UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA

PAMELA CARVALHO DA ROSA

ADAPTACOES MORFOFUNCIONAIS, MOLECULARES E HEMATOLOGICAS EM
RESPOSTAAO TREINAMENTO DE FORCA EM ESCADA: UM MODELO FOCADO
EM HIPERTROFIA

CURITIBA
2024



PAMELA CARVALHO DA ROSA

ADAPTACOES MORFOFUNCIONAIS, MOLECULARES E HEMATOLOGICAS EM
RESPOSTAAO TREINAMENTO DE FORCA EM ESCADA: UM MODELO FOCADO
EM HIPERTROFIA

Tese apresentada ao curso de Pés-Graduagao
em Educacido Fisica, Setor de ciéncias
biolégicas, da Universidade Federal do Parana,
como requisito parcial a obtencao do titulo de
Doutor em Educacéo Fisica.

Orientador: Prof. Dr. Raul Osiecki

Coorientador: Prof. Dr. Luiz Fernando Freire

Royes

CURITIBA
2024



UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARAMA 3
SISTEMA DE BIBLIOTECAS — BIBLIOTECA DE CIENCIAS BIOLOGICAS

Rosa, Pamela Carvalho da

Adaptactes morfofuncionais, moleculares e hematoldgicas em
resposta ao treinamento de forca em escada: um modelo focado
em hipertrofia / Pamela Carvalho da Rosa. — Cuntiba, 2024.
1 recurse onHine : PDF.

Tese (Doutorado) — Universidade Federal do Parana, Setor de
Ciéncias Biolégicas, Programa de Pés-Graduag3o em Educac3o
Fisica.

Onentador: Prof. Dr. Raul Osieck.

Coorientador: Prof. Dr. Luiz Fernando Freire Royes

1. Exercicio fisico. 2. Hipertrofia. 3. Sistema imune. |. Osiecki,
Raul, 1965. Il. Royes, Luiz Femando Freire. lll. Universidade
Federal do Parana. Setor de Ciéncias Bioldgicas. Programa de
Pés-Graduag3o em Educagio Fisica. IV. Titulo.

Bibliotecana: Camila de Souza Domeles. CRB-9/2056




MINISTERIC DA EDUCACAD
SETOR DE CIENCIAS BIOLOGICAS

UNIVERSIDADE FEDERAL DO FARANA

FRO-REITORLA DE PESQUISA E POS-GRADUAGAD
TrmmeimoT oo e, PROGRAMA DE POS-GRADUAGAD EDUCAGAD Fisica -
40001018047F0

TERMO DE APROVAGAO

Os membros da Banca Examinadora designada pelo Colegiado do Programa de Pos-Graduagdo EDUCA@.ED FISICA da
Universidade Federal do Parana foram convocados para realizar a arguigde da tese de Doutorado de PAMELA CARVALHO DA
ROSA intitulada: ADAPTACOES MORFOFUNCIONAIS, MOLECULARES E HEMATOLOGICAS EM RESPOSTA AD
TREINAMENTO DE FORCA EM ESCADA: UM MODELC FOCADO EM HIPERTROFIA. sob orentagio do Prof. Dr. RALL
OSIECK]. que apds terem inquindo a akina e realizada a avaliagio do trabalho, s3o de parecer pela sua AF'ROUA.Q.&O na rito de
defesa.

A outorga do titulo de doutora esta sujeita 3 homologagio pelo colegiado, ao atendimento de todas as indicagbes e comegbes
solicitadas pela banca e ao pleno atendimento das demandas regimentais do Programa de Pés-Graduagio.

Curitiba, 28 de Feversiro de 2024,
Assinatura Eletrdnica
01032024 11:38:23.0
RALL OSIECK]
Presidente da Banca Examinadora
Assinatura Eletronica Assinatura Eletrdnica
2R02/2024 12:22:56.0 2024 12221:45.0
ENID RICARDO VAZ ROMOQUE PAULO CESAR BARALICE BENTO
Avaliador Extemne (UNIVERSIDADE ESTADUAL DE LONDRIMA) Analiador Intemo (UNIVERSIDADE FEDERAL DO P‘P-HP.NJ\}
Assinatura Eletrdnica Assinatwra Eletrinica
017032024 14:14:35.0 01032024 11227140
MICHEL FLEITH OTUKI LUZ FERNAMDO FREIRE ROYES
Avdiador Extemo (UNIVERSIDADE FEDERAL DO F‘ARHN.&} Coorientadon(a) (UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA MARIA)

Movo Edificio do Departamento de Educagao Fisica - Campus Centro Politécnico - Curitiha - Parand - Brasi
CEP 81531-880 - Tel: (41) 3381-3072 - E-mal: pgedfifufpr.br
Documents assinado elstronicamente de acordo com o disposto na legislacso federal Decret 8530 de 08 de outubm de 3015.
Gerado e autenticado pelo SIGA-UFFR, com a seguinte identificagao anica: 230085
Para autenticar este documento/assinatura, acesse hifps:siga ufpr.brisigatvisitante/autenticacacassinaturas.jsp
& insira o codigo 339885




Com todo o amor e gratiddo, dedico esta tese a minha familia.



AGRADECIMENTOS

Expresso minha gratidao ao universo por orientar meu caminho, proporcionar
oportunidades e cruzar meu caminho com pessoas incriveis, sem as quais nao teria
chegado até aqui.

A minha querida mae, Eneida, meu pilar em todos os momentos da minha vida,
sendo meu porto seguro. Agradego imensamente por sua presenga constante e sua
disposicdo em ajudar de todas as formas possiveis durante a condugdo desta
pesquisa, desde a confeccdo das mochilas de treino dos animais até as caronas de
madrugada para eu voltar do laboratério. Sou imensamente grata por seu apoio
incansavel nos momentos em que me sentia exausta. Vocé sempre esteve 14, pronta
para qualquer desafio. Obrigada por estar sempre presente e por trazer calma aos
meus momentos mais desafiadores. Com todo o meu amor e admiragao, agradecgo
pela educagao que me proporcionou, pelo amor incondicional e por ter transformado
meu sonho em nosso sonho!

Ao meu pai, Gibair, que me ensinou licdes valiosas sobre persisténcia e
responsabilidade. Sempre me motivando e torcendo pelo meu sucesso.

Aos meus irmaos Simone e Wilian, e a minha afilhada Clara, expresso minha
profunda gratiddo pelo apoio constante, pela companhia e por todas as conquistas
que compartilhamos juntos. Meu amor por vocés € infinito!

Ao meu namorado e melhor amigo, Felipe, quero expressar minha profunda
gratidao por sua paciéncia, amor, amizade e compreensao, especialmente durante os
desafios que enfrentamos nos ultimos meses, entre teses e concursos. Agradeco
pelas conversas sinceras, pelo apoio incansavel para finalizar este trabalho e por estar
sempre ao meu lado em todos os momentos. Te amo muito!

A minha segunda familia, que tem sido uma fonte constante de incentivo e
apoio durante a minha jornada académica, gostaria de expressar minha profunda
gratidao. Em especial, ao Jorge, Mari, Joceane, Dani e Murilo, agradeco imensamente
pelo carinho e incentivo constantes. Suas palavras e apoio foram essenciais para mim.

Um agradecimento especial a minha querida amiga Débora, que nao apenas
contribuiu significativamente para este trabalho com sua expertise cientifica, mas

também desempenhou um papel fundamental em meu bem-estar mental. Sua



presenca constante em todos os momentos foi inestimavel. Muito obrigada pelas
conversas, pelo incentivo incansavel e por ser meu apoio durante todo o processo.
Sou profundamente privilegiada por ter sua amizade desde os primeiros passos.
Obrigada por estar sempre presente e por trazer calma aos meus momentos mais
desafiadores.

Aos meus amigos e amigas, gostaria de expressar minha profunda gratidao
pelo constante incentivo, apoio que me proporcionaram durante a realizagao deste
trabalho. Em particular, agradego a Sarah, Pablo, Diane, Aline, Rémulo, Bond, Fabi,
Ezequiel e ao Denardi por sua amizade, confianga, incentivo e pela inspiragdo que
trouxeram para este percurso académico.

Um reconhecimento especial aos meus amigos Cris, Danilo e Gustavo, cujo
acolhimento caloroso ao chegar em Curitiba foi fundamental. Agradecgo pela amizade
sincera, pela constante troca de conhecimento e por cada café compartilhado. Esta
jornada teria sido completamente diferente sem a presenca e o apoio de vocés. Esta
conquista também é de vocés! Obrigada por estarem sempre ao meu lado.

Aos meus orientadores, Raul Osiecki e Luiz Fernando, gostaria de expressar
minha profunda gratidao pela disponibilidade, dedicagdo e conhecimento transmitido
ao longo de nossa jornada juntos. O apoio e incentivo que vocés foram pilares
essenciais para esta conquista. Sou eternamente grata pela oportunidade de aprender
com VOcCeés.

Ao meu querido amigo e ex-orientador, professor Félix. Suas orientagdes e
conversas foram fundamentais para o meu crescimento académico e pessoal, desde
0S primeiros passos na iniciacao cientifica até este momento em que finalizo minha
tese. Sua dedicacgéo e apoio foram essenciais para que eu chegasse até aqui, e sou
imensamente grata por tudo que aprendi com vocé. Tenho profunda admiragéo pelo
seu trabalho e pela sua contribui¢do para o meu desenvolvimento. Obrigada por tudo!

Gostaria também de expressar minha gratidao ao Douglas Godinho e ao Lucas
pela disponibilidade em me auxiliar neste trabalho. Lucas, meu fiel escudeiro,
agradeco imensamente por seu apoio continuo neste longo processo, incluindo seus
finais de semana dedicados a me ajudar. Agradego ao Godinho por todas as trocas e

auxilios, tanto nos experimentos quanto na jornada como um todo, obrigada por tornar



a jornada mais leve. Sou profundamente grata a vocés dois; este trabalho nao teria
sido possivel sem a ajuda e colaboragao de vocés, muito obrigada!

Agradeco ao professor Luciano Pinto por abrir as portas de seu laboratorio,
dedicar seu tempo e disponibilizar seus alunos para me ensinar. Sou imensamente
grata.

Agradeco imensamente a todos os colegas do CEPEFIS e BIOEX pelo apoio,
incentivo e troca de conhecimento ao longo desta jornada. Sou grata por estarem
sempre dispostos a ajudar. Muito obrigada!!

Aos demais professores, colegas e funcionarios do PPGEDF/UFPR, obrigada
pela contribuigao, de alguma forma, para a realizagao do meu trabalho e para a minha
formagdo. Por fim, um agradecimento especial ao secretario do PPGEDF/UFPR,
Rodrigo, pela sua paciéncia em estar sempre disposto para ajudar. Muito obrigado,
Rodrigo!

Ao CNPQ e a CAPES, pela bolsa de estudos e recursos financeiros concedidos.

Muito obrigada a todos!



"...0h, tente
Levante sua mao sedenta e recomece a andar
N&o pense que a cabega aguenta se vocé parar

nao, nao, nao, nao, ndo, ndo, nao

Queira
Basta ser sincero e desejar profundo
Vocé sera capaz de sacudir o mundo

Vai, tente outra vez

Tente

E n&o diga que a vitoria esta perdida
Se é de batalhas que se vive a vida
Tente outra vez."

(RAUL SEIXAS)



RESUMO

O treinamento de forca € reconhecido pelos seus beneficios musculares, incluindo
melhorias na forga, massa muscular e performance motora. O treinamento em
escadas verticais em modelos animais tem sido eficaz para avaliar respostas
funcionais e moleculares, destacando adaptag¢des positivas no musculo esquelético.
No entanto, a falta de controle de variaveis nos programas de treinamento pode
prejudicar a compreensao do tema. Este estudo teve como objetivo caracterizar um
modelo de treinamento de forga em escada para hipertrofia em ratos e examinar seus
efeitos nas adaptagdes morfofuncionais e moleculares, além de sua capacidade de
modular o perfil das células sanguineas. Os ratos foram divididos em grupo controle
sedentario (CS) e grupo de treinamento de for¢a (TF), com os ratos do TF realizando
sessodes de treinamento de 3 a 4 vezes por semana, variando de 60% a 95% do teste
de forga maxima transportada (TFMT), com periodos de descanso de 2 a 3 dias, por
um periodo de 12 semanas. O treinamento foi dividido em quatro blocos de trés
semanas, com ajustes nas cargas durante a terceira semana de cada bloco através
do teste de TFMT. Os ratos realizaram testes de coordenagao motora e equilibrio nos
momentos pré, intermediario e pds-experimental, e forga maxima ao longo das 12
semanas. Os ratos foram eutanasiados ao final do protocolo, com coletas realizadas
72 horas apos a ultima sessao de TFMT. O treinamento em escada apresentou uma
curva ascendente da carga média escalada ao longo do tempo, com aumento
significativo apenas no volume total entre as intensidades de 70-75% e 80-85%.
Embora ndo tenham sido encontradas diferencas significativas na forga absoluta entre
0S grupos apos o treinamento, os animais treinados apresentaram uma carga relativa
superior ao grupo CS pos-intervencao. Houve reducdo no ganho de peso corporal e
aumento no peso do quadriceps, além de uma expansdo na area de seccao
transversal nos musculos dos ratos submetidos ao treinamento em escada, embora
nao houve efeito significativo no peso corporal total. Apesar da auséncia de diferengas
significativas na expressao proteica de Akt e p70S6k no musculo, observou-se um
aumento na fosforilacao e na expressao total de mTOR apds o treinamento, porém
nao foi demonstrada alteracédo na razao fosfo/total de mTOR. O grupo CS demonstrou
aumento no tempo de travessia na trave de equilibrio, enquanto os animais treinados
mantiveram valores semelhantes aos do periodo basal. No teste rotarod, ndo houve
diferencga significativa na laténcia para falha entre os grupos; entretanto, o grupo CS
apresentou aumento no numero de quedas em comparagado com os animais treinados
apos 12 semanas de treinamento. Quanto aos parametros hematoldgicos, observou-
se redugdo na contagem de hemacias, nos niveis de hemoglobina, na porcentagem
de hematdcrito e nos marcadores plaquetas/linfocito apés a intervengédo, com
aumento da concentragdo de hemoglobina corpuscular média e da contagem de
neutréfilos no grupo TF, enquanto outros parametros inflamatérios permaneceram
inalterados. O estudo demonstrou que o treinamento em escada preveniu a perda de
forgca muscular, promoveu hipertrofia e melhorou a qualidade do peso corporal apos
12 semanas. Além disso, o treinamento em escada melhorou a coordenacdo motora
e o equilibrio, e influenciou positivamente o estado inflamatério, sugerindo beneficios
potenciais dessa abordagem de treinamento.

Palavras-chave: exercicio fisico; hipertrofia; morfolégicas; funcionais; sistema imune.



