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Resumo

Objetivo: Analisar a associacdo entre a manutencdo da pratica esportiva e 0s
parametros inflamatdrio, metabdlicos e cardiovasculares entre adolescentes.
Métodos: Estudo de 12 meses de seguimento, dados provenientes do estudo
intitulado “Analysis of Behaviors of Children During Growth” (ABCD Growth Study)
conduzido em Presidente Prudente, SP. Por meio de amostragem por conveniéncia
foram selecionadas instituicbes de ensino e clubes esportivos da cidade de
Presidente Prudente e regido. Destas instituicbes, apds a aprovacao dos diretores e
técnicos, foram convidados para participar do ABCD Growth Study todos os
adolescentes com idade entre 11 e 18 anos. Na primeira fase do estudo, 285
adolescentes aceitaram participar, destes 259 (esportistas n=168; nao esportistas n=
91) completaram as avaliacdes iniciais. Apds 12 meses, 189 adolescentes
permaneceram no estudo (124 esportistas e 65 ndo esportistas). Pratica esportiva foi
autorrelatada. Proteina C reativa (PCR) foi dosada por meio do método de
imunoensaio de ponto fixo quimica seca. Espessura meédio-intimal das artérias
carotida e femoral e variaveis dopplerfluxométricas foram avaliadas por meio de um
aparelho de ultrassonografia. Adiposidade corporal foi estimada pela densitometria
ossea. Colesterol total (CT), lipoproteinas de alta (HDL-c), baixa (LDL-c) densidade,
triacilglicerol (TG) e glicose foram mensuradas pelo método de inibicdo seletiva,
guimica seca. A insulina foi analisada pelo método de quimioluminescencia e a
resisténcia a acdo da insulina foi calculada. Pressao arterial e frequéncia cardiaca de
repouso foram aferidas pelo método oscilométrico utilizando um aparelho
automatico. ldade cronoldgica, sexo, maturacdo biologica foram tratados como
fatores de confusdo. Para andlises longitudinais foi calculada a mudanca absoluta
(A), e estes valores foram inseridos em um escore padronizado. Inicialmente foi
empregada andlise de variancia (ANOVA) e covariancia (ANCOVA) a fim de verificar
a meédia das variaveis separadas por grupos, e posteriormente ajustadas por fatores
de confusdo. Além disso, foi testada a associacdo entre a pratica esportiva e os
desfechos por meio da correlagéo de Pearson. A relacdo significativa foi inserida no
modelo de mediacdo. Resultados: A gordura de tronco ndo mediou a relacao entre
a pratica esportiva e PCR. No entanto, um efeito direto do esporte sobre a PCR foi
encontrado quando considerado o engajamento prévio na modalidade (meninos: B= -
0,00295; 1C95%= -0,004 a -0,001 e meninas: p=-0,00384; IC95%-= -0,006 a -0,001]),
bem como a frequéncia (= -0,06165; 1C95%= -0,090 a -0,032) e o volume dedicado
ao esporte (B= -0,00020; 1C95%= -0,0003 a -0,00007) entre os meninos. Apds 12
meses, adolescentes engajados em esportes classificados como baixa demanda da
capacidade cardiorrespiratoria apresentaram significativa diminuicdo no CT (A= -8,2
mg/dL; 1IC95%= -13,1 a -3,4), LDL-c (A= -4,4 mg/dL; IC95%= -8,2 a -0,6), e TG (A= -
11,3 mg/dL; 1C95%= -19,4 a -3,3) quando comparado com o0s adolescentes nao
engajados em esportes. Por outro lado, adolescentes engajados em esportes com
elevada demanda da capacidade cardiorrespiratoria apresentaram significativo
aumento nos niveis séricos da HDL-c (A= 1,2 mg/dL; IC95%= -0,5 a 3,0) quando
comparado com o0 grupo nao esportista (A= -2,4 mg/dL; IC95%= -4,4 a -0,5). Além
disso, independentemente dos ajustes, nds encontramos significativas mudancas
para os seguintes parametros: CT (p=0,029), HDL-c (p=0,002), LDL-c (p= 0,002), TG
(p=0,017) e HOMA IR (p= 0,005). Adolescentes ndo obesos engajados em esportes
com maior demanda da capacidade cardiorrespiratoria foi o Unico grupo com
significante melhora para HDL-c (2,57 mg/dL [IC95%: 0,50 a 4,65]), no qual foi
significativamente mais elevada quando comparado aos demais grupos. Somado a
isto, adolescentes ndo obesos engajados em esportes com baixa demanda da



capacidade cardiorrespiratéria (-1,49 [IC95%: -2,90 a -0,07) e elevada demanda da
capacidade cardiorrespiratoria (1,25 [IC95%: -2,44 a -0,07) apresentaram
singnificante diminuicdo no escore z metabdlico quando comparado ao grupo néo
engajado em esportes (1,37 [IC95%: 0,14 a 2,60]) e obeso esportista [1,93 [IC95%:
0,42 a 3,44]). Conclusé&o: Tempo prévio e o volume semanal de envolvimento com o
esporte apresentaram inversa relacdo com a proteina C reativa, sem efeito mediador
da gordura de tronco. Além disso, pratica esportiva parece ser benéfica para
desfechos metabdlicos entre adolescentes, principalmente para o perfil lipidico. Além
disso, prética esportiva parece ser efetiva para melhorar parametros metabdlicos
entre adolescentes ndao obesos, enquanto que parametros cardiovasculares para ser
menos sensivel a este efeito. Somado a isto, a demanda da capacidade
cardiorrespiratéria relacionada ao esporte parece afetar significativamente os
parametros metabdlicos.

Palavras-chave: Adiposidade. Atividade fisica. Fatores de risco. Jovens.
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Abstract

Objective: To analyze the association between the maintenance of sport
participation and inflammatory, metabolic and cardiovascular parameters in
adolescents. Methods: Study of 12 months of follow up, in which dataset is part of an
ongoing study intitled “Analysis of Behaviors of Children During Growth” (ABCD
Growth Study) developed in Presidente Prudente, SP. Through convenience
sampling was selected educational institutions and sport clubs of Presidente
Prudente and region (gymnastics, track and field, karate, judo, kung fu, baseball,
basketball, swimming and tennis). From these facilities, after principals and coaches
approved the study, our staff invited all adolescents aged 11 to 18 years. In the first
phase of the study, 285 adolescents accepted to participe, however 259 (sports
n=168; non-sport= 91) completed all measurements. After 12 months of follow-up
189 adolescents was examined (124 engaged in sports and 65 non-sport group).
Engagement in sport was self reported. C reactive protein (CRP) was determined by
the immunoassay method using a specific kit. Carotid and femoral intima-media
thickness and blood flow markers were assessed using an ultrasound equipment.
Body fatness was estimated through densitometer scanner. Total cholesterol (TC),
high (HDL-c), low (LDL-c) density lipoprotein, triacylglycerol (TG) and glucose were
measured by the colorimetric method of dry chemistry. Insulin levels was analyzed by
chemiluminescence method wusing a microparticle immunoassay kit. Insulin
resistance was estimated. Blood pressure and resting heart rate were assessed by
oscilometric method using an automatic device. Chronological age, sex and
biological maturation were treated as covariates. Longitudinal analysis was
calculated in absolute changes (4), and these values were inserted in a standardized
score. Initially, it was used Analysis of Variance (ANOVA) and covariance (ANCOVA)
to verify the man of variables separated for groups, and after this, those values were
adjusted for covariates. Besides, it was analyezed the association between sport
participation and outcomes using Pearson correlation. The significant relationships
were inserted in the mediation models. Results: Trunk fatness did not mediate the
relationship between sports and CRP. However, a direct effect of sports on CRP
levels was found when considered the previous engagement in the modality (boys:
B= -0.00295; 95%ClI= -0.004 to -0.001 and girls: B= -0.00384; 95%Cl= -0.006 to -
0.001]), as well as the frequency (B= -0.06165; 95%CIl=-0.090 to -0.032) and volume
dedicated to sports (= -0.00020; 95%CIl= -0.0003 to -0.00007) between boys. After
12 months, adolescents engaged in sports with lower cardiorrespiratory fitness
demand showed significant decrease on TC (A= -8.2 mg/dL; 95%CI= -13.1 to -3.4),
LDL-c (A= -4.4 mg/dL; 95%ClI= -8.2 to -0.6) and TG (A= -11.3 mg/dL; 95%CI= -19.4
to -3.3). On the other hand, adolescents engaged in sports with higher
cardiorrespiratory fithess demand had significant increase on HDL-c (A= 1.2 mg/dL;
95%ClI= -0.5 to 3.0) when compared to non-sport group (A= 2.4 mg/dL; 95%CI= -4.4
to -0.5). Regardless of covariates, we found significant changes according to all four
groups for TC (p-value= 0.029), HDL-c (p-value= 0.002), LDL-c (p-value= 0.002), TG
(p-value= 0.017) and HOMA-IR (p-value= 0.005). Lean adolescents engaged in
sports of high CRF was the only one with significant improvements for HDL-c (2.57
mg/dL [95%CI: 0.50 to 4.65]), which were significantly higher than all the other
groups. Furthermore, non-obese adolescents engaged in sports both low (-1.49
[95%CI: -2.90 to -0.07]) and high (-1.25 [95%CI: -2.44 to -0.07]) CRF demand had
significant decrease on combined metabolic z score when compared to group not
engaged in sports (1.37 [95%CI: 0.14 to 2.60]) and obese adolescents engaged in
sports (1.93 [95%CI: 0.42 to 3.44]). Conclusion: Previous time and volume weekly



xii

dedicated to sports showed inverse relationship with C reative protein, without
mediator effect of trunk fatness. Furthermore, sports participation seems to be
beneficial for metabolic outcomes between adolescents, mainly to lipid profile. Sports
participation seems effective to improve metabolic parameters in lean adolescents,
while cardiovascular parameters seem less sensitive to this effect. Moreover, the
CRF demand attributed to the sport seems affect decisive in the metabolic
component to be improved.

Keywords: Adiposity. Exercise. Risk factors. Young.
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1. INTRODUCAO

Ha um crescente numero de evidéncias cientificas que tém sublinhado a
importancia que o estilo de vida pode exercer sobre a saude ja desde as primeiras
décadas de vida (CUENCA-GARCIA et al., 2014; MIELKE et al., 2018). Tais achados
destacam nao apenas o fato da manutencdo de habitos incorporados na infancia se
perpetuarem até a vida adulta, mas também a sua associacdo com desfechos
metabdlicos (KUMAR; ROBINSON; TILL, 2015; MIELKE et al., 2018) e
cardiovasculares (LIMA et al., 2014; KWON et al., 2015).

Diante desse cenario, é importante primeiramente destacar o conceito de
adolescéncia. De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (WHO, 1986), a
adolescéncia compreende um periodo da vida que se inicia aos 10 anos e termina
aos 19 anos de idade. Neste periodo intermediario entre a infancia e a vida adulta,
ha de fato diversas alteracfes fisicas, metabdlicas, fisioldgicas e psicoldgicas haja
vista o processo de maturacao biologica e crescimento fisico do adolescente. A OMS
ainda considera enquanto jovens adultos os sujeitos com a faixa etaria entre 15 e 24
anos (WHO, 1986). No entanto, é importante salientar que se tratando de desfechos
em saude, ndo somente o confronto entre a terminologia e a faixa etaria devem ser
levados em consideracdo, mas as mudancas fisioldgicas ocorridas ao longo deste
periodo devem ser observadas com cautela.

Somado a isto, tanto o0 sedentarismo quanto a pratica insuficiente de
atividades fisicas parecem afetar os desfechos em saude j4 desde as primeiras
décadas de vida (AYALA et al., 2018). No entanto, estes dois componentes do estilo
de vida sdo muitas vezes erroneamente confundidos enquanto sinGnimos.
Conceitualmente, o sedentarismo engloba o tempo sentado e/ou de tela ou
atividades inferiores a 1,5 equivalentes metabdlicos (METs) (SBRN, 2012). Em
paralelo, a pratica insuficiente de atividades fisicas compreende ao fato de o sujeito
nao alcancar a recomendacdo diaria da pratica de atividade fisica moderada a
vigorosa (AFMV).

Com isto em mente, cabe salientar que o sedentarismo estd associado ao
aumento na adiposidade corporal ainda durante a adolescéncia (AYALA et al., 2018)
e também, aumentada chance de mortalidade precoce na idade adulta (KUMAR,;
ROBINSON; TILL, 2015; TURI et al., 2018). Aliado a isto, a crescente prevaléncia da

pratica insuficiente de atividades fisicas € preocupante uma vez que esta
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relacionada ao acomentimento de doencas cronicas nao transmissiveis na idade
adulta, tais como a doenca arterial coronariana (6%), diabetes tipo 2 (7%), cancer de
mama (10%) e a morte prematura (9%) (LEE et al., 2012).

Neste cenario, tem sido destacado na literatura cientifica os beneficios
atrelados a um aumento na pratica de atividades fisicas durante a adolescéncia. Em
um estudo conduzido por Colley, Janssen e Tremblay (2012) no qual analisou uma
amostra de 1613 criancas e adolescentes canadenses com idade entre 6 e 12 anos,
os autores identificaram que entre 11,290 e 12,512 passos/dia poderiam ser
equiparados aos 60 minutos diarios de AFMV. Dito isto, o engajamento em esportes
€ uma forma alternativa a fim de alcancar a recomendacédo de AFMV (= 300 minutos
semanais) (WHO, 2010; CDC, 2015), uma vez que a pratica esportiva consiste na
principal manifestacdo de exercicio fisico durante a adolescéncia. Por sua vez,
apesar das evidéncias de que a pratica esportiva esteja atrelada a notdrios
beneficios a saude (MINTJENS et al., 2018), possivelmente modulados pelo
aumento da capacidade cardiorrespiratéria e reducdo na adiposidade corporal
(MINTJENS et al., 2018), a sua baixa prevaléncia (~15%) entre adolescentes
brasileiros durante o lazer ainda é um assunto que precisa ser discutido
(FERNANDES et al., 2008; FERNANDES et al., 2012).

Interessante notar que a pratica esportiva parece afetar a resposta
inflamatoéria (CAYRES et al., 2015; CAYRES et al., 2018), metabdlica (WERNECK et
al., 2018b) e cardiovascular (PEREZ-BEY et al., 2019) j4 desde a infancia e
adolescéncia. Por exemplo, a relacdo entre espessamento arterial e elevados niveis
séricos da proteina C reativa (PCR) manifesta-se de maneira significativa apenas
entre adolescentes ndo engajados em atividades esportivas (CAYRES et al., 2015;
CAYRES et al., 2018). No entanto conforme observado em um estudo longitudinal
de 21 anos de seguimento por Juonala et al (2010), os niveis séricos da PCR na
infancia n&o apresentaram correlacdo positiva e significativa com aumentada
espessura médio-intimal da artéria carétida na idade adulta. Por sua vez, os
resultados entre adolescentes ainda parecem ser conflitantes, pois o efeito da
pratica esportiva sobre a PCR entre adolescentes parece ser possivelmente
independente da adiposidade corporal (CAYRES et al., 2018).

Por outro lado, cabe salientar que a capacidade cardiorrespiratéria parece ter
um papel instrinseco nos desfechos metabodlicos e cardiovasculares ja desde a
adolescéncia (PAHKALA et al., 2013; SILVA et al., 2014). Em um estudo conduzido
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por Sun et al (2014), os autores observaram que maior capacidade
cardiorrespiratoria na infancia e adolescéncia esta atrelada a menores valores
séricos da PCR ao passo que conforme identificado por Werneck et al (2018a) os
valores séricos da PCR estariam atrelados a aumentada espessura médio-intimal da
artéria carétida entre adultos. Além disso, menor capacidade cardiorrespiratoria esta
associada a aumentada espessura arterial da artéria cardtida entre adolescentes
obesos (SILVA et al., 2014) e da artéria aorta entre ndo obesos (PAHKALA et al.,
2013).

Contudo, os resultados com relacdo a pratica esportiva e espessura médio-
intimal das artérias carotida (EMIC) e femoral (EMIF), e padrées de fluxo sanguineo
arterial entre adolescentes ainda sdo controversos (CAYRES et al., 2015). Se por
um lado aumentada resisténcia vascular a passagem do fluxo sanguineo parece ser
um indicativo de dano endotelial haja vista a tendéncia a vasoconstricdo mediada
pela resisténcia a acdo da insulina em detrimento da menor biodisponibilidade do
oxido nitrico (HUANG, 2009), por outro lado o papel da modulagado autonédmica sobre
a resposta na estrutura arterial também precisa ser considerada. Ainda neste
contexto, a fim de identificar risco metabdlico e cardiovascular, alguns estudos tém
utilizado o escore z padronizado para verificar o risco de anormalidades precoces de
cunho metabdlico e cardiovascular (WERNECK et al., 2018b), e neste quesito a
insercdo em tais desfechos as variaveis como por exemplo o espessamento arterial
e variaveis dopplerfluxométricas (indice de resisténcia) constituem um avanco
guando comparado aos estudos prévios (WERNECK et al., 2018b). Sabe-se que a
capacidade cardiorrespiratéria na infancia parece trazer beneficios a saude
metabdlica durante a adolescéncia (WERNECK et al., 2018b), no entanto ainda nao
esta claro na literatura cientifica se a pratica esportiva na adolescéncia poderia
afetar desfechos cardiovasculares, tais como presséo arterial e espessura médio-
intimal das artérias carétida e femoral e variaveis dopplerfluxométricas (indice de
resisténcia), e até mesmo quando agrupadas em escore z cardiovascular. Somado a
isto, sdo escassos 0s estudos que investigaram se a associagao entre a manutencao
da pratica esportiva poderia melhorar de maneira mais robusta o perfil inflamatério
(CAYRES et al., 2015; CAYRES et al., 2018), metabdlico (WERNECK et al., 2018b)
e cardiovascular entre adolescentes quando comparado a seus pares nao

esportistas.
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2. JUSTIFICATIVA

Sabe-se que as doencas cardiovasculares ainda detém o primeiro lugar no
que se refere as causas de Obitos ao redor do mundo, sendo tal aspecto um
problema de saude publica amplamente difundido. O fato intrigante é que cada vez
mais cedo tem se observado que a agregacao de fatores de risco cardiovasculares
entre adolescentes pode antecipar o acometimento de doencgas cronicas (HOLMAN,
1961), e tal fato parece estar enraizado no estilo de vida. Um dos fatores de risco
modificaveis que tem sido identificado enquanto propulsores de tal desfecho é a
pratica insuficiente de atividades fisicas, cuja prevaléncia é crescente entre
adolescentes. Além disso, 0 excesso de adiposidade corporal € considerado
denominador patogénico de diversas doencas cardiovasculares, fato que pode
antecipar o desenvolvimento de alteracfes subclinicas de cunho cardiovascular ja
desde a adolescéncia (ANTUNES et al., 2017).

Em paralelo, nos ultimos anos alguns pesquisadores tém sublinhado os
beneficios da pratica de AFMV (PAHKALA et al., 2011; PAHKALA et al., 2013),
sendo a pratica esportiva uma interessante alternativa para os adolescentes
alcancarem a recomendacédo de AFMV diaria tendo em vista a promog¢éo da saude
(2300 minutos semanais). Além do fato de que a capacidade cardiorrespiratoria
parece modular a resposta metabodlica (WERNECK et al., 2018b) e cardiovascular
(PEREZ-BEY et al.,, 2019), alguns estudos tém destacado que adolescentes
engajados em esportes apresentam menores niveis séricos de PCR (CAYRES et al.,
2015; CAYRES et al., 2018), ao passo que seus pares ndo esportistas possuem
direta relacdo com aumentado espessamento arterial (CAYRES et al., 2015). Cabe
ainda mencionar que tais achados parecem ser independentes da adiposidade
corporal e maturacédo biologica.

Contudo, algumas questbes ainda precisam ser mais produndamente
investigadas: (i) Poderia a pratica esportiva afetar marcadores de risco inflamatoérios,
metabdlicos e cardiovasculares entre adolescentes aparentemente saudaveis? (ii)
Tal efeito seria dependente de alteracdes na adiposidade corporal? (iii) Qual seria o
efeito da manutencéo da pratica esportiva sobre o espessamento arterial e variaveis
dopplerfluxométricas de adolescentes? (iv) Seria a manutencao na pratica esportiva
associada a melhora nos parametros metabodlicos e cardiovasculares entre

adolescentes quando analisados o seu escore z padronizado? Tal associagéo
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poderia ser independente de fatores de confusdo? (v) Adolescentes obesos e
esportistas teriam reduzido escore z metabdlico e cardiovascular quando comparado
a seus pares nao engajados no esporte e nao obesos?

Por sua vez ainda ndo esta claro na literatura cientifica se estas possiveis
alteracdes poderiam ocorrer entre adolescentes ndo obesos, bem como se a idade
cronoldgica, sexo e a maturacdo bioldgica poderiam influenciar na magnitude do
efeito sobre tais desfechos. Ao menos em parte, esta auséncia de clareza pode ser
atribuida a alguns fatores, tais como o delineamento transversal da maioria dos
estudos, auséncia de ajustes para maturacdo biologica e intensidade do exercicio
fisico, bem como o uso de medidas pouco precisas para a estimativa da gordura
corporal. Este panorama evidencia a necessidade de se investigar tal fendmeno sob
o prisma de delineamentos longitudinais, bem como controlar possiveis variaveis

gue possam afetar tais desfechos.
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3. HIPOTESES
3.1 HIPOTESE DA TESE

No momento inicial do estudo foram definidas as seguintes hipoteses:

o Hipétese nula (Ho)
Ap6s 12 meses de seguimento, ndo seria observado a associagéo
entre a manutencao da pratica esportiva sobre os parametros inflamatorios,

metabolicos e cardiovasculares entre adolescentes.

o Hipotese Alternativa (Ha)
ApoOs 12 meses de seguimento, a manutencdo do engajamento em
esportes propiciaria melhora nos parametros inflamatérios, metabdlicos e

cardiovasculares entre adolescentes.

3.2 HIPOTESE - Artigo 1

No momento inicial do estudo, haveria associagao significativa entre os
parametros da pratica esportiva (tempo prévio de engajamento no esporte,
guantidade de dias por semana, tempo por dia e por semana envolvido na
modalidade esportiva [minutos por dia e por semana)) e 0s niveis séricos da
proteina C reativa entre adolescentes, bem como tal desfecho seria

potencialmente mediado pela gordura de tronco.
3.3 HIPOTESE - Artigo 2

Apbs 12 meses de seguimento, a associacdo entre a manutencao da
pratica esportiva com maior demanda da capacidade cardiorrespiratoria
apresentaria significativa melhora sobre as variaveis metabodlicas e

cardiovasculares entre adolescentes.
3.4 HIPOTESE - Artigo 3

Apés 12 meses de seguimento, a associacdo entre a manutencao da

pratica esportiva com maior demanda da capacidade cardiorrespiratoria e a
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adiposidade corporal apresentariam significativa melhora sobre as variaveis

metabolicas e cardiovasculares entre adolescentes.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral
Analisar a associacdo entre a manutencdo da pratica esportiva sobre os

parametros inflamatdrios, metabdlicos e cardiovasculares entre adolescentes.

4.2 Objetivos especificos

Artigo 1
o Analisar a relacdo entre préatica esportiva e 0s niveis séricos da proteina C
reativa entre adolescentes, e identificar o possivel papel mediador

desenvolvido pela gordura de tronco.

Artigo 2
o Analisar o impacto de diferentes demandas da capacidade cardiorrespiratoria
associada a pratica esportiva nas alteracdes de marcadores metabolicos e

cardiovasculares entre adolescentes.

Artigo 3
o Analisar o efeito da adiposidade corporal e diferentes demandas da
capacidade cardiorrespiratoria relacionada a pratica esportiva sobre
alteracbes em parametros metabdlicos e cardiovasculares entre

adolescentes.
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5. REVISAO DE LITERATURA

5.1 Fatores de risco cardiovasculares e sua associacdo com a pratica de

atividades fisicas entre adolescentes

Atividade fisica € considerada um componente vital para a saude, tendo em
vista seus beneficios atrelados a aspectos fisicos, sociais e mentais (POITRAS et
al., 2016). Neste cenario, os possiveis efeitos decorrentes do engajamento em
algum tipo de atividade fisica ndo deveriam, a0 menos em parte, ser interpretados
apenas sob o prisma conceitual. De acordo com Caspersen, Powell, Christenson
(1985), a atividade fisica compreende uma gama de movimentos corporais que
resultam em gasto energético acima do repouso. No entanto, a intensidade da
atividade fisica deveria ser levada em consideracdo uma vez que este fator parece
modular os possiveis efeitos benéficos da atividade fisica sobre os desfechos em
saude (HAY et al., 2012; TARP et al., 2017).

Na tentativa de retardar a agregacdo de fatores de risco cardiovasculares
associada ao comportamento sedentario entre jovens, alguns pesquisadores
(TREMBLAY et al., 2011; CARSON et al.,, 2013) tém reportado que durante a
adolescéncia estar engajado em alguma atividade fisica no periodo de lazer é
‘melhor do que n&o fazer nada”’. De fato, um aumento no tempo dedicado a
atividade fisica de intensidade leve a custa da reducdo da AFMV pode ter um
impacto negativo para a saude, ao passo que diminuir o tempo sedentario em
detrimento de um aumento na atividade fisica de intensidade leve tém sido
identificado seus beneficios (MANN et al., 2017; POITRAS et al., 2016).

