentes eutroéficos e identificaram concentragcdes plasmaticas médias de 460.2
+ 296.9 pg/ml. Por outro lado, os participantes com excesso de peso da presente tese
apresentaram uma média de 135,60 + 72,08 pg/ml, que representa uma diferenca de
aproximadamente 70% em relagéo aos adolescentes eutréficos avaliados por lughetti
et al., (2011), o que corrobora com os achados dos estudos citados anteriormente.

Além disso, o BDNF é um componente-chave da via hipotalamica que modula
o controle do peso corporal, 0 metabolismo da glicose, a ingestdo de alimentos e a
homeostase energética, o que pode levar a obesidade (MOTAMEDI; KARIMI; JAFARI,
2017) e diabetes tipo 2 (KRABBE; NIELSEN, 2007). Dessa maneira, ha evidéncias
que indicam concentragdes basais significativamente mais baixas de BDNF em
individuos com sobrepeso/obesidade em comparagdo aos nédo obesos (WALSH,;
MYETTE-COTE; LITTLE, 2020). Coletivamente, esses resultados sugerem que o
BDNF pode desempenhar papel importante na fisiopatologia da obesidade, bem como

na relagéo entre a obesidade e déficits de funcdo executiva (YANG et al., 2018).
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Apesar de algumas pesquisas terem apresentado uma relagao entre a presenga de
obesidade e menores concentragcbes de BDNF sérico, ainda é necessario realizar
estudos comparativos entre obesos e ndo obesos para confirmar essa associagcao
com o BDNF plasmatico.

Outro fator a destacar é que, na presente tese foram verificados os efeitos de
diferentes intensidades de exercicios fisicos no BDNF plasmatico, enquanto estudos
anteriores em adolescentes avaliaram exercicios em moderada intensidade, bem
como concentragdes séricas de BDNF (GOLDFIELD et al., 2018; JEON; HA, 2017). A
diferenca entre as analises plasmatica e sérica de BDNF revela que a concentragao
sérica representa o BDNF total, inclusive o armazenado em plaquetas, portanto, as
respostas séricas ao exercicio podem nao ser explicadas por uma fonte cerebral. Por
outro lado, a por¢ao plasmatica do BDNF circula livremente e pode estar biodisponivel
para atravessar a barreira hematoencefalica de maneira bilateral (WALSH;
TSCHAKOVSKY, 2018).

O aumento do BDNF no cérebro pode resultar em melhor sobrevida neuronal e
sinaptogénese, o que pode indicar mudangas estruturais e fungbes cerebrais positivas
(ERICKSON et al.,, 2011). Um fato interessante € que as plaquetas ndo podem
atravessar a barreira hematoencefélica, portanto, o exercicio pode desempenhar
papel fundamental na liberagdo de BDNF armazenado nas plaquetas para o plasma
(GEJL et al., 2019). Lommatzsch et al.(2005) observaram que as concentragdes
plasmaticas de BDNF estdo sujeitas a redu¢do com o aumento do peso e da idade,
enquanto as concentracdes séricas nao. Isso destaca a importancia do exercicio fisico
tanto para o tratamento quanto para a prevengao do excesso de peso (LEITE et al.,
2009), bem como na manutencgéo e melhoria do desempenho cognitivo e académico
(ESTEBAN-CORNEJO et al., 2020).

No presente estudo, um achado importante foi que apenas o HIIT promoveu
alteragdes significativas e superiores no BDNF plasmatico em comparagéo aos grupos
MICT e GC. Resultado que reforca a hipétese de que as alteragbes no BDNF
plasmatico induzidas pelo exercicio fisico podem estar relacionadas a intensidade
(ANTUNES et al., 2020; RENTERIA et al., 2020), e ndo ao volume de exercicio
(DINOFF et al., 2016). No estudo de Jeon et al.(2017), foi possivel observar a
indicagdo do efeito de diferentes intensidades de exercicios fisicos sobre as
concentragdes séricas de BDNF. Apds a comparagao de 12 semanas de exercicio

continuo em intensidades leves, moderadas e vigorosas, os autores observaram
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efeitos positivos dos exercicios em intensidade moderada e vigorosa, com maior efeito
para o grupo de intensidade vigorosa. Reycraft et al. (2019) relataram que
concentragdes mais elevadas de BDNF foram observadas apds uma sessédo de
treinamento intervalado de alta intensidade em comparacéo ao treinamento continuo
na intensidade moderada-vigorosa em adultos. Além disso, ha evidéncias da relagao
benéfica entre as concentragdes de lactato e o desempenho cognitivo, sugerindo que
a producido de lactato atravessaria a barreira hematoencefalica, alimentando os
neurdnios e estimulando a liberagdo de BDNF no plasma (BROOKS, 2020).

O papel que a intensidade desempenha nos efeitos das intervengdes de
exercicios aerobicos cronicos em adolescentes permanece pouco estudado e
compreendido. Dada a presente evidéncia, o HIIT realizado em cicloergbmetros pode
ser preferivel as prescricdes de MICT sobre concentracdes plasmaticas de BDNF em
adolescentes com sobrepeso e obesidade. No entanto, a efetividade de diferentes
intervencgdes HIIT realizadas por meio de exercicios fisicos terrestres ou aquaticas,
como frequéncia e duracao, sao variaveis que precisam ser avaliadas para determinar
se elas tém impacto positivo nas concentracbes de BDNF em jovens obesos. Outro
ponto a considerar € que ha evidéncias de que o exercicio ao ar livre e uma conexao
com a natureza podem melhorar os processos cognitivos e o0 bem-estar em
comparagao com 0s exercicios realizados em ambientes fechados (CAPALDI,
DOPKO; ZELENSKI, 2014). Portanto, também seria importante avaliar os efeitos que
0s exercicios ao ar livre tém sobre as concentracdées de BDNF em adolescentes.

Em relagdo a flexibilidade cognitiva e o controle inibitorio, os resultados
apresentados neste estudo indicam que apos 12 semanas de intervengao, ambos os
grupos MICT e HIIT apresentaram melhoras significativas nestas variaveis em
adolescentes com excesso de peso, sendo que nao foram observadas melhoras
significativas para o GC. Além disso, o grupo HIIT apresentou tamanho de efeito da
intervencao maior do que o grupo MICT, cujos resultados apontam para a importancia
de se considerar o tipo e intensidade do exercicio para o aprimoramento da fungao
executiva e para a promogao da saude em jovens com sobrepeso e obesidade. A
utilizagcado de programas de treinamento fisico de alta intensidade como o HIIT, pode
ser uma estratégia efetiva para melhorar o desempenho cognitivo em adolescentes
com excesso de peso.

Destaca-se que, poucos estudos compararam os efeitos do treinamento HIIT e

MICT sobre os dominios da funcdo executiva em adolescentes. Uma revisido
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sistematica analisou os resultados de estudos de intervencédo HIIT aguda e crénica
sobre os dominios da fungado executiva em 352 criangas e adolescentes com indice
de massa corporal adequado (HSIEH et al., 2021). Neste sentido, Hsieh et al.(2021)
identificaram o efeito positivo do HIIT agudo no aspecto de controle inibitorio, bem
como o efeito benéfico do HIIT crénico no controle inibitério e memaria de trabalho em
criancas e adolescentes. Porém, somente um estudo analisou o efeito do treinamento
HIIT sobre a flexibilidade cognitiva (COSTIGAN et al., 2016). Costigan et al. (2016)
reportaram tamanho de efeito benéfico para o HIIT e para o HIIT combinado com
treinamento resistido. Similarmente, o presente estudo identificou efeito benéfico a
muito benéfico sobre a flexibilidade cognitiva, o que também pode indicar que o
desempenho cognitivo pode ser dependente da intensidade do exercicio.

Segundo Esteban-Cornejo et al. (2020) as deficiéncias na estrutura e fungao
cerebral, funcédo executiva e desempenho académico devem ser consideradas como
importantes prejuizos relacionados a obesidade pediatrica e ndo apenas como
complicagdo secundaria. Portanto, atividades que melhorem essas fungdes devem
ser inseridas em programas de tratamento e prevencéo da obesidade infantojuvenil.
Os resultados da presente pesquisa reforgcam a literatura sobre o tema, sugerindo que
o treinamento fisico pode beneficiar a fungédo executiva de adolescentes com
sobrepeso e obesidade.

Portanto, a hipétese (H1) foi aceita parcialmente, pois, apesar de que
somente o HIIT promoveu efeitos significativos nas concentragbes de BDNF, ambas
as intervengcbes demonstraram beneficios para a funcdo executiva. Dessa forma,
observa-se que a pratica de exercicios fisicos (MICT ou HIIT) podem promover
beneficios cognitivos nessa populagéo. Estes resultados indicam a necessidade de
levar em conta o tipo e a intensidade do exercicio para melhorar a fungao executiva e
promover a saude em jovens com excesso de peso. A implementacado de programas
de treinamento fisico com exercicios de maior intensidade pode ser uma abordagem

eficaz para aprimorar o desempenho cognitivo nesta populagéo.

5.2 PROPORCAO DE RESPONDEDORES E NAO RESPONDEDORES AO
TREINAMENTO NA FUNGCAO EXECUTIVA E NIVEIS DE BDNF

O segundo e o terceiro objetivo da presente tese foi verificar a responsividade

individual de adolescentes com excesso de peso aos treinamentos HIIT e MICT, bem
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como comparar os respondentes e nao respondentes de acordo com as mudangas na
aptidao fisica. A hipotese (H2) indicava que o HIIT promoveria maior propor¢ao de
resposta individual do que o MICT e o grupo controle na melhora das concentragdes
de BDNF e funcdo executiva, enquanto a terceira hipotese (H3) sugeria que
respondentes sobre as concentracbes de BDNF plasmaticas e fungao executiva
apresentariam maior aumento da APCR. Porém, apesar dos grupos de treinamento
apresentarem em média 33% mais respondentes (HIIT = 75%, MICT = 77%) do que
o GC (43%), ndo houve diferengas significativas nas respostas em relagédo as
concentracdes do BDNF. Enquanto que, na fungdo executiva foi observada que a
proporgao de respondentes para a flexibilidade cognitiva foi significativamente maior
no HIIT do que no GC, sem diferencas para a MICT. Além disso, os respondentes
sobre a flexibilidade cognitiva e controle inibitério aumentaram mais 0 VOzpico do que
seus pares nao respondentes.

O achado do presente estudo revelou que a prevaléncia de respondedores
sobre a flexibilidade cognitiva foi significativamente maior nos grupos HIIT (83%) e
MICT (69%) do que no GC (37%). Entretanto, ndo foram observadas diferengas entre
0s grupos nas proporcdes de respondentes para o BDNF e controle inibitorio. A falta
de estudos prévios que fornecam uma resposta interindividual a programas de
intervencao no estilo de vida sobre fungao cognitiva e BDNF dificulta as comparacoes.
No entanto, os achados corroboram os resultados de uma metanalise, que identificou
um efeito positivo das intervengdes HIIT sobre a fungcdo executiva em criancas e
adolescentes nao obesos (HSIEH et al., 2021). A melhora da fungado executiva
possivelmente resulta de alteragdes fisioldgicas induzidas por exercicios de alta
intensidade (por exemplo, altera¢des na frequéncia cardiaca, lactato, catecolaminas
e fluxo sanguineo), o que, por sua vez, pode induzir o individuo a aumentar suas
fontes de atengdo ao se envolver em tarefas cognitivas (Al et al.,, 2021). Estudos
anteriores também forneceram evidéncias indicando que o HIIT agudo afeta o cortex
pré-frontal, a regido do cérebro associada a fungcdo executiva, incluindo controle
inibitorio e flexibilidade cognitiva, aumentando a ativagao e oxigenagao do cértex pré-
frontal (ZHU et al., 2021).

Além disso, a facilitacao observada da funcédo executiva pode estar associada
aos aumentos induzidos pelo exercicio no BDNF (Al et al., 2021). Embora nao tenha
sido encontrado diferengas nas proporgoes de respondedores e nao respondedores

nas concentragdes de BDNF, mais de 75% dos participantes nos grupos HIIT e MICT
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tiveram respostas benéficas no BDNF em comparagédo com 43% no GC. Destaca-se
que, o grupo HIIT teve maior efeito médio sobre esse parametro (39%) em
comparag¢ao com o MICT (11%) e o GC (0%). Em geral, o exercicio fisico estimula a
liberacdo de neurotrofinas, como o BDNF, que potencializa a funcéo neural e induz
uma cascata de eventos que promovem a plasticidade funcional e estrutural no
cérebro (COTMAN; BERCHTOLD; CHRISTIE, 2007; WALSH; TSCHAKOVSKY,
2018).

Assim, como abordado anteriormente, a liberacdo de BDNF pode ser
dependente da intensidade do exercicio fisico (MENEZES-JUNIOR et al., 2021).
Neste sentido, o BDNF deve atravessar a barreira hematoencefalica para exercer seu
efeito, consequentemente, sugere-se que a pratica de exercicios fisicos de alta
intensidade, como o HIIT, desempenhe um papel importante na liberacdo do BDNF
sérico armazenado em plaquetas para o plasma, tornando-o biodisponivel para
acessar o tecido neural (WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018).