ABSTRACT

Strength training is recognized for its muscular benefits, including improvements in
strength, muscle mass, and motor performance. Vertical ladder training in animal
models has been effective in assessing functional and molecular responses,
highlighting positive adaptations in skeletal muscle. However, the lack of control over
variables in training programs can hinder the understanding of the subject. This study
aimed to characterize a ladder strength training model for hypertrophy in rats and
examine its effects on morphofunctional and molecular adaptations, as well as its
ability to modulate the profile of blood cells. Rats were divided into sedentary control
group (SC) and strength training group (ST), with ST rats performing training sessions
3 to 4 times per week, ranging from 60% to 95% of the maximum carried strength test
(MCST), with rest periods of 2 to 3 days, over a period of 12 weeks. Training was
divided into four blocks of three weeks, with load adjustments during the third week of
each block through the MCST. Rats underwent motor coordination and balance tests
at pre, intermediate, and post-experimental time points, and maximum strength tests
throughout the 12 weeks. Rats were euthanized at the end of the protocol, with
collections performed 72 hours after the last MCST session. Ladder training showed
an upward curve of average load climbed over time, with a significant increase only in
total volume between intensities of 70-75% and 80-85%. Although no significant
differences in absolute strength were found between groups after training, trained
animals exhibited a higher relative load than the SC group post-intervention. There
was a reduction in body weight gain and an increase in quadriceps weight, as well as
an expansion in the cross-sectional area in the muscles of rats undergoing ladder
training, although there was no significant effect on total body weight. Despite the
absence of significant differences in Akt and p70S6k protein expression in muscle, an
increase in mTOR phosphorylation and total expression was observed after training,
but no alteration in the phosphorylated/total mTOR ratio was demonstrated. The SC
group demonstrated an increase in balance beam traversal time, while trained animals
maintained similar values to baseline. In the rotarod test, there was no significant
difference in latency to failure between groups; however, the SC group showed an
increase in the number of falls compared to trained animals after 12 weeks of training.
Regarding hematological parameters, a reduction in red blood cell count, hemoglobin
levels, hematocrit percentage, and platelet/lymphocyte markers was observed after
intervention, with an increase in mean corpuscular hemoglobin concentration and
neutrophil count in the TF group, while other inflammatory parameters remained
unchanged. The study demonstrated that ladder training prevented muscle strength
loss, promoted hypertrophy, and improved body weight quality after 12 weeks.
Additionally, ladder training improved motor coordination and balance, and positively
influenced the inflammatory state, suggesting potential benefits of this training
approach.

Keywords: physical exercise; hypertrophy; morphological; functional; immune system.
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1 INTRODUGAO

O treinamento de forca emerge como uma modalidade fundamental e alta-
mente eficaz, merecendo destaque especial devido aos seus impactos significativos
na saude e na qualidade de vida (HART; BUCK, 2019; SAAVEDRA, 2023). Compro-
vadamente, essa modalidade de exercicio ndo apenas fortalece a musculatura e os
0ss0s, mas também desempenha um papel essencial na prevencao dos efeitos ad-
versos do envelhecimento sobre a massa e a forga muscular (FRAGALA et al., 2019;
HU, KATHERINE; CASSIMATIS; GIRGIS, 2024; ROCHA et al., 2024). Ao mesmo
tempo, sua aplicacao terapéutica abrange uma variedade de condi¢gbes de saude,
consolidando sua relevancia no contexto da promog¢ao do bem-estar fisico e funcional
(ASHDOWN-FRANKS; SABISTON; STUBBS, 2019; CICCOLO; NOSRAT, 2016;
MCLEOD; STOKES; PHILLIPS, 2019; VILARINO et al., 2021).

Compreende-se que o treinamento de forca desencadeia adaptacdées comple-
Xas no corpo, as quais se traduzem em melhorias significativas na capacidade fisica
e na saude geral. Na etapa inicial do processo de treinamento, ocorrem adaptagdes
neurais que ampliam a ativagao muscular e a coordenacéo, impulsionando assim o
aumento da for¢a muscular (RUTHERFORD; JONES, 1986). Essas mudangas neu-
rais fornecem uma base solida para o progresso adicional e sao fundamentais para
0s ganhos posteriores alcangados com o treinamento de forga. Essas adaptagdes séo
atribuidas a criagdo de novas vias neurais, precedendo as mudangas morfolégicas
(SALE, 1988). Além disso, as adaptagdes neuromusculares sdo essenciais, pois ajus-
tam o sistema nervoso para maximizar a ativacdo muscular e a sincronizagcdo das
unidades motoras. Isso resulta em maior eficiéncia para recrutar as fibras musculares
durante o movimento (BOOTH; THOMASON, 1991; FOLLAND; WILLIAMS, 2007).

Posteriormente, as mudangas morfologicas em resposta ao treinamento de
forga envolvem o aumento dos componentes contrateis do musculo, desencadeando
uma cascata de eventos que aumentam o tamanho e a quantidade de proteinas nas
fibras musculares (SCHOENFELD, 2010a; VIERCK, 2000). Além disso, a tensao me-
canica desempenha um papel crucial nesse processo, regulando vias de sinalizagao
intracelular e desencadeando a sintese de proteinas (TOIGO; BOUTELLIER, 2006).

Essas alteragbes resultam em um aumento significativo da forgca muscular, relacio-
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nado diretamente a sintese de filamentos proteicos e ao crescimento das fibras mus-
culares. Em resumo, o treinamento de for¢ca ndo so fortalece os musculos, mas tam-
bém otimiza a coordenagao neural e desencadeia mudangas morfolégicas fundamen-
tais para o desenvolvimento muscular e o aumento da forca (ADAMS, G. R.; HADDAD,
1996; ADAMS, GREGORY R.; MCCUE, 1998; KOH; PIZZA, 2009; SONG et al., 2005).

Para maximizar a hipertrofia muscular, € essencial um controle preciso das va-
riaveis de treinamento, o que se torna desafiador em estudos com humanos devido
as limitagdes de controle (SCHOENFELD, 2010). Em particular, modelos experimen-
tais, como os modelos animais, tém o potencial de preencher essas lacunas e oferecer
um controle mais preciso das variaveis de treinamento (ALWAY et al., 2005). Um
exemplo notavel € o modelo de escada vertical, projetado para promover a hipertrofia
muscular e representar um tipo de exercicio voluntario, alinhado aos principios do
treinamento humano. Este modelo é extensamente empregado no desenvolvimento
de programas de treinamento de forga, devido as suas semelhangas no tempo de
adaptacao, grau de hipertrofia e respostas celulares e moleculares (CHOLEWA et al.,
2014; KRAUSE NETO et al., 2016; LOURENCO et al., 2020). Ademais, o modelo em
escada foi especialmente desenvolvido com o propoésito de aumentar a massa mus-
cular e facilitar o controle das variaveis de treinamento fisico, incluindo volume e in-
tensidade (CHOLEWA et al., 2014).

Contudo, apesar da ampla adocao desse modelo, autores ressaltaram a impor-
tancia de um controle mais rigoroso das variaveis de treinamento e da medigao pre-
cisa de parametros para compreender a relagcao dose-resposta e sua influéncia nas
adaptacdes musculares. Nesse sentido, o modelo de escada vertical se destaca como
uma abordagem confiavel, dada sua capacidade de oferecer resultados consistentes
e comparaveis, o que facilita a compreensao das adaptacbes musculares em diferen-
tes cenarios de treinamento. Contudo, é crucial considerar certas ponderagdes, uma
vez que variagdes nos equipamentos e nas variaveis de treinamento podem resultar
em respostas musculares variadas (CHOLEWA et al., 2014; DE SOUSA NETO et al.,
2017; KRAUSE NETO et al., 2016; LOURENCO et al., 2020; NETO; CAPERUTO;
GAMA, 2013).

De fato, estudos evidenciaram que cargas totais mais elevadas (volume x in-

tensidade) séo indispensaveis para provocar os maiores aumentos na area de secgao
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transversal do musculo e na fosforilagdo do mTOR, um regulador-chave do cresci-
mento muscular (LUCIANO et al., 2017). Além disso, determinados musculos podem
demandar cargas de treinamento mais elevadas, enquanto outros podem reagir de
forma mais positiva a volumes de treinamento maiores para alcangar a hipertrofia
(DESCHENES et al., 2015; KRAUSE NETO; GAMA, 2017). Também foi constatado
que um protocolo de treinamento progressivo pode aumentar a massa do musculo
flexor longo do halux, mas n&o gerou hipertrofia muscular em outros musculos, reve-
lando limitagdes em sua eficacia para o desenvolvimento muscular global (HORN-
BERGER; FARRAR, 2004). Além disso, protocolos com incrementos progressivos
tanto no volume quanto na carga resultam em maiores aumentos na area de secgao
transversal do musculo, o que esta correlacionado com um balango favoravel de sin-
tese de proteinas (RIBEIRO et al., 2017). Ainda, uma recente meta-analise demons-
trou que a frequéncia semanal, o numero de subidas, a intensidade e a duracao da
sessdo sao variaveis importantes que podem influenciar de maneira distinta a res-
posta de cada tipo muscular (LOURENCO et al., 2020). Portanto, as variaveis de trei-
namento desempenham um papel fundamental na determinagcéo da extensdo das
adaptagdes musculares em resposta ao treinamento de forga, tal como observado em
estudos com humanos, com destaque especial para o modelo em escada vertical.
Ademais, os modelos animais, oferecem um ambiente experimental controlado,
permitindo o controle preciso de fatores como temperatura, umidade e nutricdo. Tam-
bém possibilitam o estudo de varios tecidos musculares e 6rgéos, revelando adapta-
¢cOes sistémicas e locais ao treinamento. Além disso, permitem intervengdes experi-
mentais que podem ser invidveis em humanos, como bidpsias musculares repetidas.
Uma vantagem importante é que esses modelos ndo dependem de motivadores ex-
ternos para o treinamento, minimizando o estresse nos animais durante o estudo
(CHOLEWA et al., 2014; HORNBERGER; FARRAR, 2004; STRICKLAND; SMITH,
2016). Essa versatilidade dos modelos animais, incluindo o modelo em escada vertical,
tem sido amplamente explorada em diversos campos de pesquisa. Por exemplo, es-
tudos recentes utilizaram o modelo em escada vertical para investigar os efeitos do
treinamento de resisténcia na hipertrofia muscular e forca (AHTIAINEN et al., 2018;
KELTY et al., 2019; ZANCHI et al., 2010), na atividade do sistema nervoso central e
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funcdo muscular (STRICKLAND; SMITH, 2016), na fungao cognitiva e vias neurobio-
l6gicas (KELTY et al., 2019), bem como na obesidade e controle de peso corporal
(EFFTING et al., 2022). Esses estudos demonstram a importéncia e o potencial do
modelo em escada vertical para elucidar os efeitos do exercicio de forga em diversos
aspectos da fisiologia, saude e doenga (CHEN et al., 2020; JUNG et al., 2023; KIM et
al., 2015; NEVES et al., 2017).

Assim, o modelo de treinamento em escada é amplamente preferido por sua
capacidade de refletir uma resposta biolégica semelhante a encontrada no treina-
mento de forca em humanos. No entanto, alguns estudos levantam questionamentos
sobre a viabilidade de estudar os efeitos do treinamento de for¢ca por meio de modelos
animais, devido a ampla variedade de condi¢cbes impostas por diferentes protocolos
de treinamento fisico, o que pode dificultar a interpretagao dos resultados experimen-
tais (LOWE; ALWAY, 2002; NETO; CAPERUTO; GAMA, 2013). Uma recente revisao
enfatizou os principais aspectos a serem considerados ao avaliar a eficacia de um
protocolo de treinamento em escada para induzir hipertrofia em roedores (LOU-
RENCO et al., 2020). A maioria dos estudos ndo menciona a randomizagéo dos gru-
pos, com excegao do estudo de (PADILHA et al., 2019). Além disso, os autores sali-
entam que as medidas de massa muscular, sejam diretas ou indiretas, podem nao ser
eficazes para demonstrar o verdadeiro efeito do treinamento de forgca em escada, o
que pode comprometer a interpretagcdo dos dados e, por conseguinte, a eficacia do
modelo de treinamento. Ha também incerteza quanto a capacidade deste modelo em
estimular a hipertrofia muscular em diferentes tipos de musculos em ratos jovens e
adultos (HORNBERGER; FARRAR, 2004). Esta duvida ndo esta tanto relacionada a
eficacia do protocolo em si, mas sim a quantidade de estimulo mecanico aplicado
sobre o musculo esquelético. E importante destacar que os musculos de ratos mos-
traram ser mais sensiveis ao volume de treinamento (séries x repetigcdes x carga) do
que a carga imposta em cada sessao (LUCIANO et al., 2017; TIBANA et al., 2017).

Diante das reflexdes anteriores, o treinamento em escada vertical como modelo
experimental para estudar os efeitos do treinamento de forga em roedores, surge uma
necessidade de avaliar criticamente sua eficacia na promogéao da hipertrofia muscular
e entender os desafios inerentes a sua aplicagao. Apesar da sua popularidade, ques-

tionamentos persistem quanto a adequacgédo desse modelo para refletir os efeitos do
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treinamento de forgca em humanos, devido a variedade de protocolos de treinamento
fisico e a falta de padronizacdo dos estudos. Além disso, a auséncia de critérios uni-
formes para avaliar a eficiéncia do treinamento em escada em estimular a hipertrofia
muscular e a falta de controle sobre variaveis criticas, como volume e intensidade do
treinamento, levantam duvidas sobre a interpretacédo dos resultados obtidos com esse
meétodo.

Dessa forma, este estudo propde investigar e elucidar as caracteristicas e
desafios associados ao treinamento de forca em escada vertical em roedores. Seréao
abordadas questbées como a selegcao adequada de variaveis de treinamento (como
frequéncia, numero de subidas, intensidade, volume e duracéo), a padronizacéo do
protocolo de treinamento e a identificagcao das variaveis mais efetivas na promocgao
da hipertrofia muscular. Além disso, pretende-se compreender de maneira abrangente
as adaptacbes morfofuncionais, bioquimicas e imunes induzidas por esse tipo de
treinamento em roedores, visando fornecer informacdes valiosas para futuras
investigacbes nessa area. Portanto, o objetivo principal deste trabalho € avaliar a
eficacia do treinamento de forca em escada vertical como modelo para promover a
hipertrofia muscular em roedores, explorando seus beneficios, desafios e potenciais

aplicagdes.

1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Objetivo geral

O objetivo deste trabalho é caracterizar um modelo de treinamento de forca
em escada voltado para a hipertrofia em ratos e analisar seus efeitos nas adaptacoes
morfofuncionais e moleculares, bem como sua capacidade de modular o perfil das

células sanguineas.
1.1.2 Objetivos especificos

e Quantificar a dose do treinamento de forca em escada ao longo das 12
semanas, utilizando como meétricas o volume total de treinamento e a carga

média escalada.
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Analisar a evolugao da forga muscular dos animais ao longo das 12 semanas,
avaliando antes, durante e apds o periodo experimental, utilizando testes de
forca maxima transportada (absoluta e relativa).

Avaliar se o treinamento de forca em escada promove alteracbes na
coordenacao motora e equilibrio dos animais, realizando testes de beam
walking e rotarod antes, periodo intermediario e apds o periodo experimental.

Avaliar se o treinamento de forca em escada provoca mudangas no peso
corporal dos animais antes, periodo intermediario e apdés o periodo
experimental.

Medir as alteragdes no peso do quadriceps, na gordura epididimal e no ganho
de massa corporal apos 12 semanas de treinamento.

Analisar as alteragdes morfolégicas induzidas pelo treinamento de forca em
escada nos musculos de ratos, utilizando cortes histoldgicos.

Analisar se o treinamento de forca em escada promove mudancas na
expressao de proteinas associadas ao processo de hipertrofia, como mTOR,
Akt e P70S6K.

Analisar se o treinamento de forca em escada induz mudancgas nos perfis e
quantidades dos componentes sanguineos apos 12 semanas de treinamento,

por meio da analise do hemograma completo.

HIPOTESES DO ESTUDO

Hipdtese nula (HO): Nao ha diferenga significativa nas adaptagdes
morfofuncionais e moleculares entre os ratos submetidos ao modelo de
treinamento de forca em escada e os ratos ndo submetidos a esse modelo.