Em um estudo conduzido por Carson et al (2013) foi analisado o engajamento
em atividades fisicas de intensidade leve separadas em mais baixa intensidade
(entre 100 e 799 counts/min) e mais elevada intensidade (=800 counts/min e <4
METSs) em uma amostra de 1,731 adolescentes americanos com idade entre 12 e 19
anos. Neste estudo, foi observado que a cada hora adicional dedicada em atividade
fisica leve de mais elevada intensidade, foi associdada a menor pressao arterial
diastolica (PAD) e maior lipoproteina de alta densidade-colesterol (HDL-c). Além
disso, interessante notar que mesmo apos ajuste por AFMV, a relacdo com a PAD
manteve-se significativa. Porém, adolescentes praticantes de atividades fisicas de
intensidade leve tém dificuldade de alcancar reducéo significativa de peso corporal

(HAY et al., 2012). Tal fato pode ser decorrente tanto da intensidade do esforgo
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guanto do conceito adotado para designar atividade fisica de intensidade leve uma
vez que esta pode ser subdividida em atividades fisicas leves de baixa e mais
elevada intensidade (proximo ao limiar de AFMV), e geralmente os autores analisam
enquanto uma Unica variavel estes distintos comportamentos (CARSON et al.,
2013).

Por sua vez, com base em diretrizes que ressaltam a importancia do
engajamento em atividades fisicas para a promocdo da saude entre jovens (WHO,
2010; CDC, 2015), maior destaque tem sido dado para o efeito da AFMV sobre
alteracdes metabolicas, hemodinamicas e cardiovasculares. E notério que a
agregacdo de fatores de risco cardiovasculares esta relacionada ao excesso de
adiposidade corporal, principalmente na regido do tronco, e que de acordo com Hay
et al (2012) a partir do aumento no tempo e intensidade da atividade fisica, os
adolescentes poderiam reduzir a chance de apresentar excesso de peso corporal e
elevada pressao arterial.

Em linhas gerais, estudos transversais (EKELUND et al., 2012; TARP et al.,
2017) e longitudinais (MARQUES et al., 2016; SKREDE et al., 2017) tém observado
gue a AFMV esta inversamente associada a adiposidade corporal (isto €, gordura de
tronco, gordura corporal total e indice de massa gorda) (MARQUES et al., 2016),
pressao arterial, resisténcia a insulina e triglicérides entre adolescentes (SKREDE et
al., 2017). Por sua vez, alguns pesquisadores tém identificado que alteracbes nos
niveis séricos da PCR e estrutura arterial (Ex: espessura médio-intimal da artéria
aorta), parecem ser afetados independentemente de eventuais reducdes na
adiposidade corporal, e que tal cenario poderia ser dose-dependente do
engajamento em AFMV (Ex: prética esportiva 2300 minutos semanais) ainda durante
a adolescéncia (CAYRES et al., 2018; PAHKALA et al., 2011).
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5.2 Proteina C reativa

Na tentativa de entender o processo saude e doenca, data aproximadamente
cinco mil anos atras um dos primeiros registros, em papiros egicipios, a iniciativa de
atribuir caracteristicas a doenca, tais como febre e vermelhiddo (LIBBY, 2012).
Nesta perspectiva no século primeiro foi definido os sinais cardinais da inflamacéao,
por Aulus Corneluis Celsus, a saber: calor (devido a dilatacao vascular), vermelhidao
(devido a dilatacdo e congestdo vasculares), inchaco (devido ao aumento da
permeabilidade vascular), dor (devido a liberacdo de mediadores) e perda de funcao
(devido a dor, edema, lesado tecidual e/ou cicatrizacdo) (LIBBY, 2012). Apds isto, e
em detrimento dos avangos na microscopia foi iniciada a era da biologia celular da
inflamacéo (LIBBY, 2012).

A inflamacdo compreende a um conjunto de respostas do tecido vivo
vascularizado a um agente agressor (lesédo) (MITCHELL et al., 2012). Sob este
prisma e ciente de que esta resposta dindmica interage constantemente com
componentes do sistema imunolégico (JONASSON et al, 1985), muitos
pesquisadores buscaram contribuir na identificacdo dos principais fatores de risco e
gatilhos que poderiam ativar cascata inflamatoéria e antecipar o acomentimento de
doencas, tais como a aterosclerose (HANSSON; JONASSON, 2009).

Sabe-se que a inflamacdo é caracterizada pela resposta aguda e crbnica
(MITCHELL et al., 2012). A resposta imediata ao agente agressor (resposta aguda),
€ caracterizada pelo inicio rapido (segundos ou minutos), duracdo relativamente
curta (minutos a dias) no qual apresenta inchaco e consequente migracao de
neutréfilos (MITCHELL et al., 2012), que sdo componentes do sistema imunoldgico
conhecidos como “linha de defesa” (CRUNIVEL et al.,, 2010). Em paralelo,
decorrente da permanéncia de agentes lesivos tal fato induz a persisténcia da
inflamac&o (resposta cronica) que € caracterizada pelo inicio mais lento (dias), aliada
a maior duracdo (semanas e anos) e por conseguinte destruicdo e tentativa de
reparo tecidual (cicatriz) (CRUNIVEL et al., 2010; MITCHELL et al., 2012). Nesse
contexto, principalmente mondcitos, macréfagos e linfocitos compde este infiltrado
ativo (CRUNIVEL et al., 2010), que por sua vez pode ativar gatilhos atrelados ao
dano vascular (LIBBY, 2002).

No que tange a inflamacé&o vascular, um dos principais marcadores que tem

sido extensivamente estudado € a PCR. Descoberta em 1930 por Tillet e Francis
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(TILLET; FRANCIS, 1930), inicialmente foi chamada de substancia C-reativa devido
a reacdo desta substancia com polissacarideo C de bactérias em pacientes com
pneumonia. Todavia, uma vez identificado que a substancia C-reactiva era
constituida de proteinas, esta passou a ser chamada de PCR (DU CLOSS; MOLD,
2004).

PCR é uma proteina de fase aguda (PEPYS, 1981) produzida
majoritariamente no reticulo endoplasmatico dos hepatécitos (HURLIMANN;
THORBECKE; HOCHWALD, 1966), cujo principal estimulo para sua expressédo €
induzido pela interleucina (IL)-6, e, por conseguinte sinergicamente amplificado pela
IL-1 (DU CLOSS; MOLD, 2004). Aléem disso, mais recentemente foi observada a
expressdo da PCR, por sua vez em menor potencial, por outros tecidos néo
hepaticos, tais como células musculares lisas (CALABRO; WILLERSON; YEH,
2003), células endoteliais (VENUGOPAL; DEVARA; JIALAL, 2005), linfocitos,
macrofagos (SPROSTON; ASHWORTH, 2018) e adipdcitos (CALABRO et al., 2005).

No entanto, tdo relevante quanto sua sintese é a regulacdo da secrecao da
PCR. Durante o repouso a maior parte da PCR é mantida no reticulo endoplasmatico
dos hepatdcitos por ligacbes especificas com glicoproteinas (MACINTYRE;
SAMOLS; DAILEY, 1994). No entanto, aumentada secrecao aliada a elevados niveis
de expressdo desta proteina pode ser detectada pelo rapido aumento na
concentracdo plasmatica durante a resposta de fase aguda (DU CLOSS; MOLD,
2004).

O termo “fase aguda” foi inicialmente descrito por Abernethy e Avery (1941)
ao analizarem no plasma de pacientes com doencas infecciosas um rapido aumento
em curto espaco de tempo de proteinas (neste caso a PCR). Por sua vez, ciente de
gue a producao da PCR corresponde a uma resposta nao especifica a leséo tecidual
(PEPYS, 1981), os niveis séricos desta proteina devem ser interpretados com
cautela, enquanto parte de exames clinicos a fim de rastrear fatores de risco
cardiovasculares (RIDKER, 2003).

Interessante notar que apesar de sua oscilacdo no sangue ser afetada por
fatores genéticos e estilo de vida (RIDKER, 2003), a principal funcdo da PCR
consiste em reconhecer patdgenos e sinalizar dano celular, bem como mediar a
eliminacdo de células danificadas por meio do recrutamento de células fagociticas
(VOLANAKIS, 2001). Além disso, a PCR é considerada um importante marcador na

estratificacdo de risco cardiovascular conjuntamente a avaliagdo de outros
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parametros do perfil lipidico (RIDKER, 2003) e positivamente associada a

aterosclerose (ZIESKE et al., 2005) quando mensurada em sua forma ultrassensivel

(RIDKER, 2016).
De acordo com Ridker (2003), a partir da concentracdo sérica da PCR é
possivel discriminar baixo, moderado e elevado risco de desfechos cardiovasculares,

tais como o infarto agudo do miocardio e doenca arterial periférica entre adultos

(Figura 1).

Figura 1. Estratificacé@o de risco cardiovascular com base nos valores séricos de PCR ultrassensivel.
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Fonte: Adaptado de Yeh e Willerson (2003).
Nota: PCRus= proteina C reativa ultrassensivel.

Nesse sentido, um fato que se tornou evidente na pratica clinica é que a
grande maioria dos sujeitos que apresentaram infarto agudo do miocardio
precederam de um quadro de angina instavel atrelada a aumentada concentracao
da PCR no sangue, fato que sublinha a importancia que esta proteina tem para a

estratificacdo de eventos agudos de cunho cardiovascular (LIBBY; RIDKER,;

MASERI, 2002).
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Com isto em mente, a utilizacdo da PCR com o intuito de identificar risco
cardiovascular entre sujeitos que desconhecem o problema tem sido amplamente
difundida (RIDKER, 2003). Estudos pioneiros de Ridker et al (1997) ressaltam a
importancia de dosar a PCR, uma vez que a aumentada concentracdo plasmatica
desta proteina parece predizer o risco de desenvolver evento agudo cardiovascular,

mesmo entre sujeitos aparentemente saudaveis (RIDKER et al., 1997).
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5.3 Espessamento arterial: avaliacao e diferentes pontos de corte

Atualmente a avaliacdo da espessura arterial tem sido preconizada enquanto
uma importante estratégia a fim de identificar precocemente alteracdes vasculares
anormais que, ao longo dos anos, poderiam estar atreladas ao acometimento de
doencas cardiovasculares (STEIN et al.,, 2008). Por sua vez, para se alcancar a
confirmacédo de tal hipotese, alguns estudos foram delineados a fim de verificar a
presenca de lesdo aterosclerdtica entre jovens adultos. Os pesquisadores Enos,
Holmes e Beyer (1953) analisaram a artéria coronaria por meio de autépsia em
soldados norte-americanos (idade média de 22 anos) que estiveram envolvidos na
Guerra da Coréia, e identificaram que dos 300 homens avaliados, ~75%
apresentaram lesdes ateroscleroticas, e destes, 10% com alguma obstru¢cdo luminal.

Consolidadas evidéncias no que tange aos aspectos relacionados ao
acomentimento da aterosclerose e as primeiras alteragdes clinicas na populacéo
pediatrica sdo provenientes de pesquisas desenvolvidas por Russel Lowell Holman
(HOLMAN et al., 1958; HOLMAN, 1961) e Jack P. Strong (STRONG; McGILL Jr,
1969). Em um de seus estudos, Holman (1961) identificou estrias de gordura (lesdes
precoces compostas de células espumosas e células musculares lisas [MITCHELL
et al., 2012]) na artéria aorta de criancas (3 anos de idade), bem como observou que
tais achados eram clinicamente relevantes para a progressao da aterosclerose.

Diante desse cenario, o foco de muitas pesquisas passou a ser a infancia e
adolescéncia com o objetivo de identificar a partir de qual periodo a agregacao de
fatores de risco cardiovasculares poderia ter relevancia clinica, e afetar desfechos ao
longo da vida. Em meados de 1970 e 1980, estudos prospectivos foram
implementados tanto de delineamento observacional como, por exemplo, the
Muscatine Study iniciado em 1971 (LAUER et al, 1975), the Bogalusa Heart Study
em 1973 (SRINIVASAN et al, 1976; FRERICHS et al, 1976) e The
cardiovascular risk in Young Finns Study no qual data a primeira publicacdo em 1980
(RAITAKARI et al., 2008), quanto de intervencéo, caso do estudo intitulado Special
Turku Coronary Risk Factor Intervention Project for Children (STRIP) com inicio em
1989 (SIMELL et al., 2009), no qual buscaram investigar quais 0os potenciais fatores
de risco para doencas cardiovasculares que seriam modificaveis tendo em vista

retardar o acomentimento de tais desfechos.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lauer%20RM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=1133650
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Nesta perspectiva um aspecto que €, nos dias de hoje, consenso na literatura
cientifica € que doencas cardiovasculares geralmente diagnosticadas na idade
adulta sdo decorrentes de alteragBes subclinicas iniciadas durante a infancia e
adolescéncia (RAITAKARI et al., 2003). Por sua vez, ndo estava claro na literatura
cientifica a partir de qual faixa etaria tais alteracdes vasculares poderiam influenciar
nos desfechos ao longo da vida. Diante desse quadro, a partir de dados de quatro
estudos de coorte prospectivos desenvolvidos na Finlandia (The
cardiovascular risk in Young Finns Study), Australia (the Childhood Determinants of
Adult Health Study), e Estados Unidos (the Bogalusa Heart Study e the Muscatine
Study) que compdem The International Childhood Cardiovascular Cohort (i3C)
Consortium (DWYER et al, 2013), Juonala et al (2010) identificaram que criancas
com menos de nove anos de idade n&o apresentaram significativa relagéo entre
fatores de risco cardiovasculares e desfechos na idade adulta. Por outro lado, o
principal resultado deste estudo apontou que criancas com nove anos de idade ou
mais apresentaram significante associacdo entre o0s fatores de risco
cardiovasculares durante a infancia e aumentada EMIC na idade adulta (JUONALA
et al., 2010), sublinhando a necessidade de comecar a implementacdo de
estratégias para promocdo da salude desde a primeira década de vida
(MAGNUSSEN et al., 2012).

Especificamente no que tange a estrutura do vaso sanguineo, cabe
mencionar que este é constituido de trés tunicas (Figura 2, Painel B) (GUYTON;
HALL, 2011): (i) intima: camada interna em contato com o sangue, constituida pelas
células endoteliais, pela camada subendotelial de tecido conjuntivo frouxo e também
pela lamina elastica; (ii) média: camada do meio do vaso sanguineo localizada entre
a tunica intima e a tunica externa. A camada média é constituida por células
musculares lisas, especificamente muasculo liso unitério (cuja contracdo acontece em
conjunto com as demais células da camada média [Figura 2, Painel B]) e tecido
elastico produzido pelas proprias células musculares, fibras colagenas,
proteoglicanas e glicoproteinas. Ja a (iii) tunica adventicia, € a camada externa do
vaso sanguineo composta por tecido conjuntivo denso ndo modelado e tecido
conjuntivo frouxo. Além disso, possui fibras colagenas, elasticas e proteoglicanas

gue sao produzidas pelos fibroblastos presentes na tunica adventicia.
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Figura 2. Classificacdo do musculo liso.
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Fonte: Adaptado de Guyton e Hall (2011).

Sob este prisma, e ciente de que elevado espessamento arterial compreende
em um aumento no distanciamento das interfaces intima e média da parede arterial
(PIGNOLI et al., 1986) (Figura 3), fato que poderia indicar alteracao vascular com
potencial para a formacédo da placa aterosclerdstica, tal desfecho tem sido objeto de

estudo ao longo das ultimas décadas.

Figura 3. Espessura médio-intimal da artéria car6tida comum.

Fonte: Proprio autor
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Sabe-se que a espessura arterial parece variar quando levado em
consideracdo alguns aspectos tais como a idade cronolégica (ISHIZU et al, 2004),
sexo (BOHM et al., 2009), etnia (HAO et al., 2016), estatura (JOURDAN et al., 2005),
presséao arterial (JUONALA et al., 2006a), adiposidade corporal (PARK et al., 2015),
pratica de atividades fisicas (PAHKALA et al., 2011) e capacidade cardiorrespiratoria
(PAHKALA et al., 2013).

Um dos principais leitos vasculares que tem sido avaliado em virtude da
intrinseca relagdo com desfechos cardiovasculares entre adultos e fatores de risco
entre jovens € a espessura das artérias aorta e carotida (diagndstico por imagem), e
artéria coronaria (em casos de autopsia) (STARY, 1989; ROTHWELL et al., 2001).
Em um estudo longitudinal de Pahkala et al (2013), no qual acompanharam
adolescentes finlandeses durante seis anos (11 até 17 anos de idade), identificaram
que a amostra que diminuiu a capacidade cardiorrespiratéria ao término do
acompanhamento, apresentou maior espessura meédio-intimal da artéria aorta
guando comparado a seus pares. Por sua vez, neste estudo ndo foi observada
diferenca estatisticamente significante em termos de alteracdes na artéria carotida
(PAHKALA et al., 2013).

Em paralelo, a artéria femoral vem recebendo atencdo na comunidade
cientifica. Considerada um leito vascular cuja formacdo do ateroma pode ocorrer de
forma mais lenta e gradual, possivelmente decorrente de suas propriedades
estruturais (artéria muscular, quando comparada a artéria aorta ou carétida que sao
artérias elasticas com maior propensdo para a formacdo de células espumosas)
(DALAGER et al., 2007), a artéria femoral possui positiva relacdo com os tradicionais
fatores de risco cardiovasculares, tais como pressao arterial elevada, circunferéncia
de cintura, hipercolesterolemia, hiperinsulinemia e tabagismo (THIJSSEN; CABLE;
GREEN, 2012).

Neste cenario, previamente a analise do leito vascular cabe ressaltar a
importancia do avaliador se atentar a alguns aspectos, tais como: plano sagital e a
padronizacdo da medida. HAO et al (2016) ao analisarem a EMIC em uma amostra
de jovens adultos, identificaram a EMIC esquerda mais elevada quando comparada
ao lado direito. Além disso, interessante notar que mesmo apdés ajuste por idade no
modelo, a EMIC direita em um estudo conduzido por Luo et al (2011) foi

inversamente relacionada com parametros hemodinamicos (Ex: indice de


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=B%C3%B6hm%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19389672
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pulsatilidade, velocidade maxima etc), jA a EMIC esquerda apresentou significativa
relacdo com variaveis bioquimicas tais como colesterol total e fragdes (lipoproteina
de baixa densidade-colesterol [LDL-c]) e glicemia. De acordo com o0s pesquisadores,
tal desfecho pode possivelmente estar atrelado as diferentes intensidades de fluxo
sanguineo provenientes do arco aértico, uma vez que a artéria carotida comum
esquerda recebe o fluxo sanguineo diretamente do arco aédrtico, ao passo que 0
aporte de fluxo sanguineo da carétida comum direita € proveniente da artéria aorta
ascendente (LUO et al., 2011).

A partir de 1986 a avaliacdo da espessura arterial por meio do modo B
utilizando aparelho de ultrassonografia tem recebido relevancia clinica e cientifica
(PIGNOLI et al., 1986). Entre adultos, com base na 72 Diretriz Brasileira de
Hipertensédo Arterial (MALACHIAS et al., 2016), € ressaltado que a EMIC acima de
0,9 mm é considerada anormal, e prediz a ocorréncia de infarto agudo do miocardio
e acidente vascular encefalico. Aléem disso, a cada aumento de 0,1 mm na EMIC
estd associado com risco de derrame (18%) e infarto agudo do miocérdio (15%)
(LORENZ et al., 2007a).

Nesta perspectiva, a partir de dados provenientes de um estudo intitulado The
Brazilian Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brasil) os pesquisadores
(SANTOS et al., 2014) identificaram que negros apresentaram maior EMIC quando
comparado a seus pares de cor brancos. Além disso, pardos com ancestrais brancos
(sul do pais) apresentaram menor EMIC quando comparado a seus pares pardos
com ancestrais negros (norte e nordeste do pais).

No entanto, até o presente momento ndo ha um consenso na literatura
cientifica a respeito de qual ponto de corte deveria ser adotado para identificar
elevada EMIC e EMIF entre adolescentes brasileiros. Por sua vez, alguns autores
(SASS et al., 1998; JOURDAN et al., 2005; BOHM et al., 2009) propuseram pontos
de corte (Quadro 1) para identificar alteracdes no espessamento arterial entre
adolescentes franceses, poloneses e aleméaes. Porém a generalizacéo destes dados
ainda é objeto de critica tendo em vista as variacdes encontradas (POZZA et al.,
2015).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=B%C3%B6hm%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19389672
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Quadro 1. Pontos de corte para elevada espessura medio-intimal das artérias

carotida e femoral entre adolescentes.

Estudo Pais Idade (anos) EMIC (mm) EMIF (mm)
102 12 M: 0,49 = 0,04 M: 0,47 £ 0,04
F: 0,48 + 0,03 F: 0,46 £ 0,04
13a 14 M: 0,50 = 0,03 M: 0,45 + 0,02
SASS et al (1998)* Franca FZ- 0,49 + 0,03 F:. 0,46 + 0,03
15 a 16 M: 0,49 = 0,03 M: 0,47 £ 0,04
F: 0,49 + 0,03 F: 0,46 £ 0,04
17 a 18 M: 0,50 = 0,04 M: 0,48 + 0,04
F: 0,48 £ 0,03 F: 0,47 £ 0,03
10 0,384 (0,099) 0,311 (0,106)
11 0,386 (0,099) 0,315 (0,103)
12 0,387 (0,098) 0,319 (0,101)
Poldnia 13 0,389 (0,098) 0,323 (0,099)
JOURDAN et al (2005)* Alemanha 14 0,390 (0,097) 0,327 (0,097)
15 0,392 (0,096) 0,331 (0,095)
16 0,394 (0,096) 0,336 (0,093)
17 0,395 (0,095) 0,340 (0,091)
18 0,397 (0,094) 0,344 (0,089)
8a9 M: 0,500 (0,490 a 0,520) ---
F: 0,490 (0,470 a 0,500)
10a 11 M: 0,540 (0,500 a 0,580) ---
BOHM etal (2009)§  Alemanha F: 0,510 (0,490 a 0,560)
12 a 13 M: 0,550 (0,520 a 0,560) ---
F: 0,530 (0,500 a 0,560)
14 a 15 M: 0,540 (0,510 a 0,580) ---

F: 0,550 (0,510 a 0,590)

M= masculino; F= feminino; EMIC= espessura médio-intimal da artéria carétida; EMIF= espessura
médio-intimal da artéria femoral; EMI= espessura médio-intimal; * = média e desvio padréo; # =
mediana e coeficiente de variagdo; 8= percentil 50 e intervalo de confianca.
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5.4 Associagdo entre a proteina C reativa e a progressdo do espessamento
arterial

Sabe-se que as doencas cardiovasculares afetam grande parcela da
populacdo mundial (ANDERSSSON; VASAN, 2018), e inserida neste conjunto, a
aterosclerose parece ter um papel singular (LIBBY, 2002). Conceitualmente, a
aterosclerose € uma doenca inflamatéria caracterizada pelo acimulo de gordura e
elementos fibrosos geralmente em artérias de maior didmetro (LIBBY, 2002),
contudo, esta nem sempre foi considerada sob este prisma.

Inicialmente, a formacéo do ateroma era caracterizada enquanto um processo
brando e gradual, por sua vez desprovido de inflamacédo (LIBBY, 2012). Acreditava-
se que era apenas uma doenca no qual ocorreria um acumulo progressivo de
gordura, especificamente o colesterol, na parede vascular (LIBBY, 2012). No entato,
com 0s avancgos das pesquisas na area da biologia celular, foi identificado o papel
intrinseco de varios componentes do sistema imunolégico e sua dinamica interacao
com inflamagé&o vascular e a progresséo do espessamento arterial (LIBBY; RIDKER,;
MASERI, 2002).

De fato, estudos ainda preconizam a necessidade de monitorar 0s niveis
séricos da LDL-c (RIDKER, 2003), uma vez que em detrimento da sua estrutura,
seria facilitada a entrada desta lipoproteina para o espaco subendotelial e posterior
progressiva formacdo do ateroma (DIAZ et al., 1997). Por sua vez, com base em
novas evidéncias foi se consolidando a premissa de que ndo poderia ser atribuida
apenas a LDL-c o pesado “fardo” de ser a Unica protagonista em cena (LIBBY et al.,
2018). Outro fator que precisa ser considerado é o fato de que ha trechos
especificos dos vasos sanguineos que sdo geralmente mais propensos ao dano
vascular, tais como areas circunvizinhas de birfurcagbes (NOGUEIRA et al., 2004).
Aliado a isto, um aumento na permeabilidade do endotélio e vasodilatacdo também
podem contribuir no dano vascular (DU CLOSS; MOLD, 2004).

Com isto em mente, e tendo em vista que o tecido adiposo possui um papel
primordial desde a producgédo de adipocinas tais como o fator de necrose tumoral alfa
(TNF-a) e IL-6 (GLEESON et al., 2011), sendo a IL-6 o principal estimulo para a
expressdo hepatica de proteinas de fase aguda, caso da PCR (HURLIMANN;
THORBECKE; HOCHWALD, 1966). De fato, durante muito tempo a PCR foi
considerada apenas um marcador de inflamacédo. Por sua vez, evidéncias mais

recentes tém destacado seu papel ativo durante o processo inflamatorio,
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principalmente no que tange a avaliacdo de suas subunidades (SPROSTON;
ASHWORTH, 2018).

Em paralelo, interessante notar que diferentemente das condi¢cdes normais de
fluxo sanguineo (fluxo laminar), no qual ha menor resisténcia e maior velocidade de
fluxo, durante a vasodilatacdo a velocidade do fluxo sanguineo tende a diminuir e as
células circulantes colidem com maior frequéncia na parede do endotélio (fluxo
turbulento) (CRUNIVEL et al.,, 2010). Uma vez ativadas, as células endoteliais
expressam moléculas de superficie que se acoplam a leucécitos (CRUNIVEL et al.,
2010).