A obesidade nao esta apenas relacionada ao diabetes, pressao alta e doengas
cardiovasculares, mas também tem sido relatada aos disturbios neurodegenerativos,
déficits cognitivos e volume cerebral reduzido (RAJI et al., 2009b; TAKI et al., 2008).
Outra causa sugerida de tais mudancas, também ligada a neuroinflamacao, pode ser
o alto nivel de estresse oxidativo induzido pela obesidade (ROH; CHO; SO, 2017).
Roh, Cho e So (2017) mostraram que o exercicio agudo de alta intensidade aumentou
o estresse oxidativo e os niveis de BDNF nos grupos obeso e ndo obeso. No entanto,
esses parametros foram significativamente maiores no grupo obeso imediatamente
apos o exercicio. Os resultados dos autores também indicam que o alto estresse
oxidativo em individuos obesos pode estar ligado ao aumento na permeabilidade na
barreira hematoencefalica (GOEKINT et al., 2011), o que, juntamente com a liberagao
de BDNF das plaquetas para o plasma induzida pelo exercicio fisico, pode facilitar a
via de passagem do BDNF pela barreira hematoencefalica (WALSH,;
TSCHAKOVSKY, 2018).

Entretanto, o aumento da permeabilidade na barreira hematoencefalica
também facilita a passagem de agentes pro-inflamatérios no cérebro, sendo
associada a neuroinflamagao (SCHMITT; GASPAR, 2023). Todavia, essa
interpretacao é apoiada por evidéncias, que indicam que o BDNF livre no plasma pode
atravessar a barreira hematoencefalica bidirecionalmente (WALSH; TSCHAKOVSKY,
2018). Goekint et al.(2011) mostraram que um dos mecanismos responsaveis pelo
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aumento das concentragdes de BDNF apds o exercicio pode ser o aumento da
permeabilidade na barreira hematoencefalica. Portanto, exercicio de alta intensidade,
como o HIIT, pode ser uma alternativa de treinamento para reduzir os efeitos adversos
da obesidade sobre os parametros cognitivos em adolescentes.

Outra lacuna abordada neste estudo foi se a aptidao fisica pode explicar as
diferengas entre respondedores e nao respondedores no desempenho cognitivo e nas
concentragdes plasmaticas de BDNF. Assim, este estudo constatou que os
respondentes no controle inibitorio e flexibilidade cognitiva apresentaram aumento
maior no VOzpico dO que seus pares nao respondentes. Resultados similares a outras
pesquisas, em que a funcdo executiva esta positivamente relacionada a APCR em
criangas (SCUDDER et al., 2014), adolescentes (ZHAN et al., 2020) e adultos (SONG
et al., 2022).

Dessa forma, as melhorias gerais associadas a APCR e as tarefas relacionadas
ao controle inibitério e a flexibilidade cognitiva podem ser notadas desde a pré-
adolescéncia até a idade adulta. Maior APCR tem sido associada a melhor funcéo
cognitiva por meio do aumento da ativagao do cértex cingulado anterior, uma regiao
do cérebro relacionada a regulagdo das demandas de atencao durante tarefas
cognitivas conflitantes (CUI et al., 2020). Além disso, a APCR também parece estar
relacionada com as concentracdes de BDNF. Adelantado-Renau et al.,(2022)
identificaram a APCR como um componente moderador na associacao entre BDNF e
volume do hipocampo direito em criangas com sobrepeso. Apesar de diferengas nao
significativas entre respondentes e nao respondentes para as concentracdes de BDNF
sobre 0 VOzpico, respondentes apresentaram efeito moderado (cohen d = 0,43) sobre
este componente, enquanto os néo respondentes (cohen d = 0,24). Estes dados
reforgam as evidéncias dos efeitos benéficos da APCR na fungao executiva, incluindo
evidéncias de que os efeitos nocivos da obesidade podem ser compensados pelo
aumento na APCR.

Existem alguns mecanismos potenciais por meio dos quais a maior APCR pode
aliviar os efeitos adversos associados a obesidade sobre a funcéo executiva. Primeiro,
a obesidade esta negativamente relacionada ao fluxo sanguineo cerebral (SELIM et
al., 2008), volume cerebral (RAJI et al., 2009) e menor fungéo cognitiva. Enquanto
que, o exercicio fisico e os niveis mais elevados de APCR estao associados ao melhor

perfil nesses parametros (GUINEY et al., 2015). Outro mecanismo pode estar
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relacionado aos efeitos benéficos do aumento da APCR e do exercicio fisico sobre a
inflamacao sistémica cronica associada a obesidade.

Como discutido anteriormente, a inflamacdo sistematica pode levar a
neuroinflamacéo em certas regides do cérebro, ligada a biomarcadores inflamatorios
associados a supressao da sinalizagao BDNF (LIU et al., 2019). Em contraste, tanto
o exercicio fisico quanto a APCR elevada tém sido associados as concentragdes
reduzidas de biomarcadores inflamatérios (RAMIREZ-VELEZ et al., 2022), assim
como aumento das concentragbes de BDNF (MENEZES-JUNIOR et al., 2021). Isso
pode contribuir para amenizar os impactos negativos da obesidade nos volumes
cerebrais e na fungao cognitiva (CHI et al., 2021).

Destaca-se outro resultado interessante deste estudo, em que o programa HIIT
teve o maior efeito médio e frequéncia de respondentes em testes cognitivos. Embora
o HIIT envolva sessbes mais curtas de exercicios, a alta intensidade do exercicio
parece ser eficaz na melhoria do controle inibitério e da flexibilidade cognitiva em
individuos com sobrepeso e obesidade, o que pode estar relacionado ao aumento na
APCR (OLIVEIRA et al., 2021). No presente estudo, um programa HIIT de 12 semanas
promoveu aumento na APCR duas vezes maior do que o grupo MICT e
aproximadamente quatro vezes mais do que o GC. Os beneficios superiores do HIIT
em comparagao com o MICT sobre a APCR estao bem estabelecidos na literatura por
meio de metanalises em criangas e adolescentes (CAO et al., 2021) e adultos (WU et
al., 2021). Assim, como observado neste estudo, é plausivel afirmar que o HIIT € uma
alternativa eficaz para melhorar a fungao executiva em adolescentes com sobrepeso
e obesidade em comparagao com o treinamento continuo tradicional.

Portanto, os resultados apresentados até aqui apoiam parcialmente a
segunda hipétese (H2), pois o HIIT promoveu maior responsividade individual do que
o MICT e o grupo controle sobre a fungdo executiva em adolescentes com excesso
de peso, porém nao ocorreu sobre as concentracdes de BDNF. Tanto o HIIT quanto
o MICT apresentaram maior resposta individual sobre as concentracées de BDNF e
da funcao executiva do que o GC, embora as diferengas nao tenham sido significativas
estatisticamente para o BDNF e controle inibitorio. Além disso, os achados também
apoiam parcialmente a terceira hipétese (H3), uma vez que respondentes sobre a
funcao executiva obtiveram aumento significativo somente do VO2pico em comparagéo

aos nao respondentes. Entretanto, ndo foram observadas quaisquer mudancgas
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significativas sobre os componentes da aptidao fisica entre respondentes e nao

respondentes para as concentragdes de BDNF.

5.3 ANALISES DE MEDIAGCAO DO BDNF E APTIDAO FiSICA SOBRE A FUNCAO
EXECUTIVA APOS 12 SEMANAS DE INTERVENCAO.

O quarto objetivo desta tese foi analisar o efeito mediador das concentragdes
de BDNF no efeito de cada programa de treinamento sobre a fungdo executiva em
adolescentes com excesso de peso. De acordo com a hipétese (H4), a concentracao
periférica do BDNF atuaria como mediadora do efeito de ambos os programas de
exercicios fisicos sobre a funcao executiva de adolescentes com excesso de peso.
De fato, em relagdo ao GC, o grupo HIIT foi a unica intervengdo associada
significativamente ao aumento nas concentragdes de BDNF plasmaticos e a melhora
nos testes de flexibilidade cognitiva e controle inibitério simultaneamente. Em
contraste, o grupo MICT também foi associado ao pequeno aumento no BDNF e
melhora do desempenho somente para o teste de flexibilidade cognitiva em
comparagao com a condi¢cdo de controle. Tomados em conjunto, esses achados
fornecem suporte para a ideia de que as mudangas no BDNF podem desempenhar
papel importante na melhoria do desempenho em uma tarefa de fungao executiva em
adolescentes com sobrepeso e obesidade, mas este efeito somente é acentuado por
meio de exercicio fisico em alta intensidade.

Evidéncias que relacionam mais diretamente o BDNF as mudangas na
cognicao foram derivadas da analise de mediacao, a qual revelou que a pratica de
HIIT resulta em melhorias no desempenho do teste de flexibilidade cognitiva em
comparagao ao grupo controle. Essa melhoria, por sua vez, € mediada pelo aumento
nas concentragcdes de BDNF plasmatico. E importante ressaltar que esta relagao foi
demonstrada pela primeira vez em adolescentes com excesso de peso no presente
estudo. No entanto, os resultados devem ser interpretados com cautela devido ao
tamanho reduzido da amostra no grupo de intervengdao, composto por apenas 12
adolescentes. Assim, a generalizagao desses resultados pode ser limitada.

Ainda, observou-se que as concentragdes de BDNF plasmatico demonstraram
mediar aproximadamente 55% do efeito da intervengéo HIIT na flexibilidade cognitiva.
Isso sugere que a relagao entre a mudancga no BDNF e a melhora na fungao executiva

é influenciada principalmente pela intensidade do exercicio fisico. No entanto, s&o
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necessarias mais pesquisas com amostras maiores para confirmar essas descobertas
e compreender melhor a complexidade dessa associagao.

Na comparagédo ao grupo controle, o grupo de intervencdo MICT néo
apresentou mudancgas significativas no BDNF simultaneamente com melhoras no
desempenho executivo, resultados que nao sao consistentes com outras
investigacdes que abordaram esse topico. Por exemplo, em trabalhos anteriores, Joen
& Ha (2017) analisaram o efeito de 12 semanas de treinamento aerdbio continuo em
diferentes intensidades sobre a memdéria de trabalho em adolescentes saudaveis.
Segundo os autores, o0 exercicio aerobico de intensidade moderada e vigorosa parece
ter um efeito positivo sobre as concentracdes séricas de BDNF e memoaria de trabalho.
Em outro estudo, observou-se que 16 semanas de Taekwondo promoveram aumento
nas concentracdes séricas de BDNF e melhora no teste de controle inibitério em
adolescentes (CHO; SO; ROH, 2017). Entretanto, como discutido anteriormente, é
possivel existir uma peculiaridade no que se refere a populagdo com excesso de peso,
em que no estudo de Goldfield et al. (2018), também nao foi identificado alteragdes
nas concentracbes de BDNF em adolescentes obesos apds seis meses de
intervencao MICT. Esses resultados apontam para a possibilidade de que a resposta
do BDNF as intervengdes de exercicios fisicos possa variar dependendo das
caracteristicas da populagédo estudada, como o excesso de peso. Isso sugere que
fatores individuais, como composicado corporal, perfil metabdlico e outros aspectos
relacionados a obesidade, podem influenciar a forma como o BDNF é modulado em
resposta ao exercicio.

E importante notar que poucos estudos relacionaram diretamente as alteragdes
no BDNF associadas a intervencdo com exercicios fisicos com alteragbes no
desempenho cognitivo. De fato, ha um numero limitado de investigagées sobre o
tema, sendo duas com a populagao idosa (LECKIE et al., 2014; NICASTRI et al., 2022)
e uma com criangas (LATOMME et al., 2022). Leckie et al. (2014) examinaram o
papel do BDNF como mediador dos efeitos de uma intervengdo de exercicio de
caminhada em moderada intensidade durante um 1 ano na funcdo executiva em
idosos. Segundo os autores, a idade e as concentragdes de BDNF foram importantes
ao investigar como as intervengdes de exercicio afetam a cognigédo, especialmente
em idosos. Além disso, foi observado que o BDNF mediou os efeitos da intervengao

sobre a funcao executiva, mas somente em individuos com mais de 71 anos.
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Nicastri et al. (2022), investigaram o BDNF como mediador dos efeitos de
diversas intervengoes, inclusive de exercicio aerdbico durante cinco semanas na
funcdo executiva em idosos. Segundo os autores, o BDNF ndo apresentou ser
mediador entre os efeitos do treinamento fisico sobre a fungédo executiva. Por fim, o
estudo de Latomme et al. (2022) foi o Unico que analisou o papel mediador do BDNF
na relacao entre a pratica de AF e a fungao executiva em 47 criangas. No entanto, os
autores nao foram capazes de realizar uma analise de mediacéo, uma vez que 0s pré-
requisitos ndo foram atendidos, pois ndo houve correlagdo significativa entre AF,
BDNF e a fungao executiva. Entretanto, o referido estudo mensurou a pratica de AF
por meio de questionario de autorrelato, o que pode ter sido um fator de limitagéo nas
analises, bem como uma justificativa para divergéncia com o presente estudo.