Hipotese alternativa (H1): O modelo de treinamento de forgca em escada tem
um efeito significativo nas adaptacées morfofuncionais e moleculares, bem
como na capacidade de modular o perfil das células mononucleares em ratos,
resultando em melhorias nestes parametros em comparagdo com os ratos que

nao foram submetidos a esse modelo de treinamento.
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2 REVISAO DA LITERATURA

Na presente revisdo de literatura, exploraremos brevemente as principais
adaptacdes ao treinamento de forga, com especial énfase nas adaptacdes provocadas
pelo modelo de treinamento em escada. Analisaremos a manipulagado das variaveis
do treinamento de forca e seu impacto na magnitude dos ajustes neuromusculares
resultantes desse tipo de treinamento. Além disso, abordaremos como a manipulagao
do volume de treinamento e a progressao de carga podem afetar os ajustes de forga
e hipertrofia muscular. No contexto deste trabalho, destacaremos os mecanismos sub-
jacentes ao desenvolvimento da forga e hipertrofia muscular, examinando como a ma-

nipulacao das variaveis de treinamento pode influenciar esses processos.

2.1 EXPLORANDO OS MECANISMOS DE AUMENTO DA FORCA E HIPERTROFIA
MUSCULAR

O treinamento de forga alcangou reconhecimento mundial como uma das for-
mas mais populares de exercicio para desenvolver a aptiddo musculoesquelética, pro-
mover a saude, e melhorar qualidade de vida (HART; BUCK, 2019; PHILLIPS; WINETT,
2010; SAAVEDRA, 2023). Além disso, essa modalidade é amplamente reconhecida
como a unica intervengdo comprovada para consistentemente reverter os declinios
relacionados a idade, como perda de massa, forga e poténcia do musculo esquelético
(FRAGALA et al., 2019; HU, KATHERINE; CASSIMATIS; GIRGIS, 2024; ROCHA et
al., 2024). Em comparagao com abordagens tradicionais, o treinamento de forga tem
ganhado popularidade nas ultimas décadas, principalmente devido ao seu papel na
melhoria abrangente de diversos componentes da aptidao fisica, incluindo forga mus-
cular, resisténcia, hipertrofia, flexibilidade, composi¢ao corporal, velocidade, agilidade,
equilibrio e coordenagéo (KRAEMER; RATAMESS, 2004).

Além disso, o treinamento de forga regular também esta sendo cada vez mais
adotado como uma intervencgao nao farmacoldgica no tratamento de diversas doencgas,
visto que é considerado essencial para diminuir os fatores de risco associados a do-
encas cardiovasculares, diabetes, hipertensdo, obesidade, entre outras condi¢des
(CICCOLO; NOSRAT, 2016; FRAGALA et al., 2019; MCLEOD; STOKES; PHILLIPS,
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2019). Embora seja a intervengao menos estudada, evidéncias recentes sugerem que
o treinamento de forga pode servir como um tratamento adjuvante eficaz para sinto-
mas de ansiedade e depresséo, dor crénica, cognigao, fadiga, autoestima e qualidade
do sono (ASHDOWN-FRANKS; SABISTON; STUBBS, 2019; O'CONNOR; HERRING;
CARAVALHO, 2010; VILARINO et al., 2021). Portanto, treinamento de forga ndo ape-
nas aprimora habilidades de desempenho motor necessarias em varios esportes e
eventos atléticos, mas também melhora a capacidade funcional do corpo como um
todo nas atividades da vida diaria, promovendo independéncia (DE VREEDE et al.,
2007; FRAGALA et al., 2019) e minimizando a perda de massa e forgca muscular
(MACALUSO; DE VITO, 2004).

Durante o inicio do treinamento de forga, o corpo passa por adaptacdes neu-
rais que melhoram a ativagdo e coordenacdo muscular, essenciais para o aumento da
forca. Isso ocorre porque o sistema nervoso central aprende a recrutar unidades mo-
toras de forma mais eficaz, resultando em uma sincronizagéo aprimorada dos muscu-
los envolvidos nos exercicios. Essas adaptag¢des s&o cruciais para aprimorar as habi-
lidades motoras e maximizar os beneficios do treinamento de forga ao longo do tempo,
ja que novas conexdes neurais sao estabelecidas e refinadas, resultando em maior
eficiéncia na produgao de forca e movimento (RUTHERFORD; JONES, 1986). E am-
plamente reconhecido que um ganho de forga significativo nas primeiras semanas de
treinamento é principalmente atribuido as adaptacées neurais que precedem as mor-
foldgicas, conhecidas como adaptagdes hipertréficas (SALE, 1988). Essas adapta-
¢des neuromusculares compreendem ajustes no sistema nervoso que visam adquirir
habilidades e maximizar a ativagcdo muscular. As melhorias na forca muscular podem
ser atribuidas a uma maior eficiéncia no recrutamento e sincronizacdo das unidades
motoras, além do aumento da ativagdo neural (BOOTH; THOMASON, 1991; FOL-
LAND; WILLIAMS, 2007). Por outro lado, as adapta¢gées morfolégicas implicam no
aumento da area de seccéo transversa da fibra e do musculo, resultando em um au-
mento na espessura muscular (ADAMS, G. R. et al., 1993; FOLLAND; WILLIAMS,
2007; MACALUSO; DE VITO, 2004). Estas mudangas representam uma resposta
adaptativa do organismo ao estresse mecanico induzido pelo treinamento de forga,

com o objetivo de aumentar a capacidade de geragao de forga e resisténcia muscular.
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Além disso, é importante observar que as mudangas entre as fibras musculares ocor-
rem preferencialmente nas fibras de contracao rapida em comparagao com as fibras
intermediarias e de contracdo lenta, refletindo uma adaptacao especifica as deman-
das do treinamento de forgca (ADAMS, G. R. et al., 1993; CAMPOS et al., 2002; STA-
RON et al., 1990).

A hipertrofia muscular é caracterizada pelo aumento no tamanho dos elemen-
tos contrateis do musculo, o que exige uma expansao da matriz extracelular para sus-
tentar esse crescimento (SCHOENFELD, 2010a; VIERCK, 2000). As sobrecargas in-
duzidas nas miofibras e na matriz extracelular desencadeiam uma série de eventos
miogénicos que resultam no aumento do tamanho e na quantidade das proteinas ac-
tina e miosina, bem como no aumento do numero total de sarcomeros em paralelo.
Esse processo culmina no aumento do didmetro das fibras individuais, resultando em
uma expansao na area de seccgao transversa do musculo (TOIGO; BOUTELLIER,
2006). Além disso, evidéncias sugerem que um aumento em varios elementos nao
contrateis, como glicogénio e agua, é denominado como hipertrofia sarcoplasmatica
e pode resultar em maior volume muscular sem um aumento concomitante na forga
(MACDOUGALL et al., 1984; SCHOENFELD, 2010). Por outro lado, a hipertrofia mio-
fibrilar envolve o crescimento real das fibras musculares, resultado do aumento do
conteudo de proteinas contrateis. Este tipo de hipertrofia esta diretamente relacionado
a sintese de componentes celulares, especialmente dos filamentos proteicos que
constituem os elementos contrateis, resultando em um ganho mais significativo de
forgca muscular (ADAMS, GREGORY R.; HADDAD; BALDWIN, 1999).

A tensao mecanica, gerada tanto pela produg¢ao de forga quanto pelo alonga-
mento, € considerada essencial para a hipertrofia, e a combinacao desses estimulos
parece ter um impacto positivo no crescimento muscular (VANDENBURGH, 1987).
Mais especificamente, a sobrecarga mecanica aumenta a massa muscular, sendo
esse processo principalmente regulado pela taxa de sintese de proteinas (BAAR; ES-
SER, 1999; GOLDBERG et al., 1975). Acredita-se que a tens&o associada ao treina-
mento de forga interrompa a integridade do musculo esquelético, desencadeando res-
postas moleculares e celulares por meio da transdugao de sinais mecanoquimicos nas
miofibras e células satélites (TOIGO; BOUTELLIER, 2006). Além disso, a hipertrofia
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muscular € promovida pela integragado coordenada de uma rede extremamente com-
plexa de vias de sinalizagdo intracelular, que incluem fatores de crescimento (ADAMS,
G. R.; HADDAD, 1996), respostas do sistema imunoldgico (KOH; PIZZA, 2009) e ati-
vacao de células satélites (ADAMS, GREGORY R.; MCCUE, 1998).

Considerando que o processo de hipertrofia esta intimamente relacionado ao
equilibrio entre a sintese e degradacao de proteinas musculares, € crucial destacar
que esse equilibrio pode ser influenciado por varios fatores, como inatividade fisica,
nutricdo, envelhecimento e diversas doencas, além da pratica de exercicios fisicos,
tanto aguda quanto cronicamente (MURTON; GREENHAFF, 2013; VOLPI; NAZEMI;
FUJITA, 2004; WOLFE, 2006). A inducao da hipertrofia muscular através da sobre-
carga mecanica é regulada por uma série de eventos bioquimicos. Inicialmente, a ati-
vidade contratil no musculo esquelético estimula a secrec¢ao do fator de crescimento
semelhante a insulina (IGF-1), que atua como um fator de crescimento autécrino/pa-
racrino, ligando-se ao seu receptor de membrana e iniciando uma cascata de eventos
moleculares (MUSARO et al., 2001; SONG et al., 2005).

O IGF-1 ativa a fosfatidilinositol 3-quinase (PI13K), que, por sua vez, fosforila o
fosfatidilinositol 4,5-bifosfato (PIP2) para gerar fosfatidilinositol 3,4,5-trifosfato (PIP3).
O PIP3, por sua vez, fosforila a proteina quinase B (Akt), ativando-a. A ativagao da via
PI13K/Akt aumenta a sintese proteica, a proliferacao celular e ativa a proteina alvo da
rapamicina em mamiferos (IMTOR). A mTOR regula a sintese de proteinas através da
fosforilagdo da proteina ribossomal S6 quinase 1 (S6K1) e do fator de iniciagéo de
traducdo eucaridtica 4E. Ambos estdo envolvidos na tradugao e sintese proteica
(ADAMS, GREGORY R.; MCCUE, 1998; SANDRI, 2008; SHEN et al., 2005). Além
disso, outros fatores de crescimento desempenham papéis fundamentais e colaboram
entre si para promover a hipertrofia do musculo esquelético. Entre esses fatores, des-
taca-se o fator de crescimento de fibroblastos, que estimula a proliferacao e diferenci-
acao de células satélites. Da mesma forma, o fator de crescimento de hepatécitos
ativa as células satélites e pode induzir a migragao dessas células para a area lesada
(HAWKE; GARRY, 2001; YAMADA et al., 1989).

O treinamento de forga € reconhecido por potencialmente causar danos ao
tecido muscular, desencadeando uma complexa sequéncia de reagcbes imunes que
resultam em inflamagdo (SHEPHARD; SHEK, 1998). Apds a detecg¢ao do dano pelo
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organismo, neutrofilos migram para a area afetada, enquanto agentes liberados pelas
fibras lesionadas atraem macrofagos e linfocitos. Os macréfagos, responsaveis pela
fagocitose das células danificadas, dirigem-se ao local da les&o, onde secretam cito-
cinas, fatores de crescimento e outras substancias. As citocinas estimulam a chegada
de linfocitos, neutréfilos e monécitos ao local da lesédo para reparar o tecido muscular
lesionado. As citocinas mais relevantes para essa resposta inflamatoéria aguda sdo a
interleucina-1 (IL-1), a interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral (TNF) (KOH;
PI1ZZA, 2009; MUNOZ-CANOVES et al., 2013; WARREN et al., 2004). Essas citocinas
desempenham um papel crucial na resposta inflamatéria aguda, estimulando a che-
gada de linfécitos, neutréfilos e mondcitos para promover a reparagao do tecido mus-
cular lesionado (PEDERSEN; HOFFMAN-GOETZ, 2000).

Apos a fase inicial de limpeza, os macréfagos (M2) desempenham um papel
crucial na regulacao negativa da inflamacéao, por meio da liberacao de citocinas anti-
inflamatadrias, como interleucina-1RA e interleucina-10, criando um ambiente propicio
para o crescimento muscular (ARNOLD et al., 2007). Em seguida, fatores de cresci-
mento, como o IGF-1, sdo secretados para estimular ainda mais a miogénese (CAN-
TINI et al., 2002). Essa agao desencadeia a liberagao de diversos fatores de cresci-
mento que regulam a proliferagao e diferenciagdo das células satélites (TOIGO; BOU-
TELLIER, 2006b; VIERCK, 2000), as quais se multiplicam e se fundem com as fibras
lesionadas para reparar e/ou formar novas miofibras, permitindo que os midénucleos
adicionais sustentem um aumento no tamanho da fibra. Assim, na auséncia de danos
ou a medida que o musculo se adapta ao treinamento, os macroéfagos podem se de-
dicar predominantemente a producao de fatores de crescimento necessarios para a
manutencgao ou hipertrofia muscular (ALLEN; ROY; EDGERTON, 1999; CANTINI et
al., 2002; CHARGE; RUDNICKI, 2004; MAURO, 1961).

Em suma, o inicio da resposta hipertréfica ao treinamento de forga esta asso-
ciado a magnitude da tensdo mecéanica (VANDENBURGH, 1987b), ao dano muscular
(EVANS, 2002; HILL; GOLDSPINK, 2003) e ao estresse metabdlico (SHINOHARA et
al., 1997). Para maximizar a hipertrofia, &€ essencial manipular adequadamente as va-
riaveis de treinamento, como intensidade, volume, sele¢dao dos exercicios, intervalo,
falha muscular e velocidade de execugédo (SCHOENFELD, 2010). Embora a hipertro-

fia muscular possa ser alcangada por meio de diversos programas de treinamento de
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forca, é necessario modificar sistematicamente o programa para desafiar o corpo a se
adaptar aos estimulos, sendo o principio da progresséo fundamental para isso. A pro-
gressao envolve a introdugédo de sobrecarga progressiva, especificidade e variagao
do treinamento (KRAEMER; RATAMESS, 2004). No entanto, em humanos, o controle
dificil das amostras e das abordagens metodoldgicas dificulta a determinagéo do me-
lhor desenho de intervengcédo para maximizar a hipertrofia muscular. Por outro lado,
varios modelos animais estdo sendo desenvolvidos para complementar algumas la-
cunas nos estudos com humanos, permitindo assim um controle mais preciso das va-

riaveis de treinamento, condigbes ambientais e nutricionais (ALWAY et al., 2005).

2.2 DESAFIOS METODOLOGICOS E POTENCIAL DOS MODELOS ANIMAIS NA
PESQUISA EM HIPERTROFIA MUSCULAR

Nos ultimos anos, o uso de modelos animais tem desempenhado um papel
significativo na pesquisa de métodos e estratégias para desenvolver programas efica-
zes que respeitem os principios do treinamento fisico aplicado em humanos. Esses
modelos foram concebidos para estudar a atividade voluntaria dos animais e induzir
hipertrofia muscular, com o objetivo de simular os exercicios de for¢a realizados por
humanos (CHOLEWA et al., 2014). Modelos propostos por (DUNCAN; WILLIAMS;
LYNCH, 1998; HORNBERGER; FARRAR, 2004; LEE et al., 2004; YARASHESKI; LE-
MON; GILLOTEAUX, 1990) tém sido empregados para aumentar a massa muscular
e facilitar a manipulagao das variaveis de treinamento fisico, como volume e intensi-
dade. Esses modelos permitem uma abordagem mais controlada e especifica na in-
vestigacao dos efeitos do treinamento de forga, contribuindo assim para o avango do
conhecimento nessa area (CHOLEWA et al., 2014).