Além disso, a elevada concentracao sérica da PCR localmente pode contribuir
no recrutamento de leucocitos, caso dos mondcitos e linfocitos T, que atuam em
diferentes frentes de defesa na tentativa de conter a inflamagéao local (LIBBY, 2002).
Em paralelo a isto, a PCR estimula a expressdo de moléculas de adesao pelo
endotélio, caso da molécula 1 de adesao da célula vascular (vascular cell adhesion
molecule 1 [VCAM-1]) (CRUNIVEL et al.,, 2010). Os mondcitos e linfécitos T
circulantes aderem a VCAM-1 fato que facilita a entrada destes componentes para o
espaco subendotelial por diapedese (passagem de células sanguineas através da
parede dos capilares) (LIBBY, 2002; LIBBY, 2012).

Em paralelo, alguns pesquisadores tém identificado que a PCR além de
aumentar a expressao de moléculas de adesado, poderia inibir a expressdo da
sintase do Oxido nitrico endotelial (endothelial nitric oxide synthase [eNOS])
(QAMIRANI et al., 2005). Sabe-se que a sintase do o6xido nitrico (nitric oxide
synthase [NOS]) engloba um conjunto de enzimas classificadas enquanto
constitutivas (cNOS) e induzivel (iNOS) cuja destacada distin¢cao é atribuida ao fato
de ser ou nao calcio dependente para a producéo de oxido nitrico (nitric oxide [NOJ])
(ZAGO; ZANESCO, 2006). Neste caso, especificamente a eNOS, é um tipo de
cNOS que converte L-arginina em L-citrulina e NO (ZAGO; ZANESCO, 2006), e
neste cenario o NO exerceria efeito protetor ao vaso sanguineo uma vez que parece
estar associado a regulacéo do tbnus vascular, da adeséo de leucdcitos, da presséo
arterial, bem como atuaria sobre a proliferacdo da célula muscular lisa (CHEN et al.,
2018). Por outro lado, a inibicdo da expressdo da eNOS, e por conseguinte, menor
producdo de NO é um importante fator que pode afetar o relaxamento vascular
dependente do endotélio (ZAGO; ZANESCO, 2006; HUANG, 2009). De acordo com
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Verma et al (2002), valores da PCR acima de 5 pg/mL ja parece atenuar a
biodisponibilidade do NO.

A partir de tal cenario, haja vista maior permeabilidade do endotélio, a
transicdo de leucdécitos da corrente sanguinea para o espaco subendotelial é
facilitada pela participacao ativa de quimiocinas, tais como a proteina quimiotatica de
monaocitos-1 (monocyte chemoattractant protein-1 [MCP-1]) e seus receptores CCR2
(LIBBY, 2002; HAN et al., 2004). Uma vez residente, no espaco subendotelial a
transicdo do mondcito para macrofago € estimulada pelo fator estimulador de colbnia
de macrofagos (macrophage colony-stimulating factor [M-CSF]) (LIBBY, 2002).
Considerada maior célula fagocitica, o macrofago expressa receptores especificos
(scavenger receptors) que permitem englobar a LDL-c oxidada (ox) para o
citoplasma (LIBBY, 2002).

Apos isto, uma vez formada as células espumosas, isto €, macrofagos que
capturaram LDL-c ox, é conhecida sua funcao prejudicial para o vaso sanguineo,
potencialmente associada a fatores que contribuiriam a longo prazo para a
progressdo do espessamento arterial, tais como: (i) secrecdo de citocinas pro-
inflamatorias e espécies reativas de exigénio, que podem exacerbar a inflamacao
local (DU CLOSS; MOLD, 2004); (ii) producdo de metaloproteinases de matriz que
atuariam na degradacdo de matriz extracelular, e por conseguinte, poderia induzir a
instabilidade da placa de ateroma (LIBBY, 2012); e a (iii) producdo de fatores
teciduais pro-coagulantes (LIBBY, 2002). Tomados em conjunto, se tais fatores ndo
forem controlados, a longo prazo a trombose geralmente € sequela mais
proeminente (DU CLOSS; MOLD, 2004) (Figura 4).
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Figura 4. Formacao das células espumosas.
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Nesse sentido, uma vez entendido que a PCR parece ter um papel ativo
durante o processo inflamatério (Figura 5) e esta diretamente atrelada a desfechos
cardiovasculares ao longo da vida, cabe ainda salientar que sua associagao (niveis
séricos da PCR) com a progressdo da lesdo aterosclerdtica ainda é um tema

controverso.

Figura 5. O papel da PCR no aumento do espessamento arterial.
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Entre adultos, a associacdo entre a PCR e progressdo do espessamento
arterial parece ser mais proeminente em idade mais avancada (idade média de 69
anos), ainda que ndo significativa estatisticamente apds ajustes por fatores de
confusdo (SANDER et al., 2006). Em contrapartida, tal associacdo nédo apresentou
significancia estatistica entre adultos (LORENZ et al., 2007b; WANG et al., 2017).

Por outro lado, ao analisar a associacdo entre a PCR e progressdo do
espessamento arterial entre adolescentes os dados ainda séo inconsistentes. Cabe
salientar que haja vista a propria natureza da doenca, lenta e gradual, ndo é de
esperar uma robusta associacdo entre a PCR e a progressdo do espessamento
arterial nesta populacdo. Neste ambito, Jarvisalo et al (2002) analisaram uma
amostra de 79 criangcas com idade média de 10 anos, e identificaram uma relagao
positiva (analise transversal) entre valores séricos da PCR e mais elevada EMIC.
Além disso, ainda neste estudo foi observada menor dilatagdo mediada pelo fluxo
sanguineo no grupo que apresentou maiores valores da PCR (JARVISALO et al.,
2002). Em paralelo, Juonala et al (2006b), observaram uma fraca, porém
significativa, associagdo (andlise longitudinal) entre niveis séricos da PCR na
infancia e 21 anos depois. Além disso, diferentemente dos fatores de risco
cardiovasculares tradicionais analisados (tabagismo, elevada pressao arterial
sistélica [PAS] e LDL-c), os niveis séricos da PCR na infancia ndo foram associados
a aumentada EMIC na idade adulta (JUONALA et al., 2006b).

Nesse sentido, tais observacdes (JARVISALO et al., 2002; JUONALA et al.,
2006b) sugerem que durante a infancia e adolescéncia os niveis séricos da PCR
deveriam ser interpretados a luz de avaliacdes complementares de saude, tendo em

vista a estratificacdo de fatores de risco cardiovasculares.



45

5.5 Associacdo entre a pratica esportiva, proteina C reativa e espessamento
arterial

Atualmente a pratica esportiva € mundialmente incentivada ja desde as
primeiras décadas de vida. Apesar do risco de lesdo ser uma possibilidade até
mesmo para adolescentes ndo envolvidos com a pratica esportiva, entre 0s
esportistas o impacto exercido pela modalidade parece ser mais relevante a saude
guando comparada aos riscos associados a lesédo e fratura 6ssea (LYNCH et al.,
2017). Com isto em mente, a pratica esportiva é considerada uma importante
ferramenta que pode contribuir ndo somente para a saude fisica, mas também para
a saude mental e qualidade de vida. Com esta perspectiva, o0 engajamento em
esportes tem sido amplamente recomendado por diretrizes internacionais durante a
adolescéncia (CDC, 2015; WHO, 2010). Desde uma estratégia ampla de abordagem
internacional como a promoc¢éo de grandes eventos esportivos ao redor do mundo
(SANDERCOCK; BEEDIE; MANN, 2016), quanto a iniciativa local que varia desde a
promocdo de eventos esportivos escolares até o planejamento, estruturacdo e
conservacdo de espacos urbanos (pracas, parques etc) que visam incentivar e,
mesmo que nem sempre acertadamente, promover o0 engajamento em esportes
entre adolescentes.

No entanto, o Brasil ainda se destaca pelos nUmeros que vertiniginosamente
evidenciam a baixa prevaléncia da pratica esportiva durante a adolescéncia
(CHRISTOFARO et al., 2015; FERNANDES et al., 2008; FERNANDES et al., 2012)
quando comparado a seus pares de paises desenvolvidos (BRENNER et al., 2007,
TREMBLAY et al., 2016). Se por um lado, diversificados sdo os motivos pelos quais
poucos jovens tém acesso a pratica esportiva organizada, cujo engajamento também
é influenciado por preferéncias pessoais e possibilidades advindas do contexto
social e familiar (HULTEEN et al, 2017; SOMERSET; HOARE, 2018). Somado a isto,
outros fatores tais como sexo, idade cronolégica e maturacdo biolégica também
devem ser levados em consideragao.

E consenso na literatura cientifica que a atividade fisica promove beneficios a
saude, principalmente devido a intensidade de esforco fisico aplicado em tais
atividades (STRONG et al., 2005). Nesta perspectiva, alguns pesquisadores tém
enfatizado o] papel anti-inflamatério desempenhado pela AFMV
(PETERSEN; PEDERSEN, 2005; SZOSTAK; LAURANT, 2011) (Figura 6). Diante

deste fato, uma vez que € recomendado aos jovens estarem engajados em ao
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menos 300 minutos por semana em AFMV (CDC, 2015; WHO, 2010), a pratica
esportiva, que € considerada um subcomponente da AFMV durante o lazer, tem
recebido destaque uma vez que esta consiste na principal manifestacao de exercicio
fisico durante a adolescéncia (STRONG et al., 2005). Especificamente abordando a
pratica esportiva, esta pode ser organizada ou ndo organizada. Esta dltima (pratica
esportiva ndo organizada), ndo contaria com a supervisao de um profissional, nem

mesmo o vinculo com um clube esportivo.

Figura 6. O papel anti-inflamatério do exercicio fisico.
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Fonte: Adaptado de Szostak e Laurant (2011).
Nota: e-NOS= sintase do Oxido nitrico endotelial; Akt= Proteina quinase B; SOD= superdxido
dismutase; VCAM-1= molécula 1 de adeséo da célula vascular; ET-1= endotelina 1; AT1-r= receptor
tipo 1 da angiotensina 2; IL-6= interleucina 6; IL-10= interleucina 10; IL-1ra= receptor antagonista da
interleucina 1.

Sob este prisma, um aspecto que precisa ser levado em consideracao é a
interrelagdo existente entre esporte na juventude e aumento na capacidade
cardiorrespiratéria (ORTEGA et al., 2008) atrelada a diminuigdo dos fatores de risco
cardiovasculares (PEREZ-BEY et al, 2019; PAHKALA et al, 2013).
Conceitualmente, a capacidade cardiorrespiratéria envolve a habilidade do musculo
esquelético em captar oxigénio tendo em vista a producdo de energia em prol da
manutencao do esforco fisico (ARMSTRONG; TOMKINSON; EKELUND, 2011). Em
linhas gerais, a capacidade cardiorrespiratoria esta associada ao aumento na
capacidade aerObia atrelada a esportes competitivos (SILVA et al., 2013),

geralmente esta capacidade fisica € maior entre meninos quando comparada a
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meninas (MARQUES, A; EKELUND, U; SARDINHA, 2016; ARMSTRONG,
TOMKINSON, & EKELUND, 2011) e pode variar de acordo com o tipo de esporte
(WICKEL; EISENMANN, 2007). Além disso, o tracking da capacidade
cardiorrespiratoria ao longo do tempo parece estar intimamente relacionado com
alteracdes na adiposidade corporal (WERNECK et al.,, 2019) e fatores de risco
cardiovasculares na populacdo pediatrica (PEREZ-BEY et al., 2019).

Somado a isto, alguns estudos tém identificado que a pratica esportiva parece
afetar marcadores inflamatérios (CAYRES et al., 2015; CAYRES et al., 2018). Sendo
a PCR néo somente um marcador de inflamacdo (SPROSTON; ASHWORTH, 2018),
mas também um componente que parece atuar ativamente durante o processo
inflamatoério e aterogénico, alguns resultados tém salientado sua relacdo com a
pratica esportiva (CAYRES et al., 2018), espessamento arterial (CAYRES et al.,
2015) e adiposidade corporal (CAYRES et al., 2019). Com isto em mente, e partindo
da premissa de que um aumento na capacidade cardiorrespiratoria poderia estar
atrelado ao engajamento em esportes, Ruiz et al (2007) identificaram uma inversa
relacdo entre a capacidade cardiorrespiratéria e o0s niveis séricos da PCR
independentemente da idade cronoldgica, sexo e maturacdo biolégica. No entanto,
tal desfecho ndo manteve a significancia estatistica quando a gordura corporal foi
inserida no modelo ajustado.

Se por um lado, a pratica esportiva possui inversa relacdo com o0s niveis
séricos da PCR de acordo com alguns achados, independentemente das alteracdes
na adiposidade corporal (CAYRES et al., 2018; CAYRES et al., 2019), e em outros
casos, de forma dependente da adiposidade corporal (RUIZ et al., 2007), tal cenario
ainda requer uma abordagem mais profunda a fim de entender quais mecanismos
que atuariam neste processo. Parte dessa modulacdo pode ser decorrente da
interrelacdo entre a intensidade do esforco fisico e a transcricdo genética de
enzimas tais como a eNOS (WHYTE; LAUGHLIN, 2010). Aliado a isto, o musculo
esquelético que é considerado um o6rgao enddcrino devido ao estimulo e liberacéo
de IL-6 decorrente da contracdo muscular, em virtude desta via seria estimulada a
liberacao de citocinas anti-inflamatérias (Ex: IL-10 e IL-1ra)
(PETERSEN; PEDERSEN, 2005), fato que poderia contribuir na diminuicdo dos
niveis séricos de citocinas pro-inflamatorias.

No que tange a alteracdes na estrutura vascular na populacdo pediatrica,

especificamente o espessamento arterial, tem sido reportado na literatura cientifica
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gue a exposicdo a AFMV com énfase em mais elevada intensidade do esforco,
parece nao afetar substancialmente a EMIC entre adolescentes (RIED-LARSEN et
al., 2014). Conjutamente a isto, se por um lado os niveis séricos da PCR na infancia
e idade adulta possuem positiva associacao, por sua vez o tracking da PCR na
infancia e espessamento arterial na idade adulta parece ndo ser uma relacao
necessariamente causal (JUONALA et al., 2006b). A curto prazo, modificacbes mais
proeminentes na EMIC podem estar intimamente atreladas a um maior tempo de
exposicdo a AFMV, bem como, a um maior tempo despendido em atividades de
mais elevada intensidade (THIJSSEN; CABLE; GREEN, 2012).

Neste ambito, especificamente abordando os possiveis efeitos da pratica
esportiva sobre o espessamento arterial entre adolescentes, no qual poderiam estar
intimamente relacionados as alterac6es nos niveis séricos da PCR, por sua vez tal
fato ainda néo esta claro na literatura cientifica. Se por um lado, nesta populacéo ja
nao € de se esperar ampla variacdo da espessura arterial decorrente da exposicéo a
fatores de risco cardiovasculares, por outro lado, o dano vascular ndo parece ser
nesta faixa etaria muito proeminente. Aliado a isto, ndo esta claro na literatura
cientifica qual modalidade esportiva poderia ser mais benéfica especificamente no
gue tange a saude vascular de adolescentes. Por sua vez, a hipétese de que um
aumento na capacidade cardiorrespiratéria poderia atuar na diminuicdo de fatores de
risco metabolicos e cardiovasculares entre adolescentes (WERNECK et al., 2019;
PEREZ-BEY et al., 2019) no qual a pratica esportiva possui um papel singular é

ainda um campo aberto para futuras pesquisas.
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6. MATERIAIS E METODO
6.1 Natureza do estudo

Estudo de delineamento longitudinal. O presente projeto de pesquisa faz parte
de um estudo longitudinal em andamento desde 2016 que objetiva analisar a
associacdo entre a pratica esportiva e desfechos em saude relacionados a
parametros cardiovasculares e ésseos intitulado “Analysis of Behaviors of Children
During Growth” (ABCD Growth Study) conduzido na cidade de Presidente Prudente,
SP.

O presente documento apresenta resultados de um ano de seguimento do
ABCD Growth Study referente as coletas realizadas entre novembro de 2016 a julho
de 2017 (coleta inicial) e 12 meses depois (seguimento) especificamente no que

tange aos parametros inflamatorio, metabdlicos, hemodinamicos e cardiovasculares.

6.2 Procedimentos éticos

Estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envolvendo seres
humanos (Processo: 1.677.938/2016) da Universidade Estadual Paulista (FCT -
UNESP), Campus de Presidente Prudente, Sdo Paulo (APENDICE ).

6.3 Calculo de tamanho amostral

Foi estimado tamanho amostral tendo em vista o coeficiente de correlagao
entre inflamacéo e espessamento arterial que oscilou entre r= 0.47 e r= 0.41 em
adolescentes engajados e ndo engajados em atividades esportivas, respectivamente
(CAYRES et al., 2015). Nesse sentido, adotou-se o coeficiente de correlagdo mais
baixo (r= 0.41) o qual produziu o maior tamanho amostral, poder de 80% e alfa de
5% (Z= 1,96) (Figura 7).

O célculo indicou a necessidade de se envolver uma amostra de ao menos 45
adolescentes em cada um dos grupos. Por envolver medidas de fluxo sanguineo
arterial, este calculo amostral foi ainda acrescido em 30% (devido a variabilidade
desta variavel observada em estudos anteriores [FAPESP: 2013/06052-2]), o qual
indicou um tamanho amostral minimo de 59 adolescentes por grupo. Por fim,
considerando a perda amostral observada em estudo prévio de nosso laboratério
(Mestrado [Processo FAPESP: 2013/06052-2]), acresceu-se 100% para eventuais
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perdas no seguimento de um ano (n final= 236 adolescentes [ao menos 118 em

cada grupo]).

Figura 7. Calculo do tamanho da amostra
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Fonte: MIOT (2011, p.275)

6.4 Amostragem e critérios de incluséo

A participacdo dos adolescentes na presente pesquisa somente foi aceita
mediante a apresentacdo dos termos de consentimento (APENDICE 1IV) e
assentimento (APENDICE V) ambos assinados, respectivamente pelos responsaveis
legais e pelo proprio adolescente. Além disso, a amostra deveria apresentar

concordancia aos seguintes critérios de incluséo:

o Iidade entre 11 e 18 anos;

o ndo apresentar nenhum distdrbio clinico ou metabdlico (previamente
diagnosticado);

o nao uso cronico de qualquer medicamento que pudesse interferir em alguns
dos desfechos analisados;

o envolvimento prévio minimo de 12 meses na atual modalidade esportiva
(Grupo Esporte);

o hao praticar atividades esportivas regulares nos ultimos 12 meses (Grupo nao

esporte/Controle);

Apoés estabelecido os critérios de inclusdo, a amostra foi selecionada utilizando
amostragem por conveniéncia. Objetivando alcancar o tamanho amostral minimo
anteriormente exposto (Item 6.3), os subgrupos foram compostos de adolescentes
engajados em esportes (Grupo Esporte) e ndo engajados em esportes (Grupo néao

esporte/Controle).
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Inicialmente, foram listadas instituicdes de ensino localizadas nos arredores da
universidade e clubes esportivos da cidade de Presidente Prudente e regido. A fim
de explicar a pesquisa, foi realizado inicialmente um contato por telefone com
respectivos diretores (instituices de ensino) e técnicos (clubes esportivos) a fim de
apresentar o ABCD Growth Study.

Adolescentes de seis instituicbes de ensino (técnico profissionalizante e
ensino basico) e nove clubes esportivos (ginastica artistica, atletismo, caraté, judo,
kung fu, beisebol, basquetebol, natacdo e ténis) foram convidados. Destes, 285
jovens aceitaram participar da pesquisa, por sua vez apenas 259 completaram todas
as etapas de avaliacdo fisica da primeira fase do estudo. Apdés 12 meses de
seguimento houve uma perda amostral de 70 participantes principalmente atrelada a
fatores como dificuldade para reagendamento das avaliacdes fisicas (contato por
telefone ou pessoalmente nos locais de treinamento esportivo), falta de interesse na
continuidade da pesquisa, negociacdo do atleta com outros clubes esportivos, bem
como decorrente do fato de que o adolescente nao frequentava mais a instituicdo de
ensino, e desta forma ndo teria tempo disponivel para a coleta de dados. Nesse
sentido, 189 adolescentes completaram as avaliacdes fisicas da segunda coleta do
ABCD Growth Study (Figura 8).
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Figura 8. Processo de amostragem por conveniéncia do ABCD Growth Study, Presidente Prudente,
Brasil.
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6.5 Critério de exclusao

ApoOs a analise do banco de dados do ABCD Growth Study tanto no momento
inicial do estudo quanto apds 12 meses de seguimento, e a fim de evitar possiveis
erros de interpretacdo foi excluido da amostra um adolescente que apresentou a
seguinte caracteristica:

o PCR acima de 10 mg/L;

6.6 Desenho experimental
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A coleta de dados aconteceu de acordo com as seguintes etapas:

o ApoOs a permissdo dos diretores e técnicos esportivos para divulgacdo do
ABCD Growth Study, foi realizado o convite a todos os adolescentes das
respectivas instituicdes com a faixa etaria entre 11 e 18 anos para participar
da presente pesquisa;

o Aos jovens que apresentaram concordancia aos critérios de incluséao
anteriormente descritos (item 6.4), foi entregue para preenchimento os termos
de consentimento e assentimento;

o ApOs isto, os adolescentes que apresentaram 0s termos de consentimento e
assentimento ambos assinados, foi efetuado um cadastro de dados pessoais
do adolescente e subsequente preenchimento de questionarios referente a
presente pesquisa. Esta etapa foi realizada em um laboratério de pesquisa na
universidade;

o Somado a isto, foram realizadas as seguintes avaliacdes: peso corporal,
estatura e altura tronco cefélica, afericdo da presséo arterial e frequéncia
cardiaca de repouso, avaliacdo da composicdo corporal por meio da
densitometria 0ssea e por fim, mensuracdo da espessura médio-intimal
arterial por meio de um aparelho de ultrassonografia em laboratérios de
pesquisa da universidade na mesma data de preenchimento dos
questionarios;

o Apoés estas avaliagbes, foi agendado a coleta de sangue a ser realizada no
periodo da manha apds oito horas de jejum noturno em um laboratério de
analises clinicas da cidade;

o Ao término de cada etapa da coleta de dados do ABCD Growth Study (coleta
inicial [2016/2017] e 12 meses de seguimento [2017/2018]) foram entregues
os resultados obtidos por meio da avaliacdo fisica, densitometria 0ssea e
ultrassonografia vascular (carta modelo para a apresentacao dos valores
meédios da EMIC e EMIF [ANEXO 1]) de cada adolescente aos técnicos e

participantes da pesquisa, respectivamente.

6.7 Variaveis do estudo

6.7.1 Préatica esportiva
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O engajamento em esportes foi reportado durante entrevista face-a-face.

Caso o adolescente tivesse mencionado que estava envolvido em alguma pratica

esportiva por no minimo 12 meses na referida modalidade, foram questionadas

informacdes a respeito do treinamento fisico (ANEXO Il), a saber:

©)

©)

o

O

tempo de prética prévia na modalidade esportiva (em meses);

frequéncia semanal (dias por semana);

tempo que diariamente praticava o esporte (minutos por dia);

guantidade de tempo durante a semana que dispendia realizando o esporte

(minutos por semana).

De acordo com o objetivo especifico de cada artigo cientifico tais informacdes

foram tratadas na seguinte perspectiva:

o

adolescentes que alcancaram a recomendacdo de atividade fisica semanal
para a faixa etaria (2300 minutos por semana) de acordo com o Centers for
Disease Control and Prevention (CDC, 2015) e Strong et al (2005) quando
comparado a seus pares que nao alcancaram 300 minutos por semana na

pratica esportiva.

Além disso com base no treinamento fisico reportado pelos adolescentes e haja

vista maior tempo dispendido em atividades aerdbias e em concordancia com a

classificagdo da modalidade esportiva sugerida por Ainsworth et al (2011), no qual

sugere a relacdo de equivalentes metabdlicos (METs) para o esporte, as

modalidades esportivas do nosso banco de dados foram classificados de acordo

com a demanda da capacidade cardiorrespiratoria, a saber:

O

modalidades esportivas com maior demanda da capacidade
cardiorrespiratéria (= 6METs e usualmente maior tempo dispendido em
atividades aeroObias durante a pratica esportiva) de acordo com nosso banco
de dados foram: basquetebol, natacéo, ténis e atletismo.

modalidades esportivas com menor demanda da capacidade
cardiorrespiratéria (< 6METs e usualmente menor tempo dispendido em
atividades aeroObias durante a pratica esportiva) de acordo com nosso banco

de dados foram: judé, karaté, kung fu, ginastica artistica e beisebol.

6.7.2 Adiposidade corporal



55

A gordura corporal (GC) e de tronco (GT) foram estimadas pela densitometria
o0ssea (marca General Electrics, modelo Lunar — DPX-NT), a partir do software GE
Medical System Lunar, versdo 4.7. O aparelho foi calibrado antes do inicio das
medidas, a fim de verificar a garantia da qualidade das varreduras seguindo as
recomendacdes do fabricante por um pesquisador treinado. ApOs este
procedimento, foram realizadas varreduras de corpo inteiro (Figura 9). Durante o
exame, todos os participantes usaram vestimentas leves, estavam descalgos, sem
nenhum pertence de metal junto ao corpo, bem como, foram posicionados no
equipamento em decubito dorsal durante todo o exame, se mantendo imoveis

durante um tempo aproximado de 15 minutos.

Figura 9. Avaliacdo de densitometria 0ssea.

-

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Centro de Estudos e Laboratério de Avaliacdo e Prescricdo de Atividades
Motoras (CELAPAM)

6.7.3 Espessamento arterial e variaveis dopplerfluxométricas

A espessura médio-intimal da artéria carétida (EMIC) (Figura 10) e femoral

(Figura 11) (EMIF), bem como a velocidade de pico sistolico, velocidade diastolica
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final e indice de resisténcia (IR= velocidade de pico sistélico [cm/s] - velocidade
diastolica final [cm/s] / velocidade de pico sistolico [cm/s]) (carétida [Figura 12] e
femoral [Figura 13]) foram mensuradas utilizando um aparelho de ultrassonografia
(marca Figlabs, modelo FP 102, Brasil) equipado com transdutor linear de alta
resolucao, multifrequencial, ajustado para 12 MHz em um laboratério de pesquisa da
universidade (Figura 14).