Até o momento, este € o primeiro estudo que analisou, simultaneamente, o
efeito do HIIT com analises das concentracbes de BDNF e testes cognitivos. Os
resultados apontam que a intervencao HIIT também pode ser uma estratégia eficaz
para a melhora da cognigdo de jovens. Estes achados s&o similares em estudos
publicados em adultos, em que o exercicio agudo em alta intensidade promoveu
melhoras tanto nas concentragdes de BDNF quanto em testes de funcado executiva
(BALLESTER-FERRER et al., 2022; LI et al., 2022; SLUSHER et al., 2018; ZHAO et
al., 2022). No entanto, pesquisas experimentais que investigam o efeito crénico do
HIIT sobre estes parametros ainda sio limitadas. Todavia, apesar dos estudos
publicados ndo tenham investigado os efeitos cronicos do HIIT sobre o BDNF, os
beneficios desse método de treinamento sobre a fungado executiva séo evidentes, e
gradualmente vem sendo ampliados. Isto destaca uma lacuna na literatura afim de
investigar diferentes metodologias HIIT, incluindo diferentes intervalos de esforco e
recuperacao, passiva e ativa.

Outro achado do presente estudo foi que além das concentracbes de BDNF
plasmatico, 0 VO2pico também foi identificado como mediador no efeito do HIIT sobre
a flexibilidade cognitiva. O VO2pico € importante indicador fisiolégico da capacidade
aerobica maxima de um individuo, frequentemente utilizado como avaliagdo da APCR
e como medida da eficacia de programas de exercicios aerdbios sobre a aptidao fisica
(MATURANA et al., 2021). O treinamento HIIT, por sua vez, &€ conhecido por promover
melhorias significativas no VO2zico (MENEZES-JUNIOR et al., 2020). Assim como
identificado no presente estudo, este método de treinamento apresenta resultados
superiores ao MICT sobre este parametro (CAO et al., 2021; WU et al., 2021). Além
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disso, estudos tém sugerido que o treinamento HIIT pode ter efeito positivo na fungao
cognitiva, possivelmente devido ao aumento da vascularizagdo cerebral e aumento
das concentragdes de BDNF (LECKIE et al., 2014; LI et al., 2022).

Embora ndo estabelecido um efeito direto da relacdo entre a capacidade
aerobica e a cognicdo, foi demonstrado que o aumento na APCR melhora
efetivamente a memodria de trabalho das criangcas, modificando ainda mais sua
flexibilidade cognitiva (CHADDOCK et al., 2011; MORA-GONZALEZ et al., 2019b;
PONTIFEX et al., 2013). Uma das principais explicagbes para esta relagdo é que o
aumento da APCR derivada dos exercicios fisicos proporciona alteragdes positivas na
estrutura e volume de regides cerebrais. Por exemplo, Liu et al. (2022), sugerem que
a APCR promove beneficios a fungao executiva por meio do aumento do volume do
hipocampo e do cortex pré-frontal. No estudo, os autores identificaram uma
associagao direta entre a APCR e a fungao executiva, e que a matéria cinzenta do
cortex pré-frontal medial orbitario direito desempenha um papel de mediagao
significativo nessa relagdo, em torno de 19%. Os achados dos autores sdo apoiados
por uma recente meta-analise, que identificou evidéncias de uma associagao positiva
significativa entre a APCR e estrutura cerebral, em especifico o volume global de
substancia branca (MALEKI et al., 2022). Ainda, Maleki et al. (2022) reportam que
devido a grande heterogeneidade entre os resultados dos estudos, provavelmente as
concentracdes de BDNF podem influenciar esta associacéo.

Dessa forma, é plausivel que o VO2pico atue como mediador no efeito do
treinamento HIIT sobre o teste de flexibilidade cognitiva apdés 12 semanas de
intervencao. Isso significa que o aumento do VOzpico induzido pelo treinamento HIIT
pode ter influenciado positivamente os resultados do teste, possivelmente por meio
de melhorias na perfusao cerebral, aumento das concentracées de BDNF e alteracoes
na estrutura e volumes de regides cerebrais. A identificacdo do VOzpico como mediador
é relevante, pois sugere que o aumento da capacidade aerdbica pode ser uma das
principais vias por meio das quais o treinamento HIIT melhora a fungao cognitiva. De
acordo com os resultados obtidos, 0 VOzpico mediou cerca de 40% dos efeitos do
treinamento HIIT sobre o a funcédo executiva, o que indica que outros fatores também
podem estar envolvidos nessa relagdao. No entanto, este achado € um passo relevante
para entendermos os mecanismos pelos quais o treinamento HIIT pode influenciar a
cognigdo e para desenvolvermos estratégias de intervengdo mais eficazes em

diferentes populagoes.



101

Este estudo é de extrema relevancia, uma vez que € o primeiro a avaliar,
simultaneamente, o impacto do HIIT e MICT sobre as concentragcbes de BDNF e o
desempenho cognitivo em adolescentes com excesso de peso, por meio de testes de
flexibilidade cognitiva e controle inibitorio. Os resultados deste estudo demonstram o
aumento simultaneo das concentragdes de BDNF e a melhora no desempenho em
testes executivos de flexibilidade cognitiva e controle inibitério nos grupos de
intervencao. Além disso, as concentracbes plasmaticas de BDNF apresentaram-se
como mediadoras do efeito positivo do HIIT sobre a flexibilidade cognitiva, com
impacto de aproximadamente 55%. Dessa forma, esta pesquisa reforga a hipotese de
qgue o BDNF pode ser um dos mecanismos responsaveis pelos beneficios cognitivos
advindos da pratica de exercicio fisico de alta intensidade em adolescentes com
sobrepeso e obesidade.

E importante notar que essas duas mediagdes ndo devem ser somadas, pois
elas representam contribuigdes independentes. As mediagbes sa&0 processos
independentes que explicam parte do efeito da intervengéo (neste caso, o HIIT) na
melhora da flexibilidade cognitiva. Ou seja, 0 aumento nas concentracées de BDNF
contribui com cerca de 55% da melhora, enquanto o aumento do VO2pico contribui
com aproximadamente 40%. Esses fatores podem se sobrepor e influenciar de forma
independente a melhora da cogni¢ao. Portanto, € importante considerar que essas
percentagens representam as contribuigbes individuais dessas varidveis na
explicacédo do efeito observado. Outros fatores n&o incluidos na analise de mediagao
também podem desempenhar papel na melhora da flexibilidade cognitiva e, portanto,
€ necessario realizar pesquisas adicionais para obter uma compreensao mais
completa dessas relacdes.

Neste topico, a presente tese expande uma linha de pesquisa até entao limitada
na area e fornece evidéncias robustas de que 12 semanas de exercicio fisico de alta
intensidade, associadas a elevacdes nas concentracdes de BDNF, mediam a melhoria
do desempenho em tarefa de flexibilidade cognitiva. Portanto, € fundamental destacar
aos futuros estudos que explorem o efeito de diferentes intensidades e tipos de
exercicio, com maior numero de participantes e duragdo mais prolongada das
intervengdes, sobre as concentragdes de BDNF e a relagdo com o desempenho em
diversos testes de fungao executiva.

Portanto, os resultados apresentados suportam parcialmente a hipoétese

levantada (H4), uma vez que, a analise de mediacdo mostrou que a melhora do
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desempenho cognitivo com o HIIT € mediada pelos aumentos nas concentragdes de
BDNF plasmatico e também por incrementos no VOzpico, fatores que nédo foram
observados com a intervencdo MICT. Estes resultados abrem caminho para futuras
investigacdes no campo de BDNF e sua relagédo com o treinamento fisico e a fungéo

cognitiva em adolescentes com excesso de peso.

5.4 ANALISES DE MODERACAO

O quinto e ultimo objetivo da presente tese foi investigar o efeito moderador
de variaveis como sexo, maturagdo somatica, proteina C-reativa, glicose, insulina,
composicao corporal e da aptidao fisica nas mudancgas nas concentracdes de BDNF
e funcdo executiva em adolescentes com excesso de peso apdés 12 semanas de
intervencao. A hipétese (H5) indicava que o sexo, maturagdo somatica, proteina C-
reativa, glicose, insulina, composi¢ao corporal e aptidao fisica seriam moderadores
entre o efeito das intervengdes destinadas sobre as concentracbées BDNF e a fungao
executiva. Entretanto, os resultados indicaram um termo de interagdo significativo
somente entre a forca de preensao manual e o HIIT sobre as concentracbes de BDNF
e o desempenho no teste TMTB, sugerindo que o aumento da forca de preensao
manual pode estar associado ao efeito sinérgico com a intervencgao de exercicio fisico
para melhorar a fungao cognitiva e aumentar as concentragées de BDNF plasmatico
em adolescentes com excesso de peso.

Estes achados sdo interessantes, uma vez que a maioria dos estudos relatam
associagao significativa da APCR com a fungéo executiva e BDNF (ADELANTADO-
RENAU et al., 2022; MORA-GONZALEZ et al., 2019b; SCUDDER et al., 2014, 2016;
ZHAN et al., 2020). O presente estudo apresentou resultados semelhantes a essas
pesquisas, em que se constatou que os respondentes na funcdo executiva
apresentaram aumento significativo do VO2pico, bem como o VOzpico mediou cerca de
40% do efeito do treinamento HIIT sobre a flexibilidade cognitiva. Por exemplo,
Scudder et al. (2014) analisaram a relagao entre APCR e desempenho cognitivo em
criangas ao longo de trés anos. Foram avaliados diversos dominios da cognicao,
incluindo memoria de trabalho, discriminagao de alvos e interferéncia na precisao. Os
resultados mostraram que criangas com maior aptidao fisica apresentaram melhor
desempenho cognitivo em diversos parametros avaliados, tanto na primeira avaliagao

quanto na segunda avaliagéo, trés anos depois. Assim como, Zhan et al. (2020)
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avaliaram a influéncia conjunta da APCR e idade em trés dominios da fungao
executiva em 338 criangas pré-adolescentes, encontrando que tanto a APCR e a
idade estavam associadas positivamente ao desempenho cognitivo em diferentes
tarefas. Os participantes com maior APCR e mais idade apresentaram melhor
desempenho na tarefa que exige memoria de trabalho (2-back) e na tarefa que avalia
a atencgao visual (Flanker).

Entretanto, até o momento, somente um estudo identificou associacao direta
entre a forga muscular e o desempenho cognitivo em adolescentes com excesso de
peso. Mora-gonzales et al. (2019) avaliou a associacao da aptidao fisica e atividade
fisica com a fungao executiva em 100 criangas com sobrepeso e obesidade. Os
autores observaram associacao direta entre a forca de preensdao manual e a
habilidade de planejamento. Contudo, ndo ha evidéncias conclusivas sobre a relagéo
entre a forgca muscular e o desempenho cognitivo ou sobre as concentracées de BDNF
plasmatico em adolescentes, o que dificulta comparagées com outros estudos.

Portanto, a seguir serdo abordados alguns possiveis mecanismos por meio dos
quais a forca pode estar relacionada as concentracbes de BDNF e melhora no
desempenho cognitivo. Porém, estas explicagdes devem ser consideradas com
cautela, uma vez que mais estudos sdo necessarios para elucidar totalmente esta
relacdo. Destaca-se que, a forca de preensdo manual representa a capacidade da
pessoa de gerar forga muscular por meio da contragdo dos musculos da méo, punho,
antebraco e brago (LEE, 2021). Essa medida pode ser usada como um indicador geral
de forca muscular do individuo e pode ser util para avaliar mudangas na forca
muscular ao longo do tempo, bem como para identificar possiveis deficiéncias ou
desequilibrios musculares que possam afetar o desempenho em atividades diarias ou
esportes (LEE, 2021).

A forca de preensdo manual pode ser usada para prever riscos de certas
doengas e condicdbes de saude, como a fragilidade em idosos e doengas
cardiovasculares (LEE; GONG, 2020). Além disso, esta medida é considerada um
indicador vital da satde geral ao longo da vida. E particularmente importante para
monitorar a saude de criancas e adolescentes (AGOSTINIS-SOBRINHO et al., 2018).
Neste sentido, uma explicagdo fisioldgica sobre o papel moderador da forga muscular
sobre as concentragbes de BDNF e fungdo executiva ainda ndo € completamente
compreendida, mas pode estar relacionada a diferengas na resposta muscular

especificas ao treinamento de alta intensidade.
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Durante o treinamento HIIT, ocorre aumento na demanda metabdlica dos
musculos, que pode resultar em adaptagdes neuromusculares. Devido a alta
intensidade empregada, os protocolos de HIIT podem sobrecarregar
significativamente o sistema neuromuscular (MCDOUGLE et al., 2023), o que pode
resultar em impactos positivos na forga muscular. Isso inclui maior recrutamento de
unidades motoras e ativacao de fibras musculares, o que pode levar ao aumento da
forga muscular e da poténcia muscular (SCHAUN et al., 2019). Martinez-Valdes et al.
(2017) demonstraram aumento na amplitude atividade eletromiografica dos musculos
extensores do joelho medidos isometricamente apds duas semanas de HIIT, mas nao
MICT, em adultos. Esses regimes de treinamento baseados em ergdmetro induzem
adaptacdes neuromusculares especificas, possivelmente relacionadas a diferencas
na intensidade e volume do exercicio. Em outro estudo, foi identificado que o HIIT e o
MICT induzem diferentes ajustes na taxa de descarga da unidade motora, apesar das
melhorias semelhantes na aptiddo cardiopulmonar, assim, as alteragdes induzidas
pelo HIIT sao especificas para a unidade motora de alto limiar (MARTINEZ-VALDES
et al., 2017).