Atualmente, o modelo de treinamento em escada vertical € amplamente ado-
tado devido as semelhangas no tempo de adaptagao, grau de hipertrofia e outras res-
postas celulares e moleculares (CHOLEWA et al., 2014; KRAUSE NETO et al., 2016;
LOURENCO et al., 2020). No entanto, desde que foi proposto por (HORNBERGER,;
FARRAR, 2004), alguns autores tém sugerido um controle mais rigoroso das variaveis
de treinamento, frequentemente negligenciadas por muitos pesquisadores. Especifi-

camente no modelo em escada, que visa maximizar a hipertrofia muscular, a mensu-
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racao de varios parametros, incluindo aspectos relacionados as variaveis de treina-
mento, como frequéncia semanal, numero e tempo de subidas, intensidade, volume e
duracao, assim como a manipulacdo dessas variaveis e os parametros de avaliacédo
em roedores, ainda nao foram claramente definidos pela literatura. Isso dificulta a de-
terminacao da dose-resposta do modelo e a definigdo da influéncia desses fatores na
adaptacao a hipertrofia muscular (KRAUSE NETO et al., 2016; LOURENCO et al.,
2020; NETO; CAPERUTO; GAMA, 2013). Assim, a falta de padroniza¢do nessas va-
riaveis pode comprometer a validade e a interpretacao dos resultados obtidos, desta-
cando a necessidade de uma abordagem mais sistematica e rigorosa na utilizagao
deste modelo experimental.

Neste contexto, os autores postulam que este modelo de treinamento é capaz
de induzir adaptag¢des positivas na hipertrofia muscular, uma vez que segue um pro-
tocolo que adere aos principios do treinamento fisico aplicado em humanos, como
controle da carga, intervalo entre as séries e frequéncia de treinamento (CHOLEWA
et al., 2014). De acordo com (KRAUSE NETO et al., 2022), a hipertrofia muscular esta
correlacionada com a progressao da carga, volume de escalada e volume total de
carga. Além disso, alguns musculos podem necessitar de altas cargas de treinamento,
enquanto outros podem responder melhor a maiores volumes (DESCHENES et al.,
2015; KRAUSE NETO; GAMA, 2017).

O estudo pioneiro realizado por (HORNBERGER; FARRAR, 2004) propés um
protocolo inovador que incluia de 4 a 9 subidas com aumento progressivo na carga
dentro da mesma sessao de treinamento. Esse protocolo comecava em 50% da
capacidade maxima de transporte, passava por 75% e 90%, alcancando finalmente
100%, com acréscimos subsequentes de 30 gramas. Este modelo de treinamento,
seguindo os principios de sobrecarga progressiva, estava alinhado com os parametros
recomendados pelo Colégio Americano de Medicina do Esporte para treinamento de
forca em humanos. Os resultados demonstraram um aumento significativo tanto na
forga quanto na massa muscular dos animais. Houve um incremento notavel no peso
muscular, area de seccgdo transversa e conteudo total e miofibrilar de proteinas.
Apesar de ter promovido um aumento na massa do flexor longus do halux (FLH), o
protocolo ndo conseguiu estimular a hipertrofia muscular em outros musculos, como

soéleo, plantar, gastrocnémio e quadriceps, limitando assim sua eficacia.
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O protocolo de treinamento do estudo envolveu sessdes de alta intensidade
realizadas ao longo de 8 semanas, de segunda a sexta-feira, com cargas progressivas.
As sessdes consistiram em subidas em escadas com cargas crescentes, ajustadas
para atingir 100% da carga maxima dos animais. Descanso foi introduzido nas
semanas 6, 7 e 8, e o volume de treinamento foi controlado pelo niumero de subidas
realizadas em cada sessao. O protocolo demonstrou um aumento na massa muscular
e na area de seccéao transversal muscular em resposta ao treinamento em escada.
Além disso, os resultados desse estudo indicaram que o protocolo de treinamento foi
eficaz em preservar a massa muscular e minimizar os efeitos negativos da privagao
de sono na musculatura dos ratos (MONICO-NETO et al., 2015). No estudo
comparativo dos efeitos de diferentes volumes de treinamento, os pesquisadores
constataram que os roedores submetidos a um maior niumero de subidas por sessao
(8 subidas) apresentaram uma area de seccéo transversal do gastrocnémio maior em
comparagao com aqueles submetidos a um menor volume (4 subidas). Esses achados
sugerem uma associagao entre o aumento do volume de treinamento e maiores
ganhos na hipertrofia muscular. No entanto, é crucial notar que ndo foram observadas
diferencas significativas entre os grupos quando a area do quadriceps foi normalizada
pelo peso corporal. Isso indica que, apesar das variagbes na area de secgao
transversal do gastrocnémio, a normalizagao pela massa corporal pode equalizar as
medidas de hipertrofia muscular entre os grupos com diferentes volumes de
treinamento (TIBANA et al., 2017).

Dando continuidade a compreenséao dos efeitos do treinamento progressivo,
um estudo adicional ilustrou que protocolos com incrementos graduais tanto no
volume quanto na carga conduzem a maiores aumentos na area de secgao
transversal do musculo quadriceps em ratos. Nesse estudo especifico, os
pesquisadores delinearam modelos de treinamento progressivo direcionados para
melhorias na resisténcia (carga variando de 10% a 50% e 12 a 15 subidas), na forca
(carga entre 25% e 200% e 3 a 5 subidas) e na hipertrofia muscular (carga entre 25%
e 100% e 8 a 10 repeticdes), com aumentos no numero de séries de 3 a 6. Os
resultados apontaram que o modelo de treinamento voltado para a hipertrofia foi o
mais eficiente em estimular a ativacado da sinalizacdo mTOR/PKB, resultando em um

aumento significativo na massa muscular. No que tange as vias de sinalizagéo
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especificas do treinamento de forca, este estudo ressaltou que um programa de
treinamento composto por 3 a 6 séries de 8 a 10 repeticdes e uma carga progressiva
de 25% a 100% promoveu altos niveis de fosforilagdo da proteina mTOR, bem como
de outras proteinas envolvidas na regulagao da hipertrofia muscular (LUCIANO et al.,
2017).

Em concordancia com essas descobertas, outra pesquisa evidenciou que o
uso da escada vertical pode desencadear a fosforilagcdo de proteinas como mTOR,
p70S6k e MyoD no musculo gastrocnémio de ratos, resultando em um equilibrio
positivo entre a sintese (anabolismo) e a degradagao (catabolismo) de proteinas
(RIBEIRO et al., 2017). Adicionalmente, em estudos posteriores, o impacto positivo
dessa ativacao na via de sinalizacao foi associado a aumentos na area de seccao
transversal de fibras musculares e do préprio musculo em animais (LOURENCO et al.,
2020).

Padilha et al., 2019, conduziu um estudo comparativo para investigar os
efeitos de diferentes protocolos de treinamento, incluindo alta intensidade (50-100%)
com baixo volume de repeticdes (4-8) versus moderada intensidade (70-85%) com
alto volume de repetigdes (8-16), sobre a forga, hipertrofia e sinalizagao de proteinas.
Ambos os regimes induziram respostas adaptativas semelhantes, resultando em
aumentos significativos na for¢ca e na hipertrofia dos musculos plantar, FLH e sdleo.
Essas adaptacdes foram atribuidas aos estimulos de sintese proteica, corroborados
pelos incrementos nos niveis de expressao da proteina p70S6K. E digno de nota que
o treinamento com carga moderada e alto volume de repeticbes parece favorecer
especialmente a hipertrofia de fibras de contracado lenta, como no caso do musculo
sbleo. Isso sugere que a capacidade hipertrofica pode ser mais influenciada pela
quantidade de sobrecarga mecénica aplicada durante o treinamento do que pelo nivel
de esforco imposto em cada sessao. Tais descobertas corroboram com estudos
anteriores conduzidos por (DE SOUSA NETO et al., 2017; LOURENCO et al., 2020).
Apesar da diversidade de protocolos de treinamento disponiveis, o treinamento em
escada tem se destacado como eficaz na promog¢ao de aumentos na area de seccao
transversa do musculo e das fibras, resultando em ganhos significativos na massa
muscular total. Uma meta-analise recente, conduzida por (LOURENCO et al., 2020),

ressaltou a importancia de variaveis como frequéncia semanal, numero de subidas,
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intensidade e duragao da sessao, as quais podem influenciar de forma diferenciada a
resposta adaptativa de cada tipo de musculo.

Diante das reflexbes anteriores, torna-se evidente que o treinamento em
escada vertical em roedores € um modelo experimental amplamente adotado para
investigar os efeitos do treinamento de forca. No entanto, enfrenta desafios devido a
falta de padronizagcdo nos protocolos e controle das variaveis de treinamento.
Consequentemente, a eficacia desse modelo na promog¢ao da hipertrofia muscular em
roedores permanece um assunto em debate. Estudos sugerem que diferentes
protocolos de treinamento podem resultar em adaptacdes semelhantes na forca e na
hipertrofia muscular, mas a manipulagao das variaveis pode gerar respostas distintas
na hipertrofia entre musculos distintos. Portanto, compreender profundamente essas
respostas e implementar abordagens mais sistematicas e padronizadas sao
essenciais para otimizar o potencial desse modelo e contribuir de forma significativa

para o avango do conhecimento cientifico no campo do treinamento de forga.
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3 MATERIAIS E METODOS
3.1 CARACTERISTICA DA PESQUISA

A pesquisa € caracterizada por uma abordagem quase-experimental,
predominantemente quantitativa, que compreende a coleta e analise de dados
numeéricos. Nesse contexto, este estudo de natureza basica visa, por meio de
questionamentos, descrever e explicar seus objetivos (THOMAS; NELSON;
SILVERMAN, 2012).

3.2 LOCAL E FINANCIAMENTO DA PESQUISA

A pesquisa foi conduzida no Laboratério de Bioquimica do Exercicio (BioEx) da
Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), contando com o apoio da
Coordenacéao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior - Brasil (CAPES) -

Caodigo de Financiamento 001.

3.3 AMOSTRA

Ratos machos Wistar, com 30 dias de vida (fase jovem), provenientes do bioté-
rio central da UFSM, foram utilizados. Para o calculo amostral, o software G*power
3.1.9.4 foi empregado para analises de poder a priori (FAUL et al., 2007), assumindo
um tamanho de efeito de 0,80, probabilidade de erro tipo | de 0,05 e poder de prova
do teste de 0,80 segundo (COHEN, 1988). A amostra total sugerida para o estudo foi
de 52 animais, os quais foram divididos, por conveniéncia, em dois grupos: grupo 1 —
Controle sedentario (CS) e grupo 2 - Treinamento de Forga (TF). Todos os procedi-
mentos foram aprovados pelo Comité de Etica no Cuidado e Uso de Animais Experi-
mentais da Universidade Federal de Santa Maria, Brasil (numero de protocolo
1372140322).

3.4 PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS

Os animais foram entregues ao biotério do Bioex com 30 dias de idade - fase
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jovem, no dia 30 (D30). Apds uma semana de aclimatacao ao biotério (do D30 ao D37),
os animais foram familiarizados com a escada de treinamento em 4 sessdes (do D38
ao D41), seguidas de 3 dias de adaptacao a escada com o aparato (do D42 ao D44),
conforme protocolo descrito abaixo (familiarizagdo). Nos dias 43 e 44, ap6s a
adaptagado a escada com o aparato, os animais foram aclimatados a barra do beam
walking e ao rotarod. Vinte e quatro horas depois (D45), os animais foram submetidos
a uma bateria de testes na seguinte sequéncia: (1) beam walk e (2) rotarod. No dia
seguinte (D46), os animais foram familiarizados com o teste de forga maxima
transportada (TFMT), seguido por um segundo TFMT (D49) separado por 72 horas de
repouso. Ambos os testes foram aplicados utilizando a mesma metodologia e as
mesmas progressdes de carga conforme descrito abaixo. Todos os animais foram
submetidos aos procedimentos descritos acima (momento pré-experimental).

Apos os procedimentos pré-experimentais, os animais foram divididos por
conveniéncia, onde os animais que escalaram a escada sem resisténcia foram
alocados no grupo TF, enquanto os outros foram alocados no grupo CS. O grupo CS
realizou todos os procedimentos pré e pos-experimentais e passou por todos os TFMT,
mas permaneceu sedentario durante todo o protocolo de treinamento em escada. O
grupo TF realizou todos os procedimentos pré e pds-experimentais, passou por todos
os TFMT e pelo treinamento fisico de forca em escada durante as 12 semanas.

Apds 72 horas de repouso do TFMT (procedimentos pré-experimentais), apenas
o grupo TF iniciou, no dia D52, o protocolo de 12 semanas de treinamento de forca em
escada. Ao longo das 12 semanas de treinamento, foram realizadas 4 sessdes de
TFMT nas semanas 6 (D68), 9 (D88), 12 (D107) e 14 (D126). Essas sessdes foram
realizadas como parametros de progressao de carga de treino e quantificagdo da forga
maxima ao longo do protocolo. Ambos os protocolos (treinamento de forga e TFMT)
s&o descritos abaixo.

A bateria de testes foi aplicada nos momentos pré-experimentais (D45),
intermediario (D87) e pds-experimental (D125). A quantificagdo do peso corporal dos
animais foi realizada ao longo do periodo experimental, do D30 ao D129. Apods 72
horas de repouso (D129), os animais foram eutanasiados para a retirada de amostras
biolégicas que foram utilizadas em testes hematoldgicos, moleculares, histologicos e

de composigao corporal para responder aos objetivos delineados, conforme detalhado
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no Quadro 1.
Quadro 1 — Procedimentos experimentais
Semana Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia
1 D30 D31 D32 D33 D34 D35
Ambientagcdo | Ambientagdo |Ambientacdo |Ambientacdo [Ambientacdo |Ambientacdo
2 D36 D37 D42
Ambientagcdo |Ambientacéo AETA
3 D43 D44 D46 D47 D48 D49
AETA/ABW/ARR [AETA/ABW/AR TFMT Rep Rep TFMT
R
4 D50 D51 D52 D53 D54 D55 D56
Rep Rep TF Rep TF Rep TF
5 D57 D58 D59 D60 D61 D62 D63
Rep Rep TF Rep TF Rep TF
6 D64 D65 D66 D67 D68 D69 D70
Rep TF Rep Rep TEMT Rep Rep
7 D71 D72 D73 D74 D75 D76 D77
TF Rep TF Rep TF Rep Rep
8 D78 D79 D80 D81 D81 D83 D84
TF Rep TF Rep TF Rep TF
9 D85 D86 D88 D89 D90 D91
Rep Rep TFEMT Rep Rep TF
10 D92 D93 D94 D95 D96 D97 D98
Rep TF Rep TF Rep Rep TF
11 D99 D100 D101 D102 D103 D104 D105
Rep TF Rep TF Rep TF Rep
12 D106 D107 D108 D109 D110 D111 D112
Rep TFMT Rep Rep TF Rep TF
13 D113 D114 D115 D116 D117 D118 D119
Rep TF Rep Rep TF TF
14 D120 D121 D122 D123 D124 D126
Rep TF Rep TF Rep TEMT
15 D127 D128
Rep Rep

LEGENDA: Adaptacéo a escada de treinamento (AET); adaptagédo a escada de treinamento com
aparato (AETA); ambientacédo ao beam walking (ABW); ambientacao ao rotarod (ARR); teste de forca
maxima transportada (TFMT); treinamento de forga (TF); repouso (Rep); dia (D).

FONTE: O autor (2024).