Figura 10. Espessura médio-intimal da artéria carétida
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Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Laboratério de Investicdo em Exercicio (LIVE)

Figura 11. Espessura médio-intimal da artéria femoral.

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Laboratério de Investicdo em Exercicio (LIVE)
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téria carotida.

Figura 12. Variaveis dopplerfluxométricas da ar
5 T

1 Vp: 124.16 cm/s
PPG: 6.17 mmHg
Ve: 4.62 cm/s
EPG: 0.01 mmHg
Vm: 51.78 cm/s
MPG: 1.07 mmHg
Pl: 2.3
RI: 0.96
VTI: 102.00
EnvTi: 1.97 s
S/D: 26.88
HR: 30.46 bpm

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Laboratério de Investicdo em Exercicio (LIVE)

Figura 13. Variaveis dopplerfluxométricas da artéria femoral.
cm/s
mmHg

Ve: 4.62 cm/s
EPG: 0.01 mmHg
Vm: 66.10 cm/s
MPG: 1.75 mmHg
Pl: 1.46

RI: 0.95

VTI: 19.50

EnvTi: 0.29

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Laboratério de Investicdo em Exercicio (LIVE)
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Figura 14. Ultrassonografia vascular.

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Laboratério de Investicdo em Exercicio (LIVE)

A medida foi realizada por pesquisadores capacitados para tal avaliacao fisica
seguindo as recomendacdes da Sociedade Brasileira de Cardiologia (NOGUEIRA et
al., 2004). De acordo com tal normatizagdo, ndo existe contraindicacdo ou
preparacdo que antecede este exame. Neste sentido, para este estudo foi
padronizado o plano sagital para a avaliacdo vascular, sendo o transdutor
posicionado do lado direito no pescoco e perna de cada voluntério a fim de avaliar a
espessura das artérias carotida e femoral, respectivamente.

Durante a avaliacdo da artéria carétida comum, o pescoco foi levemente
hiperestendido e inclinado para formar um angulo de aproximadamente 45 graus.
Para as medidas na artéria femoral, a perna do voluntario permaneceu estendida
sobre uma maca, sendo a medida coletada préxima a linha inguinal. A EMIC foi
mensurada automaticamente, por sua vez devido a inexisténcia de um software
especifico para avaliar a EMIF, tal medida foi mensurada manualmente pelo método
caliper no mesmo equipamento, sendo obtidas trés medidas consecutivas
considerando a média dos valores. A EMIC e EMIF foram obtidas no trecho de 15

mm, livre de placas focais. Os ajustes de ganhos e da escala de cinza foram
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realizados no equipamento para obter melhor qualidade da imagem, com o foco
principal na parede posterior das artérias.

Por dltimo, foram mensuradas as variaveis dopplerfluxométricas (velocidade
de pico sistélico [cm/s], velocidade diastdlica final [cm/s] e indice de resisténcia).
Inicialmente, o transdutor foi deslizado suavemente sobre a pele para evitar
compressdo dos vasos sanguineos. Durante a avaliacdo foram levados em
consideracdo 0s seguintes aspectos: padronizacdo da escala de velocidade,
filtragem, ganho da cor, filtro de parede e persisténcia. A andlise espectral desses
vasos sanguineos foi realizada com angulo de insonacdo menor ou igual a 60 graus
e 0S ajustes no equipamento foram os mesmos ajustes empregados para a analise
qualitativa, acrescentando a padroniza¢do do volume da amostra.

Todas as documentagBes fotograficas do modo B, a partir de imagens
coloridas da espessura médio-intimal e das variaveis dopplerfluxométricas foram

realizadas digitalmente, através de um sistema de armazenamento de imagens.
6.7.4 Maturacao bioldgica

Inicialmente foram coletadas varidveis antropométricas seguindo as
recomendacdes de Gordon, Chumlea e Roche (1988). Peso corporal foi mensurado
em uma balanca de leitura digital (marca Filizola, modelo Personal Line 200, Filizzola
Ltda., Brasil), com resolucdo de 0,1 kg. Estatura e a estatura tronco-cefalica foram
avaliadas utilizando um estadidbmetro de madeira fixo na parede (marca Sanny,
modelo Professional, Sanny®, Brasil) com escala de 0,1 cm. Além disso, durante
entrevista face-a-face foram reportados idade cronoldgica e sexo.

A partir destas medidas acima mencionadas, foi estimada a maturagéo
biologica através do pico de velocidade de crescimento (PVC), de acordo com as
equacbes matematicas propostas por Mirwald et al.,, (2002) (Quadro 2). Os
resultados encontrados a partir destas equacdes apresentam o tempo (em anos) que

falta (valores negativos) ou ja teria passado (valores positivos) para o PVC.
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Quadro 2. Modelo matematico para estimativa da maturacdo somatica de
adolescentes, pela idade do Pico de Velocidade de Crescimento (PVC).

Sexo Equacéo
= - 9,236 + 0,0002708 x (CP x ATC) - 0,001663 x (I x CP) +

0,007216 x (I x ATC) + 0,02292 x (P/E)
= - 9,376 + 0,0001882 x (CP x ATC) + 0,0022 x (I x CP) + 0,005841x
(I x ATC) — 0,002658 x (I x P) + 0,07693 x (P/E)

Masculino

Feminino

CP = comprimento de perna (cm); ATC = altura tronco-cefélica (cm); | = idade (anos); P = peso (kg);
E = estatura (cm).

6.7.5 Pressdao arterial e frequéncia cardiaca de repouso

A pressao arterial sistélica (PAS), diastolica (PAD) e frequéncia cardiaca (FC)
de repouso foram aferidas pelo método oscilométrico, utilizando um aparelho
automético (marca Omron Healthcare, Inc., Intellisense, modelo HEM 742 INT,
Bannockburn, lllinois, USA), validado por Christofaro et al., (2009) (Figura 15). A
avaliacdo foi iniciada apés um periodo de 10 minutos de repouso no qual o
voluntario permaneceu sentado. Inicialmente, o braco direito do avaliado foi
envolvido por um manguito no ponto médio do Umero. Foram realizadas trés
medidas obtidas com intervalo de um minuto entre elas, sendo considerada neste
estudo a média das trés medidas a pressao arterial e também a FC de repouso
(PICKERING et al., 2005).
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Figura 15. Coleta de Eresséo arterial e frequéncia cardiaca de repouso.

Fonte: Proprio autor

Nota: Parceria com o Centro de Estudos e Laboratério de Avaliacédo e Prescri¢do de Atividades
Motoras (CELAPAM)

6.7.6 Variaveis sanguineas

A coleta de sangue venoso aconteceu no periodo da manhd em um
laboratério de andlises clinicas da cidade de Presidente Prudente, Sdo Paulo. A
instituicdo possui todas as certificacdes exigidas pelos 6rgaos de fiscalizacao
nacionais e as dosagens seguiram as recomendacdes da Il Diretriz Brasileira sobre
Dislipidemias e Diretriz de Prevengdo da Aterosclerose do departamento de
Aterosclerose da Sociedade Brasileira de Cardiologia (2001).

Inicialmente, foi recomendado aos voluntarios respeitarem um jejum noturno
de oito horas. Durante a coleta de sangue, os adolescentes permaneceram
sentados, com o brago apoiado sobre um suporte ajustado de acordo com o porte
fisico do voluntario e necessidade do avaliador para a coleta de amostras
sanguineas. Em seguida, o braco foi garroteado no ponto médio do Umero e, apos a
assepsia da prega do cotovelo com algoddo embebido em alcool 70%, foi realizada
a puncao com agulha descartavel de 25x8 mm no referido local. Desta forma, 7mL
de sangue venoso foram aspirados e depositados em dois tubos a vacuo (Vacuette,
K3E EDTA), contendo gel separador sem anticoagulante. Apds isto, as amostras de

sangue foram centrifugadas (marca Sieger, modelo SIRIUS 400) durante 10 minutos



62

a 3.200 r.p.m. para separacdo do soro, sendo o conteudo total congelado para
posterior analises bioquimicas.

As amostras de sangue foram utilizadas para dosar 0os seguintes parametros:
colesterol total (CT), lipoproteina de alta densidade-colesterol [high density
lipoprotein-cholesterol] (HDL-c), lipoproteina de baixa densidade-colesterol [low
density lipoprotein-cholesterol] (LDL-c) e triacilglicerol (TG) foram analisados
utilizando um kit (marca Ortho Clinical Diagnostics) pelo método de inibicdo seletiva,
quimica seca, processados em um autoanalisador bioquimico (marca Vitros, modelo
250) obtidos pela empresa Ortho Clinical Diagnostics, Rochester, Nova York, EUA.

Além destas variaveis acima mencionadas, foi dosada a PCR utilizando um
autoanalisador bioquimico (marca Vitros, modelo 250), por meio do método de
imunoensaio de ponto fixo quimica seca, obtidos da empresa Ortho Clinical
Diagnostics, Rochester, Nova York, EUA. A glicemia foi avaliada utilizando um kit
(marca Ortho Clinical Diagnostics) pelo método colorimétrico quimica seca,
processado um autoanalisador bioguimico (marca Vitros, modelo 250), obtidos pela
empresa Ortho Clinical Diagnostics, Rochester, Nova York, EUA. E por fim, a
insulina foi analisada pelo método de quimioluminescencia, utilizando um kit de
imunoensaio de microparticulas (marca ABBOTT), processados em um
autoanalisador (marca ARCHITECT, modelo i2000), obtidos da empresa ABBOTT

Diagnostics, Green Oaks, lllinois, EUA.

O Quadro 3 lista os padrées de comportamento das medidas realizadas.

Quadro 3. Analises sanguineas e padrées de comportamento das medidas.

Variaveis Sensibilidade Linearidade CV biologico (%) ETP (%)
CT (mg/dL) 50,0 325,0 5,9 9,0
HDL-C (mg/dv) 5,0 110,0 7,3 11,6
LDL-C (mg/dL) --- --- --- ---
TG (mgrdL) 7,0 1420,0 20,9 27,9
Glicose (mgrdL) 4,2 600 5,7 6,9
Insulina (mcuimt) 0,2 1000,0 21,1 32,9
PCR (mgn) 5,0 90,0 42,2 56,6

CT= colesterol total; HDL-c= lipoproteina de alta densidade-colesterol; LDL-c= lipoproteina de baixa
densidade-colesterol; TG= triacilglicerol; CV biolégico= coeficiente de variacdo biolégico; ETP= erro
total permitido.
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Nota: Informacdes disponiveis em www.westgard.com

De acordo com o laboratério de andlises clinicas ndo ha valores definidos no que se refere ao
comportamento das medidas para a LDL-c pois este resultado deriva da férmula de Martin et al
(2013) seguindo as recomendac¢fes do Consenso Brasileiro para a Normatizagdo da Determinacao
Laboratorial do Perfil Lipidico.

A partir dos valores de glicose e insulina foi calculado o indice de resisténcia
a insulina (homeostasis model assessment-estimated insulin resistance [HOMA-IR])

proposto por Matthews et al (1985), de acordo com a seguinte equacao:

HOMA-IR= (insulina em jejum [mcUI/mL] x glicose em jejum [mg/dL]) /405

Além disso, a fim de responder os objetivos especificos do presente estudo,
para cada artigo cientifico que utilizou variaveis metabdlicas (Item 7.2 e 7.3) foi
desenvolvido um escore padronizado (escore Z) utilizando as variaveis sanguineas
anteriormente descritas (HDL-c escore Z multiplicado por -1) a fim de criar um

escore Z metabdlico de acordo com a seguinte formula:

Escore padronizado= [valor individual — média] /desvio padrao

6.8 Andlise estatistica

Inicialmente foi testada a distribuicdo do conjunto de dados, e em alguns
casos foi utilizada estatistica ndo paramétrica. Média e intervalo de confianca de
95% (IC95%) foram utilizados para apresentar os dados descritivos. Quando
necessario as variaveis foram ajustadas por seu log de base 10. Além disso, a fim de
verificar alteragdes nas variaveis ao longo de um ano de seguimento foi calculado a
mudanca absoluta (A), bem como a partir deste A, foi desenvolvido um escore
padronizado (escore Z metabdlico e cardiovascular).

Comparacdo de meédias foi analisada por meio da Andlise de Variancia
(ANOVA one way), e ajustada por covariaveis pela Analise de Covariancia
(ANCOVA). Teste de Levene foi utilizado para verificar a homogeneidade das
variancias, bem como o post hoc de Tukey foi utilizado quando necessario. Medidas
de tamanho de efeito (eta-squared) foram empregadas de acordo com a
classificacdo proposta por Maher, Markey, Ebert-May (2013): (i) valores entre 0,010
e 0,059 (pequeno); valores entre 0,060 e 0,139 (moderado); valores 20,140

(elevado).


http://www.westgard.com/
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A correlacdo de Pearson testou a relacdo entre as variaveis. Apos isto, 0s
relacionamentos significativos foram inseridos na analise de mediacdo de acordo
com o meétodo de Karlson Holm Breen (commando khb) (BREEN; KARLSON;
HOLM, 2013). Valores de significancia (p) inferiores a 5% foram considerados
diferentes estatisticamente. Todas as analises foram realizadas no BioEstat [versao

5.0] e Stata [verséo 15.1)).



65

7. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo, bem como a discussédo da temética foram

subdividos na apresentacao dos artigos cientificos a seguir.

1) Sports participation is inversely associated with C-reactive protein levels in
adolescents: ABCD Growth Study

2) Sport participation decreases metabolic risk in adolescents: ABCD Growth Study
3) Sports patrticipation and changes in metabolic and cardiovascular aspects among
lean adolescents: ABCD Growth Study
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Abstract

Objective: To analyze the relationship between sports participation and C-reactive
protein (CRP) levels in adolescents, and to identify the possible role of mediation
developed by trunk fatness (TF). Methods: Cross-sectional design, part of the
longitudinal study entitled "Analysis of Behaviors of Children During Growth (ABCD
Growth Study), Presidente Prudente, SP, Brazil. The sample comprised 259
adolescents (14.7+2.1 [182 boys and 77 girls]) stratified according to sex and
engagement in sports in agreement with the inclusion criteria: absence of any known
diseases; previous engagement in sports for at least 12 months (=300 minutes
weekly); no regular engagement in sports in the previous 12 months (non-regular
sports participation or <300 minutes/week); written parental consent and adolescents'
assent both signed. Engagement in sports was self-reported. CRP levels were used
to assess the inflammatory status. TF was estimated by a densitometer scanner.
Chronological age, biological maturation, HOMA-IR, and blood pressure were treated
as covariates. Results: There was no mediation effect of TF in the association of any
indicators of sports practice and CRP. However, a direct effect of sports was
observed on CRP levels when considering previous months of engagement in,
frequency, and volume of sports for boys and also previous months of engagement in
sports for girls. Conclusion: Previous sports participation and the amount of
engagement in sports per week (2300 minutes/week) presented an inverse
relationship with CRP levels; however, trunk fatness did not mediate this process.

Keywords: Inflammation; Physical Exercise; Adiposity



68

Introduction

Sports participation is a typical manifestation of physical exercise during the
first decades of life, this behavior being influenced by age, sex, family income, and
cultural background * 2. Engagement in sports during adolescence usually embraces
activities at a moderate-to-vigorous intensity and evidence supports the benefits on
inflammatory and cardiovascular risk factors 34 5,

Given the fact that obesity is a pathogenic denominator of many chronic
diseases © 7 8, adipose tissue plays an important role in inflammation status, linking
the release of adipokines to the inflammatory cascade °. C-reactive protein (CRP) is
a widely used inflammation marker in clinical practice, related to insulin resistance °,
and being useful to screen subclinical outcomes of coronary artery diseases in adults
11.

Moderate-to-vigorous physical activity (MVPA) and adiposity exert antagonist
effects on CRP levels 2 and it is thought that sports participation can affect
inflammation due to its impact on adiposity, characterizing a mediation role attributed
to body fatness. In the event of confirmation of this mediation role attributed to
adiposity, the impact of sports (and other types of physical activity) on inflammatory
markers would be justly supported by its role as an adiposity reducer. On the other
hand, to date, the existence of this theoretical model is unclear. For instance, regular
engagement in sports (2300 minutes per week) decreases CRP levels among
adolescents independently of adiposity changes®. However, body fatness affects
cardiovascular risk factors more than physical activity 3. Moreover, it remains
unclear which aspects related to sports participation may differently affect
inflammatory status among adolescents (e.g., intensity, amount of time per day,
number of days or minutes per week).

Thus, the objective of this study was to analyze the relationship between
sports participation and CRP levels in adolescents, as well as to identify the possible

mediation role exerted by trunk fatness on this relationship.
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Methods
Sampling

The longitudinal research entitled Analysis of Behaviors of Children During
Growth (ABCD Growth Study) is an on-going study being carried out in Presidente
Prudente, Sao Paulo, Brazil, dedicated to identifying the impact of sports participation
on different health aspects of adolescents, including inflammatory status. Data
collection and analyzes were performed by members of the Laboratory of
Investigation in Exercise (LIVE) in 2017, which is part of the Department of Physical
Education of the Sdo Paulo State University (UNESP). The ethics committee of
UNESP approved the study (process number 1.677.938/2016). All the parents and
those responsible for the adolescents signed the consent form, and the coaches
responsible for the adolescents also signed an authorization form.

The sampling process was developed according to the following steps. Firstly,
school units and private sports clubs of the city were contacted in order to explain the
research and ask for official permission to contact the adolescents and legal
guardians. After receiving authorization, principals (school), coaches (sports club),
and legal guardians were contacted by phone in order to explain all the procedures
related to the ABCD Growth Study. From these institutions, all adolescents between
11 and 18 years of age were invited to participate (n=942), based on the following
inclusion criteria which were required for the adolescents: (i) aged between 11 and
18 years; (ii) absence of any known previously diagnosed diseases; (iii) no regular
medicine use related to blood pressure or lipid metabolism; (iv) if athletes, at least
one year of training experience; if control group, at least one year without practicing
any sport or physical exercise regularly; (v) written parental consent and adolescents'
assent, both signed.

After these initial procedures, 285 adolescents fulfilled all inclusion criteria
and, after exclusions (mainly due to blood sample procedures), 259 adolescents
composed the sample. Compared to the 26 adolescents excluded due to missing
data, the final sample size had a similar chronological age (p= 0.146), biological
maturation (p= 0.112), trunk fatness (p= 0.369), proportion of boys (p= 0.412), and
proportion of adolescents engaged in sports (p= 0.142). The sample size of 259
participants granted a statistical power (80%) to detect significant (Z= 1.96)

coefficients of correlation (standardized score [r]) 20.175 in our statistical analysis.
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Independent variable: Sports participation

The sample was classified in terms of engagement in sports taking into
consideration the recommended guidelines for MVPA in adolescents * 15, During a
face-to-face interview the adolescents were asked about the following aspects: (i) Are
you engaged in sports? (i) If so, the information related to previous time of
engagement in the modality (in months), frequency (days per week), bouts (minutes
per day), and amount (minutes per week) was self-reported. If the adolescent
achieved the recommended guidelines for MVPA (=300min/week), they were
included in the “sport group”, and if they did not report engagement in physical
exercise or did not meet the recommended guidelines (<300min/week), they were

classified as "non-regular sports".

Dependent variable: C-reactive protein

CRP levels were analyzed by the immunoassay method using a specific kit
(brand Ortho Clinical Diagnostics) processed in a biochemical Autohumalyzer (brand
Vitros, model 250), obtained from the Ortho Clinical Diagnostics company,
Rochester, Nova York, USA. Blood samples were collected after eight hours of
overnight fasting. The laboratory responsible for blood sample collections meets all

the quality standards required by the Brazilian Ministry of Health.

Mediation variable: Trunk fatness

Trunk fatness (TF) was estimated using a densitometry scanner (brand
General Electrics; model Lunar — DPX-NT, General Electric Healthcare, Little
Chalfont, Buckinghamshire, United Kingdom) equipped with the software GE Medical
System Lunar (version 4.7). The manufacturer's recommendations were taken into
consideration before each assessment. The whole body was analyzed while the
adolescents remained immobile for approximately 15 minutes in the supine position,
with their arms and legs extended on a stretcher. Metal objects and shoes were

removed before each exam. A trained researcher was responsible for all
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measurements, which were performed in a room with a constantly controlled

temperature.

Covariates

Sex, chronological age, and biological maturation

Sex and chronological age were self-reported. Body weight was measured
using an electronic scale (Filizzola PL 150, model Filizzola Ltda, Brazil), and height
using a wall-mounted stadiometer (Sanny, model American Medical of the Brazil
Ltda, Brazil). Next, the age of peak height velocity (APHV) was estimated using
mathematical equations proposed by Mirwald et al 16, APHV was expressed in time
(years) (negative score [time to reach peak height velocity] and positive score [the

adolescent had already reached peak height velocity]).

Blood pressure and HOMA-IR

Systolic (SBP) and diastolic (DBP) blood pressure were assessed using an
automatic device (Omron Healthcare, Inc., Intellisense, model HEM 742 INT,
Bannockburn, lllinois, USA) validated by Christofaro et al ” for pediatric populations.
All recommendations for assessment were taken into consideration 8.

Blood samples were collected approximately eight hours after overnight
fasting, in a private laboratory. Insulin levels were analyzed by the
chemiluminescence method using a microparticle immunoassay kit (borand ABBOTT),
processed in a biochemical Autohumalyzer (brand ARCHITECT, model i2000)
obtained from the ABBOTT Diagnostics company, Green Oaks, lllinois, USA. Insulin
resistance was calculated using the homeostasis model assessment-estimated
insulin resistance (HOMA-IR)®°, through the following equation: HOMA-IR = (fasting
insulin [mcUl/mL] x fasting glucose [mg/dL])/405.

Glucose levels were analyzed using a kit (brand Ortho Clinical Diagnostics), by
the colorimetric method of dry chemistry, processed in a biochemical Autohumalyzer
(brand Vitros, model 250) obtained from the Ortho Clinical Diagnostics company,
Rochester, Nova York, USA.
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Statistical analyses

Mean and 95% confidence intervals (95%CIl) composed the descriptive
statistics. The Mann-Whitney test was used to compare numerical variables
according to sex and engagement in sports. Pearson's correlation analyzed the
relationship between parameters related to sports participation and CRP levels.

Mediation analysis was conducted to assess the mediation role of adiposity in
the relationship between sports participation and CRP. The Karlson Holm Breen
method (khb command) was used for mediation 2°. This method was applied to the
models to decompose the total effect (without the mediator effect) of a variable into
direct (the effect of sports participation on CRP levels accounting for trunk fat) and
indirect effects (the mediation effect). This estimative also provided the percentage of
explanation of the mediator (mediated percentage). Analyses were conducted in
BioEstat (version 5.0) and STATA (version 15.1), adopting p < 0.05.

Results

Boys were heavier (p= 0.001), taller (p= 0.001) and had higher SBP (p= 0.001)
and CRPiog10 (p= 0.008) than girls. On the other hand, girls presented lower APHV
(p=0.001) and higher TF (p= 0.001) than boys (Table 1).

When the sample was divided by sex and engagement in sports, we found
that boys engaged in sports presented lower levels of CRPiog10 (95%CI= 0.15 to 0.38)
than their counterparts not engaged in sports (Table 2). On the other hand, girls who
achieved =300min/week in sports presented lower TF (p= 0.001), DBP (p= 0.030),
and CRPiog10 (p= 0.013) than girls not engaged in sports.

All parameters of engagement in sports presented an inverse relationship with
CRP (Table 3), and with TF only in girls. Furthermore, CRP had a positive
relationship with TF between boys (95%CI= 0.037 to 0.305) and girls (95%CIl= 0.099
to 0.504). Mediation models of trunk fat, sports indicators, and CRP are presented in
Table 4. The significant relationship was inserted in the mediation models. There was
no mediation effect of TF in the association of any indicators of sports participation
and CRP. However, a direct effect of sports was observed on CRP levels when
considering previous months of engagement, frequency, and volume of sports for

boys and previous months of engagement for girls (p<0.05).



Table 1. General characteristics of the adolescents divided by sex (Brazil, n=

259).

Boys (n=182) Girls (n=77)

Mean (95%Cl) Mean (95%Cl) P
Age (vears) 14.7 (14.6 to 14.9) 14.8 (14.5 to 15.4) 0.654
Body weight (g) 62.4 (59.9 to 64.5) 52.6 (50.7 to 55.8) 0.001
Height (cm) 169.7 (166.9t0 171.6)  160.5 (159.2to 162.8)  0.001
TF @) 21.7 (20.1 to 23.5) 31.0 (28.9 to 33.5) 0.001
APHYV (vears) 13.8 (13.6 to 13.9) 12.7 (12.51t0 12.9) 0.001
SBP (mmHg) 115.8 (113.5t0116.9)  107.0 (104.9to 108.9) 0.001
DBP (mmHg) 63.0 (61.5 t0 63.7) 62.6 (61.0 to 64.0) 0.999
Glucose (mgid) 85.2 (83.5 t0 86.8) 80.8 (79.3 to 82.3) 0.001
CRP (mgn) 3.6(29t04.4) 2.8 (1.94 t0 3.91) 0.007
CRPiog10 0.38 (0.32 t0 0.44) 0.22 (0.12 t0 0.34) 0.007
Insulin (mcuiml) 8.9 (8.0t09.8) 9.3 (8.0to0 10.5) 0.179
HOMA-IR 1.95 (1.68 to0 2.22) 1.88 (1.61 to 2.14) 0.500
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95%CI= 95% confidence interval; p= statistical significance; TF= trunk fatness; APHV= age
of peak height velocity; SBP= systolic blood pressure; DBP= diastolic blood pressure; CRP=
c-reactive protein; HOMA-IR= homeostasis model assessment-estimated insulin resistance.