Neste sentido, o aumento da forca de preensdo manual pode ser um
identificador da efetividade do treinamento intenso, o que pode explicar o aumento
das concentragdes de BDNF plasmatico por meio da constricdo esplénica. Foi
consistentemente demonstrado que uma sessdo aguda de exercicio aerdbico
aumenta transitoriamente o BDNF sérico e plasmatico de uma maneira que depende
da intensidade do exercicio (WALSH et al., 2017, 2018; WALSH; TSCHAKOVSKY,
2018). Visto que, aproximadamente 99% do BDNF circulante esta ligado as plaquetas
(FUJIMURA et al., 2002; RADKA et al., 1996), estudos anteriores relataram aumentos
séricos de BDNF de mais de 30% apds o exercicio aerobico (GILDER et al., 2014;
JEON; HA, 2015, 2017). Durante o exercicio, o bago pode contribuir significativamente
para o aumento das concentragdes de BDNF por meio da liberagdo de plaquetas
resultante da constricdo esplénica, que é dependente da intensidade do exercicio
(WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018).

Além disso, as plaquetas ndo contém um pool inerte de BDNF, pois o BDNF é
biodisponivel e € liberado sob condigdes de aumento do estresse de cisalhamento,
que esta presente no musculo ativo e na vasculatura cerebral durante o exercicio
(WALSH et al., 2017). O estudo de Walsh et al. (2017) investigou as respostas de

BDNF e plaquetas a exercicios de preensdo manual de esforgo maximo e submaximo.
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Os autores descobriram que o exercicio de preensdo manual pode ser uma estratégia
viavel para aumentar o BDNF circulante, por meio da constricdo esplénica como
mecanismo chave. O BDNF sérico e as plaquetas aumentaram significativamente em
relagdo ao repouso durante os exercicios de preensao manual, com uma resposta
dependente da intensidade.

Adicionalmente, o HIIT tem sido associado as modificagdes no sistema nervoso
central, que podem ter efeitos benéficos na saude cerebral (JIMENEZ-MALDONADO
et al., 2018). A resposta do sistema nervoso central (SNC) ao HIIT foi relatada na
medula espinhal (ASTORINO; THUM, 2018) e estudos cerebrais (COETSEE;
TERBLANCHE, 2017; ROBINSON; LOWE; NAIR, 2018). Por exemplo, um programa
HIIT de 16 semanas provocou maior utilizagdo de oxigénio e oxigenagao cerebral do
que o MICT em idosos (COETSEE; TERBLANCHE, 2017) resultados semelhantes
foram encontrados em adultos mais jovens (ROBINSON; LOWE; NAIR, 2018).
Reforga-se que, durante as sessdes de treinamento HIIT, ocorre aumento do acido
lactico sanguineo simultaneamente com aumentos nas concentracées de BDNF
(HASHIMOTO et al., 2018; REYCRAFT et al., 2020). Esse processo fisioldégico pode
indicar adaptagdes positivas do musculo esquelético, incluindo o aumento da aptidao
muscular, APCR e da fungdo mitocondrial (JIMENEZ-MALDONADO et al., 2018).

Além disso, o0 aumento do acido lactico na corrente sanguinea e indicadores de
estresse oxidativo pode aumentar a permeabilidade da barreira hematoencefalica
(BROOKS, 2020; ROH; CHO; SO, 2017), que, em conjunto com a maior oxigenagao
cerebral durante o exercicio, pode facilitar a passagem do BDNF para o tecido cerebral
(HASHIMOTO et al., 2018; JIMENEZ-MALDONADO et al., 2018). Essa atividade pode
levar a adaptacbes positivas no cérebro, como a neuroplasticidade, que ¢é a
capacidade do cérebro de se adaptar e remodelar em resposta a estimulos ambientais
(WALSH; TSCHAKOVSKY, 2018). Essas mudangas podem contribuir para a melhoria
da fungéo cognitiva e prevencéo de doengas neurodegenerativas, o que pode explicar
o efeito moderador da forga muscular sobre o desempenho no teste de flexibilidade
cognitiva. Resultado encontrado no presente estudo, sendo que foi identificado que
as concentracdes de BDNF plasmatico sdo mediadoras do efeito do exercicio HIIT
sobre o desempenho no teste de flexibilidade cognitiva.

Por outro lado, no presente estudo, as variaveis de sexo, maturagao e
composicao corporal ndo se mostraram moderadoras dos efeitos das intervencgdes

sobre as concentragdes de BDNF e fungdo executiva. Em uma meta-analise
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conduzida por Menezes-Junior et al. (2022), foi observada associagcado inversa
significativa entre as concentragdes periféricas de BDNF e a pratica de atividade fisica
habitual em meninos, mas n&do em meninas. Esses resultados sugerem que as
concentracdées de BDNF podem ser influenciadas de forma distinta entre os sexos.
Além disso, outros fatores, como diferengcas hormonais e composig¢ao corporal, podem
contribuir para a variagao nas concentracbes de BDNF entre meninos e meninas.
Estudos em animais mostraram que o BDNF desempenha um papel no sistema
reprodutivo (GIBBS, 1999; SCHARFMAN et al., 2003), e em humanos, ha uma relagao
com horménios sexuais, como os estrogénios (HUANG; REICHARDT, 2001).

No entanto, no presente estudo com amostras de adolescentes com excesso
de peso, nao foi encontrada associacao moderadora do sexo ou maturagao somatica
entre as intervengdes, concentracdoes de BDNF e fungdo executiva. Uma possivel
justificativa para esse achado é que outros fatores relacionados ao excesso de peso
podem ter maior influéncia nas concentracées de BDNF e na fungao executiva do que
0 sexo ou a maturagao somatica.

Outro achado importante sugere n&o haver associagao significativa entre as
variaveis proteina C-reativa, glicose e insulina. Teorias sugerem que a inflamacéao
cronica induzida pela obesidade (LIU et al., 2019) e o estresse oxidativo (PITOCCO
et al., 2013; ROH; CHO; SO, 2017) podem reduzir os niveis periféricos de
neurotrofinas (HRISTOVA et al.,, 2006), aumentando permeabilidade da barreira
hematoencefalica e levando a neuroinflamacgdo. A neuroinflamacdo tem sido
associada a resisténcia cerebral a insulina (MALIN et al., 2022). A resisténcia a
insulina afeta musculos esqueléticos, vasculares e tecido cerebral (TALBOT et al.,
2012), com o receptor de insulina altamente expresso no cerebelo, cortex e
hipotalamo (SCHULINGKAMP et al., 2000). A redugao da captagao de glicose devido
a resisténcia a insulina contribui para o envelhecimento acelerado do cérebro, declinio
cognitivo e depressao (NGUYEN et al., 2020).

Na atual pesquisa, embora todos os grupos apresentaram concentragoes
médias elevadas de proteina C-reativa (>3mg/dl), a manifestacdo de prejuizos
cognitivos relacionados a inflamagao sistémica e resisténcia a insulina induzida pela
obesidade pode nao ser visivel durante a adolescéncia, por ser influéncia de curto
prazo na populagao infanto-juvenil e maior prazo em adultos e idosos. O cérebro em
desenvolvimento durante esse estagio exibe resiliéncia e capacidade adaptativa que

podem mitigar os efeitos cognitivos imediatos. Mais estudos longitudinais séo
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necessarios para entender os efeitos em longo prazo e desenvolver intervencdes
direcionadas para uma melhor saude do cérebro.

Com base nos resultados apresentados, € possivel aceitar parcialmente a
hipétese (H4), pois, apenas a forga de preensdo manual foi identificada como
moderador no efeito do treinamento HIIT sobre as concentracbes de BDNF e
flexibilidade cognitiva. O termo de interagao significativo encontrado entre a forga de
preensao manual e o HIIT sugere que o aumento da forga de preensdo manual pode
estar associado ao efeito sinérgico com a intervengdo de exercicio fisico para
melhorar a fungado cognitiva € aumentar as concentragcdées de BDNF plasmatico em
adolescentes com excesso de peso. No entanto, nao foi observado efeito moderador
das outras variaveis testadas. Portanto, precisam ser investigadas mais
detalhadamente em estudos futuros para uma melhor compreensdo dos efeitos

benéficos da aptidao fisica na cognigdo de adolescentes com excesso de peso.

5.5 LIMITACOES E PONTOS FORTES

Este estudo apresenta algumas limitagdes que devem ser consideradas, como
o curto periodo de intervengéo, o ndo acompanhamento em longo prazo, o pequeno
tamanho da amostra, a falta de analise da porcao sérica do BDNF, o que poderia
esclarecer melhor o comportamento dos dois componentes (plasma e soro) apoés a
intervengcdo com exercicios crénicos; e nao ter analisado o dominio da fungao
executiva, a memoria de trabalho. Ainda, neste estudo considerou um efeito moderado
de acordo com o numero de amostras e apresentou poder posteriori entre 0,60 e 0,80
para as analises de mediacdo e moderacdo. No entanto, € importante lembrar que
esses resultados devem ser interpretados com cuidado. Embora a analise tenha
apresentado achados relevantes para a comunidade cientifica, ha limitagbes quanto
a precisao dos resultados devido aos valores de poder posteriori. Portanto, é
importante ter um olhar critico e avaliar outros estudos e fontes antes de tomar
decisdes baseadas nesses dados.

Por outro lado, a presente tese apresenta pontos fortes, pois, até 0 momento,
este é o primeiro estudo que analisa e compara alteragcdes na fungcao executiva e
BDNF plasmatico apdés uma intervengdo MICT e HIIT em adolescentes com
sobrepeso/obesidade. Assim, mesmo com as limitagcbes mencionadas, os resultados

desse estudo abrem caminhos para futuras investigagdes. Além disso, este estudo &
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unico em relagao ao tema explorado, fornecendo uma base importante para futuras
investigacoes. A pratica de exercicio supervisionado reduz o numero de adolescentes
que n&o alcangam efeitos benéficos sobre a cognigdo. Esses achados podem ter
implicagbes importantes para o desenho de intervengdes voltadas para a
prevencao/tratamento da obesidade pediatrica e comorbidades relacionadas, como o
comprometimento cognitivo. Da mesma forma, o exercicio MICT e HIIT combinado
com o estilo de vida pode resultar em um maior numero de adolescentes atingindo
concentragdes aumentadas de BDNF e beneficios cognitivos. Portanto, programas
futuros focados na prevencgéao/tratamento da obesidade pediatrica e comorbidades
relacionadas devem incluir exercicios supervisionados, assim como acompanhar
numero maior de individuos e diferentes tipos de exercicios fisicos podem refinar os

achados apresentados.



109

6 CONCLUSAO

Em conclusao, os resultados deste estudo apoiam a literatura existente de que
o exercicio fisico pode melhorar a fungao executiva de adolescentes com sobrepeso
ou obesidade. Ambos as intensidades de exercicio, HIIT e MICT, tiveram impactos
positivos na concentracdo de BDNF e na fungao executiva, porém o HIIT mostrou ser
mais eficaz em termos de flexibilidade cognitiva e concentragdo de BDNF. N&o houve
diferencas entre as intervencdes quanto ao controle inibitério. Portanto, & possivel
afirmar que a pratica de exercicios, tanto HIIT quanto MICT, pode trazer melhorias
cognitivas para essa populagcdo. Esses resultados sugerem que é importante
considerar o tipo e a intensidade do exercicio para otimizar a fungdo executiva e a
saude de jovens com excesso de peso. A implementagdo de programas de
treinamento fisico de alta intensidade, como o HIIT, pode ser uma estratégia efetiva
para melhorar o desempenho cognitivo desse grupo.

Tanto o HIIT quanto o MICT apresentaram resposta individual superior nas
concentragdes de BDNF e na fungao executiva, em comparagao ao grupo controle,
embora as diferengas nao tenham sido consideradas significativas estatisticamente
para o BDNF e o controle inibitério. Outro achado interessante foi que respondentes
nos testes de fungdo executiva tiveram aumento significativo sobre o VO2pico €m
comparagao aos nao respondentes.