3.4.1 Ambientacao

Os animais foram entregues no biotério do Bioex, com 30 dias de vida — fase

jovem e alojados em gaiolas coletivas de polipropileno (41 X 34 X 20 cm) sob condi¢des

ambientais controladas (estante ventilada com controle de temperatura e umidade em

um ciclo claro/escuro de 12 horas) com livre acesso a ragao PuroTrato e agua filtrada

ad libitum durante todo o periodo experimental. A sala continha exaustdo e a

temperatura média era de 24 + 2°C. A troca de agua e alimento foram realizadas

diariamente enquanto as camas (maravalhas) foram repostas 3 vezes por semana. Os
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animais foram alojados em gaiolas coletivas, no maximo 3 ratos por caixa, como
enriquecimento ambiental, foram deixados cilindros de papéis nas caixas. Além disso,
as gaiolas possuiam estrutura forte, com superficies internas regulares, de facil
limpeza, resistentes a agua quente, detergente e desinfetante. As caixas e grades

foram lavadas e desinfetadas a cada troca.

3.4.2 Familiarizagéo
3.4.2.1 Adaptacao a escada de treinamento

Os animais foram submetidos a 4 sessdes consecutivas de adaptacao a escada
de treinamento Figura 1A. O protocolo de familiarizagdo ao equipamento foi realizado
conforme descrito em (HORNBERGER; FARRAR, 2004), com modifica¢cées. Todos
0s animais foram conduzidos a uma sala climatizada (22 + 2°C) por um periodo de 30
minutos para ambientacdo. Em seguida, os animais foram colocados na caixa de re-
pouso (22 x 19 x 15 cm) por 2 minutos para ambientacao antes do inicio das escala-
das. Logo apds, os animais foram posicionados no ter¢o superior da escada (40 cm)
e escalaram trés vezes, em seguida 0s animais permaneceram em repouso por 2
minutos. Posteriormente, os animais foram reposicionados para escalar trés vezes o
terco médio (80 cm) e, logo apds, o tergo inferior - base (120 cm), separados por 2
minutos de intervalo. Os animais ndo foram auxiliados ou receberam recompensa para
escalar o equipamento. Se necessario, um toque na cauda dos animais foi dado para
iniciar o movimento. Os animais foram conduzidos durante toda a escalada pelo pes-
quisador, auxiliando com as maos sem toca-los até chegarem ao topo do equipamento
(caixa de repouso). Este procedimento foi realizado para a seguranga dos animais. O
procedimento foi repetido até que o animal escalasse voluntariamente a escada, nas
trés posicdes distintas, sem incentivo do pesquisador. Apds as 4 sessdes de adapta-
¢ao a escada, os animais foram submetidos a mais 3 sessdes de adaptacdo com o
aparato de treinamento Figura 1B. Os animais foram colocados na caixa de repouso
por 2 minutos para ambientagdo antes do inicio das escaladas. Em seguida, foram
posicionados na base (120 cm) da escada e um facon de 50 mL foi associado a porgao
proximal da cauda do animal, fixado por uma fita adesiva. O animal realizou duas

subidas na escada, sem qualquer carga adicional (pesos de chumbo) com 1 minuto
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de intervalo entre cada escalada. Se necessario, um toque na cauda dos animais foi
dado para iniciar o movimento. A escada foi limpa com uma solu¢ao de etanol 10%
entre os testes para remover quaisquer vestigios dos animais. O protocolo de adap-

tacao esta esquematizado na Figura 1.

Figura 1 — Familiarizagdo da escada de treinamento e o aparato

()] (B) ©)

120cm 120cm

T et Sem carp aficiensl

Ambientagdo 2 min
1°) 3 vezes tergo superior
2 min repouso
2°) 3 vezes tergo médio
2 min repouso
3°) 3 vezes tergo inferior
l
4 sessdes sem aparato

Ambientagdo 2 min
1°) 1 vez tergo inferior
1 min repouso
2°) 1 vez tergo inferior
l -

3 sessdes com aparato

LEGENDA: protocolo de familiarizagdo a escada (A) e ao aparato (b), e (c) ilustracdo do animal
realizando a escalada com carga fixada na cauda, e a escada de treinamento com suas dimensoes.
FONTE: O autor (2024).

3.4.2.2 Adaptacao a barra de caminhada e ao rotarod

Os animais foram submetidos a ambientacao logo apds adaptacéo a escada
de treinamento. Para a ambientac&o a barra de caminhada conforme (LUONG et al.,
2011), o animal foi colocado na caixa de repouso por 1 minuto. Em seguida, uma
lampada foi ligada para iluminar a area inicial e o animal foi posicionado na area inicial
da viga. Apds o0 animal entrar na caixa, permaneceu em repouso por 10 minutos e
entdo foi colocado novamente na area inicial. Foi registrado o tempo (laténcia) que o
animal levou para atravessar a viga. Esses passos foram repetidos trés vezes. No dia

seguinte, os mesmos passos foram realizados, seguido da adaptacéo a barra de
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caminhada, foi realizada a habituag¢ao ao rotarod, na qual cada animal permaneceu
no aparelho (sem rotagdo) por 30 segundos. Em seguida, os animais foram
habituados e treinados para permanecer no rotarod a uma velocidade constante de
12 rpm por 300 segundos conforme (ARAUJO et al., 2017). Caso o animal caisse da
haste, o0 mesmo era imediatamente reconduzido até completar o tempo de
permanéncia de 300 segundos. Vinte e quatro horas apds a ultima sessdo de
adaptacao de ambos barra de caminhada e rotarod, os animais foram submetidos a
sessdo de teste (bateria de testes). Os aparatos foram limpos com uma solugao de

etanol 10% entre os treinos para remover quaisquer vestigios dos animais.

3.4.3 Bateria de testes: coordenac¢ao motora e equilibrio
3.4.3.1. Teste de caminhada

O beam walking test sera utilizado para avaliar a coordenagao motora e
equilibrio através da capacidade dos animais em atravessar uma viga estreita até
alcangar uma plataforma segura (LUONG et al., 2011). O aparato consiste em 2
extremidades suspensas a 50 cm, distanciadas por 100 cm. Em uma extremidade
situa-se o inicio do aparato, onde os animais seréo colocados e na outra extremidade
€ uma plataforma segura, com uma caixa de repouso (20 x 19 x 15 cm). Os animais
serao colocados sobre a viga (extremidade de inicio) e terdo um tempo maximo de
60 segundos para atravessa-la e chegar a caixa de repouso, sendo 2 tentativas bem-
sucedidas em que o animal ndo parou na viga. Sera mensurado o tempo que o animal
levara para atravessar sem cair até o ponto final (100 cm). Se o animal cair do
equipamento, a contagem sera interrompida e os mesmos serao recolocados no
inicio da viga para continuar a contagem a partir do tempo marcado na queda, até
que se complete o tempo maximo de cada tentativa. Sera contabilizada a laténcia
de travessia e 0 numero de vezes em que pelo menos uma das patas traseiras
escorregar. O deslizamento das duas patas traseiras de uma sO vez sera
contabilizado como 2 escorregadas. Entre cada teste, o equipamento sera limpo com

solucao de etanol a 10%.
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3.4.3.2. Performance no rotarod

O teste no rotarod sera usado para avaliar ambos coordenagdo motora e
equilibrio de membros anteriores e posteriores dos roedores. O teste sera realizado
seguindo o protocolo previamente descrito por (ARAUJO et al., 2017).
Imediatamente apos o teste de caminhada, os animais serdo colocados em uma
haste rotativa a uma velocidade constante de 10 rpm por um periodo maximo de 300
s. O numero de quedas e o tempo (laténcia) para a primeira queda seraoregistrados.

Apds cada teste, o equipamento sera limpo com solugao de etanol a 10%.

3.4.4 Teste de forga maxima
3.4.4.1 Teste de forca maxima transportada (TFMT)

Apos o periodo de adaptagao, todos os animais (grupo CS e TF) foram avali-
ados a fim de estabelecer a sua forca maxima transportada em duas sessdes. Este
procedimento foi realizado uma vez que foi demonstrado a necessidade de mais de
uma sessao de teste de carga sedentaria, a fim de reduzir o viés de ganho de forga
inicial sustentado por uma melhoria no padrdo de movimento (DIAS et al., 2005). O
primeiro teste (TFMT) consistiu em um teste de familiarizagéo, seguido por um se-
gundo teste separados por 72 horas de repouso, caracterizado como momento pre-
experimental. Os dois testes foram aplicados utilizando a mesma metodologia e as
mesmas progressdes de carga. A maior carga transportada entre os testes, ou seja,
a forca maxima, foi usada como parametro para comparagao ao longo do protocolo e
com o momento pds-experimental, assim como foi utilizada para o controle de pro-
gressao de carga da sessao de treinamento. O protocolo para determinagao da forga
maxima foi inicialmente proposto por (HORNBERGER; FARRAR, 2004). O compri-
mento da escada foi determinado para que os ratos pudessem completar 8-12 movi-
mentos dinamicos por subida. O protocolo consistiu em subir uma escada (120 x 13
X 2 cm de grade e inclinagdo de 80°) com sobrecarga (pesos de chumbo), quantas
vezes possivel a partir de uma carga inicial, adicionando uma nova porcentagem para
cada tentativa bem-sucedida, conforme descrito a seguir: Inicialmente, os animais fo-

ram pesados e suas respectivas cargas relativas calculadas. Entédo, o animal realizou
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duas subidas na escada, sem qualquer carga adicional (somente com o aparato) com
1 minuto de intervalo entre cada escalada. A carga inicial do teste correspondeu a
75% do peso corporal do animal, associada a por¢cao proximal da cauda do animal
fixada por uma fita adesiva. Apds subir o comprimento completo da escada com a
sobrecarga de 75% (carga inicial), foram adicionados 30 g a sobrecarga inicial. Este
procedimento foi repetido sucessivamente até o animal ser incapaz de subir o compri-
mento completo da escada por trés tentativas consecutivas. Entre cada tentativa, foi
permitido um intervalo de 2 minutos. A partir deste teste foi definida a forga maxima,
a qual consistiu na sobrecarga (g) da tentativa de escalada bem-sucedida. Este teste
foi repetido nas semanas 6 (D68), 9 (D88), 12 (D107) e 14 (D126) como parametros
de progressao de carga de treinamento e determinagéo da forga maxima ao longo do
protocolo. A sequéncia realizada na bateria de testes de coordenagcao motora e equi-

librio e forca maxima esta esquematizada em ordem na Figura 2.

Figura 2 — Esquema da bateria de testes de coordenagao motora e equilibrio e teste de forga maxima

.

LEGENDA: A sequéncia dos testes foi composta pelos testes; (1°) beam walk e (2°) rotarod, e o
teste de forga; (3°) forca maxima transportada.

FONTE: O autor (2024).

3.4.5 Protocolo de treinamento de forca em escada

O protocolo de treinamento de forga foi adaptado a partir do proposto por (LU-
CIANO et al., 2017). O regime de treinamento de forga em escada consistiu em 12
semanas de treinamento, onde o numero de séries e carga foram manipulados ao

longo das semanas, conforme Figura 3. O protocolo de treinamento consistiu em
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9/4, 6/6, 6/8, 5/10, 5/10, 6/10, 6/8 e 6/8 séries/subidas em oito diferentes cargas:
60%, 65%, 70%, 75%, 80%, 85%, 90% e 95% do TFMT do animal, com um intervalo
de descanso de 120 segundos entre as séries e sem descanso entre as subidas. O
treinamento foi realizado de 3 a 4 dias por semana, com 2 a 3 dias de descanso,
durante um periodo de 12 semanas. Durante este periodo, as 12 semanas de
treinamento foram divididas em quatro blocos, cada um compreendendo trés
semanas. Na primeira semana, houve trés sessdes; na segunda semana, houve
quatro sessodes de treinamento. Durante a terceira semana, os animais realizaram o
teste de for¢ca (TFMT) para determinar a carga apropriada para cada animal. Este
teste foi conduzido com um periodo de descanso de 72 horas tanto antes quanto
depois da sesséo de treinamento. Os ratos CS permaneceram nas gaiolas durante
o periodo de treinamento. Apds o treinamento, analisamos a carga absoluta (g),
carga relativa (% do peso corporal), volume total de treinamento (g) e carga média
por sessao de escalada. A carga absoluta foi baseada nas cargas maximas durante
o protocolo. A carga relativa foi uma porcentagem da carga maxima em relagao ao
peso corporal. O volume total de treinamento somou as cargas em todas as
escaladas durante as sessbes. A carga média por subida foi obtida dividindo o

volume total de treinamento pelo numero de subidas.

Figura 3 — llustragédo do protocolo de treinamento de forgca em escada vertical

Repouso A F 3 A

Intensidade 60% 63% 100% 0% 73% 100% 30% 83% 100% 20% 93%

Seres/Subidas Oxd 6xb Falha 6x8 3x10 Falha 5x10 6x10 Falha 68 8x8

Sessto | TF| TF| TF| 1| TF| ¥ | TF | e | 1F | 1 1F| 1 TF| ¥ 1F | TS | 1F] 1 | 1F | 1 1F | 1| TF [ TEMaTO | R 1 | TF | 1 TF] 1 1E

Semana 1 2 3 4 3 6 7 3 9 10 11

Bloco 1 2 3 4

LEGENDA: Sessbes de treinamento com sobrecarga progressiva (60%-95% da capacidade maxima de
carga do animal) ocorreram de 3 a 4 vezes por semana, com 2 a 3 dias de descanso. O periodo de 12
semanas foi dividido em quatro blocos, cada um com duracao de trés semanas. Na terceira semana, as
cargas personalizadas foram determinadas por meio do TFMT, com um periodo de descanso de 72 ho-
ras antes e depois de cada sessdo. Abreviagdes: Teste de forca maxima transportada (TFMT); horas
(h); treinamento de forga (TF).

FONTE: O autor (2024).
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3.4.6 Coleta e preparagao das amostras biolégicas

Para evitar o efeito agudo do exercicio, os animais foram eutanasiados 72
horas apds a ultima sessdo de TFMT para obtengao do sangue total para analise do
hemograma completo. Logo em seguida, procedeu-se a retirada do tecido muscular
(quadriceps) e adiposo (epididimal). Os tecidos foram cuidadosamente dissecados e
pesados. Posteriormente, foram direcionados para as medidas antropométricas, en-
quanto uma por¢ao do musculo foi separada para conducéo de dois ensaios: analises
moleculares e histolégicas. Os fragmentos utilizados para as analises moleculares
foram imediatamente congelados em nitrogénio liquido e armazenados a -80°C.
Quanto as analises histologicas, as amostras de musculo foram lavadas em solugao
salina e armazenadas individualmente em tubos plasticos esterilizados contendo

formaldeido a 4%.

3.4.6.1 Analise hematologica

Amostras de sangue total foram coletadas em tubos contendo anticoagulante
etilenodiaminotetraacético a temperatura ambiente e encaminhadas a um laboratério
especializado para a analise dos componentes sanguineos, incluindo a contagem de
globulos vermelhos, glébulos brancos e plaquetas. Além disso, a contagem sanguinea
foi empregada para o calculo dos marcadores de inflamagéo celular: o NL (neutrofi-
los/linfécitos), o PL (plaquetas/linfocitos) e o IIS (plaquetas x neutréfilos/linfocitos), os
quais sao fundamentais para avaliar a resposta inflamatdria. Os parametros hemato-
l6gicos, tais como hemacias, hemoglobina, hematécrito, VCM (volume corpuscular
médio) e CHCM (concentracao de hemoglobina corpuscular média), bem como a con-
tagem de leucdcitos e a analise diferencial dessas células, incluindo neutrdfilos, linfé-
citos e mondcitos, foram examinados para fornecer uma visdo abrangente do estado

hematologico dos animais.