Table 2. General characteristics of the adolescents divided by sex and engagement in 2300 minutes of sports per week (Brazil, n=259).
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Boys Girls
Sport < 300 min/week Sport 2 300min/week Sport <300 min/week Sport 2 300min/week
n=103 n=79 * n=43 n=34 *
Mean (95%CI) Mean (95%CI) p Mean (95%Cl) Mean (95%Cl) p
TF (%) 22.1 (19.9t0 24.3) 21.4 (18.8t0 24.1) 0.377 34.2 (31.2t0 37.3) 27.6 (24.4 t0 30.9) 0.001
APHV (vears) 14.1 (13.9to 14.3) 13.5(13.4 to0 13.7) 0.001 13.1 (12.7 to 13.5) 12.5 (12.2t0 12.7) 0.004
SBP (mmHg) 115.1(1129t0117.2) 115.4(112.6t0118.3) 0.633 108.3 (105.7t0 110.9) 105.3(102.1t0108.5) 0.123
DBP (mmHg) 63.2 (61.6 to 64.9) 61.8 (60.3 to 63.2) 0.450 64.2 (62.1to0 66.4) 60.4 (58.4 to 62.3) 0.030
Glucose (mg/dL) 82.7 (81.3t0 84.1) 88.4 (85.31t0 91.5) 0.001 79.8 (77.7 t0 81.9) 81.9 (79.81t0 84.1) 0.192
CRP (mg/L) 3.64 (2.3510 4.94) 3.67 (2.76 t0 4.59) 0.262 3.33(2.39t0 4.27) 2.64 (1.16 to 4.11) 0.001
CRP og10 0.46 (0.40 to 0.52) 0.27 (0.15t0 0.38) 0.024 0.35 (0.24 to 0.46) 0.09 (-0.10 to 0.28) 0.013
Insulin (mcUI/mL) 9.30 (7.9 t0 10.6) 8.5(7.2109.8) 0.099 10.1 (8.41to 11.9) 8.2 (6.51t09.8) 0.039
HOMA-IR 1.94 (1.61 to 2.28) 1.96 (1.50 to 2.42) 0.410 2.04 (1.66 t0 2.42) 1.67 (1.31 to 2.03) 0.070

95%Cl= 95% confidence interval; p= statistical significance; *= engagement in sport for at least 12 months 2300min/week; TF= trunk fatness; APHV= age of
peak height velocity; SBP= systolic blood pressure; DBP= diastolic blood pressure; CRP= c-reactive protein; HOMA-IR= homeostasis model assessment-
estimated insulin resistance.
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Table 3. Univariate relationship between different aspects related to sports practices and C-reactive protein in girls and boys (Brazil, n= 259).

Previous sport Sport Frequency Sport bout Sport amount CRP
(months) (days/week) (minutes/day) (minutes/week) log10
r (95%Cl) r (95%Cl) r (95%Cl) r (95%Cl) r (95%Cl)

Girls

Dependent
CRP jog10 -0.415 (-0.585 to -0.211) -0.253 (-0.451to0 -0.031) -0.272 (-0.468 to -0.051) -0.266 (-0.462 to -0.045) ---

Mediation

TF (%) -0.290 (-0.486 to -0.071) -0.317 (-0.505 to -0.100) -0.349 (-0.531 to -0.136) -0.346 (-0.529 to -0.312) 0.316(0.099to 0.504)

Boys
Dependent
CRP jog10  -0.258 (-0.382to0 -0.124) -0.283 (-0.405t0 -0.151) -0.047 (-0.191t0 0.099) -0.196 (-0.325 to -0.060) ---

Mediation

TF (%)  -0.043 (-0.180 t0 0.096)  -0.090 (-0.225 t0 0.049)  -0.005 (-0.143t0 0.133)  -0.077 (-0.213t0 0.062)  0.174(0.037t0 0.305)

r= Pearson’s coefficient of correlation; 95%CI= 95% confidence interval, TF= trunk fatness; CRP= C-reactive protein.
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Table 4. Karlson Holm Breen mediation models of trunk fat in the association
between sports practice parameters and C-reactive protein.

%

Exogenous Effect B (95%Cl) p _
variable Mediated
Boys
Total -0.00301 (-0.004 to -0.001) <0.001
Previous sport Direct -0.00295 (-0.004 to -0.001) < 0.001 2.11
h
(months) Indirect  -0.00006 (-0.0002 to 0.0001) 0.558
Total -0.06309 (-0.091 to -0.034) < 0.001
Sport frequency  pirect -0.06165 (-0.090 to -0.032) < 0.001 2.28
(days/week) .
Indirect -0.00143 (-0.005 to 0.002) 0.454
Total 0.00063 (-0.001 to 0.0003) 0.183
Sport bouts Direct -0.00060 (-0.001 to 0.0003) 0.206 5.02
(minutes/day) .
Indirect  -0.00003 (-0.0001 to 0.0009) 0.610
Total -0.00021 (-0.0003 to -0.00007) 0.002
Sport amount Direct  -0.00020 (-0.0003 to -0.00007) 0.003 3.63
(minutes/week) .
Indirect  -7.88.10° (-0.00002 to 0.00001) 0.412
Girls
Total -0.00418 (-0.006 to -0.001) 0.001
Previous sport Direct -0.00384 (-0.006 to -0.001) 0.003 8.14
h
(months) Indirect  -0.0003 (-0.0009 to 0.0002) 0.278
Total -0.04279 (-0.095 to 0.009) 0.112
Sport frequency  pirect -0.03152 (-0.085 to 0.022) 0.256 26.34
(days/week) .
Indirect -0.01127 (-0.027 to 0.005) 0.185
Total -0.00153 (-0.003 to 4.25.10°) 0.051
Sport bouts Direct -0.00115 (-0.002 to 0.0004) 0.159 24.33
(minutes/day) .
Indirect -0.0037 (-0.0009 to 0.0001) 0.192
Total -0.00026 (-0.0005 to -0.0001) 0.041
Sport amount Direct -0.00020 (-0.0004 to 0.0005) 0.128 22.09
(minutes/week) .
Indirect  -0.00005 (-0.0001 to 0.0003) 0.197

Note. 95%CI= 95% confidence intervals. Adjusted for age, APHV, HOMA-IR, SBP, and DBP.
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Discussion

In this study, previous time of engagement in sports was associated with
decreased levels of CRP, while trunk fatness was not a mediator of this model. Given
the fact that sports participation is an enjoyable way for adolescents to achieve the
recommended MVPA for health, it is important to highlight that engagement in sports
may decrease pro-inflammatory cytokines, even without significant adiposity
changes®.

As expected, trunk fatness was positively related to CRP levels in both sexes,
as CRP levels are closely linked to interleukin-6 (IL-6) released by central adipose
tissue 2% 22, However, another finding related to trunk fatness in this study was the
fact that sports participation and inflammation status were related with each other
independently of adiposity, denoting that the association between sports participation
and CRP levels has a direct pathway. Similarly, longitudinal data have identified that
adolescents engaged in = 300 min/week of sports for at least 12 months showed a
greater decrease in CRP levels than their counterparts not engaged in sports 4,
independently of adiposity. In fact, exercise protocols seem to be able to decrease
inflammatory markers even in obese adolescents 23, denoting that the anti-
inflammatory environment attributed to physical exercise is adiposity-independent.

Previous time of engagement and weekly time spent in sports were inversely
related to CRP levels in both sexes. In theory, previous time of engagement in sports
can be interpreted as a proxy of the long-term effect of sports participation on CRP.
In terms of pathways to support this relationship, an anti-inflammatory response
linked to chronic adaptions induced by physical exercise should be considered. IL-6
derived from muscle contraction induces lipolysis and fat oxidation as well as
inhibiting the action of tumor necrosis factor - a (TNF-a), stimulating the production of
the IL-1 receptor antagonist (IL-1ra), IL-10, and soluble TNF receptor which are
related to anti-inflammatory responses 2 24, From this scenario, the release of CRP,
possibly induced by pro-inflammatory cytokines, could be diminished and this fact
may result in the anti-inflammatory dose response promoted by sports participation.

In our study, the amount of time per week dedicated to sports was also
inversely related to CRP. Similar to our findings, when components of sports
participation were analyzed separately (e.g., days per week, time per day), the

associations with CRP were not consistent in both sexes 25. Apparently, the
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combination of these components (time per day x number of days per week) is more
consistent in order to identify significant relationships in boys and girls 4. Moreover,
exercise intensity appears relevant in this process because high-intensity physical
exercises seem to be more effective to decrease inflammation than low-intensity
exercise 2> 24 and sports usually embrace activities at a moderate-to-vigorous
intensity.

In this sense, the present findings have several practical implications,
especially concerning the strategy of future interventions. Firstly, we found that
adherence is an important factor associated with CRP levels; therefore, future
interventions should stimulate long-term sports participation. Moreover, the volume of
training is also a protective factor. Another aspect to be considered in this complex
phenomenon is the fact that biological maturation appears to affect changes in
inflammatory status more than adipose tissue itself 4, raising doubts about how
maturation may affect inflammation during adolescence, which to date is not entirely
clear 24,

The study has limitations. Initially, data about sports participation was self-
reported, and is thus prone to bias. Moreover, sports participation is a subset of the
leisure-time physical activity domain and other domains of physical activity are also
prevalent among adolescents 2. Our study did not account for other confounders
such as sedentary behavior, dietary patterns, and ethnicity (it being necessary to
consider possible limitations to generalize these findings to other ethnicities).
Moreover, although our sample was of a similar age to adolescents assessed in a
previous representative survey carried out in the city, the proportion of boys was
higher in our study?’, as well as which, the final sample was significantly lower than
the overall sample contacted in the schools and sports clubs (n= 942). Additionally,
we did not measure exercise intensity, which is relevant to understand how physical
exercise may affect inflammatory status. In addition, other inflammatory markers
were not analyzed, such as IL-6 and TNF-a. Finally, the method used to estimate
somatic maturation can present bias, especially when chronological age differs more

than one year from the estimated age of peak height velocity 2.
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Perspective

On the other hand, the strength of the study relies on the different aspects
related to sports (previous time of engagement, frequency [days/week], bouts
[minutes/day], and amount [minutes/week]). Furthermore, our study reinforces the
benefits of sports participation during the first decades of life, highlighting that
adolescents who achieve at least 300 min/week of sports practice may demonstrate
improvements in inflammatory status.

In conclusion, our findings pointed out that, independently of body fatness,
CRP values were inversely associated with both the previous time of engagement in

sports and the amount of time per week dedicated to sports.
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Abstract

Purpose: To analyze the impact of participation in sports with different
cardiorespiratory fitness (CRF) demand on changes in metabolic and cardiovascular
markers in adolescents. Methods: Longitudinal study with 12 months of follow-up
(Analysis of Behaviors of Children During Growth [ABCD Growth Study]). Overall,
184 adolescents (age 15.6 + 2.1) of both sexes were classified according to sports
participation: non-sport (control), low CRF sports, and high CRF sports. Metabolic
outcomes were total cholesterol (TC) and its fractions, triacylglycerol (TG), glucose,
insulin levels and insulin resistance index. Cardiovascular outcomes were arterial
thickness (carotid and femoral [ultrasound]), blood pressure and resting heart rate.
Results: Absolute decrease for TC (-8.2 mg/dL [95%CI: -13.1 to -3.4]), LDL-c (-4.4
mg/dL [95%CI: -8.2 to -0.6]), and TG (-11.3 mg/dL [95%CI: -19.4 to -3.3]) were
significantly higher in the low CRF group when compared to non-sport group.
Adolescents engaged in sports classified as high CRF demand had a significant
increase on HDL-c (1.2 mg/dL [95%CI: -0.5 to 3.0]) when compared to non-sport
group (-2.4 mg/dL [95%CI: -4.4 to -0.5]). Conclusion: Sports participation seems to
be beneficial to improvement of metabolic aspects among adolescent, mainly lipid
profile.

Keywords: Cardiorespiratory Fitness, Physical Exercise, Risk Factors
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Introduction

Compelling evidence support the fact that early signs of many cardiovascular
diseases diagnosed in adulthood start in the first decades of lifel. From this scenario,
it is important to understand how risk factors can affect both metabolic and
cardiovascular outcomes 2. Due to its interaction with different health outcomes,
physical activity has been pointed out as relevant in the prevention of metabolic and
cardiovascular diseases. Said that, sports participation is a subset of physical activity
that constitutes the main manifestation of physical exercise during adolescence,
helping to achieve moderate-to-vigorous physical activity recommendations 6.

In terms of sports modalities, swimming and soccer are the most common
among adolescents around the world!®, while the choice of other sports is affected by
age, sex, regional barriers 8° and individual preferences 1°. Among adolescents living
in the American continent (Canada, United States, Jamaica and Brazil), engagement
in team sports is more common than observed in their European peers 1°. However,
depending on the health outcome considered, some sports might be more effective
than others, e.g. basketball seems more effective than swimming to improve bone
health 11,

Regarding metabolic and cardiovascular outcomes, the key aspect to be
considered seems to be the amount of high-intensity effort of the sport modality *2. It
is known that high-intensity activities significantly improve cardiorespiratory fitness
(CRF) 1314 Moreover, participation in competitive sports — which requires many sets
of high-intensity activities — is associated with higher levels of aerobic fitness 14 15 16,
However, it is important to consider that CRF demand may vary across different sport
modalities '2, affecting the potential of some sports to improve health-related
outcomes. In addition, the metabolic and cardiovascular benefits of sports
participation seem to be related to adiposity changes 17 18,

Sports participation embraces many health-related physical activity
characteristics (e.g. high-intensity, daily training routine), but the scientific literature
has ignored its significant role on the total daily physical activity of adolescents 12,
focusing exclusively on the impact of total daily physical activity on health outcomes
(not discriminating the amount of this activity that is sport). Therefore, few is known

about the impact of sports participation on many health outcomes during
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adolescence, mainly when considered different sports. Thus, the aim of this study
was to analyze the impact of participation in sports with different cardiorespiratory
fitness (CRF) demand on changes in metabolic and cardiovascular markers between
adolescents.

Methods
Sampling

This study is part of a longitudinal research entitled Analysis of Behaviors of
Children During Growth (ABCD Growth Study). This is an on-going study designed to
identify the impact of sports participation on different health aspects among
adolescents, including cardiovascular and metabolic risk factors. The study is being
carried out in Presidente Prudente, state of Sdo Paulo, Brazil. Data collection and
analyzes were performed by trained staff of the Laboratory of Investigation in
Exercise (LIVE) at baseline (2017) and 12 months later. The ethics committee of the
Sdo Paulo State University (UNESP) approved the study (process number
1.677.938/2016). All parents, coaches and adolescents signed a written consent
form.

Briefly, the sampling process was according to the following steps: first of all,
school units and sport clubs were contacted in order to explain the research and
were asked for official permission to contact the adolescents and legal guardians;
after the authorization, principals (schools), coaches (sport clubs) and legal
guardians (by phone) were contacted to explain all the procedures related to ABCD
Growth Study. After that, all adolescents between 11 and 18 years of age were
invited to participate, from these 285 accepted the invitation and completed the
baseline data collection. Adolescents with any missing data were excluded from this
manuscript (n= 26), totalizing a final sample of 259 adolescents (Figure 16). All
participants were in agreement with the following inclusion criteria: (i) aged between
11 and 18 years; (ii) absence of any known diseases previously diagnosed; (iii) no
regular medicine use related to blood pressure or lipid metabolism; (iv) if athletes
(basketball, baseball, gymnastics, judo, karate, kung fu, swimming and tennis and
track and field), at least one year of training experience; if control group
(schoolchildren), at least one year without any regular engagement in organized
sports or physical exercise routines; (v) signed written consent form by parents and

adolescents.



89

After 12 months (Figure 16), all 259 adolescents were contacted and 184
completed the follow-up measurements (n= 75 dropouts: fear about blood collection,
moved to another city, lack of time to participate in data collection, gave up to
participate). This sample size allowed the statistical power (80%) to detect significant
(Z= 1.96) coefficients of correlation (standardized score [r]) 20.206 in our statistical

analysis.
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Figura 16. Sampling from ABCD-Growth Study (Presidente Prudente, Sao Paulo, Brazil, 2017-2018).
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Fieldwork

During a face-to-face interview, adolescents reported general information,
such as sex and chronological age. According to the aims of the study, participants
were separated into groups based on engagement in sports. For those who were
engaged in sports, it was asked about their training routine (previous time engaged in
that modality [months], days per week, minutes per day and minutes per week).
Anthropometric variables, body composition, arterial thickness, blood pressure and
resting heart rate were measured by our trained staff. Blood samples were collected
by a nurse and analyzed in a private laboratory. All the fieldwork was performed twice

(at baseline and 12 months later).

Independent variable

Sport participation

Initially, the sample was divided into engaged and not engaged in sports. For
those participants who were engaged in sports, they were divided according to their
type of sport and training characteristics °. In general, sports with typical physical
training involving aerobic fithess (e.g. running activities), usually associated with
greater improvements in terms of CRF and intensity above six metabolic equivalents
(METs) 1% 20 were classified as high CRF sports (basketball, swimming, tennis and
track and field). Sports involving in general less aerobic activities and intensities
below six METs 1° were classified as low CRF sports (judo, karate, kung fu,

gymnastics and baseball).

Dependent variables

Metabolic outcomes

Blood samples were collected in a private laboratory following at least eight
hours fasting. Total cholesterol (TC [mg/dL]), low density lipoprotein-cholesterol
(LDL-c [mg/dL]), high density lipoprotein-cholesterol (HDL-c [mg/dL]), triacylglycerol
(TG [mg/dL]) and glucose (mg/dL) were analyzed by the colorimetric method of dry
chemistry and processed in a biochemical Autohumalyzer (Vitros, model 250)

obtained from the Ortho Clinical Diagnostics company, Rochester, New York, USA.
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Insulin levels were analyzed by chemiluminescence method using a microparticle
immunoassay kit (ABBOTT), processed in a biochemical Autohumalyzer
(ARCHITECT, model i2000) obtained from the ABBOTT Diagnostics company,
Green Oaks, lllinois, USA. The insulin resistance was calculated by the homeostasis
model assessment-estimated insulin resistance (HOMA-IR) 2%, through the equation:
HOMA-IR = (fasting insulin [mcUI/mL] x fasting glucose [mg/dL])/405.

Cardiovascular outcomes

Carotid (CIMT [mm]) and femoral intima-media thickness (FIMT [mm]) were
performed on frozen pictures on the R wave that were recorded from the far wall of
the arteries in end-diastole ?? by experienced researchers using an ultrasound scan
(Figlabs, model FP 102, Brazil), equipped with a high resolution, multi-frequency
linear transducer, adjusted to 12 MHz, that was used to examine both arteries on the
right side of the body. During the carotid artery procedures, the neck was lightly
hyperextended and inclined to reach an angle of approximately 45 degrees. During
the femoral artery assessment, the leg was extended on the stretcher, and the
measure was taken near the inguinal line 23

Systolic (SBP), diastolic (DBP) blood pressure and resting heart rate (RHR)
were assessed using an automatic device (Omron Healthcare, Inc., Intellisense,
model HEM 742 INT, Bannockburn, lllinois, USA), validated for adolescents 2.
Measurements were performed after 10 minutes at rest and the midpoint of the right
humerus of the arm was assessed using a sleeve of suitable size for the
circumference of the arm. Three measurements were obtained with an interval of one

minute between them and the mean of the three measurements was considered 25.

Standardized z score

In order to obtain a general index considering all outcomes analyzed in this
study, absolute changes ([A] subtracting baseline value from follow-up value) were
converted to standardized z scores (individual A — overall A / standard deviation).
Standardized z scores were grouped as metabolic z score (TC, LDL-c, HDL-c, TG,
glucose and HOMA IR) and cardiovascular z score (SBP, DBP, RHR, CIMT and
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FIMT). In order to obtain the same meaning of other variables, HDL-c z score was

multiplied by -1.

Covariates

Chronological age and sex were reported during a face-to-face interview. Body
weight (electronic scale [Filizzola PL 150, model Filizzola Ltda, Brazil]) and height
(wall-mounted stadiometer [Sanny, model American Medical of the Brazil Ltda,
Brazil]) were measured according to standardized procedures. Biological maturation
was estimated through the peak height velocity (PHV) using mathematical equations
proposed by Mirwald et al 26, PHV allows to identify time before (negative score) and
after (positive score) of peak related to biological maturation.

Body fatness (BF in percentage values [%]) was estimated using a
densitometry scanner (General Electrics; model Lunar — DPX-NT, General Electric
Healthcare, Little Chalfont, Buckinghamshire, United Kingdom) equipped with the
software GE Medical System Lunar (version 4.7). No shoes and any metal objects
were permitted during the measurement. One trained researcher was responsible for
all assessments, which were performed in a room with a constantly controlled
temperature. Furthermore, the type of sport reported by adolescents was inserted as

covariates as well.

Statistical analysis

Descriptive data was presented by means and 95% confidence intervals
(95%CI). Absolute change (A) and standardized z scores were performed using the
data of 1l-year of follow-up. Analysis of variance (ANOVA One Way) was used to
compare mean values according to groups (non-sport, low CRF sports and high CRF
sports). Analysis of covariance (ANCOVA) was used to compare significant results in
ANOVA adjusted by covariates (by sex, PHV [baseline], body fatness [A], baseline of
the dependent variable and type of sport engaged in). Levene’s test assessed the
assumption of homogeneity of variances in the models, while Tukey’s post hoc test
was used when necessary. Effect size was expressed as eta-squared (ES-r) values
and classified as follow: (i) from 0.010 to 0.059 [small]; (ii) 0.060 to 0.139 [moderate];
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(ii) 20.140 [elevated] ?’. Statistical significance was set at 5% (p < 0.05). Analyzes

were performed using the software BioEstat (version 5.0).

Results

Adolescents engaged in sports (low and high CRF) were younger and heavier
(only high CRF demand) than non-sport group at baseline. Somatic maturation also
differed among the groups (Table 5). Even after adjustments by covariates, absolute
decrease for TC (-8.2 mg/dL [95%CI: -13.1 to -3.4]), LDL-c (-4.4 mg/dL [95%CI: -8.2
to -0.6]), and TG (-11.3 mg/dL [95%CI: -19.4 to -3.3]) were significantly higher in the
low CRF group when compared to non-sport group (Table 6). Similarly, those
adolescents engaged in sports classified as high CRF demand had a significant
increase on HDL-c (1.2 mg/dL [95%CI: -0.5 to 3.0]) when compared to non-sport
group. On the other hand, in terms of absolute changes, there were no differences
for fasting glucose, HOMA IR and all cardiovascular outcomes (Table 6).

In Figure 17, metabolic (Figure 17, Panel A) and cardiovascular z scores
(Figure 17, Panel B) were compared according to the CRF demand of the sports. In
the multivariate models, adolescents engaged in sports with low or high CRF demand
showed significant decrease on metabolic z score when compared to non-sport
group. Measures of effect size were of moderate magnitude (for both HOMA IR and
type of sport engaged in) (Figure 17, Panel A). On the other hand, there was no
difference to the cardiovascular z score according to sports participation (Figure 17,
Panel B).
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Table 5. Characteristic of the sample according to sport demand for CRF.

Demand of CRF related to engagement in sports

Variables Non-sport (n= 62) Low (n=41) High (n=81)
Mean (95%CiI) Mean (95%Cl) Mean (95%Cl)
General
Age (years) 15.8 (15.4t0 16.2) 13.9 (13.5t0 14.4)2 14.0 (13.6 to 14.6)?
Weight (g) 59.4 (56.7 to 62.0) 53.4 (51.0 to 56.8) 63.3 (59.8 t0 66.7)"
Weight (a) 2.81 (1.62 t0 4.00) 4.38 (3.49 10 5.26) 4.70 (3.20 to 6.20)
Height (cm) 168.2 (166.1t0 170.4) 162.0(159.6 t0164.4)2 170.1 (167.9 to 172.3)°
PHV (years) 1.94 (1.64 to 2.25) 0.78 (0.37 to 1.20) 2 1.03 (0.70 to 1.35) 2
BF ) 23.2 (20.6 t0 25.7) 23.3 (20.5 to 24.8) 20.7 (18.6 to 23.8)
BF @) 0.70 (-0.61 to 2.01) 1.27 (0.22t02.31)  -1.62 (-3.23 to -0.01)2°
Metabolic
TC (mg/d) 137.8 (132.6 t0 142.9) 138.5 (132.0to 144.9) 148.3 (142.3 to 154.2)?
HDL-C (mgrdL) 53.7 (50.9 to 56.5) 53.7 (49.2 to 54.1) 52.1 (50.0 to 54.3)
LDL-C (mg/dL) 68.4 (63.9 to 73.0) 70.2 (65.0 to 75.5) 80.3 (75.3t0 85.4)2P
TG (mgrdL) 72.9 (67.1to0 78.6) 80.2 (69.7 to 90.6) 73.0 (67.810 78.2)
Glucose gy ~ 79.5 (78.1to 80.9) 87.2 (83.6 t0 90.9)? 85.5 (84.2 to 86.9)?
Insulin meuimu) 10.0 (8.4 to 11.5) 9.2 (7.7 to 10.6) 8.1(7.2t08.9)
HOMA IR 2.02 (1.64t0 2.41) 2.11 (1.57 to 2.64) 1.72 (1.53t01.91)
Cardiovascular
SBP (mmHg) 113.9 (111.6t0 116.2) 108.3(105.6 t0110.9)2 112.4 (112.1t0 117.0)°
DBP (mmHg) 64.5 (62.8 to 66.1) 61.6 (59.8 to 63.3)? 61.5 (60.2 to 62.8)?
RHR (bpm) 74.5 (72.2 t0 76.8) 74.3 (71.9 to 76.6) 74.7 (72.7 10 76.7)
CIMT (mm) 0.509 (0.491t0 0.528) 0.513 (0.490to 0.536) 0.527 (0.509 to 0.545)
FIMT (mm) 0.478 (0.4631t0 0.492) 0.457 (0.4371t00.477) 0.457 (0.443 10 0.472)

PHV= peak height velocity; BF= body fatness; TC= total cholesterol; HDL-c= high density lipoprotein
cholesterol; LDL-c= low density lipoprotein cholesterol; TG= triacylglycerol; HOMA IR= homeostasis
model assessment-estimated insulin resistance; SBP= systolic blood pressure; DBP= diastolic blood
pressure; RHR= resting heart rate; CIMT= carotid intima media thickness; FIMT= femoral intima media
thickness; 95%CIl= 95% of confidence intervals; CRF= cardiorespiratory fitness; a= p-value<0.05 when
compared to Non-sport; b p-value<0.05 when compared to Low CRF; A= absolute change between
both moments of the study.