Ainda, a analise de mediacdo demonstrou que a melhora na performance
cognitiva com o HIIT é mediada pelos aumentos nas concentracbes de BDNF no
sangue e VOzpico, mas nao foi o caso com o MICT. Além disso, as concentragdes de
BDNF no sangue parecem ser responsaveis por cerca de 55% da melhora na
flexibilidade cognitiva, enquanto o VO2pico parece influenciar em 40% com o HIIT.
Esses resultados oferecem oportunidades para futuras pesquisas sobre o papel do
BDNF no treinamento fisico e sua relagdo com a fungdo cognitiva em adolescentes
com sobrepeso.

Por fim, destaca-se que, somente a for¢ca de preensdo manual foi identificada
como moderador na relagéo entre intensidade de exercicio fisico, concentragdes de
BDNF e fungao executiva, sugerindo efeito sinérgico entre a forga de preensdo manual
e a intervencao HIIT. As outras variaveis testadas nao apresentaram efeito moderador

significativo, indicando a necessidade de investigacées mais detalhadas em estudos
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futuros para melhor compreenséao dos efeitos benéficos da aptidao fisica na cognicao
de adolescentes com excesso de peso.

Os achados da presente tese contribuem para o desenvolvimento de
programas de exercicios fisicos mais efetivos para a melhoria da saude e fungao
cognitiva de jovens com excesso de peso. Estas descobertas sao de grande
relevancia para a comunidade cientifica e profissionais da area da saude, pois
contribuem para o desenvolvimento de estratégias de intervengéo fisica mais efetivas
para essa populacdo. Enquanto que, para os professores de educacao fisica, o estudo
oferece insights sobre a importancia de considerar a intensidade e o tipo de exercicio
ao planejar programas de treinamento para adolescentes com excesso de peso, a fim

de otimizar a fungao executiva e a saude desses individuos.
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APENDICE 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Seu (a) filho (a) esta sendo convidado (a) a participar de um estudo intitulado: Efeito dos treinamentos
intervalado de alta intensidade (HIIT) e aerdbio nos fatores de risco cardiovasculares e genéticos de
criangas e adolescentes obesos.

a) E através das pesquisas clinicas que ocorrem os avangos na medicina e na ciéncia. A participacdo de seu
(a) filho (a) sera de fundamental importancia.

b) O objetivo desta pesquisa é investigar o papel do exercicio fisico programado e orientagdo alimentar
sobre as complicagGes decorrentes da obesidade em criangas e adolescentes, com idade acima de 11 anos,
por um periodo de trés meses.

c) Caso seu filho (a) participe do estudo tera que realizar alguns procedimentos antes e durante o estudo,
descritos a seguir:

e Participar de uma consulta médica onde sera entrevistado e examinado por um médico especialista em
Medicina do Esporte e/ou Pediatria. O médico aferird a altura, o peso e a pressdo arterial, e fard o
exame clinico geral, trimestralmente. Verificara ainda o desenvolvimento dos pelos pubianos nos
meninos e meninas, o desenvolvimento mamario das meninas e o desenvolvimento testicular dos
meninos. Esta avaliagdo sera realizada de forma indireta por meio de desenhos pelo médico na
avaliagdo clinica no inicio e ao final do programa;

o Realizar exames de sangue, coletados no periodo da manha apds 12 horas de jejum, antes e trés meses
apos o programa. Serd analisado o perfil lipidico, glicose, insulina, vitamina D e proteina C-reativa (PCR);

e Realizar testes de esfor¢go maximo para avaliar o condicionamento cardiorrespiratério em esteira (no
departamento de Educacgdo Fisica da UFPR) e de campo (colégio estadual), antes e trés meses apos o
programa de exercicio fisico;

e Realizar avaliacdo de composicdo corporal (determinacdo de gordura corporal, massa magra) por meio
do exame de impedancia bioelétrica (BIA). A avaliagdo sera realizada em jejum de dez a doze horas, no
periodo da manh3d, com o avaliado em declbito dorsal (deitado de costas) por um professor de
Educagdo Fisica treinado e habilitado, antes do inicio do programa e trés meses apds;

e Realizar avaliagdo da espessura da carétida por meio do instrumento ndo invasivo (ultrassom na regido
do pescoco). A avaliagdo sera realizada por profissional treinado, com o avaliado em decubito dorsal
(deitado de costas) em uma maca, antes do inicio do programa e trés meses ap0s;

e Teste dos componentes da aptiddo fisica como forca abdominal, repeticdo maxima -1RM, flexibilidade.

d) Seu (a) filho (a) podera sentir um pouco de desconforto durante alguns destes exames, enquanto outros
podem também representar riscos, tais como:

o Amostra de sangue: a retirada de sangue de seu braco pode provocar dor, inflamagdo, hematomas
(ficar roxo no local) e em raras ocasides, infecgdo;
e O jejum de doze horas pode causar tontura, dor de cabega, mal-estar do estdmago ou desmaio;



e Os adesivos da BIA podem provocar alguma reagdo de pele tal como vermelhiddo ou coceira;

e No teste maximo: pode sentir exaustdo, dores nas pernas e taquicardia (aceleragdo do batimento
cardiaco) que melhoram apds a interrupcédo do teste;

e Dores musculares e articulares durante e apds os testes e sessGes iniciais de exercicio.

e) As dores musculares e articulares decorrentes do treinamento apds as sessdes iniciais tendem a diminuir
a medida que vocé melhore o condicionamento fisico;

f) Os beneficios esperados sdo: a redugdo da gordura corporal e o controle das complicagdes decorrentes
da obesidade como diminuigdo das gorduras e do aguicar no sangue, pressdo arterial, a melhora do
condicionamento fisico e do bem-estar, o0 aumento das atividades fisicas diarias, a maior participagdo das
aulas de educacdo fisica na escola e a reeducagdo nutricional;

g) A médica Dra. Neiva Leite responsédvel pelo Nucleo de Pesquisa em Qualidade de Vida (NQV) do DEF da
UFPR fard o acompanhamento clinico conforme consta no padrio Etico e Vigente no Brasil. Os alunos de
graduagdo, mestrado e doutorado e professores de Educacdo Fisica serdo os responsaveis pelo
planejamento, pelas avaliag0es fisicas, prescrigdo e controle do programa de exercicios fisicos. Os membros
do grupo de pesquisa poderdo ser contatados pelo telefone (41) 3360-4326 (NQV — UFPR), Campos Jd.
Botanico no Departamento de Educacdo Fisica UFPR;

h) Estdo garantidas todas as informagdes que vocé queira, antes durante e depois do estudo;

i) A participacdo do seu (a) filho (a) neste estudo é voluntdria. Vocé tem a liberdade de recusar a
participacdo do (a) seu (a) filho (a) do estudo, ou se aceitar a participagdo, retirar seu consentimento a
qualgquer momento;

j) As informacBes relacionadas ao estudo poderdo ser inspecionadas pelos médicos que executam a
pesquisa e pelas autoridades legais, no entanto, se qualquer informagdo for divulgada em relatério ou
publica¢do, acontecerd de forma codificada, para que a confidencialidade seja mantida;

k) Todas as despesas necessarias para a realizagdo da pesquisa serdo de responsabilidade dos
pesquisadores;

I} Pela participagdo do (a) seu (a) filho (a) no estudo, vocé néo recebera qualquer valor em dinheiro;
m) Quando os resultados forem publicados, ndo aparecera o nome do (a) seu (a) filho (a) e sim um cédigo;

n) Durante o estudo, seu (a) filho (a) ndo devera ingerir medicamentos sem informar antecipadamente os
responsdveis por seu acompanhamento clinico;

o) Seu (a) filho (a) podera ser acompanhado pelos pais em todas as avaliagGes;

p) Para todas as avaliagbes os riscos serdo minimizados com as devidas orientagdes. Haverd
acompanhamento supervisionado por profissionais formados de educagdo fisica e com treinamento prévio
adequado aos pesquisadores envolvidos para que nao haja constrangimento, tanto no programa de
exercicio quanto nos testes fisicos e antropomeétricos. Importante esclarecer que todos os espagos aonde
serdo desenvolvidos o estudo existe servico de acionamento de EMERGENCIA terceirizado, caso haja
necessidade de encaminhamento para médico particular, em fungdo do programa de exercicios e ou das
avaliagBes, serd custeado pelo pesquisador.
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Havera acompanhamento médico e dos pais caso queiram estar presentes, em todos os testes maximos.

OBS: Todos os participantes do grupo controle receberdo igual tratamento apds o periodo da pesquisa no
caso de vocé fazer parte do grupo de controle, fica assegurada sua participagdo nas atividades do projeto.

Eu, li o texto acima e compreendi a natureza e
objetivo do estudo no qual meu (a) filho (a) foi convidado (a) a
participar. A explicagdo que recebi menciona os riscos e beneficios do estudo e as orientagdes e
tratamentos alternativos. Eu entendi que sou livre para interromper a sua participacdo no estudo a
qualquer momento sem justificar minha decisdo e sem que esta decisdo afete o seu tratamento com o
médico. Eu entendi o que ndo posso fazer durante o estudo e sei que qualguer gasto relacionado ao estudo
(tratamento) serd pago pelos pesquisadores envolvidos.

Assinatura do pai/mde ou responsavel Profa. Dra. Neiva Leite

Data: / /
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APENDICE 2 — TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TALE)

Estou sendo convidado (a) a participar de um estudo intitulado: Efeito dos treinamentos intervalado de alta
intensidade (HIIT) e aerdbio nos fatores de risco cardiovasculares e genéticos de criangas e adolescentes
obesos.

a) E através das pesquisas clinicas que ocorrem os avan¢os na medicina e na ciéncia. A sua participacdo sera
de fundamental importancia.

b) O objetivo desta pesquisa é investigar o papel do exercicio fisico programado e orientagdo alimentar
sobre as complicagGes decorrentes da obesidade em criangas e adolescentes, com idade acima de 11 anos,
por um periodo de trés meses.

c) Caso vocé participe do estudo tera que realizar alguns procedimentos antes e durante o estudo,
descritos a seguir:

e Participar de uma consulta médica onde sera entrevistado e examinado por um médico especialista em
Medicina do Esporte e/ou Pediatria. O médico aferird a altura, o peso e a pressdo arterial, e fard o
exame clinico geral, trimestralmente. Verificara ainda o desenvolvimento dos pelos pubianos nos
meninos e meninas, o desenvolvimento mamario das meninas e o desenvolvimento testicular dos
meninos. Esta avaliagdo sera realizada de forma indireta por meio de desenhos pelo médico na
avaliagdo clinica no inicio e ao final do programa;

o Realizar exames de sangue, coletados no periodo da manha apds 12 horas de jejum, antes e trés meses
apos o programa. Serd analisado o perfil lipidico, glicose, insulina, vitamina D e proteina C-reativa (PCR);

e Realizar testes de esfor¢go maximo para avaliar o condicionamento cardiorrespiratorio em esteira (no
departamento de Educacgdo Fisica da UFPR) e de campo (colégio estadual), antes e trés meses apos o
programa de exercicio fisico;

e Realizar avaliacdo de composicdo corporal (determinacdo de gordura corporal, massa magra) por meio
do exame de impedancia bioelétrica (BIA). A avaliagdo sera realizada em jejum de dez a doze horas, no
periodo da manh3d, com o avaliado em declbito dorsal (deitado de costas) por um professor de
Educagdo Fisica treinado e habilitado, antes do inicio do programa e trés meses apds;

e Realizar avaliagdo da espessura da carétida por meio do instrumento ndo invasivo (ultrassom na regido
do pescoco). A avaliagdo sera realizada por profissional treinado, com o avaliado em decubito dorsal
(deitado de costas) em uma maca, antes do inicio do programa e trés meses ap0s;

e Teste dos componentes da aptiddo fisica como forca abdominal, repeticdo maxima -1RM, flexibilidade.

d) Vocé podera sentir um pouco de desconforto durante alguns destes exames, enquanto outros podem
também representar riscos, tais como:

o Amostra de sangue: a retirada de sangue de seu braco pode provocar dor, inflamagdo, hematomas
(ficar roxo no local) e em raras ocasides, infecgdo;
e O jejum de doze horas pode causar tontura, dor de cabega, mal-estar do estdmago ou desmaio;



e Os adesivos da BIA podem provocar alguma reagdo de pele tal como vermelhiddo ou coceira;

e No teste maximo: pode sentir exaustdo, dores nas pernas e taquicardia (aceleragdo do batimento
cardiaco) que melhoram apds a interrupcédo do teste;

e Dores musculares e articulares durante e apds os testes e sessGes iniciais de exercicio.