3.4.6.2. Medidas antropométricas

O peso corporal foi avaliado semanalmente até o dia da eutanasia. Os animais
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foram pesados (em gramas) em uma balanca de precisdo. O peso corporal foi utili-
zado para calcular a taxa especifica de ganho de massa corporal, representada pelo
aumento do peso corporal ao longo do tempo dividido pelo peso corporal no inicio
do protocolo (em gramas por quilograma), seguindo os procedimentos propostos por
(NOVELLI et al., 2007). A gordura epididimal correspondeu a gordura corporal total,
conforme definido por (DE SOUSA et al., 2020). Para analise dos dados, foi deter-
minado o percentual relativo ao peso corporal do animal pela férmula matematica:
{[tecido (g) x 100] / peso corporal (9)} (SHI et al., 2007).

3.4.6.3. Analise molecular

A analise por Western blot foi conduzida conforme descrito por (FUNCK et al.,
2014) com algumas modificagbes. As amostras foram lisadas em gelo utilizando o
ensaio de imunoprecipitagao e centrifugadas por 20 minutos a 13.000 rpm e 4°C. A
concentracao de proteina em cada amostra foi determinada pelo ensaio com acido
bicinconinico (Thermo Fisher Scientific). Posteriormente, as amostras (40 ug de pro-
teina) foram submetidas a eletroforese em gel de poliacrilamida SDS de 4-8% e
transferidas para uma membrana de nitrocelulose usando o sistema de transferéncia
Trans-Blot® Turbo™ (Umida), com carga de proteina igual confirmada pela solugao
de Ponceau S (Sigma Aldrich - P7170). Apés o bloqueio especifico, as membranas
foram incubadas durante a noite a 4°C com anticorpos para quinase ribossomal S6
de 70 kDa (p70S6K) (sc8418; 1:1000, Santa Cruz Biotechnology), anticorpo de fosfo-
p70S6K (sc8416; 1:1000, Santa Cruz Biotechnology), anticorpo para quinase de se-
rina/treonina (Akt) (AHO112; 1:1000, Invitrogen), anticorpo de fosfo-Akt (sc33437;
1:500, Santa Cruz Biotechnology), proteina alvo da rapamicina em mamiferos
(mTOR) (sc517464; 1:800 Santa Cruz Biotechnology) e fosfo-mTOR (sc293133;
1:800 Santa Cruz Biotechnology). Apds a incubagdo com o anticorpo primario, as
membranas foram lavadas com TBS-T (TBS mais 0,1% de Tween 20) duas vezes a
temperatura ambiente por 10 minutos e incubadas com anticorpos secundarios anti-
rato (BioRad — 5196-2504) ou anti-camundongo (BioRad — 5178-2504) conjugados
com peroxidase de rabano (1:5000) por 2 horas a temperatura ambiente. As bandas

foram visualizadas por quimiluminescéncia aumentada utilizando o substrato ECL
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western blotting (Pierce ECL, BioRad), e os sinais foram capturados com um sistema
de analise de imagem (fotodocumentador ChemiDoc XRS, BioRad). As bandas fo-

ram entdo quantificadas usando o software Image Lab (Bio-Rad).

3.4.6.4. Analise histologica

Apos fixagao por 72 horas, uma por¢ao do musculo quadriceps foi cortada
e lavada em agua corrente por 12 horas. Posteriormente, as amostras de musculo
foram desidratadas em etapas de uma hora usando um agitador, progredindo su-
cessivamente através de solugdes de alcool de 70%, 80%, 90% e 95%. Isso foi se-
guido por duas imersdes em alcool anidro e duas imersdes adicionais em xileno,
subsequentemente foram incluidas em parafina; primeiro em parafina 1 e depois em
parafina 2. Posteriormente, essas amostras foram emblocadas em parafina e deixa-
das secar durante a noite a temperatura ambiente. Cortes de quadriceps, com 7 uM
de espessura, foram realizados usando um micrétomo (RM-2065, Leica, Wetzlar,
Alemanha). Apdés a montagem, as amostras foram secadas ao ar durante a noite
para coloracdo subsequente. A coloragao envolveu um processo padrao de despa-
rafinagdo para laminas, incluindo duas passagens em xileno aquecido a 50°C (5 min
cada), seguido de alcool anidro (5 min), alcool a 90% (5 min), alcool a 70% (5 min),
agua corrente (3 min) e agua destilada (1 min). A coloragéo do tricromio de Masson-
Goldner foi usada para colorir cada fatia de quadriceps. As imagens foram captura-
das sob microscopia de luz, e as medidas da area de secgao transversal do quadri-
ceps por animal foram delimitadas manualmente usando o software IMAGE J®.

3.5 ANALISE DE DADOS

Os parametros utilizados para determinar o tamanho da amostra foram
estabelecidos por meio de calculo amostral utilizando o programa GPower 3.1.9.4
para analises de poder a priori (FAUL et al., 2007). No calculo realizado no GPower
3.1.9.4, foi considerado um tamanho de efeito de 0,8; uma probabilidade de erro tipo
| de 0,05; e um poder de prova do teste de 0,8 (COHEN, 1988). Consequentemente,
a amostra total sugerida para o estudo foi de 52 animais, e o projeto foi considerado
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concluido assim que foi alcangado um poder de prova de pelo menos 0,8. Os dados
séo apresentados como a média + desvio padrao (SD). O tamanho da amostra (n)
utilizado para a analise estatistica de cada grupo nos experimentos esta descrito nas
legendas das figuras. Os dados foram tabulados e armazenados em um banco de
dados desenvolvido no programa Microsoft Office Excel 2023. Para avaliar a normali-
dade dos dados, aplicamos o teste de Shapiro-Wilk. Quando os dados apresentaram
distribuicdo normal, utilizamos o teste t de Student paramétrico (para avaliar o efeito
do treinamento entre os grupos CS e TF nas percentagens de gordura epididimal e
massa do quadriceps, area de secgao transversal, ganho de massa corporal, variaveis
moleculares e sanguineas) ou a analise de variancia (ANOVA) de dois fatores para
medidas repetidas com post-hoc de Tukey (para avaliar o efeito do treinamento entre
os grupos CS e TF em diferentes momentos - pré-experimental, intermediario e pos-
experimental - na coordenagao motora e equilibrio, TFMT, e peso corporal); caso con-
trario, adotamos o teste de Mann-Whitney nao paramétrico (para comparar dois gru-
pos) ou o teste de Scheirer-Ray-Hare com post-hoc de Dunn (para comparar dois
grupos em diferentes momentos). Para comparacgdes estatisticas entre diferentes se-
manas de treinamento (para avaliar o volume total de treinamento e a evolucdo da
carga meédia escalada durante as semanas de treinamento no grupo de treinamento
de forga), utilizamos o teste de Friedman seguido pelo teste post-hoc de Dunn. Para
calcular o tamanho do efeito (TE), utilizamos o g de Hedge (SAWILOWSKY, 2009). A
diferenga entre os grupos foi considerada estatisticamente significativa se p < 0,05.
Para analise estatistica, utilizamos o software GraphPad (vers&o 8.0 para Macintosh
OSX, GraphPad Software, San Diego, CA).
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4 APRESENTACAO DOS RESULTADOS

Embora ndo tenham sido observadas diferencas em comparacdo com a se-
mana anterior, o treinamento de forca em escada de 12 semanas apresentou uma
curva ascendente representando mudangas na carga media escalada ao longo do
tempo (Figura 4A). No entanto, foi observado um aumento significativo no volume total
de treinamento (Figura 4B) entre as intensidades de 70% e 75% (p = 0,0188) e entre
80% e 85% (p < 0,0001).

Figura 4 - Evolucao da carga média escalada e volume total de treinamento por semana durante 12

semanas
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LEGENDA: (A) carga média escalada e (B) volume total de treinamento (TF, n=21). Os dados sao
apresentados como média + DP. (p) Diferencga significativa em comparagdo com a semana anterior.
Teste de Friedman seguido pelo post-hoc de Dunn, p < 0,05.

Os resultados do TFMT revelaram efeitos principais significativos ao longo do
tempo (H (df = 5) = 140,99, p < 0,0001) e do treinamento (H (df = 1) = 17,84, p <
0,0001). Nao foram observadas diferengas nas cargas carregadas no inicio (b1 e b2),
mas a carga absoluta aumentou durante as semanas 3, 6, 9 e 12, com um aumento
superior apés a intervencgao (Figura 5A). Os ratos treinados apresentaram uma carga
relativa mais alta nas semanas 3, 6 e 12 em comparagao com os ratos CS (H (df = 5)
= 30,93, p < 0,0001) (Figura 5B). Em relagdo a carga absoluta foi demonstrado um
aumento significativo ao longo do tempo (H (df = 1) = 50,645, p < 0,0001). No grupo
treinado, os valores foram maiores, indicando um efeito principal do treinamento (H

(df =1)=11,211, p = 0,0008), e essa diferenca foi observada mesmo sem interagao
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(Figura 5C). Os animais que se envolveram no treinamento de forca também demons-
traram uma carga relativa significativamente mais alta do que o grupo CS (H (df = 1)
= 9,3463, p < 0,0022) apds a intervengao, mas nao foram observadas diferengas em

comparagao com o inicio, como ilustrado na Figura 5D.

Figura 5 - Carga maxima transportada ao longo de 12 semanas
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LEGENDA: (A) Carga absoluta nas semanas b1, b2, 3, 6, 9 e 12 para o grupo controle sedentario
(CS, n = 21) e treinamento de forga (TF, n = 19); (B) carga relativa nas semanas b1, b2, 3,6, 9e 12
(CS, n=21)e (TF, n =19); (C) carga absoluta em pré e pés (CS, n =21) e (TF, n = 19); (D) carga re-
lativa em pré e pés (CS, n = 21) e (TF, n = 19). Os dados sdo apresentados como mediana com inter-
valo interquartil. Letras diferentes representam interagao significativa, (t) indica um efeito principal sig-
nificativo do tempo, e (T) indica um efeito principal significativo do treinamento. (*) denota diferenca
significativa em comparagédo com b1 e b2, enquanto (#) indica diferenca significativa em comparagéao
com a semana 12. Teste de Scheirer-Ray-Hare seguido pelo post-hoc de Dunn, p < 0,05.

O peso corporal apresentou um efeito principal significativo do tempo (F (2,

120) = 487,9; p < 0,0001), revelando variagées no periodo intermediario e pés em
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comparagao com o pré (Figura 6A). Além disso, o treinamento de forgca ndo demons-
trou efeito significativo nesse aumento (F (2, 120) = 3,664; p = 0,058). No entanto, o
treinamento de forga resultou em uma redugéo no ganho de peso corporal (p = 0,0135,
g =0,795) (Figura 6B). Ao analisar o peso do tecido, a analise estatistica ndo demons-
trou diferenca significativa na porcentagem de gordura epididimal (p = 0,0638, g =
0,63), no entanto, um peso quadriceps maior (p = 0,0274, g = 0,71) e uma area de
secgao transversal expandida (p = 0,0415, g = 1,28) foram observados em ratos trei-
nados (Figura 6C, 6D, 6E).

Figura 6 - Efeito do treinamento de forga sobre medidas antropométricas e o desenvolvimento
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(CS, n = 22) e treinamento de forga (TF, n = 20); (B) ganho de peso corporal (CS, n=22)e (TF, n =
20); (C) percentual de gordura epididimal (CS, n = 20) e (TF, n = 17); (D) peso do quadriceps (CS, n =
21) e (TF, n = 20); (E) area de secgéo transversal (CS, n = 7) e (TF, n = 6); (F) representacéo da
secgao transversal do musculo reto femoral (tricromio de Masson-Goldner) com destaque digital em
azul. Os dados s&o apresentados como média + DP. (t) indica um efeito principal significativo do
tempo, (*) denota diferenca significativa em comparagao com o pré, enquanto ($) indica diferenga
significativa em comparagédo com o inter. ANOVA de duas vias seguida pelo post-hoc de Tukey. (p)
diferencga significativa em comparagéo com o grupo CS. Teste t de Student, p < 0,05.

Apos o treinamento de forga em escada vertical, ndo foram observadas dife-
rencgas significativas na expressao proteica de Akt e p70S6k nos musculos quadriceps
de ratos (dados nao mostrados). No entanto, um aumento substancial na fosfo-mTOR
(SC 100 £ 96,36 versus RT 366,3 + 194, p = 0,035 e TE = 1,788) e mTOR total (SC
100 £ 47,41 versus RT 1338 £ 676,7, p=0,0012 e TE = 2,581) foi desencadeado pelo
protocolo de treinamento, enquanto a relacdo fosfo/mTOR total permaneceu inalte-
rada (Figura 7A e 7B).

Figura 7 - Efeito do treinamento de forga nas alteragdes moleculares
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LEGENDA: (A) Niveis de fosfo-mTOR para o controle sedentario (CS, n = 7) e treinamento de forca

(TF, n=6), e (B) niveis totais de mTOR (CS, n =6) e (TF, n = 6). Os dados sao apresentados como

média + DP. (p) indica diferenca significativa em comparagéo com CS. Teste t de Student ou Mann-
Whitney, p < 0,05.

Houve uma interacéo significativa (H (df = 2) = 6,131, p = 0,046), com ambos
0s grupos mostrando um aumento no tempo de travessia da viga durante o periodo
intermediario em comparagao com o periodo pré-experimental. O treinamento de forga

reduziu o aumento no tempo de travessia no grupo TF em comparagdo com o grupo
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CS no periodo pos-treinamento (Figura 8A). Além disso, houve um efeito principal
significativo do tempo no numero de escorregdes de membros posteriores (H (df = 2)
= 3,501, p <0,0001), com os animais demonstrando um maior numero de escorregdes
durante os periodos intermediario e pos em comparagdo com o pre-treinamento.
Variagbes (fator de treinamento) na frequéncia de escorregdes dos membros
posteriores também foram observadas entre os grupos CS e TF (H (df =1) = 5,740, p
= 0,0165) (Figura 8B).

No teste do rotarod, houve uma interagcao significativa entre tempo e
treinamento, na laténcia para queda (H (df = 2) = 15,79, p = 0,0003). O grupo TF
reduziu a laténcia no periodo intermediario em comparagédo com o pré-treinamento.
Apos o treinamento, o grupo TF retornou aos niveis basais, enquanto o grupo CS
diminuiu a laténcia para falha em comparagao com o periodo pré (Figura 8C). Além
disso, houve uma interacdo significativa no numero de quedas (H (df = 2) = 14,31, p
= 0,0007). O grupo TF aumentou as quedas durante o periodo intermediario em
comparagao com o pré-treinamento. Apos o treinamento, o grupo TF manteve os
valores, enquanto o grupo CS exibiu um aumento maior no numero de quedas (Figura
8D).

Figura 8 - Efeito do treinamento de forga na coordenagao motora e equilibrio
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LEGENDA: (A) tempo de travessia da viga nos periodos pré, intermediario e pos para o grupo con-
trole sedentario (CS, n = 18) e treinamento de forga (TF, n = 16); (B) nimero de escorregdes dos
membros posteriores (CS, n = 18) e (TF, n = 16); (C) laténcia para queda (CS, n = 9) e (TF, n = 12);
(D) numero de quedas (CS, n = 10) e (TF, n = 15). Os dados s&o apresentados como mediana com
intervalo interquartil. Letras diferentes representam interagao significativa, (t) indica efeito principal
significativo do tempo, (T) indica efeito principal significativo do treinamento, e (*) denota diferenga
significativa em comparagédo com o pré. Teste de Scheirer-Ray-Hare seguido pelo post-hoc de Dunn,
p <0,05.

Nosso regime de treinamento de forgca em escada vertical produziu altera¢des
significativas nos parametros hematoldgicos, como ilustrado na Tabela 1. Apds a
intervencgao, houve uma redugao consideravel na contagem de hemacias, nos niveis
de hemoglobina, na porcentagem de hematécrito e no PL. A CHCM e a contagem de
neutréfilos apresentaram um aumento no grupo TF. No entanto, parametros como
VCM, plaquetas, leucodcitos, linfécitos, contagem de mondcitos, NL e ISS nao

demonstraram alteragdes significativas.