Table 6. Absolute changes (A) after 12 months of follow-up in adolescents according to demand of CRF related to sports

participation.

Demand of CRF related to engagement in sports ANCOVA
Variables Non-sport Low CRF High CRF = value ES-r Qualitative
Mean (95%Cl) Mean (95%Cl) Mean (95%CI) b

1.292 -8.2693 -0.795

TC (mgia) (-3174105.758)  (-13.133t0 -3.405)  (-5.071t03.481) +2°7 0016 0049 Small
-2.468 -2.049 1.2338

HDL-Cmod) (4 43010 -0507)  (-4.130100.032)  (-0.577to 3.044)  +A72 0013 0052 Small
3.051 44757 -1.688

LDL-Cmgia) (9 467106.568)  (-8.277t0 -0.672)  (-5.076t0 1.700)  +208 0017 0.049 Small
4.953 -11.3682 -0.335

TG (mgran) (-2.660 t0 12.566)  (-19.435 to -3.300)  (-7.386t0 6.716) 172 0017 0048 Small

Glucose -1.111 -0.744 -0.586

(i) (-2.886 10 0.664)  (-2589101.102)  (-2.177to1.005) 0090 0914 0.001 Small
:0.105 -0.303 0.118

HOMAIR @ (0394100.183)  (-0.612100.006)  (-0.3881t00.153)  0°10 ~ 0602 0.006 Small
3.883 2.806 2299

SBP (mmkg) (1.577 t0 6.190) (0.261 to 5.351) (014210 4.456) 0477 0622 0.005 Small
1.830 0.948 1.896

DBP mmrg) (0.322 t0 3.337) (-0.711102.607)  (0.499t03.203) 0423 ~ 0656 0.005 Small
0.417 2.145 0.201

RHR ©pm) (-1.756 10 2.589)  (-0.271104.562)  (-1.822t02.224) 0810 0447 0.009 Small
10.026 -0.001 0.002

CIMT (mm) (-0.04810 0.005)  (-0.024100.023)  (-0.018t00023) 290 0132 0023 Small

FIMT (mmy -0.006 0.004 0.013 0576 0563  0.007 Small

(-0.033 to 0.020)

(-0.024 to 0.033)

(-0.010 to 0.037)

TC= total cholesterol; HDL-c= high density lipoprotein cholesterol; LDL-c= low density lipoprotein cholesterol; TG= triacylglycerol; HOMA IR= homeostasis
model assessment-estimated insulin resistance; SBP= systolic blood pressure; DBP= diastolic blood pressure; RHR= resting heart rate; CIMT= carotid
intima media thickness; FIMT= femoral intima media thickness; 95%Cl= 95% of confidence intervals; CRF= cardiorespiratory fitness; A= absolute change
between both moments of the study. ANCOVA adjusted by sex, PHV (baseline), body fatness (A), baseline of the dependent variable and type of sport
engaged in; a= p-value<0.05 when compared to Non-sport; b p-value<0.05 when compared to Low CRF.
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Figura 17. Metabolic z score (Panel A) and cardiovascular z score (Panel B) according to groups (non-sport, low CRF sports and high CRF sports), adjusted
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Discussion

The main finding of our study is based on the idea that sports participation is a
subset of daily physical activity with the particular potential to promote health.
Therefore, it should be considered separately in studies assessing the impact of daily
physical activity on metabolic and cardiovascular aspects of adolescents. Moreover,
our findings show that different sports can influence different components of lipid
profile, leading to the perspective that health professionals might recommend the
engagement in certain types of sports based on the health benefits desired.

In this study, the group composed of adolescents engaged in sports with high
CRF was the only one decreasing significantly adiposity, mainly due to the potential
of high intensity physical exercises to modulate adiposity changes in subcutaneous
or intramuscular tissue. The significant impact of high CRF sports on HDL-c values
seems partially affected by these beneficial changes on adiposity, probably because
pro-inflammatory cytokines released by adipose tissue and may act as a trigger in the
metabolic and cardiovascular response 28. In addition, aerobic exercise may affect
expression of enzymes related to B-oxidation, such as carnitine palmitoyltransferase |
(controls the fatty acids movements into the mitochondria) and B-Hydroxy acyl-CoA
dehydrogenase (responsible for regulation on fat oxidation) 2°. Our findings enhance
the potential role of sports with high CRF on reduction of adiposity 3° during
adolescence.

In parallel, adolescents engaged in low CRF sports showed a significant
improvement on total cholesterol, LDL and TG levels. Mainly daily physical activity,
obesity and CRF 3! mediate the impact of sports participation on metabolic outcomes
during adolescence. Apparently, the impact of low and high CRF sports on lipid
profile and HDL-c (respectively) between adolescents might be explained by the
potential of CRF to affect cardiovascular risk factors in pediatric groups 2.

However, it is necessary to recognize the absence of diet information as a
limitation of this study. Moreover, improvements attributed to sports participation on
lipid profile and HDL-c are not entirely explained by changes in adiposity 3!, denoting
a non-dependent obesity pathway to explain our findings. We found in a previous
research that only adolescents not engaged in sports showed values of C-reactive
protein significantly related to dyslipidemia 32 and a possible explanation for our
findings would be the fact that regular engagement in organized sports induces anti-
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inflammatory response that is not necessarily dependent of adiposity changes 2.
Therefore, the absence of others inflammatory markers might be recognized as
another limitation of our study 34 3°,

In our study, sports participation did not cause significant changes on arterial
thickness, resting blood pressure and heart rate. Similar findings were observed in a
previous study, in which one year of sports participation did not affect the arterial
thickness in 11-14 years-old adolescents 2. On the other hand, cross-sectional data
reveal conflicting results between sports participation, blood pressure and heart rate
variability 36 37, Apparently, in a sample composed mainly by non-obese adolescents,
significant changes attributed to physical exercise could be harder to be identified 8.
Moreover, fatty streaks are already present in arterial bed since childhood 2,
however, substantial changes on arterial thickness are usually seen in young adults
followed by aggregation of cardiovascular risk factors.

Our findings should be interpreted cautiously. Firstly, we did not measure CRF
properly (laboratory or field test). Participants were divided based on sports
characteristics. Furthermore, sport specificity (individual or team), training routines
(intensity), previous time of practice (years), position in the field and timing of data
collection (pre-season or season) were not controlled in our analysis. Another aspect
that should be considered is the previous exposition at baseline (previous time
engaged in sports) may have affected some outcomes analyzed. Although sample
loss is a natural aspect in longitudinal studies, the statistical power of the analysis
was maintained.

The strengths of our study include the close monitoring of sports participation
in a 12-month longitudinal design. Second, the use of an accurate measurement of
adiposity (densitometry scanner) and a less conventional cardiovascular marker
(arterial thickness [ultrasound device]) should be considered a strength. Considering
that adiposity is closely related to cardiovascular risk factors, independently of low
CRF 22, and child sports may affect metabolic z score, potentially mediated by CRF
31 further studies should test the possible mediation role of low and high CRF sports
based on objective cut-points 4°.

In conclusion, sports participation seems to be beneficial for improvements of

metabolic outcomes among adolescents, mainly lipid profile.
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Abstract

Objective: To analyze the effect of adiposity and sport participation with different
cardiorespiratory fithess (CRF) demand on changes in metabolic and cardiovascular
parameters in adolescents. Methods: Longitudinal study with 1-year of follow-up
(Analysis of Behaviors of Children During Growth [ABCD Growth Study]). In all, 189
adolescents (mean age 15.6 = 2.1) were followed from 2017 to 2018. Participants
were classified according to cardiorespiratory fitness (CRF) related to engagement in
sports and adiposity values: non-sport; Obese / Low+High CRF; Non-Obese / Low
CRF; Non-Obese / High CRF. Metabolic (total cholesterol [TC] and its fractions [HDL-
c and LDL-c], triacylglycerol, glucose, insulin levels and insulin resistance index
[HOMA IR]) and cardiovascular outcomes (intima-media thickness and resistance
index of carotid and femoral arteries) were assessed. Changes over time (A) were
treated as standardized scores. Results: Regardless of covariates, we found
significant changes according to all four groups for TC (p-value= 0.029), HDL-c (p-
value= 0.002), LDL-c (p-value= 0.002), TG (p-value= 0.017) and HOMA-IR (p-value=
0.005). Lean adolescents engaged in sports of high CRF was the only one with
significant improvements for HDL-c (2.57 mg/dL [95%CI: 0.50 to 4.65]), which were
significantly higher than all the other groups. Furthermore, non-obese adolescents
engaged in sports both low (-1.49 [95%CI: -2.90 to -0.07]) and high (-1.25 [95%CI: -
2.44 to -0.07]) CRF demand had significant decrease on combined metabolic z score
when compared to group not engaged in sports (1.37 [95%CI: 0.14 to 2.60]) and
obese adolescents engaged in sports (1.93 [95%CI: 0.42 to 3.44]). Conclusion:
Sports participation seems effective to improve metabolic parameters in lean
adolescents, while cardiovascular parameters seem less sensitive to this effect.
Moreover, the CRF demand attributed to the sport seems affect decisive in the
metabolic component to be improved.

Keywords: Exercise, Cardiorespiratory Fitness, Pediatric Obesity
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Introduction

Obesity is closely associated with the development of cardiovascular
abnormalities since the first decades of life (Park et al., 2015). There are evidences
highlighting the fact that obesity itself may affect cause and consequences of health-
related outcomes in terms of metabolic and cardiovascular parameters (Li et al.,
2012; Park et al., 2015; Silva et al., 2014).

The pathways by what childhood obesity influences both metabolic and
cardiovascular outcomes seem affected by cardiorespiratory fitness (CRF) (Perez-
Bey et al., 2019). The interaction between CRF and adiposity on metabolic and
cardiovascular aspects in adolescents is still an open fieldwork for research. Recent
findings have highlighted a moderate-to-low tracking of CRF from childhood to
adolescence, which seems moderated by biological maturation (Werneck et al.,
2019a). Furthermore, physical performance is influenced by adiposity (Werneck et
al., 2019b), while low CRF in obese adolescents is related to higher arterial thickness
(Silva et al., 2014).

On the other hand, CRF seems improved by moderate-to-vigorous physical
exercise in which sports participation during adolescence have an important
contribution on it (Silva et al., 2013). Not only because sport participation is the main
manifestation of physical exercise during adolescence, but also because sports
participation improves anti-inflammatory profile even without adiposity mediation
(Cayres et al., 2019) or changes in adolescents (Cayres et al., 2018). Indeed, sports
participation is a subset of habitual physical activity and its impact on pediatric health
is fewer investigated in the literature than other physical activity domains (Perez-Bey
et al., 2019; Cayres et al., 2015). Most of studies assessing habitual physical activity

in adolescents do not take into account the amount of moderate-to-vigorous activity
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that is attributed to sports participation (Poitras et al., 2016), while most of studies
involving sports are focused in aspects related to motor and physiological
performance (Egger; Oberle; Saluan, 2019).

Despite of the well documented impact of physical exercise (not sports
participation) on the metabolic and cardiovascular health of obese adolescents
(Fedewa et al., 2013; Eddolls et al., 2017; Dias et al., 2015), little is known about its
impact on lean adolescents, in which abnormality in such markers are less frequent.
In fact, different meta-analysis assessing the impact of aerobic exercise and school-
based interventions on cardiovascular and metabolic parameters have failed to find
out significant improvements in groups of adolescents not composed exclusively by
obese participants (Pozuelo-Carrascosa et al., 2018; Kelley and Kelley, 2007).

Thus, the objective of this study was to analyze the effect of sports
participation with different CRF demands on changes in metabolic and cardiovascular

parameters in lean adolescents.



110

Methods
Sampling

In this longitudinal study is presented findings from 1-year of follow up of
metabolic and cardiovascular variables from adolescents who composed the sample
of a longitudinal research entitled Analysis of Behaviors of Children During Growth
(ABCD Growth Study), carried out since 2017 in Presidente Prudente, state of Sao
Paulo, Brazil. All data collection and analyzes were performed by a trained staff of
the Laboratory of Investigation in Exercise (LIVE). The ethics committee of the Sao
Paulo State University (UNESP) approved the study (process number
1.677.938/2016). All parents, coaches and adolescents signed a written consent
form.

Briefly, the sampling process comprised the following steps. Initially, school
units and sport clubs were contacted in order to explain the research and were asked
for official permission to contact the adolescents and legal guardians. After the
authorization, principals (schools), coaches (sport clubs) and legal guardians (by
phone) were contacted to explain all the procedures related to ABCD Growth Study.

Adolescents included in our study were in agreement with the following
inclusion criteria: (i) aged between 11 and 18 years; (ii) absence of any known
diseases previously diagnosed; (iii) no regular medicine use related to blood pressure
or lipid metabolism; (iv) if athletes (basketball, baseball, gymnastics, judo, karate,
kung fu, swimming, tennis and track and field), at least one year of training
experience; if control group (schoolchildren), at least one year without any regular
engagement in organized sports or physical exercise routines; (v) signed consent
and assent form by parents and adolescents, respectively. After these steps, all

adolescents between 11 and 18 years of age were invited to participate, and after 12
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months of follow-up 189 adolescents completed the measurements, and this sample
size allowed the statistical power (80%) to detect significant (Z= 1.96) coefficients of
correlation (standardized score [r]) 20.203 in our statistical analysis. The sample loss
(n=70) was mainly related to fear about blood collection, moved to another city, lack
of time to participate in data collection and also gave up to participate of the ABCD

Growth Study.

Fieldwork

Data collection followed these steps. Initially, during a face-to-face interview
the participants reported sex and chronological age. According to the aims of our
study, volunteers were separated into groups based on sport engagement and
adiposity values. Anthropometric variables, body composition, arterial thickness was
measured by our trained staff. Blood samples were collected by a nurse and
analyzed in a private laboratory. All the fieldwork was performed twice (at baseline

and 12 months later).

Independent variable
Demand of cardiorespiratory fitness related to sports participation and obesity
Adolescents were recruited in sports clubs and schools. For those participants
who were engaged in sports, they were divided according to their type of sport and
training characteristics (Ainsworth BE, Haskell WL, Herrmann SD et al, 2011). In
general, sports with typical physical training involving aerobic fithess (e.g. running
activities), usually associated with greater improvements in terms of CRF and
intensity above six metabolic equivalents (METs) (Ainsworth BE, Haskell

WL, Herrmann SD et al, 2011; WHO, 2019) were classified as high CRF sports (track
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and field, basketball, swimming and tennis). Sports involving less aerobic activities
and in which their modality is classified as below six METs (Ainsworth BE, Haskell
WL, Herrmann SD et al, 2011), those adolescents were classified as low CRF sports
(judo, karate, kung fu, gymnastics and baseball).

It was reported individual data for each athlete, such as the previous time of
engagement in the current sport (Low CRF 55.5 months [95%CI: 47.2 to 63.8] and
High CRF 44.9 months [95%CI: 37.8 to 63.8]). Moreover, it was also reported the
number of days per week training (Low CRF 3.5 days [95%CI: 3.2 to 3.8] and High
CRF 4.3 days [95%CI: 3.9 to 4.7]) and overall time per week training (Low CRF 476.5
minutes [95%CI: 405.6 to 547.3] and High CRF 726 minutes [95%CIl: 642.1 to
810.1]). The average time of each bout of exercise per day was slightly higher in the
High CRF (154.9 minutes [95%CI: 143.6 to 166.2]) when compared to the Low CRF
group (132.9 minutes [95%CI: 118.1 to 147.8)).

Body fatness (BF in percentage values [%]) was estimated using a
densitometry scanner (General Electrics; model Lunar — DPX-NT, General Electric
Healthcare, Little Chalfont, Buckinghamshire, United Kingdom) equipped with the
software GE Medical System Lunar (version 4.7). No shoes and any metal objects
were permitted during the measurement. All assessments were performed by a
trained researcher. Taking into consideration the percentage of BF at follow-up
moment, the sample was classified as non-obese (< 25% for boys and < 30% for

girls) and obese (= 25% for boys and = 30% for girls) based on Williams et al (1992).

Combined categorical variable considering demand of CRF and obesity
Finally, based on the classification related to the demand of CRF and obesity,

five groups were created as follow: (i) Non-sport (including sedentary obese and non-
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Obese adolescents [n= 66]); (i) Obese / Low+High CRF (including obese
adolescents engaged in any sport, regardless CRF level [n= 35]); (iii) Non-Obese /

Low CRF (n= 35); (iv) Non-Obese / High CRF (n= 59).

Dependent variables
Metabolic outcomes

Venous blood samples were collected in a private laboratory following at least
eight hours fasting. Total cholesterol (TC), low density lipoprotein-cholesterol (LDL-c),
high density lipoprotein-cholesterol (HDL-c), triacylglycerol (TG) and glucose were
analyzed by the colorimetric method of dry chemistry and processed in a biochemical
Autohumalyzer (Vitros, model 250) obtained from the Ortho Clinical Diagnostics
company, Rochester, New York, USA. Insulin levels were analyzed by
chemiluminescence method using a microparticle immunoassay kit (ABBOTT),
processed in a biochemical Autohumalyzer (ARCHITECT, model i2000) obtained
from the ABBOTT Diagnostics company, Green Oaks, lllinois, USA. The insulin
resistance was calculated by the homeostasis model assessment-estimated insulin
resistance (HOMA-IR) (Matthews et al., 1985), through the equation: HOMA-IR =
(fasting insulin [mcUl/mL] x fasting glucose [mg/dL])/405. C Reactive Protein (CRP)
levels were analyzed by the immunoassay method using a specific kit (brand Ortho
Clinical Diagnostics) processed in a biochemical Autohumalyzer (brand Vitros, model
250), obtained from the Ortho Clinical Diagnostics company, Rochester, Nova York,

USA.

Cardiovascular outcomes
Intima-media thickness was assessed in the carotid (CIMT [mm]) and femoral

arteries (FIMT [mm]), both measurements in the right side of the body. During this
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exam, trained researchers using an ultrasound scan (Figlabs, model FP 102, Brazil),
equipped with a high resolution, multi-frequency linear transducer, adjusted to 12
MHz performed the technique on frozen pictures on the R wave that were recorded
from the far wall of the arteries in end-diastole (Stein et al., 2008). During the carotid
artery procedures, the neck was lightly hyperextended and inclined to reach an angle
of approximately 45 degrees. During the femoral artery assessment, the leg was
extended on the stretcher, and the measure was taken near the inguinal line (Silva et
al., 2004). After the assessment of arterial thickness, it was examined blood flow
markers using the ultrasound on color Doppler mode, in which for this study was
analyzed the resistance index (RI)= (systolic peak velocity [cm/s] — final diastolic

velocity [cm/s]/ systolic peak velocity[cm/s]) of the carotid and femoral arteries.

Standardized z score

In order to obtain a general index considering all outcomes analyzed in this
study, absolute changes ([A] subtracting baseline value from follow-up value) were
converted to standardized z scores (individual A — overall A / standard deviation).
Standardized z scores were grouped as metabolic z score (TC, LDL-c, HDL-c, TG,
glucose and HOMA IR), cardiovascular z score (CIMT, FIMT, Carotid Rl and Femoral
RI). In order to obtain the same meaning of other variables, HDL-c z score was

multiplied by -1 (Andersern et al., 2006).

Covariates
Chronological age (baseline) and sex were reported during a face-to-face
interview. Body weight (electronic scale [Filizzola PL 150, model Filizzola Ltda,

Brazil]) and height (wall-mounted stadiometer [Sanny, model American Medical of the
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Brazil Ltda, Brazil]) were measured according to standardized procedures. Biological
maturation was estimated through the peak height velocity (PHV) using mathematical
equations proposed by Mirwald et al (2002). PHV allows to identify time before

(negative score) and after (positive score) of peak related to biological maturation.

Statistical analysis

Means and 95% confidence intervals (95%CI) were used as descriptive
statistics. Absolute change (A) after 12 months were calculated and analysis of
variance (ANOVA One Way) was used to compare them according to all four groups
created. Analysis of covariance (ANCOVA) was used to adjust the ANOVA analyses
(multivariate models were adjusted by sex, chronological age (baseline), PHV
(baseline), BF (A), CRP (A), baseline values of the dependent variable and demand
of CRF/Obesity group). Levene’s test assessed the assumption of homogeneity of
variances in the models, while Tukey’s post hoc test was used when necessary.
Effect size was expressed as eta-squared (ES-r) values and classified as follow: (i)
from 0.010 to 0.059 [small]; (ii) 0.060 to 0.139 [moderate]; (iii) =0.140 [elevated]
(Maher, Markey, Ebert-May, 2013). Statistical significance was set at 5% (p < 0.05).

Analyzes were performed using the software BioEstat (version 5.0).
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Results

General characteristics of the adolescents at baseline show that adolescents
engaged in sports were younger than adolescents not engaged in (Table 7).
Metabolic variables were usually higher in the group of lean adolescents engaged in
sports of high CRF than the other groups, while cardiovascular variables did show a
clear pattern in the differences observed. After 12 months, lean adolescents engaged
in sports of high CRF presented significant decrease in adiposity (BF [%] -2.74
[95%CI: -4.49 to -0.99]), which was significant compared to all other groups.

After 12 months of follow-up, there were significant differences according to all
four groups for TC (p-value= 0.032), HDL-c (p-value= 0.017), LDL-c (p-value= 0.001),
TG (p-value= 0.005), glucose (p-value= 0.003) and RI femoral (p-value= 0.011). In
general, all differences were in favor to the groups composed of lean adolescents
engaged in sports with low (TG and glucose) and high CRF (TC, HDL-c, LDL-c and
glucose) when compared to the group composed of adolescents not engaged in
sports (Table 8).

In the multivariate models considering metabolic variables, there were
significant changes according to all four groups for TC (p-value= 0.029), HDL-c (p-
value= 0.002), LDL-c (p-value= 0.002), TG (p-value= 0.017) and HOMA-IR (p-value=
0.005). In general, all differences were in favor to the groups composed of lean
adolescents engaged in sports with low (TC, LDL-c and TG) and high CRF (LDL-c)
when compared to the group composed of adolescents not engaged in sports (Table
9). The group of lean adolescents engaged in sports of high CRF was the only one
with significant improvements for HDL-c (2.57 mg/dL [95%CI: 0.50 to 4.65]), which

were significantly higher than all the other groups.
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After adjustments, non-obese adolescents engaged in sports both low (-1.49
[95%CI: -2.90 to -0.07]) and high (-1.25 [95%CI: -2.44 to -0.07]) CRF demand had
significant decrease on combined metabolic z score when compared to group not
engaged in sports (1.37 [95%CI: 0.14 to 2.60]) and obese adolescents engaged in

sports (1.93 [95%CI: 0.42 to 3.44]) (Figure 18).



Table 7. Baseline characteristics of the sample according to demand of CRF related to sport participation and adiposity.