e) As dores musculares e articulares decorrentes do treinamento apds as sessées iniciais tendem a diminuir
a medida que vocé melhore o condicionamento fisico;

f) Os beneficios esperados sdo: a redugdo da gordura corporal e o controle das complicagdes decorrentes
da obesidade como diminuigdo das gorduras e do aglicar no sangue, pressdo arterial, a melhora do
condicionamento fisico e do bem-estar, o0 aumento das atividades fisicas diarias, a maior participagdo das
aulas de educacdo fisica na escola e a reeducagdo nutricional;

g) A médica Dra. Neiva Leite responsédvel pelo Nucleo de Pesquisa em Qualidade de Vida (NQV) do DEF da
UFPR fard o acompanhamento clinico conforme consta no padrio Etico e Vigente no Brasil. Os alunos de
graduagdo, mestrado e doutorado e professores de Educacdo Fisica serdo os responsaveis pelo
planejamento, pelas avaliag0es fisicas, prescrigdo e controle do programa de exercicios fisicos. Os membros
do grupo de pesquisa poderdo ser contatados pelo telefone (41) 3360-4326 (NQV — UFPR), Campos Jd.
Botanico no Departamento de Educacdo Fisica UFPR;

h) Estdo garantidas todas as informagdes que vocé queira, antes durante e depois do estudo;

i) A sua participagdo neste estudo é voluntdria. Vocé tem a liberdade de recusar participar do estudo, ou se
aceitar a participar, retirar seu assentimento a qualquer momento;

j) As informacBes relacionadas ao estudo poderdo ser inspecionadas pelos médicos que executam a
pesquisa e pelas autoridades legais, no entanto, se qualquer informacédo for divulgada em relatério ou
publicagdo, acontecera de forma codificada, para que a confidencialidade seja mantida;

k) Todas as despesas necessdrias para a realizagdo da pesquisa serdo de responsabilidade dos
pesquisadores;

[} Pela sua participagdo no estudo, vocé ndo recebera qualquer valor em dinheiro;
m) Quando os resultados forem publicados, ndo aparecerd o seu nome e sim um codigo;

n) Durante o estudo, vocé ndo devera ingerir medicamentos sem informar antecipadamente os
responsdveis por seu acompanhamento clinico;

o) Vocé podera ser acompanhado pelos seus pais em todas as avaliagdes;

p) Para todas as avaliagbes os riscos serdo minimizados com as devidas orientagdes. Haverd
acompanhamento supervisionado por profissionais formados de educagéo fisica e com treinamento prévio
adequado aos pesquisadores envolvidos para que nao haja constrangimento, tanto no programa de
exercicio quanto nos testes fisicos e antropométricos. Importante esclarecer que todos os espagos aonde
serdo desenvolvidos o estudo existe servico de acionamento de EMERGENCIA terceirizado, caso haja
necessidade de encaminhamento para médico particular, em fungdo do programa de exercicios e ou das
avaliagdes, sera custeado pelo pesquisador.
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Havera acompanhamento médico e dos pais caso queiram estar presentes, em todos os testes maximos.

OBS: Todos os participantes do grupo controle receberdo igual tratamento apds o periodo da pesquisa no
caso de vocé fazer parte do grupo de controle, fica assegurada sua participagdo nas atividades do projeto.

Eu, li o texto acima e compreendi a natureza e

objetivo do estudo no qual estou sendo convidado (a) a participar. A explicagdo que recebi menciona os
riscos e beneficios do estudo e as orientagBes e tratamentos alternativos. Eu entendi que sou livre para
interromper a minha participacdo no estudo a qualquer momento sem justificar minha decisdo e sem que
esta decisdo afete o meu tratamento com o médico. Eu entendi o que ndo posso fazer durante o estudo e
sei que qualquer gasto relacionado ao estudo (tratamento) serd pago pelos pesquisadores envolvidos.

Assinatura da crian¢a / adolescente Profa. Dra. Neiva Leite

Data: / /
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APENDICE 4 — Tamanho de efeito dos grupos sobre antropometria,
composicao corporal, aptidao fisica e analises laboratoriais.

FIGURA 10. GRAFICOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E I[\IFERENCIA CLINICA
SOBRE ANTROPOMETRIA, COMPOSICAO CORPORAL, APTIDAO FISICA E ANALISES
LABORATORIAIS DE CADA GRUPO.

A
Variaveis Tamanho de efeito GC
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica Benéficial N/d Prejudicial
Antropometria e composigao
corporal _
IMC-z -0,099 -0,500 0,302 0,642 T Px
cc 0,025 -0,375 0,425 0,911 T Px
RCEST -0,062 -0,462 0,339 0,775 T X
MG -0,147 -0,549 0,255 0,484 T Fx |
MLG 0,142 0,261 0,544 0,500 T Ix !
Aptidao fisica .
Flexibilidade 0,054 -0,346 0,455 0,803 T Ix !
Resisténcia muscular -0,171 -0,574 0,232 0,413 T x|
Forga muscular 0,023 -0,377 0,423 0,919 T [
VO2pico (L/min) 0,264 -0,143 0,671 0,206 PB x [
VO2pico_MC (mi/kg.min) 0,234 0,172 0,640 0,261 PB x [
Analise sanguinea ! !
Insulina (MUImML) 0,080 -0,320 0,481 0,707 T Px !
Glicose (mg/dL) 0,019 0,419 0,381 0,932 T Fx !
HOMA-IR 0,087 -0,314 0,488 0,683 T Ix !
QUICKI -0,060 -0,461 0,340 0,780 T Ix !
PCR (mg/L) -0,188 -0,592 0,215 0,367 T I x|
B
Variaveis Tamanho de efeito MICT
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica Benéficial N/d Prejudicial
Indicadores de adiposidade e
composigao corporal _
IMC-z -0,029 -0,573 0,514 0,923 T Tx T
cc 0,014 -0,530 0,558 0,964 T Ix !
RCEST -0,013 -0,557 0,531 0,966 T Ix |
MG 0,028 -0,516 0,572 0,926 T I x|
MLG 0,125 -0,421 0,671 0,667 T x|
Aptidéo fisica ! !
Flexibilidade 0,172 -0,375 0,720 0,549 T x|
Resisténcia muscular 0,241 -0,311 0,792 0,399 PB x i
Forga muscular 0,600 0,010 1,191 0,046 B x o
VO2pico (L/min) 0,338 -0,221 0,897 0,239 PB x o
VO2pico_MC (mi/kg.min) 0,326 0,232 0,884 0,255 PB x | |
Analise sanguinea ! !
Insulina (MUImL) -0,229 -0,779 0,322 0,423 PB x [
Glicose (mg/dL) -0,230 -0,781 0,321 0,421 PB x [
HOMA-IR -0,274 -0,828 0,280 0,337 PB x [
QUICKI -0,083 -0,628 0,461 0,777 T | x|
PCR (mg/L) 0,113 -0,432 0,658 0,698 T X ]
C
Variaveis Tamanho de efeito HUT
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica Benéficial N/d Prejudicial
Indicadores de adiposidade e
composigao corporal _
IMC-z -0,108 -0,675 0,460 0,723 T T x
cc 0,100 0,667 0,468 0,744 T Ix !
RCEST -0,104 -0,672 0,463 0,731 T Ix !
MG -0,128 -0,696 0,441 0,673 T Ix !
MLG 0,114 -0,453 0,682 0,706 T Ix
Aptidao fisica [
Flexibilidade 0,186 -0,385 0,756 0,534 T x|
Resisténcia muscular 0,265 -0,310 0,841 0,373 PB x | |
Forga muscular 0,340 -0,242 0,922 0,255 PB x | |
VO2pico (L/min) 0,573 -0,038 1,183 0,066 B x | |
VO2pico_MC (ml/kg.min) 0,766 0,123 1,410 0,019 MB X ! !
Analise sanguinea I I
Insulina (LUImL) 0,044 -0,522 0,611 0,887 T I'x !
Glicose (mg/dL) 0,119 -0,449 0,687 0,694 T x|
HOMA-IR 0,061 -0,505 0,628 0,843 T x|
QUICKI -0,199 -0,770 0,373 0,506 T Ix 1
PCR (mg/L) 0,077 -0,489 0,644 0,802 T I x|

FONTE: proprio autor. Legenda: 1= valores invertidos; Legenda: A= comparacéo entre HIIT e GC; B=
comparacao entre MICT e GC; C= comparagao entre HIIT e MICT; T= trivial; B=benéfico; PB=

possivelmente benéfico; MB= muito benéfico
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FIGURA 11. GRAFICOS COMPARANDO A MAGNITUDE DO EFEITO E I[\IFERENCIA CLINICA
SOBRE ANTROPOMETRIA, COMPOSICAO CORPORAL, APTIDAO FISICA E ANALISES
LABORATORIAIS ENTRE OS GRUPOS.

A
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica MICT N/d GC
Antropometria e composigido
corporal ~
IMC-z 0,076 -0,620 0,469 0,797 T X
cc 0,011 0,532 0,555 0,970 T X
RCEST 0,057 0,601 0,487 0,848 T '
MG 0,195 -0,744 0,354 0,496 T Px !
MLG 0,008 0,536 0,551 0,980 T Px !
Aptidao fisica .
Flexibilidade 0,155 0,701 0,392 0,591 T Ix!
Resisténcia muscular -0,405 -0,971 0,160 0,161 B x (.
Forga muscular -0,463 -1,035 0,109 0,113 B X .
VO2pico (L/min) 0,125 0,671 0,420 0,665 T x|
VO2pico_MC (mi/kg.min) -0,084 -0,629 0,460 0,774 T Ix !
Analise sanguinea I I
Insulina (UML) 0,343 0,216 0,902 0,232 B x
Glicose (mg/dL) 0,210 0,339 0,760 0,462 PB x Il
HOMA-IR 0,407 0,159 0,972 0,159 B x bl
QUICKI 0,026 0,518 0,569 0,932 T Ix!
PCR (mg/L) -0,306 -0,862 0,250 0,284 PB o x
B
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica HIT N/d GC
Indicadores de adiposidade e
composigio corporal ~
IMC-z 0,030 -0,536 0,595 0,925 T T x T
cc 0,122 -0,446 0,690 0,687 T Ix |
RCEST 0,047 -0,519 0,613 0,880 T Ix |
MG -0,030 -0,596 0,536 0,924 T x|
MLG -0,009 0,575 0,556 0,976 T x|
Aptidao fisica | |
Flexibilidade 0,138 0,707 0,430 0,647 T X
Resisténcia muscular -0,446 -1,040 0,147 0,141 B x o
Forga muscular -0,308 -0,888 0,271 0,301 PB x o
VO2pico (L/min) -0,504 -1,105 0,096 0,100 B x o
VO2pico_MC (ml/kg.min) -0,592 -1,205 0,022 0,058 B X b
Analise sanguinea (.
Insulina (LUI/mL) 0,003 0,563 0,569 0,993 T x|
Glicose (mg/dL) 0,146 0,715 0,423 0,627 T Ix |
HOMA-IR 0,017 0,583 0,549 0,958 T x|
QUICKI 0,168 0,402 0,738 0,575 T X
PCR (mg/L) 0,288 -0,865 0,290 0,334 PB 1 x
C
Variaveis Tamanho de efeito Grupo favorecido
Cohen d Limite Limite p-valor Inferéncia
inferior superior clinica HIT N/d  MICT
Indicadores de adiposidade e
composigao corporal ~
IMC-z 0,098 -0,469 0,665 0,748 T L X
cc 0,112 -0,455 0,680 0,712 T Ix !
RCEST 0,107 -0,460 0,674 0,725 T Ix !
MG 0,170 -0,400 0,740 0,571 T Ix !
MLG -0,016 -0,582 0,550 0,960 T Ix |
Aptidao fisica .
Flexibilidade 0,038 0,528 0,604 0,904 T x|
Resisténcia muscular -0,156 -0,725 0,414 0,604 T I x|
Forga muscular 0,118 0,449 0,686 0,696 T X
VO2pico (L/min) 0,384 0,971 0,202 0,200 PB x I
VO2pico_MC (ml/kg.min) -0,520 -1,123 0,083 0,091 B x (.
Analise sanguinea .
Insulina (LUI/mL) -0,309 -0,888 0,270 0,300 PB o x
Glicose (mg/dL) 0,339 0,920 0,243 0,257 PB b x
HOMA-IR 0,379 -0,964 0,207 0,207 PB o x
QUICKI 0,143 0,426 0,711 0,636 T x|
PCR (mg/L) 0,034 0,532 0,600 0,913 T I x 1

FONTE: proprio autor.
Legenda: 1= valores invertidos; Legenda: A= comparacao entre HIIT e GC; B= comparagéo entre
MICT e GC; C= comparagao entre HIIT e MICT; T= trivial; B=benéfico; PB= possivelmente benéfico;
MB= muito benéfico.
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APENDICE 6 — ANALISES DE MEDIAGAO.
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TABELA 11. ANALISES DE MEDIACAO ENTRE OS GRUPOS SOBRE A FUNCAO EXECUTIVA