Tabela 1 — Efeito do treinamento de for¢a no perfil hematolégico de ratos

Grupo CS Grupo TF

Média ou N Média ou N p-valor g

Mediana Mediana
Hemacias (x 10%/uL) 8.677 9 7.657* 12 0.0163 1.16262
Hemoglobina (g/dL) 15.57 9 14.04* 12 0.0306 1.03346
Hematécrito (%) 47.56 9 41.83* 12 0.0075 1.32019
VCM (fL) 54.86 9 54.96 12 0.9187 0.04437
CHCM (g/dL) 32.7 9 33.30* 12 <0.0001 2.19291
Plaquetas (/uL) 4869 9 5720 12 0.1437 0.67247
Leucdcitos (/pL) 4600 9 6000 12 0.1527 0.70028
Neutrofilos (/pL) 545 8 1021* 12 0.0124 0.85803
Linfocitos (/uL) 4094 9 4573 12 0.3824 0.59406
Mondcitos (/L) 73 7 144 9 0.2105 0.30091
NL (A.U.) 0.1502 8 0.2645 12 0.1569 0.31074
PL (A.U.) 10.12 8 5.251* 11 0.0012 1.79886
lIS (/uL) 843 6 1489 12 0.0902 0.90178

LEGENDA: Os dados sao apresentados como média ou mediana, com o tamanho da amostra (N). (*)
indica diferenca significativa em comparagéo com o grupo CS. Teste t de Student ou Mann-Whitney, p
< 0,05. O tamanho do efeito foi definido como muito pequeno [<0,2], pequeno [0,21-0,5], médio [0,51-
0,8], grande [0,81-1,2], muito grande [1,21-2,0] e enorme [22,0]. Abreviagbes: volume corpuscular mé-
dio (VCM); concentracdo de hemoglobina corpuscular média (CHCM); razao neutrdfilo/linfécito (NL);
razao plaquetaria/linfécito (PL); indice de inflamacéao sistémica (IIS).
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5 DISCUSSAO

O objetivo deste estudo foi realizar uma caracterizagédo detalhada de um pro-
tocolo de treinamento de forca em escada vertical, buscando compreender seus efei-
tos nas adaptagdes morfofuncionais e moleculares, bem como investigar seu impacto
no perfil hematolégico dos roedores. Além disso, realizamos um acompanhamento
minucioso da carga media escalada e do volume total de treinamento.

Durante o periodo experimental de 12 semanas, adotamos um regime de trei-
namento meticulosamente planejado. Semanalmente, realizamos ajustes no numero
de séries/escaladas e na carga transportada, visando uma progressao adequada. O
protocolo foi desenhado de modo a permitir um aumento gradual da intensidade,
abrangendo uma variagéo que se estendeu de 60% a 95% ao longo das semanas.
Paralelamente, o volume de treinamento foi estrategicamente incrementado até a
quinta semana, momento em que introduzimos volumes alternados para garantir uma
adaptacao eficaz a intensidade do esforco. Durante todo o periodo de intervencéo,
mantivemos uma vigilancia constante sobre as cargas e volumes utilizados, os ajustes
foram realizados conforme necessario, com base na observagao cuidadosa do com-
portamento dos animais durante cada sessao de treinamento. Essa abordagem per-
mitiu uma adaptagdo dinamica do protocolo, garantindo sua eficacia e seguranga ao
longo do estudo.

Em concordancia com nossa hipétese inicial, nossos resultados demonstra-
ram um aumento tanto no peso quanto na area de secgao transversa do musculo
quadriceps. Além disso, observamos que o protocolo levou a uma diminuicdo no ga-
nho de peso corporal entre os roedores treinados, embora nao tenha resultado em
uma reducao do peso corporal total ou da porcentagem de gordura apos 12 semanas
de treinamento. Esses achados estdo alinhados com outros estudos que analisaram
os efeitos do treinamento de forca em escada no peso corporal de roedores (HORN-
BERGER; FARRAR, 2004; SCHEFFER et al., 2012; SHIGUEMOTO et al., 2012; TI-
BANA et al., 2017b).

No entanto, mesmo com pesos corporais finais semelhantes, o grupo treina-
mento de forga (grupo TF) apresentou um menor ganho de peso e uma tendéncia nao
significativa para uma redugao na porcentagem de gordura (p=0,0638) em compara-

¢ao com o grupo controle sedentario (CS). Esses resultados sugerem uma associagéo
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positiva entre o treinamento de forgca em escada e a melhoria da qualidade do peso
corporal, potencialmente atribuida a um aumento da massa magra e uma tendéncia a
diminuicdo da acumulagéo de gordura. Essa discrepancia em relagdo a estudos ante-
riores, que sugerem uma relacao entre a redugao de gordura e peso corporal induzida
pelo exercicio de forga, e uma dose e duragao especificas do exercicio, pode ser ex-
plicada pela variedade de condi¢cdes experimentais utilizadas em diferentes estudos
conduzidos em roedores (LEITE et al., 2013; SOUZA et al., 2014).

Em relacdo ao teste de forgca maxima, foi sugerida a realizagdo de duas ses-
sdes prévias do teste (TFMT) para medir o desempenho de forga dos animais
(KRAUSE NETO et al., 2018). Essa recomendacao foi motivada por evidéncias ante-
riores que destacam a importancia de multiplas sessdes de carga sedentaria para re-
duzir o viés inicial de ganho de forga, observado pela melhoria do padrao coordenativo
em humanos (DIAS et al., 2005). Apesar de preocupacgdes levantadas por experimen-
tos anteriores com roedores, nossos resultados revelaram surpreendentemente uma
pouca significancia na realizacdo das duas sessoes prévias de TFMT. Nao foi obser-
vada diferenca significativa na for¢a absoluta entre as duas sessdes, embora tenha
havido um pequeno aumento de aproximadamente 27 gramas. Analisando separada-
mente os grupos ao longo do tempo (ver figura suplementar 1), notamos um platé na
curva a partir da semana 3, indicando uma forga absoluta consistente nas semanas
subsequentes no grupo CS. Sugerimos, portanto, sessdes adicionais de familiariza-
¢ao para mitigar o viés inicial de ganho de forca em roedores. Entretanto, é essencial
interpretar esses resultados cuidadosamente, devido a disparidade no momento dos
testes de TFMT; 72 horas entre os testes 1 e 2, e 19 dias entre os testes 2 e 3. Além
disso, em nossos experimentos suplementares, investigamos o impacto dos testes
repetitivos de TFMT na forgca absoluta em roedores. Um grupo controle, que néo foi
submetido aos testes centrais (semanas 3-9), ndo demonstrou diferencgas significati-
vas na forga absoluta em comparagdo com o grupo CS (ver figura suplementar 2).
Esses resultados sugerem que os testes repetitivos de TFMT nao afetam o ganho final
de forga, mas podem levar a uma melhoria durante as sessoes iniciais devido a me-
lhorias nos padrbes coordenativos, como relatado por (DIAS et al., 2005).

Observamos um aumento na forca absoluta durante as sessées de TFMT em

comparagao com o momento pré, com um aumento significativo na semana 12 em
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comparagao com a linha de base e as semanas 3-9, independentemente do grupo
analisado. Além disso, propomos que faixas de intensidade de 60 a 85% podem nao
ser eficazes na promogao de ganhos de forga, enquanto uma intensidade de 90-95%
parece ser 6tima, como evidenciado pelo aumento substancial observado ao examinar
0s grupos separadamente (ver figura suplementar 1). Em concordancia com isso, um
aumento notavel na for¢a absoluta foi observado no grupo TF, destacando a capaci-
dade aprimorada dos animais treinados para se adaptarem a cargas progressiva-
mente mais pesadas (BRONCZEK et al., 2021). Além disso, um platdé observado na
semana 9, evidente tanto na analise coletiva quanto nas avalia¢des individuais, pode
ser atribuido a estratégia de periodizagao implementada na semana 8. Essa estratégia
envolveu um aumento significativo no volume de treinamento, potencialmente impac-
tando negativamente o desempenho dos animais treinados durante o teste maximo
na semana 9. Além disso, observamos uma limitagdo em nosso modelo de treina-
mento em escada: a resisténcia dos animais durante a escalada, frequentemente exi-
gindo assisténcia dos pesquisadores. Isso resulta em uma redugéo na carga efetiva
suportada pelos animais durante o treinamento, o que impacta negativamente os ga-
nhos de forgca e hipertrofia muscular. Recomendamos que os pesquisadores levem
em consideragdo essa dinamica ao realizar treinamento em escada para obter resul-
tados mais precisos e representativos. Ademais, prolongar a duragao do treinamento
€ crucial para avaliar ganhos significativamente maiores de forga. Entretanto, a indivi-
dualidade pode ter limitado a significancia dos dados analisados, destacando a impor-
tancia de controlar variaveis como volume total de carga, nivel de fadiga muscular,
tempo sob tenséo e estresse metabdlico para desencadear ajustes crénicos na mor-
fologia neuromuscular, como relatado por (SCHOENFELD, 2010a).

Em nosso estudo, a analise integrada dos ratos treinados revelou ganhos res-
tritos tanto na forga absoluta quanto na relativa, apesar do protocolo de treinamento
prevenir efetivamente a reducéo da forga muscular (relativa) associada a inatividade.
Além disso, o regime de treinamento de forga levou a hipertrofia muscular, evidenci-
ada pela area de secgao transversa. O processo de hipertrofia muscular por sobre-
carga mecanica é controlado por uma cascata de quinases ativadas pelo IGF-1, PI3K,
Akt e mTOR. A atividade contratil do musculo esquelético estimula a secrecéo de IGF-

1, que ativa o PI3K, levando ao aumento da sintese proteica, proliferacdo celular e
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ativagdo do mTOR. O mTOR regula a sintese proteica através da fosforilagdo da qui-
nase 1 da proteina ribossémica S6 e do fator de iniciacdo da tradugao 4E eucariotica,
ambos envolvidos na tradugao e sintese proteica (HORNBERGER et al., 2004; LIM et
al., 2022). A expressao elevada de mTOR apds 72 horas demonstrou ativagao da via
anabdlica. No entanto, esse efeito ndo foi observado nas proteinas Akt e p70S6k,
indicando que a ativacao induzida por sobrecarga de mTOR pode ocorrer indepen-
dentemente da proteina Akt (MIYAZAKI et al., 2011). O musculo esquelético exibe
altos efeitos responsivos a carga mecanica, e a hipertrofia muscular induzida pela so-
brecarga é evidente com o estresse mecanico (WHITE, J. P. et al., 2009; WHITE, JA-
MES P. et al., 2014). No contexto da sinalizacao sensivel a carga, o mTOR desempe-
nha um papel fundamental na regulagéo das adapta¢des musculares induzidas pela
sobrecarga mecanica (HORNBERGER, 2011).

Portanto, nossos dados mostram que a sobrecarga mecanica em roedores
aumenta o mTOR, enquanto seu alvo downstream, p70S6K, permanece inalterado
apos 72 horas. Sugerimos que a regulacao induzida pela sobrecarga mecanica pode
estar em andamento, mas dentro de 72 horas, permaneceu indetectavel. Consequen-
temente, o papel da sinalizagdo de mTOR e da hipertrofia induzida pela carga meca-
nica ainda n&o esta claro, e pode ser um ponto de conexao para varias vias anabdlicas
conhecidas. No entanto, sdo necessarios mais estudos para explorar a complexa res-
posta molecular ao treinamento de forca em escada, potencialmente envolvendo a
participacédo de outros reguladores-chave.

Nosso estudo também demonstrou que o treinamento em escada afeta os
parametros hematolégicos. As mudangas no volume sanguineo s&do uma adaptagao
importante ao treinamento fisico, refletindo o volume combinado de eritrécitos e
plasma. Os volumes de eritrécitos e plasma podem alterar independentemente, influ-
enciando assim o volume sanguineo total (HU, MIN; LIN, 2012). A expansé&o do vo-
lume plasmatico pode ocorrer no inicio do processo de treinamento prolongado, en-
quanto a expansao do volume de eritrocitos geralmente ocorre lentamente ao longo
de semanas a meses (SAWKA et al., 2000). A redugao nos niveis de hemoglobina,
hematdcrito e hemacias observada em atletas treinados em endurance com a cha-
mada 'anemia esportiva' pode ser atribuida principalmente a uma expansao do volume

plasmatico induzida pelo exercicio, causando hemodiluicdo e apenas em menor grau
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e em populacdes selecionadas de atletas a hemolise (HUNDING; JORDAL; PAULEYV,
1981; OLAF SCHUMACHER et al., 2002).

Comparado com a conhecida expansao do volume sanguineo apos o treina-
mento de Endurance (CONVERTINO, 1991), sabe-se relativamente pouco sobre os
efeitos do treinamento de forga no volume sanguineo e sua constituigdo. Estudos an-
teriores indicam que o treinamento de forca pode aumentar os reticulécitos, que séo
eritrocitos imaturos (SCHOBERSBERGER et al., 1990). Além disso, atletas de potén-
cia apresentaram niveis mais altos de hemoglobina, hematdcrito e hemacias em com-
paracdo com atletas de Endurance (OLAF SCHUMACHER et al., 2002). Adicional-
mente, um estudo constatou que o treinamento de forga aumentou a contagem de
hemacias e os niveis de hematdcrito, enquanto diminuia a CHCM em homens fisica-
mente inativos com idades entre 20 e 45 anos (HU, M. et al., 2008). Em outro estudo,
atletas que treinam forga tiveram uma contagem mais alta de hemacias, concentracao
de hemoglobina e CHCM, e um VCM mais baixo em comparagdo com atletas que
treinaram velocidade ou resisténcia (MALAKHOVA; SYVOLAP; POTAPENKO, 2020).
Essas mudancas também podem depender de fatores como modo de treinamento,
intensidade, frequéncia, volume, duragao, idade e predisposi¢cdo genética (LIU; LIU,
2023; WARDYN et al., 2008).

Especificamente, em relacdo aos impactos do treinamento de forca em es-
cada vertical, um estudo descobriu que inje¢des de testosterona em combinagdo com
treinamento de forga, mas nao o exercicio de forga per se, aumentaram significativa-
mente o volume celular, hemoglobina e contagem de hemacias apds 8 semanas de
treinamento (ZAREI; ZAEEMI; RASHIDLAMIR, 2018). Outro estudo mostrou que 3
semanas de exercicio de forca aumentaram a sintese de heme na medula 6ssea, mas
nao melhoraram o status de hemoglobina em ratos gravemente deficientes em ferro
(FUJII; MATSUO; OKAMURA, 2012). No entanto, o treinamento de escalada a longo
prazo (8 semanas) melhorou a concentragdo de hemoglobina no sangue em ratos
gravemente deficientes em ferro. Essa melhoria foi atribuida a um aumento na bios-
sintese de heme. Além disso, a atividade da b-aminolevulinato desidratase da medula
ossea foi significativamente maior no grupo de exercicio de forca em comparagao com

0s grupos sedentario e de natagédo. Esses achados sugerem que o exercicio de for¢a
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pode impactar positivamente os parametros hematologicos, especialmente no con-
texto de deficiéncia de ferro (MATSUO et al., 2002). No geral, o treinamento de forga
parece ter um impacto positivo nos parametros hematolégicos em ratos, especial-
mente em combinagdo com outras intervengdes, como injecdes de testosterona ou
em casos de deficiéncia de ferro. No entanto, parece haver poucas informacodes dis-
poniveis sobre os efeitos deste tipo de treinamento (forca em escada vertical) nos
parédmetros hematologicos.