Demand of CRF related to sport participation and adiposity

Non-Obese + Obese Obese Non-Obese Non-Obese
Non-sport Low+High CRF Low CRF High CRF ANOVA
(n=66) (n=31) (n= 35) (n= 59) p-value
Mean (95%Cl) Mean (95%ClI) Mean (95%Cl) Mean (95%Cl)
General
Age (years) 15.7 (15.2 to 16.3) 13.0 (12.4 to 13.6) 14.5 (13.8 to 15.2)aP 14.3 (13.8 to 14.8)" 0.001
Weight (kg) 57.7 (54.6 t0 60.9) 60.1 (55.1 to 65.0) 52.0 (48.3 t0 55.8) 59.7 (55.5t0 63.9)° 0.045
Height (cm) 167.1 (164.2t0170.0) 160.2 (157.3t0 163.2)* 164.4 (161.2t0 167.6) 170.4 (167.3t0 173.4)2 0.001
PHV 1.90 (1.48 to0 2.31) 0.40 (-0.13 to 0.95)2 1.22 (0.62 to 1.82) 0.94 (0.49 to 1.39)? 0.001
BF (%) 23.1(20.2 t0 26.0) 34.5(31.9to 37.0)2 17.2 (15.0 to 19.4)2P 17.8 (15.4 to 20.1)P 0.001
CRP (mg/L) 3.58 (2.29 t0 4.88) 3.79 (1.54 t0 6.03) 2.90 (2.11to 3.69) 3.35(1.48 10 5.22) 0.920
Metabolic
TC (mg/dL) 138.7 (132.2t0 145.1)  147.0 (137.1t0 156.8)  132.9 (125.5t0 140.3)  150.6 (142.9 to 158.2)° 0.008
HDL-c (mg/dL) 54.4 (51.2 to 57.7) 49.6 (46.6 t0 52.7) 52.5 (48.9 to 56.1) 54.0 (50.9 to 57.1) 0.242
LDL-c (mg/dL) 68.8 (62.9 to 74.7) 79.6 (71.9 t0 87.3) 64.4 (58.6 to 70.2)° 80.6 (74.2 to 87.0)2¢ 0.001
TG (mg/dL) 71.1 (63.51t0 78.8) 87.7 (68.2 t0 107.2) 76.4 (65.0 to 87.8) 74.2 (67.2t0 81.3) 0.181
Glucose (mg/dL) 78.8 (77.1t0 80.5) 86.8 (84.7 to 88.8)? 89.3 (82.3 t0 96.3) 86.5 (84.5 to 88.5)? 0.001
HOMA IR 1.96 (1.45to 2.48) 2.36 (1.87 to 2.86) 2.15(1.18t0 3.12) 1.51(1.31to 1.72) 0.161
Cardiovascular
CIMT (mm) 0.513(0.491t00.536) 0.476 (0.441t00.511) 0.531 (0.500t0 0.562) 0.532 (0.509 to 0.555)° 0.035
FIMT (mm) 0.488 (0.469t0 0.507) 0.483 (0.453t00.514) 0.444 (0.412t0 0.475)* 0.451 (0.432to 0.469) 0.010
RI carotid 0.860 (0.846 t0 0.873)  0.869 (0.854t0 0.884)  0.843 (0.8251t0 0.860)  0.872 (0.857 to 0.887) 0.058
RI femoral 0.904 (0.892 to 0.915) 0.920 (906 to 0.934) 0.917 (0.906 t0 0.927)  0.929 (0.920 to 0.937)? 0.005
Change (A) after 12 months
BF (%) 0.74 (-0.49 to 1.98) 1.53(-0.13 to 3.21) 1.38 (0.16 to 2.60) -2.74 (-4.49 to -0.99)2b¢ 0.001
CRP (mg/L) -0.97 (-2.52 t0 0.58) 1.31 (-1.27 to 3.89) 1.68 (0.70 to 2.67) -0.77 (-2.93 t0 1.39) 0.115

F= female; M= male; PHV= peak height velocity; BF= body fatness; TC= total cholesterol; HDL-c= high density lipoprotein cholesterol; LDL-c= low density lipoprotein
cholesterol; TG= triacylglycerol; HOMA IR= homeostasis model assessment-estimated insulin resistance; CIMT= carotid intima-media thickness; FIMT= femoral
intima-media thickness; RI= resistance index; ; 95%CIl= 95% of confidence intervals; CRF= cardiorespiratory fitness; a= p<0.05 when compared to Non-sport and
Non-obese + Obese; b p<0.05 when compared to Low+High demand of CRF and Obese; c= when compared to Low demand of CRF and Non-obese; d= when
compared to High demand of CRF and Non-obese; A= absolute change between both moments of the study.
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Table 8. Absolute changes after 12-months for metabolic and cardiovascular variables according to demand of CRF related to sport
participation and obesity in adolescents.

Demand of CRF related to sport participation and adiposity

Non-Obese + Obese Obese Non-Obese Non-Obese
Variables Non-sport Low+High CRF Low CRF High CRF ANOVA
(n= 66) (n=31) (n= 35) (n=59) p-value
Mean (95%Cl) Mean (95%ClI) Mean (95%ClI) Mean (95%ClI)

Metabolic
TC (mg/dL [A]) 3.33(-1.52 t0 8.19) -1.71 (-7.88 to 4.44) -5.20 (-10.34 to -0.06) -6.88 (-13.25 to -0.52)? 0.032
HDL-c (mg/dL [A]) -2.87 (-4.97 to -0.78) -1.40 (-3.80 to 1.00) -1.47 (-3.951t0 1.01) 1.92 (-0.58 to 4.43) 0.017
LDL-c (mg/dL [A]) 5.15(1.21 t0 9.08) 0.43 (-4.43t0 5.31) -1.86 (-5.58 t0 1.85) -7.95 (-12.92 to -2.97)? 0.001
TG (mg/dL [A)]) 8.73 (1.75t0 15.71) -4.23 (-21.41t012.94) -15.97 (-26.33t0 -5.60)°  -3.00 (-10.80 to 4.76) 0.005
Glucose (mg/dL [A]) 3.34 (1.19t0 5.49) -1.52 (-3.41t0 0.36) -4.64 (-11.30 to 2.01)? -2.53 (-4.78 t0 -0.28)? 0.003
HOMA IR (4) -0.15 (-0.72 t0 0.41) 0.16 (-0.41t0 0.74) -0.60 (-1.351t0 0.14) -0.09 (-0.30t0 0.12) 0.341

Cardiovascular
CIMT (mm [A]) -0.02 (-0.04 to 0.0002) 0.01 (-0.02 to 0.05) -0.02 (-0.05t0 0.01) 0.001 (-0.02 to 0.02) 0.291
FIMT (mm [A]) -0.02 (-0.05 to 0.005) 0.01 (-0.03 to 0.06) 0.02 (-0.01 to 0.06) 0.01 (-0.009 to 0.04) 0.139
RI carotid (A) 0.02 (0.007 to 0.04) 0.01 (0.001 to 0.03) 0.04 (0.02 to 0.05) 0.02 (0.008 to 0.03) 0.456
RI femoral (A) 0.02 (0.007 to 0.03) 0.01 (-0.002 to 0.02) -0.005 (-0.02t0 0.013)  -0.004 (-0.01 to 0.006)? 0.011

TC= total cholesterol; HDL-c= high density lipoprotein cholesterol; LDL-c= low density lipoprotein cholesterol; TG= triacylglycerol; HOMA IR= homeostasis model
assessment-estimated insulin resistance; CIMT= carotid intima-media thickness; FIMT= femoral intima-media thickness; RI= resistance index; 95%CIl= 95% of
confidence intervals; CRF= cardiorespiratory fitness; a= p<0.05 when compared to Non-sport and Non-obese; b p<0.05 when compared to Low demand of CRF and
Non-obese; c= when compared to high demand of CRF and Non-obese; d= when compared to Non-sport and Obesity; e= when compared to Low+High CRF
demand and Obesity; A= absolute change between both moments of the study.
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Table 9. Absolute changes after 12-months for metabolic and cardiovascular variables according to demand of CRF related to sport
participation and obesity in adolescents.

Demand of CRF related to sport participation and adiposity

Non-Obese + Obese Obese Non-Obese Non-Obese .
Variables Non-sport Low+High CRF Low CRF High CRF ANCOVA
(n= 66) (n=31) (n= 35) (n=59) p-value
Mean (95%Cl) Mean (95%ClI) Mean (95%ClI) Mean (95%ClI)
Metabolic
TC (mg/dL [A]) 1.26 (-3.39t0 5.92) -0.95 (-7.35 t0 5.45) -9.91 (-15.7 to -4.02)2 -2.12 (-7.06 t0 2.81) 0.029
HDL-c (mg/dL [A]) -2.48 (-4.49 to -0.48) -2.71 (-5.50 to 0.07) -2.03 (-4.51t0 0.43) 2.57 (0.50 to 4.65) &b 0.002
LDL-c (mg/dL [A]) 3.33 (-0.26 t0 6.92) 1.72 (-3.21 to 6.65) -5.95 (-10.49 to -1.42)? -4.08 (-7.88 to -0.29)? 0.002
TG (mg/dL [A]) 2.97 (-4.81 to 10.7) 3.38 (-7.34 to 14.10) -15.16 (-24.75 to -5.56) -1.63 (-9.65 t0 6.38) 0.017
Glucose (mg/dL [A]) -0.97 (-2.81t0 0.88) -0.43 (-2.88 10 2.02) -0.65 (-2.91t0 1.59) -0.95 (-2.79 t0 0.89) 0.986
HOMA IR (4) -0.09 (-0.37 t0 0.18) 0.36 (-0.02 to 0.75) -0.46 (-0.81 to -0.11)° -0.38 (-0.67 to -0.08)° 0.005
Cardiovascular
CIMT (mm [A]) -0.02 (-0.05 to -0.005) -0.008 (-0.03 to0 0.02) 0.000 (-0.028 to 0.029)  0.008 (-0.016 to 0.032) 0.178
FIMT (mm [A]) -0.008 (-0.03 to0 0.02) 0.02 (-0.016 to 0.06) -0.003 (-0.38 t0 0.03) 0.004 (-0.025 to 0.03) 0.681
RI carotid (A) 0.023 (0.009 to 0.037) 0.03 (0.010 to 0.04) 0.03 (0.01 to 0.04) 0.02 (0.01to 0.04) 0.933
RI femoral (A) 0.009 (-0.002 to 0.021)  0.021 (0.006 to 0.037) -0.001 (-0.01 to 0.01) -0.002 (-0.01 to 0.01) 0.060

*= model adjusted by sex, chronological age (baseline), PHV (baseline), BF (A), CRP (A) and baseline values of the dependent variable. TC= total cholesterol; HDL-
c= high density lipoprotein cholesterol; LDL-c= low density lipoprotein cholesterol; TG= triacylglycerol; HOMA IR= homeostasis model assessment-estimated insulin
resistance; CIMT= carotid intima-media thickness; FIMT= femoral intima-media thickness; RI= resistance index; 95%Cl= 95% of confidence intervals; CRF=
cardiorespiratory fitness.

a=p<0.05 when compared to Non-Obese+Obese / Non-sport; b p<0.05 when compared to Obese / Low+High CRF; c= p<0.05 when compared to Non-Obese / Low
CRF; d= when compared to Non-Obese / High CRF; A= absolute change between both moments of the study.
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Figura 18. Metabolic z score according to groups, adjusted for covariates.

Metabolic (z score)

Non-obese + High CRF - —e— ab
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Ancova (*= effect-size with p-value <0.05):
Sex (ES-r=0.010); Age paseiine (ES-r=0.013); PHV ,jine (ES-r=0.021); BF-A (ES-r= 0.012); CRP-A
(ES-r=0.000); TC yugetine (ES-1=0.002); HDL-¢ pygefine (ES-r=0.000); LDL-~C 1yeiine (ES-1=0.000); TG pagetine
(ES-r=0.000); Glucose pqseiine (ES-r=0.005); HOMA-IR ,jine (ES-r=0.131); Demand of CRF/Obesity
(ES-r=0.119)*
a= p-value <0.05 compared to Non-Obese+Obese and Non-Sport
b= p-value <0.05 compared to Obese and Low+High CRF
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Discussion

Our main findings highlight the fact that sport participation during adolescence
is associated with improvement on metabolic parameters in lean adolescents, while
cardiovascular parameters seem less sensitive to changes. Moreover, our findings
also need to be analyzed considering that few cases of dyslipidemia (n= 08 for TG
and n= 18 for HDL-c) and high fating glucose (none case) were observed in our
adolescents, denoting a metabolically healthy group (SBD, 2017).

In parallel, after 1-year of follow-up we found that sport participation, both low
and high CRF demand groups, showed a decrease on metabolic parameters when
compared to non-obese adolescents not engaged in sports and also obese groups.
In addition, obese adolescents not engaged in sports showed a significantly increase
on LDL-c and glucose levels. Previous studies have presented findings in
accordance with ours (Werneck et al., 2018), in which is highlighted the possible
modulation effect of CRF from childhood on metabolic risk at adolescence. Given the
preference of Brazilians adolescents for team sports (Hulteen et al., 2017), it is still
not clear which sport modality should be taken when the goal set is to improve
metabolic parameters.

In general, sport participation seems to have a protective effect on metabolic
heath even after adjustments for covariates. Otherwise, despite the fact that obesity
is closely related to metabolic abnormalities, in our study those adolescents classified
as obese, independently whether engaged in sports or not, both groups presented
lower increase on metabolic z score when compared to non-obese adolescents not
engaged in sports. Based on our findings, there are growing body of evidence
highlighting the importance of being physically active, mainly in terms of obesity

approach (Ortega et al., 2018). From this scenario, the “metabolically health
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obesity” phenotype initially described in 2001 (Sims, 2001) is suggested as an
intermediate level between absence of risk factor and disease properly later in life (Li
et al., 2012), in which those children physically active, even having some CVD risk
factor, the effect of it on health may be less strong when compared to their
counterparts, however fit but non-physically active (Li et al., 2012). However, this
point of view should be taken cautiously, mainly because as proposed by Ortega et al
(2018) do not exist “a benign obesity”, although physically active those individuals as
adults still have higher risk (24-33%) for all CVD morbidity and mortality later in life.

In terms of cardiovascular outcomes, at baseline, adolescents engaged in
sports presented lower FMIT values when compared to adolescents not engaged in
sports. On the other hand, similar to previous data (Pahkala et al. 2013), CIMT
seemed not affected by physical exercise in pediatric groups. For both, no significant
changes have been observed after the follow-up period. In fact, when not exclusively
obese samples are considered, the impact of physical exercise on classical
cardiovascular parameter (e.g. arterial thickness, systolic and diastolic blood
pressure) during adolescence still unclear (Eddolls et al. 2017; Pozuelo-Carrascosa
et al. 2018; Cayres et al. 2019). The absence of differences might be supported by
the absence of obesity in our groups, but also because other cardiovascular
parameters can be more sensitive to exercise effects, such as flow mediation dilation
(Dias et al. 2015). Similar to our findings regarding glucose outcomes, where sports
participation affected insulin resistance but not fasting glucose levels, apparently
markers as flow mediation dilation seem more sensitive to initial benefits attributed to
physical exercise even before changes on blood pressure and arterial thickness. In

fact, that is just a theory and further studies in adolescents are necessary.
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Some limitations of this study need to be addressed. First, high number of
dropouts after 12 months of follow-up. Secondly, CRF was not properly estimated
through laboratory or field test. Sport specificity (individual or team), training routines
(intensity), previous time of practice (years), position in the field and timing of data
collection (pre-season or season) were not controlled in our analysis. On the other
hand, the main strength of our study relies on the longitudinal approach of different
sports analyzed in free-living conditions.

In conclusion, sports participation seems effective to improve metabolic
parameters in lean adolescents, while cardiovascular parameters seem less sensitive
to this effect. Moreover, the CRF demand attributed to the sport seems affect

decisive in the metabolic component to be improved.
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8. LIMITACOES

Ao interpretar nossos resultados, algumas limitacbes precisam ser

consideradas:

o Perda amostral ao longo do seguimento de 12 meses.

o Autorrelato da pratica esportiva e os parametros relacionados ao treinamento
fisico (tempo prévio [meses], dias por semana, tempo por dia e semanal
[minutos]).

o Em nossas analises ndo foram controladas as seguintes variaveis no que
tange a especificidade da modalidade esportiva, a saber: se individual ou em
grupo, intensidade, tempo prévio de envolvimento na modalidade esportiva,
posicdo no campo e periodo da coleta de dados frente ao periodo de
competicdo dos atletas.

o Embora estas possam ser variaveis que afetam o construto da atividade fisica
durante a adolescéncia, ndo foram reportadas informacdes a respeito do
comportamento sedentario, nivel de atividade fisica, ingestdo alimentar, nivel
sécio-econdmico e etnia.

o O método utilizado para estimar a maturacéo biolégica pode estar propenso a
viés no caso de a idade cronolégica diferir mais do que um ano da idade do
PVC estimado.

o Neste documento foi autorrelada a pratica esportiva durante o lazer. Embora
uma parcela da amostra esteja engajada em esportes competitivos e que
informaram competir regularmente (nivel estadual e nacional), ndo foi
especificado quantos adolescentes em quais modalidades estavam mais
engajados nesta perspectiva com a modalidade esportiva quando comparado
a seus pares, fato que pode diferir nos desfechos tanto no tempo prévio de
envolvimento com a modalidade, bem como no nivel de treinamento fisico.
Por sua vez, estas variaveis ndao foram levadas em consideracdo nas
analises.

o Embora a PCR seja uma variavel que indique inflamacgéo geral (advinda de
processo inflamatdrio ou infeccéo), no presente estudo ndo foi dosada a PCR

ultrassensivel, bem como as subunidades desta proteina. Além disso, néo
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foram dosadas a expressao de outras citocinas que poderiam complementar
tal quadro inflamatorio, tais como o TNF- a e IL-6.

o Além disso, nés utilizamos uma Unica amostra de sangue em cada coleta de
dados (inicial e 12 meses de seguimento), para determinar estado
inflamatorio, fato que pode nao reflitir um quadro geral de inflamacéo crénica.

o Foi considerado como grupo esporte, adolescentes engajados em diferentes
modalidades esportivas, com distintos treinamentos fisicos tanto no que tange
a pratica esportiva em si, quanto ao treinamento fisico complementar haja
vista a especificidade da modalidade esportiva (Ex: Exercicio resistido). Cabe
salientar que nossos achados devem ser interpretados com cautela, e por
conta desta estratégia utilizada no presente estudo nao foi possivel verificar
0s beneficios de uma modalidade esportiva especifica sobre os desfechos
metabdlicos e cardiovasculares.

o A avaliacdo de ultrassonografia vascular foi realizada por pesquisadores(as)
treinados(as), separado por sexo a fim de manter discrigdo e cautela
principalmente no que se refere a avaliagdo da artéria femoral (proximo a
linha iguinal). No entanto, ndo foi calculado o coeficiente de variacéo intra e
inter avaliadores ao longo do estudo.

o Nao foi mensurada a capacidade cardiorrespiratoria (testes laboratoriais ou de

campo).
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9. CONSIDERACOES FINAIS

Em linhas gerais, a partir dos objetivos propostos para a presente estudo, nés

podemos concluir que:

o Confirmando a hipotese inicial do estudo, independentemente da gordura de

O

tronco, os niveis séricos da proteina C reativa foram inversamente associados
com tempo prévio de engajamento no esporte e a quantidade semanal de
tempo despendido na modalidade (minutos por semana). No entanto, ao
contrario do esperado, a gordura de tronco ndo mediou o relacionamento

entre a préatica esportiva e a proteina C reativa.

Prética esportiva parece ser benéfica para desfechos metabdlicos entre
adolescentes, principalmente para o perfil lipidico. No entanto, em
contrapartida a hipétese inicial do estudo, ndo somente elevada demanda da
cardiorrespiratéria apresentou alteracdes benéficas na amostra analisada. Em
paralelo, adolescentes engajados em esportes com baixa demanda da
capacidade cardiorrespiratéria apresentaram diminuicdo nos niveis séricos do

perfil lipidico.

Confirmando a hipétese inicial do estudo, independentemente da demanda da
capacidade cardiorrespiratoria, a pratica esportiva entre adolescentes parece
ser benéfica a salde em detrimento da significativa melhora nos parametros
metabdlicos. Por outro lado, em contrapartida ao esperado, ndo foram
observadas alteracdes significativas para o espessamento arterial e padrdes

de fluxo sanguineo arterial.



132

10. PERSPECTIVAS DA TESE

Futuros estudos sdo necessarios a fim de preencher algumas lacunas que

ainda permeiam este campo cientifico no que tange aos seguintes aspectos:

o Analisar o efeito da prética esportiva com diferentes demandas da capacidade
cardiorrespiratoria analisada objetivamente em testes laboratoriais ou de
campo a fim de identificar quais as modalidades esportivas que poderiam
estar atreladas a beneficios para desfechos metabdlicos e cardiovasculares
entre adolescentes.

o Efeitos da pratica esportiva e PCR ultrassensivel sobre a espessura arterial

ao longo do processo de maturacao biolégica e crescimento.
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12. APENDICE
APENDICE | - Parecer do Comité de Etica em Pesquisa.

UNESP - FACULDADE DE
CIENCIAS E TECNOLOGIA DO gmm
CAMPUS DE PRESIDENTE

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ANALISE DE COMPORTAMENTOS DE ADOLESCENTES DURANTE O
Pesquisador: ROMULO ARAUJO FERNANDES

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 57585416.4.0000.5402

Instituicio Proponente: UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA JULIO DE MESQUITA FILHO
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio ‘

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.677.938

Apresentagao do Projeto:
Vide 1° parecer.

Objetivo da Pesquisa:
Vide 1° parecer.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Vide 1° parecer.

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

Os pesquisadores esclareceram que ainda n&o iniciaram a pesquisa, pois estdo aguardando o auxilio

pesquisa da FAPESP e alteraram o cronograma para inicio da coleta de dados para 05 de setembro de
2016.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoria:
O Termo de compromisso foi enviado, conforme solicitado, e esta correto.

Recomendacgdes:

N&o ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

O presente estudo n&o fere principios éticos segundo a Resolugdo CNS 466/2012.

Enderego: Rua Roberto Simonsen, 305

Bairro: Centro Educacional CEP: 19.060-900
UF: SP Municipio: PRESIDENTE PRUDENTE
Telefone: (18)3229-5315 Fax: (18)3229-5353 E-mail: cep@fct.unesp.br
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UNESP - FACULDADE DE

CIENCIAS E TECNOLOGIA DO

CAMPUS DE PRESIDENTE

Continuagéo do Parecer: 1.677.938

Consideracdes Finais a critério do CEP:

asi

‘%gl'ocoﬂom'p

Em reunido realizada no dia 12.08.2016, o Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias e

Tecnologia - Unesp - Presidente Prudente, em concordancia com o parecerista, considerou o projeto

APROVADO.

Obs: Lembramos que ao finalizar a pesquisa, o (a) pesquisador (a) devera apresentar o relatério final.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Investigador

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacoes Basicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_P 05/08/2016 Aceito
do Projeto ROJETO 717347.pdf 10:35:59
Cronograma EsclarecimentoCEPc.pdf 05/08/2016 |Alessandra Madia Aceito
10:33:14 [ Mantovani

Outros TermoCompromisso.pdf 05/08/2016 |Alessandra Madia Aceito
10:15:25 | Mantovani

Outros CEP_UNILAB.pdf 05/07/2016 |Alessandra Madia Aceito
08:39:32 | Mantovani

TCLE / Termos de | TCLE.doc 22/06/2016 |Alessandra Madia Aceito

Assentimento / 09:37:33 | Mantovani

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Termo_CEP.pdf 21/05/2016 |Alessandra Madia Aceito
12:55:37 | Mantovani

Cronograma CRONOGRAMA . .docx 17/05/2016 |Alessandra Madia Aceito
15:26:57 | Mantovani

QOutros Termos.pdf 17/05/2016 |Alessandra Madia Aceito
15:23:45 | Mantovani

TCLE / Termos de  |termo_assentimento.doc 17/05/2016 |Alessandra Madia Aceito

Assentimento / 15:19:32 | Mantovani

Justificativa de

Auséncia

Declaragéo de Declaracao_LIVE.pdf 17/05/2016 |Alessandra Madia Aceito

Instituigéo e 15:18:53 | Mantovani

Infraestrutura

Projeto Detalhado / | projeto_adolescentes.doc 17/05/2016 |Alessandra Madia Aceito

Brochura 15:17:40 | Mantovani

Situagao do Parecer:
Aprovado

Endereco:
Bairro: Centro Educacion.
UF: SP

Telefone: (18)3229-5315

Municipio:

Rua Roberto Simonsen, 305

al CEP:
PRESIDENTE PRUDENTE
Fax: (18)3229-5353

19.060-900

E-mail:

cep@fct.unesp.br
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Continuagéo do Parecer: 1.677.938

Necessita Apreciagdao da CONEP:
Néo

PRESIDENTE PRU[}ENTE,TE‘ e A de 2016
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Assinade-por:
Edna Maria do Carmo
(Coordenador)
Endereco: Rua Roberto Simonsen, 305
Bairro: Centro Educacional CEP: 19.060-900
UF: SP Municipio: PRESIDENTE PRUDENTE

Telefone: (18)3229-5315 Fax: (18)3229-5353 E-mail: cep@fct.unesp.br
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APENDICE Il — Carta convite

A UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
u nesp ‘Ul:lLlO DE MESQUITA FILHO”
Campus de Presidente Prudente
CARTA CONVITE
Caro Pai, Mae ou Responsavel legal,

Meu nome é Romulo Fernandes, Professor de Educagéo Fisica da Universidade Estadual Paulista
— UNESP, em Presidente Prudente. O motivo do senhor(a) receber esta carta convite € porque o
adolescente sob sua reponsabilidade foi convidado a participar de nossa pesquisa: “Andlise do
comportamento de criancas ao longo do crescimento”.

Nesta pesquisa, nossas avaliacdes serdo realizadas apenas uma vez no anb (a préxima avaliagdo
serd dentro de doze meses), envolvem medidas de ganho de peso corporal e altura, crescimento do
esqueleto e do sistema cardiovascular, bem como coleta de sangue feita por enfermeira. Estas medidas
sdo realizadas dentro da UNESP por pessoal treinado, tomando total cuidado para ndo causar qualquer
tipo de desconforto ao adolescente. Apdés as andlises nos comprometemos a preparar um relatério
individual do jovem, que serd entregue ao senhor(a). Este relatério € muito interessante para acompanhar
o crescimento ¢ desenvolvimento do jovem, bem como, se ele pratica atividade fisica suficiente. Destaco
que ndo cobraremos nada por tais avaliagdes, pois somos uma universidade publica, mantida com
impostos estaduais.

Maiores informagdes sobre como nos contatar sobre qualquer divida podem ser encontradas nos

documentos que foram entregues aos jovens. Por favor, nos contate sobre qualquer divida.

Obrigado,

Romulo Araijo Fernandes

Professor de Crescimento e Desenvolvimento da UNESP

Faculdade de Ciéncias e Tecnologia

Departamento de Educacao Fisica

Rua Roberto Simonsen, 305 CEP 19060-900 Presidente Prudente SP
Tel 18 3229-5710 fax 18 3221-5681 depedfisica@fct.unesp.br
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APENDICE Il - Capa

Prezados pais e/ou responsaveis

Venho por meio desta convidar seu (sua) filho(a) para participar da
pesquisa intitulada ‘Andlise de comportamentos de adolescentes durante o
crescimento’ desenvolvida pelo Laboratorio de Investigacao em Exercicio
(LIVE), do Departamento de Educacao Fisica da UNESP, Presidente
Prudente.

Seguem os documentos que apresentam maiores detalhes do projeto
de pesquisa. Se o (a) senhor (a) consentir na participag@o de seu filho (a),
peco a gentileza de fazer o preenchimento dos mesmos.