Efei Efeito dos Propor
eito da . ~
intervengao no med|aq€>re_s nas Efeito mediador gao (.je
mediador a P d variaveis a*b (95%Cl) P meNd'a
(95%Cl) ependentes b cao
(95%Cl) (%)
GC vs. MICT
Massa Gorda 0,02 (-0,01,0,06) 0,15
TMTB -0,08 (-0,14,-0,02) 0,01 -0,01 (-0,05, 0,04) 0,94 -
Resisténcia muscular 0,28 (-0,01,0,56) 0,05
STB -0,25 (-0,59,0,09) 0,15 -0,07 (-0,38,0,24) 0,68 -
Forga muscular 0,25 (0,03, 0,47) 0,03
TMTB -0,33 (-0,8, 0,14) 0,177 -0,08 (-0,45,0,29) 0,68 -
VO2pico 0,06 (-0,18, 0,3) 0,62
TMTB -0,44 (-0,86, -0,03) 0,04 -0,03(-0,36,0,3) 0,88 -
STB -0,23 (-3,13,2,68) 0,89 -0,01(-2,07,2,04) 0,99 -
VO2picomc 0,07 (-0,26, 0,39) 0,71
STB -0,26 (-0,55, 0,04) 0,09 -0,02(-0,33,0,29) 0,92 -
BDNF 0,19 (-0,24, 0,63) 0,39
TMTB -0,49 (-0,9,-0,07) 0,02 -0,09(-0,52,0,33) 0,68 -
GC vs. HIT
Massa Gorda 0,02 (-0,09, 0,13) 0,72
TMTB -1,05(-1,42,-0,69) 0,00 -0,02(-0,29,0,24) 0,87 -
Resisténcia muscular 0,41 (0,13, 0,7) 0,00
STB -0,43 (-0,78,-0,08) 0,02 -0,18(-0,5,0,14) 0,28 -
Forga muscular 0,14 (-0,07,0,36) 0,19
TMTB -0,92 (-1,42,-0,43) 0,00 -0,13(-0,51,0,25) 0,51 -
VO2pico 0,42 (0,19, 0,66) 0,00
-0,42 (-0,79, -
TMTB 099 (-147,-0.5) .99 0,04) 0,03  40%
STB -0,35 (-0,66, -0,03) 0,03 -0,15(-0,42,0,13) 0,30 -
VO2pico_mc 0,48 (0,14, 0,81) 0,01
STB -0,38 (-0,71,-0,05) 0,02 -0,18(-0,51,0,15) 0,29 -
BDNF 0,55 (0,11, 0,99) 0,01
-0,58 (-1,04, -
TMTB -1,05(:1,52,-0.57) " ¢ 00 0,12) 0,01  55%
MICT vs. HIIT
Massa Gorda -0,06 (-0,23,0,12) 0,54
TMTB -0,64 (-0,97,-0,31) 0,01 0,04 (-0,23,0,30) 0,80 -
Resisténcia muscular 0,16 (-0,14, 0,46) 0,31
STB -0,24 (-0,56, 0,08) 0,15 -0,04 (-0,37,0,15) 0,83 -
Forga muscular -0,11 (-0,4, 0,18) 0,46
TMTB -0,57 (-1,03,-0,12) 0,01 0,06 (-0,48, 0,23) 0,76 -
VO2pico 0,28 (0,06, 0,49) 0,01
TMTB -0,64 (-1,09,-0,19) 0,01 -0,18(-0,53,0,18) 0,33 -
STB -0,17 (-0,52,0,18) 0,34 -0,05(-0,33,0,24) 0,76 -
VO2picomc 0,38 (0,02, 0,74) 0,04
STB -0,11 (-0,33, 0,1) 0,30 -0,04 (-0,36,0,19) 0,79 -
BDNF 0,12 (-0,3, 0,54) 0,59
TMTB -0,61 (-1,04,-0,18) 0,01 -0,07 (-0,82,0,01) 0,75 -

Nota: VO2pico = pico do consumo de oxigénio; TMT= trial making test; ST= stroop test; BDNF= Brain-derived neurotrophic factor.
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TABELA 12. ANALISES DE MEDIAGAO DOS GRUPOS DE INTERVENGAO VS GRUPO CONTROLE SOBRE A FUNGAO

EXECUTIVA
Efeito da Efeltp dos Proporgao
. ~ mediadores nas . .
intervengao no variaveis Efeito mediador de
mediador a P P a*b (95%Cl) mediagao
(95%Cl) dependentes b (%)
(95%ClI)
Grupos de treino vs GC
Massa Gorda 0,63 (-0,05, 0,19) 0,25
TMTB -0,69 (-1,03, -0,35) 0,01 -0,05(-0,30,0,21) 0,72 -
Resisténcia muscular 0,34 (0,11, 0,57) 0,00
STB -0131 (-01571 '0504) 0,02 -0!11 (-01371 0115) 0,41 -
Forga muscular 0,03 (0,01, 0,38) 0,04
TMTB -0,61(-1,05,-0,17) 0,01 0(-0,48,0,23) 0,92 -
VO2pico 0,25 (0,04, 0,45) 0,02
TMTB -0,66 (-1,03,-0,29) 0,00 -0,16(-0,47,0,14) 0,30 -
STB -0,28 (-0,52,-0,04) 0,02 -0,07 (-0,29, 0,16) 0,57 -
VO2picoMC 0,26 (-0,01,0,54) 0,06
STB _0!31 (_01551 _0106) 0,01 _0108 (_01361 0!19) 0,55 -
BDNF 0,4(0,03,0,77) 0,03
TMTB -0,73 (-1,11,-0,35) 0,00 -0,29 (-0,82,0,01) 0,13 -

Nota: VOzpico = pico do consumo de oxigénio; TMT= trial making test, ST= stroop test, BDNF= Brain-derived neurotrophic factor.
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APENDICE 7 — ANALISES DE MODERAGAO.

TABELA 13. ANALISES DE MODERAGAO DA COMPOSIGAO CORPORAL, APTIDAO FiSICA E
PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE AS CONCENTRACOES DE BDNF.

Limite Limite
Beta EP inferior superior Z p

Efeito principal

HIT 73,480 29,830 15,014 131,946 2,463 0,014
MICT 22,890 25,780 -27,638 73,418 0,888 0,381
Sexo -6,432 18,360 -42,417 29,553 0,350 0,739
PVC (anos) -4,570 4,160 -12,723 3,583 1,099 0,275
MG (%) 1,580 3,700 -5,672 8,832 0,427 0,682
MLG (kg) -5,820 10,510 -26,419 14,779 0,554 0,592
Flexibilidade (cm) 1,062 1,560 -1,996 4,120 0,681 0,506
Resisténcia muscular (rep) 1,067 1,350 -1,579 3,713 0,790 0,438
Forca muscular (kg) -2,810 4,280 -11,199 5,579 0,657 0,522
VOzpico (MI/Min-1) 0,017 0,033 -0,048 0,082 0,515 0,619
VO2zmc (ml/kg.min-1) 0,427 2,450 -4,375 5,229 0,174 0,871
PCR (mg/L) 3,930 7,930 -11,613 19,473 0,496 0,633
Insulina (uUI/mL) 3,240 2,450 -1,562 8,042 1,322 0,187
Glicose (mg/dL) 2,834 1,504 -0,114 5,782 1,884 0,059
HOMA-IR 16,490 10,140 -3,384 36,364 1,626 0,104
QUICKI -1,630 0,660 -2,924 -0,336 2,470 0,013
Interacao

HIIT x Sexo -67,750 48,210 -162,240 26,740 1,405 0,161
MICT x Sexo -45,690 47,590 -138,965 47,585 0,960 0,342
HIT x PVC -4,630 12,370 -28,875 19,615 0,374 0,721
MICT x PVC 2,040 14,060 -25,517 29,597 0,145 0,893
HIIT x Massa gorda (%) -6,700 13,380 -32,924 19,524 0,501 0,629
MICT x MG 0,789 11,360 -21,476 23,054 0,069 0,950
HIT x MLG -22,120 20,030 -61,378 17,138 1,104 0,273
MICT x MLG -9,730 18,960 -46,891 27,431 0,513 0,620
HIIT x flexibilidade 6,290 5,680 -4,843 17,423 1,107 0,271
MICT x flexibilidade 1,640 5,690 -9,512 12,792 0,288 0,786
HIIT x Resisténcia muscular 0,175 3,750 -7,175 7,525 0,047 0,966
MICT x Resisténcia muscular -3,780 5,240 -14,050 6,490 0,721 0,480
HIIT x Forga muscular 26,480 9,150 8,546 44 414 2,894 0,004
MICT x Forga muscular 15,370 8,910 -2,093 32,833 1,725 0,084
HIIT x VO2pico 0,035 0,141 -0,241 0,311 0,248 0,816
MICT x VO2pico 0,031 0,098 -0,161 0,223 0,316 0,765
HIIT x VO2MC 7,750 8,140 -8,204 23,704 0,952 0,347
MICT x VO2MC 2,000 6,720 -11,171 15,171 0,298 0,779
HIIT x PCR -0,930 28,390 -56,573 54,713 0,033 0,976
MICT x PCR -5,170 12,830 -30,316 19,976 0,403 0,700
HIIT x Insulina 13,570 8,900 -3,874 31,014 1,525 0,127
MICT x Insulina 3,550 3,830 -3,957 11,057 0,927 0,360
HIIT x Glicose 4,340 2,930 -1,403 10,083 1,481 0,139
MICT x Glicose 2,070 3,240 -4,280 8,420 0,639 0,534
HIIT x HOMA-IR 60,270 36,000 -10,289 130,829 1,674 0,094
MICT x HOMA-IR 14,950 15,830 -16,076 45,976 0,944 0,351
HIIT x QUICKI -0,230 1,280 -2,739 2,279 0,180 0,867
MICT x QUICKI -0,140 1,050 -2,198 1,918 0,133 0,902

Nota: HIIT=high-intensity interval training;, MICT=moderated-intensity continuous training;, GC= grupo controle;
PVC-= pico de velocidade de crescimento; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura; VO2pico = pico
do consumo de oxigénio; PCR= Proteina C Reativa; BDNF= Brain-derived neurotrophic factor;
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TABELA 14. ANALISES DE MODERAGAO DA COMPOSICAO CORPORAL, APTIDAO FiSICA E
PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE O DESEMPENHO NO TMTB.

Beta EP Limite inferior  Limite superior z 0

Efeito principal

HIT -0,240 0,047 -0,332 -0,148 5,106 0,000
MICT -0,109 0,047 -0,201 -0,017 2,319 0,020
sexo 0,024 0,048 -0,070 0,118 0,500 0,630
PVC (anos) -0,034 0,013 -0,059 -0,009 2,615 0,009
MG (%) -0,027 0,015 -0,056 0,002 1,800 0,071
MLG (kg) 0,002 0,017 -0,031 0,035 0,118 0,914
Flexibilidade (cm) 0,004 0,005 -0,006 0,014 0,800 0,432
Resisténcia muscular (rep) -0,006 0,002 -0,010 -0,002 3,000 0,003
Forca muscular (kg) -0,015 0,008 -0,031 0,001 1,875 0,060
VO2pico (ml/min-1) -0,035 0,017 -0,068 -0,002 2,059 0,039
VO2MC (ml/kg.min-1) -0,009 0,008 -0,025 0,007 1,125 0,264
PCR (mg/L) 0,015 0,011 -0,007 0,037 1,364 0,174
Insulina (uUI/mL) 0,001 0,004 -0,006 0,008 0,263 0,805
Glicose (mg/dL) 0,002 0,002 -0,003 0,007 0,870 0,391
HOMA-IR 0,007 0,016 -0,024 0,038 0,438 0,675
QUICKI 0,011 0,093 -0,172 0,194 0,120 0,912
Interacao

HIIT x Sexo -0,050 0,034 -0,117 0,017 1,471 0,142
MICT x Sexo -0,030 0,034 -0,097 0,037 0,882 0,384
HIIT x PVC -0,207 0,454 -1,097 0,683 0,456 0,661
MICT x PVC -0,203 0,517 -1,216 0,810 0,393 0,708
HIIT x Massa gorda (%) 0,780 0,480 -0,161 1,721 1,625 0,104
MICT x MG 0,002 0,416 -0,813 0,818 0,006 0,996
HIIT x MLG 11,670 15,600 -18,905 42,245 0,748 0,463
MICT x MLG 2,180 14,760 -26,749 31,109 0,148 0,891
HIIT x flexibilidade 7,510 4,810 -1,917 16,937 1,561 0,118
MICT x flexibilidade -1,730 4,560 -10,667 7,207 0,379 0,718
HIIT x Resisténcia muscular 0,024 0,140 -0,250 0,298 0,171 0,874
MICT x Resisténcia muscular -0,130 0,196 -0,514 0,254 0,663 0,518
HIIT x Forga muscular 1,010 0,335 0,353 1,667 3,015 0,003
MICT x Forga muscular -0,022 0,327 -0,663 0,619 0,067 0,951
HIIT x VO2pico -0,007 0,005 -0,017 0,003 1,400 0,162
MICT x VO2pico -0,001 0,003 -0,007 0,005 0,233 0,827
HIIT x VO2MC 11,430 6,240 -0,800 23,660 1,832 0,067
MICT x VO2MC 1,880 5,160 -8,233 11,993 0,364 0,729
HIIT x PCR -16,780 14,860 -45,905 12,345 1,129 0,262
MICT x PCR -1,640 8,550 -18,398 15,118 0,192 0,858
HIIT x Insulina 3,170 7,140 -10,824 17,164 0,444 0,670
MICT x Insulina 0,220 3,070 -5,797 6,237 0,072 0,948
HIIT x Glicose -2,030 2,280 -6,499 2,439 0,890 0,380
MICT x Glicose 0,410 2,520 -4,529 5,349 0,163 0,880
HIIT x HOMA-IR -19,030 28,840 -75,555 37,495 0,660 0,520
MICT x HOMA-IR 1,800 12,700 -23,092 26,692 0,142 0,896
HIIT x QUICKI -0,150 1,070 -2,247 1,947 0,140 0,897
MICT x QUICKI 0,080 0,990 -1,860 2,020 0,081 0,941

Nota: HIIT=high-intensity interval training; MICT=moderated-intensity continuous training; GC= grupo controle;
PVC= pico de velocidade de crescimento; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura; VO2pico = pico
do consumo de oxigénio; PCR= Proteina C Reativa; TMTB= trial making test B.
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TABELA 15. ANALISES DE MODERAGCAO DA COMPOSICAO CORPORAL, APTIDAO FiSICA E
PARAMETROS SANGUINEOS SOBRE O DESEMPENHO NO STB.