Com base nos dados apresentados, sugerimos que o treinamento de forga
em escada vertical pode levar a alteragdes transitérias nos componentes hematologi-
cos, resultando em valores mais baixos de hemacias, hemoglobina e hematdcrito, en-
guanto os valores de CHCM permaneceram aumentados. No entanto, essas mudan-
cas geralmente estdo dentro da faixa fisiolégica normal e ndo indicam uma condi¢cao
médica especifica. As alteragdes induzidas pelo treinamento geralmente s&o transito-
rias e podem refletir mudangas no volume sanguineo e na dindmica das hemacias em
resposta ao treinamento de forca. E essencial considerar o contexto da avaliacao,
como 0 momento da mensuragao em relagdo ao exercicio, o estado de hidratagédo do
individuo e outros parametros hematoldgicos, para interpretar adequadamente a sig-
nificancia das mudangas observadas (LIU; LIU, 2023; WARDYN et al., 2008). Por-
tanto, destacamos que o protocolo de treinamento de escada nao foi efetivo em au-
mentar a quantidade de hemacias e os niveis de hemoglobina e hematdcrito em com-
paracdo com os animais sedentarios, apesar de aumentar a CHCM.

As contagens elevadas de neutrdfilos dentro das 72 horas seguintes a recu-
peracao enfatizam que uma sessao de TFMT altera a homeostase imunoldgica celular
no grupo TF em comparagéo com o grupo CS. Essa resposta das contagens periféri-
cas de neutrodfilos esta alinhada com descobertas anteriores (PEDERSEN; ROHDE;
OSTROWSKI, 1998; ROBSON et al., 1999). As contagens de neutrofilos tendem a
aumentar muito na recuperacao, enquanto os linfocitos diminuem logo apods a sessao
de exercicios. No entanto, o periodo de recuperagao imunoldgica pode variar consi-
deravelmente dependendo da duracéo e intensidade da modalidade de exercicio apli-
cada (MCCARTHY; DALE, 1988). A neutrofilia tardia apds o exercicio intenso é inter-

pretada como uma resposta ao processo inflamatério desencadeado pelo dano mus-
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cular induzido pelo exercicio e pela liberagcdo de horménios do estresse, especial-
mente o cortisol. Essa resposta tardia reflete o sistema imunolégico do corpo reagindo
ao ambiente inflamatorio criado pelo exercicio fisico intenso (PEDERSEN; ROHDE;
OSTROWSKI, 1998). Portanto, ao interpretar a magnitude e a duragao das respostas
imunes celulares induzidas pelo exercicio, programas de exercicios como tipo, dura-
¢ao e intensidade devem ser levados em consideragao (ROBSON et al., 1999).

Uma sessao de exercicio de forca em alta intensidade foi observada como
capaz de induzir neutrofilia, que pode ocorrer tanto durante quanto apds o esforgo.
Também foi notado que uma resposta rapida dos neutréfilos pode estar associada a
um maior volume de exercicios. Além disso, estudos sugerem que uma unica sessao
de exercicios de forca pode aumentar a degranulagao, fagocitose e atividade de ex-
plosdo oxidativa de neutréfilos ndo estimulados. No entanto, as células mobilizadas
pelo exercicio podem apresentar atividade reduzida em resposta a estimulos externos
durante o periodo de recuperagdo (SZLEZAK et al., 2016). Em relacéo aos efeitos
croénicos, ha poucos estudos, mas um deles sugere que mulheres mais velhas adap-
tadas ao treinamento de forga a longo prazo apresentaram atividade fagocitica signi-
ficativamente maior, embora ndo oxidativa, nos neutréfilos circulantes em comparacao
com individuos sedentarios (BARTHOLOMEU-NETO et al., 2015). Além disso, outro
estudo descobriu que 16 semanas de treinamento melhoraram parcialmente as res-
postas de neutrdfilos e IL-8 de sobreviventes de cancer de mama para niveis seme-
Ihantes aos observados em mulheres saudaveis (BARTLETT et al., 2021). Além disso,
foi sugerido que 8 semanas de treinamento de forga resultaram em contagens de neu-
trofilos no musculo quadriceps de pacientes com doenca pulmonar obstrutiva crénica
semelhantes as de individuos saudaveis (MENON et al., 2012). No entanto, mais pes-
quisas sao necessarias para entender completamente os efeitos especificos do trei-
namento de forca em escada sobre os neutréfilos e sua funcionalidade.

A razao plaquetas/linfocitos (PL) tem sido explorada como um potencial indi-
cador de inflamacéo induzida pelo exercicio e estado de recuperagao, sendo proposto
como um marcador superior de inflamagao relacionada a doengas em comparagao
com o indice de neutrdfilos para linfocitos (NL). Enquanto isso, o indice de inflamagéo
sistémica (I1S) combina a dindmica tanto do NL quanto do PL em um unico parametro,
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potencialmente tornando-o um marcador valioso de inflamagao em ambientes de exer-
cicio (WALZIK et al., 2021). As correla¢gdes moderadas a altas entre esses marcadores
e 0s marcadores estabelecidos de inflamagao apoiam sua adequacgao para descrever
processos inflamatérios. O exercicio agudo aumenta os marcadores de inflamacéo,
sendo a magnitude do aumento dependente da intensidade do exercicio. O impacto
do exercicio crénico sobre esses marcadores € incerto, com alguns estudos mos-
trando nenhuma alteragcédo e outros sugerindo uma possivel diminuigdo. O NL pode
indicar sobrecarga crénica de exercicio durante periodos de treinamento intensificado,
e o IS e o NL podem descrever efeitos anti-inflamatérios do exercicio crénico. No
entanto, a falta de responsividade das plaquetas ao exercicio crénico pode explicar os
valores inalterados do PL (WALZIK et al., 2021). Atletas com maior aptidao aerdbica
apresentaram valores mais baixos de Sll e PL em comparagao com aqueles com me-
nor aptidao aerdbica. Além disso, uma resposta aguda ao exercicio foi caracterizada
por niveis elevados de IIS e niveis reduzidos de PL. Uma analise de subgrupo de 25
atletas imediatamente apds um teste de exercicio maximo demonstrou um aumento
significativo nos valores de IIS e uma diminui¢cdo nos valores de PL (ZACHER et al.,
2023). Em individuos saudaveis, o exercicio de resisténcia levou a um aumento maior
no NL e IIS em comparagao com o exercicio de forga devido a maior mobilizagéo de
células imunes em um ambiente de exercicio agudo (SCHLAGHECK et al., 2020).

Com base nos resultados, o grupo TF apresentou uma diminuig¢ao significativa
no marcador PL apds o treinamento, enquanto os niveis de NL e IS permaneceram
semelhantes ao grupo CS. Isso sugere um equilibrio positivo no estado inflamatério
de ratos treinados na escada apo6s 12 semanas, enquanto os ratos sedentarios ten-
deram a caracteristicas mais inflamatérias (> PL), apesar de uma resposta tardia dos
neutréfilos observada no grupo treinado. Em conjunto, esses achados sugerem que
12 semanas de treinamento de forca em escada podem ter efeitos benéficos no perfil
celular das células sanguineas.

Este estudo também demonstrou o impacto do comportamento sedentario na
coordenacgao motora e no equilibrio, como evidenciado por mudangas no tempo de
travessia da viga e nos escorregamentos das patas traseiras. No entanto, o treina-
mento de forga parece amenizar esses déficits motores, especialmente em relagao ao

tempo de travessia da viga. No teste do rotarod, o treinamento preservou parcialmente
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as quedas, mas nao afetou significativamente o tempo gasto na viga rotativa. Os acha-
dos destacam as adaptag¢des induzidas pelo treinamento de forca, sugerindo que o
treinamento em escada pode auxiliar a mitigar certos efeitos negativos da inatividade
fisica por meio de ajustes neuromusculares especificos da tarefa. Além disso, o trei-
namento baseado em escada a longo prazo aumenta a forgca muscular e a area de
seccao transversa, potencialmente prevenindo déficits motores. Essas adaptacdes
musculares sdo essenciais para tarefas diarias bem-sucedidas, pois influenciam a
forga gerada durante o movimento e a coordenagao de multiplos musculos (CARROLL;
RIEK; CARSON, 2001).

E sabido que o exercicio fisico, por meio de uma interagdo complexa de adap-
tacdes neurais e musculares, pode melhorar a coordenagao motora ao aumentar a
ativagdo muscular, a produgao de forca e a coordenagao, que sao essenciais para
manter o equilibrio e a estabilidade durante o movimento (BEHM; SALE, 1993). A nivel
neural, o exercicio pode induzir alteracdes na eficacia sinaptica e influenciar a ativi-
dade de interneurénios na medula espinhal, impactando, em ultima analise, o recru-
tamento de unidades motoras durante o movimento (WOLPAW; TENNISSEN, 2001).
A nivel muscular, o exercicio, especialmente o treinamento de forca, pode levar a al-
teracdes no tipo de fibra muscular, tamanho e propriedades contrateis, resultando em
aumentos no tamanho e forga da fibra muscular, melhorando assim a producao de
forca e coordenagao. Além disso, o exercicio pode impactar o numero e distribuicao
de unidades motoras, potencialmente aumentando a precisao da ativacdo muscular
(ENOKA, 1997; KRAEMER; RATAMESS, 2004a). Assim, o exercicio induz adapta-
¢des neurais e musculares combinadas que podem melhorar a coordenagao motora
e a funcao. Essas adaptacdes sao especificas da tarefa, destacando a importancia do
tipo de exercicio na indu¢gao de mudangas neuromusculares (BEHM; SALE, 1993).

Os achados sugerem que o treinamento em escada, especialmente a esca-
lada, desafia o sistema neuromuscular para melhorar a ativagdo muscular, a produgao
de forga e a coordenagao, fundamentais para manter o equilibrio e a estabilidade du-
rante o movimento. Este treinamento especifico de escalada contribui para ajustes
neuromusculares benéficos, contrariando os efeitos negativos do sedentarismo, con-
forme evidenciado pelas melhorias no tempo de travessia da barra e pela preservagao

das quedas. Portanto, o treinamento de forga baseado em escada vertical pode ser
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uma estratégia eficaz para melhorar a coordenagao motora e o equilibrio, especial-
mente em roedores que apresentam comportamento sedentario.

Em conclusao, o estudo demonstrou que o treinamento de forca em escada
impediu a reducédo da forgca muscular, promoveu hipertrofia muscular e melhorou a
qualidade do peso corporal apdés 12 semanas. Embora as mudancas estruturais na
area de seccao transversa do quadriceps tenham indicado hipertrofia muscular resul-
tante do regime de treinamento, o envolvimento preciso da sinalizagdo de mTOR e da
hipertrofia induzida pela carga mecanica permanece sem esclarecimento, exigindo
uma exploragdo mais aprofundada. Além disso, o treinamento em escada melhorou
significativamente a coordenagao motora e o equilibrio, desafiando o sistema neuro-
muscular. Ademais, alterag¢des transitérias nos componentes hematologicos sugeri-
ram uma influéncia favoravel no estado inflamatério, destacando as vantagens poten-

ciais desta modalidade de treinamento.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

Os achados deste estudo oferecem insights significativos sobre os efeitos do
treinamento em escada e da sessido de forca maxima sobre o desempenho dos
roedores. Ao longo de 12 semanas de treinamento em escada, observou-se uma
redugcao no ganho de peso corporal dos roedores treinados, enquanto o peso corporal
total e a porcentagem de gordura permaneceram estaveis, sugerindo uma
redistribuicdo favoravel da composicao corporal. Além disso, 0 aumento tanto no peso
quanto na area de seccgao transversa do musculo apds o treinamento em escada
indica adaptagdes musculares positivas, embora a sinalizagdo molecular relacionada
a hipertrofia muscular nao tenha sido completamente elucidada dentro do periodo de
recuperacao de 72 horas. Esses resultados destacam a necessidade de investigagdes
adicionais para compreender os mecanismos moleculares subjacentes a essas
adaptagdes musculares.

O treinamento em escada induziu alteragdes temporarias nos componentes
sanguineos, resultando em uma reducéo nos valores de quantidade de hemacias,
hemoglobina e hematocrito, com um aumento na concentragdo de hemoglobina
corpuscular média. Este achado sugere uma resposta fisiolégica complexa ao
treinamento em escada, com possiveis implicacbes na saude hematoldgica dos
animais. Ademais, a sessdo de forca maxima demonstrou alterar a homeostase
imunoldgica celular, evidenciada pelo aumento nos neutrofilos nas 72 horas seguintes
a recuperagao. Além disso, o grupo submetido a essa sessao apresentou uma
reducao significativa no marcador inflamatério, enquanto os niveis de outros
parametros inflamatérios permaneceram estaveis em comparagédo com o grupo de
controle.

Os resultados também indicam que o treinamento em escada pode melhorar
os déficits motores, especialmente no tempo de travessia da viga, e prevenir
parcialmente as quedas, sem afetar significativamente o desempenho na viga rotativa.
No entanto, € importante reconhecer que os testes repetitivos de coordenagdo motora
nao influenciaram significativamente a for¢a absoluta, mas podem ter contribuido para
melhorias durante as sessdes iniciais de treinamento.

Em suma, este estudo destaca a complexidade das adaptagdes fisioldgicas e

funcionais ao treinamento em escada e a sessao de forca maxima em roedores.



64

Embora apresentem beneficios potenciais para a composi¢cao corporal, a massa
muscular e a resposta imunoldgica, sdo necessarias mais pesquisas para elucidar
completamente os mecanismos subjacentes. Assim, esses achados fornecem uma
base sélida para futuras investigagcdes sobre os efeitos do treinamento em escada em
diferentes populagdes e contextos, potencialmente informando estratégias eficazes de

exercicio para melhorar a saude e o desempenho fisico.
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7 PERSPECTIVAS

Com base nos resultados obtidos, sdo necessarios estudos adicionais para
caracterizar com precisdo os perfis das células sanguineas (incluindo hemacias e
células imunes) e as respostas morfofuncionais em animais submetidos ao protocolo
de treinamento em escada. Esses estudos ajudariam a validar a eficacia e efetividade
desse protocolo na melhoria da fungao e estrutura muscular. Além disso, os resultados
destacam a importancia de investigar os mecanismos moleculares subjacentes aos
efeitos do treinamento em escada no musculo e no perfil das células sanguineas. Essa
analise poderia fornecer insights valiosos para o desenvolvimento de estratégias de
treinamento personalizadas e sua aplicacdo em diferentes populagdes de ratos,
incluindo idosos e aqueles com condi¢cdes de saude especificas. Essa abordagem
poderia contribuir significativamente para otimizar o treinamento em escada em

diversos contextos fisioldgicos e patologicos.
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9 APENDICES

Figura 9 - Suplementar 1 Carga maxima transportada ao longo de 12 semanas do programa de

treinamento de forga
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LEGENDA: Controle sedentario (barra cinza, n = 21) e Treinamento de forga (barra preta, n = 19). Os
dados sao apresentados como média + DP ou mediana com intervalo interquartil. Letras diferentes
representam interagao significativa, (*) indica diferenga significativa em comparagédo com o momento
pré. ANOVA unidirecional seguida pelo post-hoc de Tukey ou teste de Friedman seguido pelo post-
hoc de Dunn, p < 0,05.

Figura 10 - Suplementar 2 Efeito dos testes repetitivos de TFMT na for¢a absoluta dos ratos
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LEGENDA: Controle sedentario (CS; n = 4, ndo submetidos aos testes centrais; semanas 3-9),
controle sedentario + testes centrais (CStest; n = 21, submetidos aos testes centrais) e
Treinamento de forga (TF, n = 19). Teste de Scheirer-Ray-Hare seguido pelo post-hoc de Dunn, p <
0,05.