Qualquer duvida a respeito desta pesquisa, por favor, entre em contato com
Suziane Ungari Cayres, e-mail: suziungari@yahoo.com.br e celular 18 9

97382349.

PERGUNTA AOS PAIS/RESPONSAVEIS

Data de nascimento do seu filho(a) / /

Qual o peso ao nascer do adolescente? kg

O adolescente nasceu de quantos meses? meses
Idade da mae durante a gestacdo? anos
Tempo amamentado apenas com leite materno? meses
Mae teve diabetes gestacional? Sim( ) Nao( )
Mae teve hipertensdo durante a gestacao? Sim( ) Nao( )

Maie fumou durante a gestacdo? Sim () Nado( )

Se sim, quanto cigarros por dia?
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APENDICE IV — Termo de consentimento
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo da Pesquisa: “Andlise de Comportamentos de Adolescentes Durante o Crescimento”
Nome do Pesquisador: pedir ao Prof. Romulo qual orientando ird assinar o TCLE

Nome do Orientador: Prof. Dr. Romulo Aratjo Fernandes.

O seu filho(a) estd sendo convidado (a) a participar desta pesquisa que tem como finalidade identificar a
relacio da atividade fisica com a satdde e o crescimento de jovens. Participardo da pesquisa, adolescentes de -
ambos os sexos e idade entre 11 e 18 anos. Ao participar deste estudo, o sr(a) permitird que o seu filho (a): seja
entrevistado (preencha questiondrios), tenha a pressdo arterial aferida, peso / estatura medidos, participe de uma
coleta sanguinea, exame de ultrassom e uma espécie de radiografia de todos os ossos do corpo realizado na
UNESP. Além disso, o jovem utilizard um relégio por um periodo de sete dias, o qual contard o nimero de passos
dados ao longo do dia. Todas estas avaliacdes e entrevistas serdo realizadas em, no maximo, trés dias (mdximo 30
minutos por dia) e serdo feitas apenas uma vez por ano. Pretende-se acompanha-lo anualmente. O jovem sob sua
responsabilidade tem total liberdade de se recusar a participar do estudo, sem sofrer qualquer tipo de prejuizo.
Além disso, sempre que quiser, poderd pedir mais informagdes sobre a pesquisa através do telefone do pesquisador
do projeto e, se necessdrio através do telefone do Comité de Etica em Pesquisa.

O (a) sr(a) ndo terd nenhum tipo de despesa para participar desta pesquisa, bem como, nada serd pago pela
participacdo do jovem. Os tnicos riscos envolvidos na participacdo deste estudo estdo relacionados a possibilidade
de desconforto durante a coleta de sangue. Os procedimentos adotados nesta pesquisa obedecem aos Critérios da
Etica em Pesquisa com Seres Humanos conforme Resolugdo no. 196/96 do Conselho Nacional de Satide. Nenhum
dos procedimentos usados oferece riscos a sua dignidade.

Todas as informacdes coletadas neste estudo sdo estritamente confidenciais. Somente o pesquisador e seu
orientador terdo conhecimento da identidade do jovem e nos comprometemos a manté-la em sigilo ao publicar os
resultados dessa pesquisa. O sr(a) receberd posteriormente os resultados de todos os exames feitos pelo jovem. O
pesquisador se compromete a divulgar os resultados obtidos, respeitando-se o sigilo das informacdes coletadas,
conforme previsto no item anterior.

Apés estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre permitindo a participacdo do
jovem sob sua responsabilidade na pesquisa. Portanto preencha, por favor, os itens que se seguem: Confirmo que
recebi copia deste termo de consentimento, e autorizo a execuc@o do trabalho de pesquisa e a divulgacdo dos dados
obtidos neste estudo. Por favor, néo assine esse termo se ainda tiver diivida a respeito.

Consentimento Livre e Esclarecido
Tendo em vista os itens acima apresentados, eu, de forma livre e esclarecida, manifesto meu consentimento em

participar da pesquisa:

Adolescente: DATA: [/

TELEFONE RESIDENCIAL: CELULAR: E-MAIL:
Assinaturas:

Responsavel pelo Participante Pesquisador Orientador

Pesquisador: Suziane Ungari Cayres Telefone: 18 9 97382349

Orientador: Prof. Dr. Rdmulo Aratdjo Fernandes Telefone: 3229-5712
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa: Profa. Dra. Edna Maria do Carmo
Vice-Coordenadora: Profa. Dra. Renata Maria Coimbra Libério

Telefone do Comité: 32?9—5315 ou 3229-5526
E-mail cep@fct.unesp.br
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APENDICE V - Termo de assentimento

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

u nes 4ULIO DE MESQUITA FILHO”
Céampus de Presidente Prudente

TERMO DE ASSENTIMENTO

(No caso do menor entre 12 a 18 anos)

Vocé estd sendo convidado (a) como voluntdrio (a) a participar da pesquisa “ANALISE DE
COMPORTAMENTOS DE ADOLESCENTES DURANTE O CRESCIMENTO”. Nesta
pesquisa pretendemos identificar a relacio da atividade fisica com a saiide e o crescimento de
jovens. O motivo que nos leva a estudar esse assunto sao decorrentes aos beneficios que a pratica
esportiva entre criancas e adolescentes pode proporcionar a satide, e evitar também a adogao
de comportamentos de risco durante a juventude. Para esta pesquisa adotaremos o(s) seguinte(s)
procedimento(s): entrevista (preenchimento de questiondrios), medida a pressdo arterial, peso /
estatura, coleta sanguinea, exame de ultrassom e uma espécie de radiografia de todos os ossos do
corpo realizado na UNESP. Além disso, o jovem utilizard um relégio por um periodo de sete dias, o
qual contard o nimero de passos dados ao longo do dia. Todas estas avaliacdes e entrevistas serdo
realizadas em, no maximo, trés dias (mdximo 30 minutos por dia) e serdo feitas apenas uma vez por
ano. Pretende-se acompanha-lo anualmente.

Para participar desta pesquisa, o responsdvel por vocé deverd autorizar e assinar o termo de
consentimento livre e esclarecido. Vocé€ ndo terd nenhum custo, nem receberd qualquer vantagem
financeira. Vocé serd esclarecido (a) em qualquer aspecto que desejar e estard livre para participar
ou recusar-se. O responsdvel por vocé poderd retirar o consentimento ou interromper a sua
participacdo a qualquer momento. A sua participagdo € voluntdria e a recusa em participar nio
acarretard qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que € atendido (a) pelo pesquisador que
ird tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo. Esta pesquisa nio apresenta risco ao
voluntdrio. Os resultados estardo & sua disposi¢do quando finalizada. Os dados e instrumentos
utilizados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsdvel por um periodo de 5 anos,
e apds esse tempo serdo destruidos. Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas
vias: uma via serd arquivada pelo pesquisador responsdvel, e a outra serd fornecida a vocé. Os
pesquisadores tratardo a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo, atendendo a legisla¢do
brasileira (Resolugdo N° 466/12 do Conselho Nacional de Saidde), utilizando as informagdes
somente para os fins académicos e cientificos.

Eu, portador (a) do documento de

Identidade (se ja tiver documento), fui informado (a) dos objetivos da

presente pesquisa, de maneira clara e detalhada e esclareci minhas dlividras. Sei que a qualquer

momento o meu responsavel poderd modificar a decisdo de participar se assim o desejar. Tendo o
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consentimento do meu responsavel jd assinado, declaro que concordo em participar dessa pesquisa.
Recebi uma cépia deste termo de assentimento e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as

minhas dividas.

Presidente Prudente, de de20___.

Assinatura do (a) menor Assinatura do (a) pesquisador (a)

Em caso de dividas com respeito aos aspectos €ticos desta pesquisa, voc€ podera consultar:

Pesquisador Responsavel: Prof. Dr. Romulo Aratijo Fernandes
Fone: 3229-5712
E-mail: romulo @fct.unesp.br

Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa: Profa. Dra. Edna Maria do Carmo
Vice-Coordenadora: Profa. Dra. Andreia Cristiane Silva Wiezzel
Telefone do Comité: 3229-5315 ou 3229-5526

E-mail cep @fct.unesp.br
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APENDICE VI - Questionario (a)

R UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA (G | II (C l? A F
unesp " 4(LIO DE MESQUITA FILHO" N

Campus de Presidente Prudente GRUPO DE INVESTIGAGOES CIENTIFICAS RELACIONADAS & ATIYIDADE FisICA

Laboratdério de Investigacdo em Exercicio - LIVE

Cadastro
Nome completo (sem abreviacdes e letra legivel): Data da avaliacdao: __ / /
Data de nascimento:___/__ / Idade: Sexo: ( )feminino ( )masculino

Etnia: () branco () negro ( ) oriental ( ) outros

Ano escolar: () 6° ()7° ()8 ( )9° Ensino Médio: ( ) 1°( )2°( )3°
Periodo: ( ) Manha ( ) Tarde ( ) Noite ( ) Integral

Turma: ( )A ()B ()C ()D ()E ()F

Modalidade Posicao Destro () Canhoto ()

Principal prova:

Estilo:

Enderego

Celular Telefone fixo e-mail:

2° Contato

Nome do responsdvel pelo contato ( )Pai ( )Maie ( )Outros?
Endereco

Celular Telefone fixo e-mail:

Altura dos pais ( cm ) pai ( cm ) mae

Avaliacao fisica

Peso: Kg Estatura: cm ATC: cm
PAS: / / PAD: / / FC: / /
HABITOS ALIMENTARES
Questdo 1. Em uma semana normal, quantos dias da semana vocé faz as seguintes refeicdes?
Nenhum 1 a 2 dias 3aS5dias | Todos os dias
Café da manha () () e G2
Lanche da manha () () ¢ ()
Almogo () () () ()
Lanche da tarde () () G ()
Jantar () () ¢ ) (.
Lanche antes de dormir () () ¢ ) ()

|
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APENDICE VI - Questionario (b)

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
‘JULIO DE MESQUITA FILHO”

Campus de Presidente Prudente

GICRAF

GRUPO DE INVESTIGAGOES CIENTIFICAS RELACIONADAS A ATIVIDADE FisiCa

unesp

Durante a ultima semana vocé comeu...

1.Banana Naocomeu( ) Poucasvezes( ) Quasetodososdias( )

2.Biscoito doce? Nidocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos os dias ()

3.Leite integral? Naocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos os dias( )

4.Bolos? Naocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quasetodosos dias( )

5.Bebidas lacteas (leite, iogurte, etc.)? Naocomeu ( ) Poucas vezes ( ) Quase todos os dias ()

6.Milho e outros pratos com milho? Na&o comeu ( ) Poucas vezes ( ) Quase todos os dias ()

7.Salgados fritos e assados? Naocomeu () Poucas vezes ()  Quase todos os dias ()

8.0vos? Nidocomeu( ) Poucasvezes( ) Quasetodososdias( )

9.Macarrdo? Nidocomeu( ) Poucasvezes( ) Quase todos os dias( )

10.Doces? Niocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos os dias( )

11.Frango/Aves? Nidocomeu( ) Poucasvezes( ) Quasetodososdias( )

12.Refrigerantes? N&ocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos osdias( )

13. Comidas gordurosas? N&ocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos osdias( )

14.Sucos e refrescos? Naocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todos os dias ( )

15. Carne bovina? Naocomeu ( ) Poucasvezes( ) Quase todososdias( )

Em uma semana normal, com qual frequéncia vocé consome esses alimentos no seu dia-a-dia?

Salmio Nunca () As vezes () Quase todos os dias ()
Sardinha Nunca () As vezes () Quase todos os dias ()
Gema do ovo Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
Queijo cheddar Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
Figado Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
Cogumelo Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
Manteiga Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
Togurte desnatado Nunca () Asvezes () Quase todos os dias ()
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APENDICE VI - Questionario (c)

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA ‘ ‘ ii | I ‘ < r’?A F
u nes N ‘JULIO DE MESQUITA FILHO” k
Campus de preS|dente prudente GRUPO DE INVESTIGAGOES CIENTIFICAS RELACIONADAS A ATIVIDADE FisiCA

Sobre ingestao de café da manha, em uma semana normal

Quantos dias da semana (Segunda a Sexta) vocé faz ingestdo de café da manha?

Quantos dias do final de semana (Sabado e Domingo) vocé faz ingestéo de café da manha?

Qual o tipo de alimento geralmente consumido? (Segunda a Sexta) OBS: Estimar a quantidade

Exemplo: 1 xicara de café, e 1 pdo com manteiga
I copo de refrigerante e 1 macd ou um copo de dgua

Qual o tipo de alimento geralmente consumido? (Sabado e Domingo) OBS: Estimar a quantidade

Exemplo: 1 xicara de café, e 1 pdo com manteiga
1 copo de refrigerante e 1 macd ou um copo de dgua

Durante a semana (Segunda a Sexta) voc€ faz ingestdo do café da manha?
( )emcasa ( )naescola ( )em outro local? Onde () Nao consome café da manha

Quando vocé ndo ingere café da manha, qual € o motivo? Deixar que o adolescente descreva o
motivo. Exemplo: Néo tenho tempo pela manha. Nio gosto de tomar café da manha, No quero engordar etc.

Escolaridade do pai

Ensino fundamental completo? () sim ( ) ndo
Ensino médio completo? () sim () ndo
Ensino superior completo ? () sim () ndo

Pés-graduacdo ? () sim () ndo

Escolaridade da mae

Ensino fundamental completo? () sim () ndo
Ensino médio completo? () sim () ndo
Ensino superior completo ? () sim () ndo

Pés-graduag@o ? () sim () ndo
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APENDICE VI - Questionario (d)

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA ‘ Gi I I ‘ C [’QA F
‘JULIO DE MESQUITA FILHO” k

Campus de Presidente Prudente GRUPO DE INVESTIGAGOES CIENTIFICAS RELACIONADAS & ATIVIDADE FisiCa

QUESTIONARIO DO SONO

Por favor, assinale o numearo Muito Rara- ! Frequente- Muito Sempre
que melhor descreva sua rara- mente mente fraquente-~
resposta: mente meante

1~ Vace tem dificuldade em
adormecer a noite?

2 - Vocé acorda de
madrugada & ndo consegue
adormecer ¢ novo?

3 -~ Voce toma remedios para
dormir ou trangiiilizantes?

4 ~ Vocé dorme durante o
dia? {sem contar cochilos ou
sonecas programadas)

5~ Ao acordar de manha,
vocé ainda se sente cansado
{a)?

6~ Vocé ronca a noite? (que
vocé saiba) )

7 - Vocé acorda durante a
noite?

8 - Vocé acorda com dor de
cabega?

9 - Vocé sente cansago sem
ter nenhum motivo
aparente?

10 - Vocé tem sono agitado?
{mudangas constantes de
posicéo ou movimentos de
pernas/bracos)

Geralmente, durante a semana (segunda a sexta), qual o hordrio que vocé vai dormir?

Geralmente, durante a semana (segunda a sexta), qual o hordrio que vocé acorda?

Geralmente aos finais de semana (sdbado e domingo), qual o hordrio que vocé vai dormir?

Geralmente aos finais de semana (sdbado e domingo), qual o hordrio que vocé acorda?
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1. Vocé estuda? () Sim () Nao
Na Escola:
2. Vocé permanece sentado: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
3. Vocé fica em pé parado: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
4. Vocé necessita caminhar: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
5. Vocé necessita carregar algo: (1)Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
6. Apo6s um dia de estudo vocé se sente cansado (fisicamente):
(5) — muito
(1) — nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — frequentemente
frequentemente
7. Para realizar as atividades na escola vocé transpira (por esfor¢o):
(5) — muito
(1) — nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — frequentemente
frequentemente
8. Na escola, vocé acredita que suas atividades sao fisicamente:
(1) — muito leve (2) —leve ‘ (3) — moderado I (4) — intenso (5) — muito intenso
Atividades esportivas e programa de exercicios fisicos
9. Vocé pritica algum tipo de esporte, vai a academia ou faz caminhada/corrida?
(1) = sim ‘ (2) —ndo
9.1 Este esporte/programa de exercicios fisicos apresenta uma intensidade:
(1) — baixa I (2) — moderada | (3) — elevada
9.2 Durante quantas horas por SEMANA vocé pratica esse esporte/programa de exercicios?
(1)<l h ‘(2)1—2h ’(3)2-3}1 l(4)3—4h |(5)>4h
9.3 A quanto tempo vocé ja pratica esse esporte/programa de exercicios fisicos?
(1) <I més I (2) 1 — 3 meses I (3) 4 — 6 meses | (4) 7 -9 meses | (5) > 9 meses

Em comparacio com pessoas de mesma idade, vocé acredita que as atividades que realiza durante seu
tempo livre sdo fisicamente:
(5) - muito elevadas (4) — elevadas (3) — iguais (2) — baixas (1) — muito baixas

Nas atividades de lazer e de ocupacio de tempo livre vocé transpira:
(5) - muito freqiientemente (4) — freqiientemente (3) — algumas vezes (2) — raramente (1) — nunca

Nas atividades de lazer e de ocupacio de tempo livre vocé pratica esporte:
(1) — nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — freqiientemente (5) — sempre

Atividades de ocupacao do tempo livre

Nas atividades de lazer voce assiste a TV:

(1) —nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — freqiientemente (5) — sempre

Nas atividades de lazer com qual frequéncia vocé faz caminhada:

(1) —nunca (2) — 1 dia (3) —2 a 3 dias (4) — 4 a 5 dias (5) — todos os dias

Nas atividades de lazer vocé anda de bicicleta:

(1) — nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — freqiientemente (5) — sempre

Durante quanto tempo ao dia vocé caminha e/ou anda de bicicleta para ir ao trabalho e/ou a escola
e/ou as compras e/ou ao treino?

(1) < 5 minutos (2) 5 — 15 minutos (3) 15 — 30 minutos (4) 30 — 45 minutos (5) > 45 minutos
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1. Voceé trabalha? () Sim () Nao
No trabalho:
2. Vocé permanece sentado: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
3. Vocé fica em pé parado: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
4. Voceé necessita caminhar: (1) Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
5. Vocé necessita carregar algo: (1)Nunca (2) Raramente (3) Algumas vezes (4) Frequentemente (5) Sempre
6. Apés um dia de trabalho vocé se sente cansado (fisicamente):
(1) = nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — frequentemente (5) —muito
frequentemente
7. Para realizar as atividades no trabalho vocé transpira (por esforco):
(5) — muito
(1) — nunca (2) — raramente (3) — algumas vezes (4) — frequentemente
frequentemente
8. No trabalho, vocé acredita que suas atividades sao fisicamente:
(1) — muito leve (2) - leve ‘ (3) — moderado ‘ (4) — intenso (5) — muito intenso
Atividades esportivas e programa de exercicios fisicos
9. Vocé pritica algum tipo de esporte, vai a academia ou faz caminhada/corrida?
(1) - sim | (2) — ndo
9.1 Este esporte/programa de exercicios fisicos apresenta uma intensidade:
(1) — baixa I (2) — moderada ‘ (3) —elevada
9.2 Durante quantas horas por SEMANA vocé pratica esse esporte/programa de exercicios?
(H<lh |(2)l—2h |<3)2_3h |(4)344h l(5)>4h
9.3 A quanto tempo vocé ja pratica esse esporte/programa de exercicios fisicos?
(1) <1 més ‘ (2) 1 -3 meses ‘ (3) 4 — 6 meses J (4) 7 -9 meses | (5) > 9 meses

(1) Vocé faz alguma suplementagao?
Nao () Sim ().
Se sim, qual finalidade? ( ) Crescimento ( ) Ganho de massa muscular () Emagrecimento

Se for atleta, continue respondendo abaixo

(2) H4 quanto tempo vocé pratica esta modalidade esportiva?
Anos: e Meses:

(3) A quantidade semanal (horas por semana) de treino:
Quantos dias na semana voceé treina?

Quanto tempo por dia vocé treina? Horas: Minutos:
(4) Vocé ja praticou alguma outra atividade esportiva por mais de doze meses?
Jap gl p p
Nao( ) Sim( )

Se sim, qual?

(5) Vocé tem praticado/praticou Musculacdo nesse periodo? Sim ( ) Nao ( )
Caso sim: Quantos tempo: meses  Geralmente, quantos dias na semana
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Sobre fratura 6ssea

(6) Fratura dssea tltimos 12 meses? Sim () Ndo () Data aproximada __ /__ /20__

Causa:
Acidente carro/moto-( ) Queda/plano-( ) Queda/descida-( ) Em escadas/sarjeta ()
Esporte-( )

Contato-Sim () ou Ndo () Como-Competi¢do () ou Treino ()
Lugar: Dedo dos pés (), pés (), tornozelo (), perna (), joelho (), quadril ( ), tronco (),
dedo das maos (), mdo (), pulso (), brago e antebraco (), cotovelo (), ombro (), outro.

Qual?

(6.1) Fratura 6ssea tltimos 12 meses? Sim () Nao( ) Dataaproximada___ /__ /20__
Causa: -
Acidente carro/moto-( ) Queda/plano-( ) Queda/descida-( ) Em escadas/sarjeta ()
Esporte-( )

Contato-Sim () ouNido () Como-Competi¢do () ou Treino ()
Lugar: Dedo dos pés (), pés (), tornozelo (), perna (), joelho (), quadril ( ), tronco ( ),
dedo das mdos (), mdo ( ), pulso ( ), braco e antebrago (), cotovelo (), ombro ( ), outro.

Qual?
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PES

|

B

Nos ultimos 12 Nos Ultimos 12 meses, 'Nos tltimos 12 Nos ultimos 7
meses, voce teve vocé foi impedido(a) de meses, vocé dias, vocé teve
problemas (como realizar atividades consultou algum algum problema

dor, formigamento/ normais (por exemplo: profissional da area em?
dorméncia) em: trabalho, atividades da saude (médico,
domeésticas e de lazer) fisioterapeuta) por
por causa desse causa dessa
o problema em: condigdo em:
PESCOCO [INao [ Sim [INao []Sim [(ONgo [Jsim | [JNao [1Sim
~OMBROS [(JNao []JSim [[INao []sSim [INao [dSim | [INao [JSim
RARTE SUPERIOR | , : 2 : ; |
DAS COSTAS [[INao []Sim [(INao []Sim [ONao [JSim |[INao []Sim
"COTOVELOS [INao []Sim [[INao []Sim [JNao []sSim [INso [1Sim
| ~ |
PUNHOS/MAOS [(JN&e []Sim [(JNao [JSim CONao [JsSim | [JNao [JSim
NRARTE INFERIOR : o o - ) : )
DAS COSTAS [(JNao [JsSim [(JNao []Sim [INao [JsSim |[JNao []sim
R B
/ QUADRIL/ COXAS | [INao []Sim ! [INao [JsSim [INao [Jsim | [INao [JSim
JOELHOS ' ONso  [Jsim [INao [ Sim [INao [Jsim |[INso []Sim |
B ,. m
TORNOZELOS! | MNso  [Isim | [INso [Isim [INgo [Jsim | [INso [JSim |



ANEXOS

ANEXO | — Modelo de carta de resultados da ultrassonografia
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Nome completo: (inserir nome do adolescente)
Resultados o exame de ultrassonografia da artéria carétida e femoral

A espessura médio-intimal consiste na distancia entre duas camadas do vaso
sanguineo, chamadas intima (camada mais interna do vaso sanguineo em contato
direto com o fluxo sanguineo) e camada média (camada do meio do vaso
sanguineo, entre a intima e a adventicia).

Quanto maior sdo os valores da espessura médio-intimal, maior chance de
risco cardiovascular, pois pode ocorrer entre a camada intima e média acimulo de
gordura (placa de ateroma), que pode a longo dos anos caracterizar risco

cardiovascular.

Valores para espessura da artéria carétida (no pescocgo) e femoral (na perna)
do seu filho (a):

Tabela 1. Risco cardiovascular de acordo com a espessura médio-intimal da artéria

carétida e femoral. (Presidente Prudente, 2018)

Artéria carotida (cm) --- Valores dentro da média

Artéria femoral (cm) --- Valores dentro da média

Valores de acordo com Jourdan et al 2005, Jounal of Hypertension.
Observacéo: ndo existe valores de referéncia brasileiros para espessura arterial de adolescentes.

Caso o senhor (a) tenha alguma duvida no que se refere aos resultados
acima citados, por gentileza, entre em contato com a responsavel pelo
procedimento. Suziane U. Cayres, e-mail: coletasgicraf@gmail.com; ou pelo telefone
3229 5400.

Atenciosamente,
Suziane U. Cayres

Doutoranda em Ciéncias da Motricidade, UNESP
Instituto de Biociéncias
Pesquisadora responsavel
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ANEXO Il - Questionario

Campus de Presidente Prudente GRUPO DE INVESTIGAGOES CIENTIFICAS RELACIONADAS A ATIVIDADE FISICA
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Laboratério de Investigacdo em Exercicio — LIVE

Cadastro
Nome completo (sem abreviacdes e letra legivel): Data da avaliagao: __ /[
Data de nascimento:___/__ / Idade: Sexo: ( )feminino ( )masculino

Ano escolar: () 6° ()7° ( )8 ( )9° Ensino Médio: ( )1°( )2°( )3°
Periodo: ( ) Manha ( ) Tarde ( ) Noite ( ) Integral
Turma:( )A ()B ()C ()D ()E ()F

Modalidade Posicéo Destro () Canhoto( )

Principal prova:

Estilo:

Enderego

Celular () -

Telefone fixo () -

E-mail:

2° Contato

Nome do responsavel pelo contato

( )Pai ( )Mae( )Outros?

Enderego

Celular () -

Telefone fixo () -

E-mail:

Se for atleta, continue respondendo abaixo

(2) Ha quanto tempo vocé pratica esta modalidade esportiva?
Anos: e Meses:

(3) A quantidade semanal (horas por semana) de treino:

Quantos dias na semana vocé treina?

Quanto tempo por dia vocé treina? Horas: Minutos:
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