Limite inferior L|m|t_e
Beta EP superior Z p

Efeito principal

HIT -0,078 0,024 -0,125 -0,031 3,250 0,001
MICT -0,042 0,021 -0,083 -0,001 2,000 0,045
sexo -0,008 0,019 -0,045 0,029 0,421 0,687
PVC (anos) 0,009 0,007 -0,004 0,022 1,364 0,174
MG (%) 0,000 0,003 -0,006 0,006 0,033 0,976
MLG (kg) 0,009 0,011 -0,012 0,030 0,857 0,398
Flexibilidade (cm) -0,002 0,002 -0,006 0,002 1,000 0,322
Resisténcia muscular (rep) -0,005 0,002 -0,009 -0,001 2,381 0,017
Forca muscular (kg) -0,005 0,004 -0,012 0,002 1,351 0,178
VO2pico (ml/min-1) -0,050 0,017 -0,083 -0,017 2,941 0,003
VO2MC (ml/kg.min-1) -0,008 0,004 -0,015 -0,001 2,286 0,022
PCR (mg/L) 0,002 0,004 -0,006 0,010 0,513 0,621
Insulina (uUI/mL) -0,001 0,002 -0,005 0,003 0,455 0,662
Glicose (mg/dL) -0,001 0,001 -0,003 0,001 0,833 0,412
HOMA-IR -0,006 0,010 -0,025 0,013 0,619 0,547
QUICKI 0,008 0,005 -0,002 0,019 1,583 0,113
Interagao

HIIT x Sexo 14,240 13,220 -11,671 40,151 1,077 0,285
MICT x Sexo 22,540 13,070 -3,077 48,157 1,725 0,084
HIT x PVC 4,150 3,270 -2,259 10,559 1,269 0,206
MICT x PVC 10,219 5,351 -0,269 20,708 1,910 0,056
HIIT x Massa gorda (%) -2,350 6,340 -14,776 10,076 0,371 0,724
MICT x MG -2,790 5,780 -14,119 8,539 0,483 0,642
HIIT x MLG 4,390 5,100 -5,606 14,386 0,861 0,396
MICT x MLG 6,790 4,720 -2,461 16,041 1,439 0,151
HIIT x flexibilidade -0,590 1,990 -4,490 3,310 0,296 0,779
MICT x flexibilidade 3,620 1,890 -0,084 7,324 1,915 0,055
HIIT x Resisténcia muscular -1,120 1,250 -3,570 1,330 0,896 0,377
MICT x Resisténcia muscular 2,450 1,750 -0,980 5,880 1,400 0,162
HIIT x Forga muscular -0,230 3,550 -7,188 6,728 0,065 0,953
MICT x Forga muscular -0,970 3,460 -7,751 5,811 0,280 0,792
HIIT x VO2pico -0,067 0,047 -0,159 0,025 1,426 0,155
MICT x VO2pico 0,006 0,033 -0,059 0,071 0,182 0,866
HIIT x VO2MC -4,770 2,720 -10,101 0,561 1,754 0,079
MICT x VO2MC 1,210 2,250 -3,200 5,620 0,538 0,603
HIIT x PCR -0,500 7,450 -15,102 14,102 0,067 0,951
MICT x PCR -4,050 3,360 -10,635 2,535 1,205 0,230
HIIT x Insulina -1,000 2,470 -5,841 3,841 0,405 0,699
MICT x Insulina -0,250 1,060 -2,328 1,828 0,236 0,825
HIIT x Glicose 0,200 0,810 -1,388 1,788 0,247 0,817
MICT x Glicose 0,540 0,890 -1,204 2,284 0,607 0,555
HIIT x HOMA-IR -3,850 10,030 -23,508 15,808 0,384 0,714
MICT x HOMA-IR -0,370 4,420 -9,033 8,293 0,084 0,939
HIT x QUICKI 0,033 0,360 -0,673 0,739 0,092 0,933
MICT x QUICKI 0,170 0,340 -0,496 0,836 0,500 0,630

Nota: HIIT=high-intensity interval training; MICT=moderated-intensity continuous training; GC= grupo controle;
PVC= pico de velocidade de crescimento; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura; VO2pico = pico
do consumo de oxigénio; PCR= Proteina C-reativa; STB= Stroop test B.
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ANEXO 1 - PARECER DA ETICA

CORTHID URIVELSITANID WM IH N0 C0

I CENTRO UNIVERSITARIO ~ Plataforma
U"[BEEBCO UNIDOMBOSCO %oﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Efeito dos treinamentos intervalado de alta intensidade (HIIT) e aer6bio nos fatores de
risco cardiovasculares e genéticos em adolescentes obesos

Pesquisador: Maria de Fatima Aguiar Lopes

Area Tematica: Genética Humana:
(Trata-se de pesquisa envolvendo Genética Humana que ndo necessita de analise
ética por parte da CONEP;);

Versao: 6
CAAE: 62963916.0.0000.5223
Instituicdo Proponente: Faculdades Dom Bosco/ PR

Patrocinador Principal: Financiamento Prdprio
Fundacao Araucéria

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.356.986

Apresentacao do Projeto:

CARACTERIZAGCAO DO ESTUDO A pesquisa sera desenvolvida em carater longitudinal, quase
experimental, de janeiro de 2017 a dezembro de

2020, em criancas e adolescentes obesos. LOCAL DE DESENVOLVIMENTO DA COLETA DE
DADOS/INFORMAGOES Inicialmente o projeto e

as formas de contato com os pesquisadores serdo divulgados nos meios de comunicagdo. Apés o
recrutamento, de acordo com os critérios de

incluséo estabelecidos no projeto e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, serdo
realizadas avaliagdes iniciais quanto aos

componentes da aptidao fisica, analise clinico laboratoriais e avaliagbes especificas para o desenvolvimento
do programa de exercicios e ao final de

12 semanas, relatadas a seguir.Os sujeitos serdo avaliados quanto aos dados antropométricos, clinicos,
composicao corporal, perfil inflamatorio e

genético, que seréo coletados nos diferentes locais que fazem parte da equipe deste projeto de pesquisa:
Nucleo de Qualidade de Vida (NQV) -

Laboratério de Pesquisa da Universidade Federal do Parand, nas dependéncias do Colégio da Policia Militar
do Parana, e no laboratdrio da genética
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UF: PR Municipio: CURITIBA
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da Universidade Federal do Parana. As amostras de sangue serdo coletadas diretamente em um laboratério
de andlises clinicas, onde as criangas

comparecerdo na companhia de seus pais e/ou responsaveis. A coleta serd feita por pessoal especializado,
sendo que os adolescentes deverao

estar em jejum de 10 a 12 horas, a coleta deverd ser realizada no periodo da manh4, preferencialmente
entre 07 e 09 horas. Os programas de

exercicio serdo aplicados na piscina do Colégio da Policia Militar do Parand em Curitiba e os terrestres nas
dependéncias da Universidade Federal

do ParanaPARTICIPANTES A amostra serd composta por 200 adolescentes obesos, com idade entre 14 e
17 anos incompletos, de ambos os

sexos, conforme os pontos de corte para classificacdo do estado nutricional proposto pela Organizacdo
Mundial da Saude. Residentes em Curitiba

que preencham os seguintes critérios de inclusdo: (1) ndo apresentar nenhuma contraindicacdo para
realizagao dos testes incluindo auséncia de

doencas cardiacas, pulmonares e osteoarticulares, que comprometam a realizacdo dos testes de forca
muscular; (2) Nao apresentar doencgas infecto

contagiosas de pele (frieira, dermatites, micoses) que contra indique a pratica de atividades na agua; (3) ndo
realizar outra atividade fisica regular,

nos Ultimos seis meses, além da educagao fisica escolar (120 min/sem); (4) Nao participar de nenhum
programa para perda de peso; (5) Nao fazer

uso de nenhum medicamento que interfira nos resultados da pesquisa. Todos os voluntarios e os pais ou
responsaveis serdo informados e deverdo

assinar o termo de consentimento livre e esclarecido, conforme critérios do Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos (CNS resolugéo 466/2012).

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo desse estudo é analisar e comparar os efeitos dos exercicios aquaticos e terrestres aerébios e
intervalados de alta intensidade (HITT) nos

parametros metabdlicos, lipidicos e inflamatdrios, bem como a resposta nos componentes da aptidao fisica,
relacionando-os com fatores genéticos

em adolescentes

Avaliacado dos Riscos e Beneficios:
Riscos e beneficios foram apresentados
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Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

Qe

A pesquisa ja foi aprovada, porém a pesquisadora solicita apenas a inclusao de questionarios para

avaliacdo de sonolén
desempenho cognitivo

cia diurna e testes de

Consideractes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Todos os termos forma

Recomendagoes:

apresentados

Recomenda-se a aprovacao do projeto

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Aprovar

Consideracées Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Béasicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_133688| 21/05/2019 Aceito
do Projeto 3 E3.pdf 19:26:43
Outros MCTQ.pdf 21/05/2019 |Maria de Fatima Aceito
19:23:51 Aquiar Lopes

Outros Contex.pdf 21/05/2019 |Maria de Fatima Aceito
19:18:10 | Aquiar Lopes

Recurso Anexado |CARTA_JUSTIFICATIVA.pdf 21/05/2019 |Maria de Fatima Aceito

pelo Pesquisador 19:15:29 [Aquiar Lopes

Outros PDSS.pdf 15/04/2019 |Maria de Fatima Aceito
16:30:06 | Aquiar Lopes

Declaragéo de VIAANUCEP.pdf 24/04/2018 |Maria de Fatima Aceito

Instituicao e 17:58:36 | Aguiar Lopes

Infraestrutura

Declaracao de DECLACEP.pdf 24/04/2018 |Maria de Fatima Aceito

Instituicdo e 17:57:32 | Aguiar Lopes

Infraestrutura

TCLE / Termos de | TALE_HIIT.pdf 26/01/2017 |Maria de Fatima Aceito

Assentimento / 20:47:52 |Aguiar Lopes

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / |Projeto_HIIT_CEP.pdf 26/01/2017 |Maria de Fatima Aceito

Brochura 20:47:29 |Aguiar Lopes

Investigador

Folha de Rosto Plataforma_HIIT.pdf 21/11/2016 |Maria de Fatima Aceito
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Plataforma_HIIT.pdf 23:32:04 | Aguiar Lopes Aceito

Folha de Rosto
Aceito

TCLE / Termos de | TCLE.docx 18/11/2016 [Maria de Fatima
Assentimento / 15:43:27 | Aguiar Lopes

Justificativa de
Auséncia

Situacdo do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao
CURITIBA, 29 de Maio de 2019

Assinado por:
RENATA WASSMANSDORF
(Coordenador(a))
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AZUL
VERDE
ROSA
CINZA
VERDE
AZUL
ROSA
CINZA
ROSA
AZUL
ROSA
CINZA
AZUL
CINZA
ROSA
AZUL
VERDE
CINZA
VERDE
CINZA
ROSA
AZUL
ROSA
CINZA
ROSA
CINZA
VERDE

CINZA

ANEXO 6 — STROOP TEST

VERDE
AZUL
ROSA
AZUL
CINZA
ROSA
VERDE
CINZA
VERDE
AZUL
ROSA
CINZA
VERDE
ROSA
AZUL
VERDE
ROSA
VERDE
AZUL
CINZA
VERDE
ROSA
CINZA
AZUL
CINZA
ROSA
CINZA

VERDE

ROSA
VERDE
AZUL
CINZA
ROSA
CINZA
AZUL
CINZA
ROSA
AZUL
ROSA
CINZA
AZUL
VERDE
CINZA
AZUL
CINZA
AZUL
ROSA
VERDE
AZUL
VERDE
AZUL
VERDE
ROSA
VERDE
CINZA

ROSA

VERDE
CINZA
ROSA
CINZA
AZUL
CINZA
VERDE
ROSA
VERDE
ROSA
AZUL
VERDE
CINZA
AZUL
VERDE
ROSA
VERDE
CINZA
VERDE
AZUL
CINZA
AZUL
VERDE
ROSA
AZUL
VERDE
ROSA
AZUL
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