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RESUMO

Os exercicios sao recomendados como uma estratégia eficaz e ndo farmacoldgica
para a prevencao e o tratamento de varias doencas crénicas em individuos de todas
as idades. No entanto, a pratica de exercicios intensos e/ou prolongados pode resultar
em uma supressdo temporaria do sistema imunologico. A avaliacdo desse
comprometimento imunoldgico muitas vezes se baseia na concentragédo e na
secrecao de IgA salivar (slgA), uma vez ha uma correlagdo entre a diminuigdo dos
niveis desse anticorpo e o aumento da incidéncia de infecgbes apds a pratica de
exercicios. No entanto, € importante ressaltar que muitos dos sintomas respiratérios
apos o exercicio podem ser atribuidos a condigées como asma e rinite. Até o presente
momento, nenhum estudo abordou a analise da variagado de anticorpos IgA salivares
especificos para alérgenos desencadeada pela pratica de exercicio fisico. Assim, o
objetivo deste estudo foi avaliar o efeito de exercicios aquaticos intervalados na
variacao dos niveis de anticorpos IgA salivares especificos dirigidos contra acaros da
poeira domiciliar em mulheres pds-menopausa. Para tanto, mulheres pos-
menopausadas tiveram dados sobre medicamentos utilizados, idade e medidas
antropométricas coletados. Em seguida, foram realizadas uma sesséo de exercicio
aquatico intervalado agudo, com intensidade variando entre moderada e vigorosa, e
uma sessao de relaxamento (controle). Antes e apds as sessdes foram coletadas
amostras de saliva, nas quais a presencga de slIgA anti-Dermatophagoides farinae foi
detectada por ensaio imunoenzimatico (ELISA). O mesmo procedimento foi aplicado
para detectar anticorpos IgA e IgE especificos no sangue das participantes, coletado
posteriormente, juntamente com um questionario sobre o controle de rinite. Os
resultados indicaram que o exercicio aquatico intervalado n&o provocou variacdes
significativas nos niveis e na secregao de IgA salivar anti-D. farinae em mulheres pos-
menopausadas. Além disso, esses anticorpos mostraram alta variabilidade, tanto
quando comparados entre individuos quanto em dias diferentes para a mesma
pessoa. A IgA salivar especifica ndo apresentou correlagdo com os sintomas de rinite,
nem com as IgE e IgA séricas especificas, e nem tampouco com qualquer dado
demografico, metabdlico ou relacionado a composigao corporal analisado. Por outro
lado, a IgA sérica especifica correlacionou-se diretamente com os sintomas de rinite
alérgica, enquanto se mostrou inversamente relacionada com o indice de massa

corporal e o percentual de gordura corporal das voluntéarias. Isso sugere que 0 meio



aquatico pode permitir que mesmo pessoas com comprometimento 6sseo e articular
realizem exercicios mais intensos, sem afetar os niveis de IgA alérgeno-especifica na
saliva. Dessa forma, espera-se que os participantes nao apresentem crises alérgicas

respiratorias apos as sessdes de exercicio aquatico agudo.

Palavras-chave: Exercicio aquatico; IgA; acaros da poeira domiciliar; mulheres

menopausadas



ABSTRACT

Exercise is recommended as an effective, non-pharmacological strategy for the
prevention and treatment of various chronic diseases in individuals of all ages.
However, the practice of intense and/or prolonged exercise can result in a temporary
suppression of the immune system. The evaluation of this immune impairment often
relies on the concentration and secretion of salivary IgA (slgA), as there is a correlation
between the decrease in the levels of this antibody and the increase in the incidence
of infections after exercise. However, it is important to note that many of the respiratory
symptoms after exercise can be attributed to conditions such as asthma and rhinitis.
To date, no study has addressed the analysis of the variation of salivary IgA antibodies
specific to allergens triggered by physical exercise. Thus, the aim of this study was to
evaluate the effect of interval water exercises on the variation of the levels of salivary
specific IgA antibodies to house dust mites in postmenopausal women. For this,
postmenopausal women had data on medications used, age, and anthropometric
measurements collected. Then, an interval water exercise session was performed, with
intensity varying between moderate and vigorous, and a relaxation session (control).
Before and after the sessions, saliva samples were collected, in which the presence of
anti-Dermatophagoides farinae slgA was detected by enzyme immunoassay (ELISA).
The same procedure was applied to detect specific IgA and IgE antibodies in the
participants’ blood, collected later, along with a rhinitis control questionnaire. The
results indicated that interval water exercise did not cause significant variations in the
levels and secretion of anti-D. farinae salivary IgA in postmenopausal women. In
addition, these antibodies showed high variability, both when compared between
individuals and on different days for the same person. Specific salivary IgA did not
correlate with rhinitis symptoms, nor with specific serum IgE and IgA, nor with any
demographic, metabolic, or body composition data analyzed. On the other hand,
specific serum IgA correlated directly with allergic rhinitis symptoms, while it was
inversely related to the body mass index and the percentage of body fat of the
volunteers. This suggests that the aquatic environment may allow for more intense
exercise, even for people with bone and joint impairment, without affecting the levels
of allergen-specific IgA in saliva. Therefore, it is expected that participants will not have
respiratory allergic crises after interval water exercise sessions.

Keywords: Aquatic Exercise; IgA; House Dust Mites; Postmenopausal Women
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1 INTRODUGAO
1.1 Idosos, mulheres menopausas e imunidade

O processo de envelhecimento promove mudangas significativas na
composigao corporal, especialmente caracterizado por perdas de massa muscular e
crescimento de tecido adiposo com disposi¢cao central e visceral. Estas alteragdes,
junto a diversas outras disfungdes metabdlicas, levam ao estabelecimento de doengas
intimamente associadas ao envelhecimento, como diabetes mellitus tipo 2, doencas
cardiovasculares, osteoporose e artrite (Bull et al., 2020; Izquierdo et al., 2021).

Nesse contexto, mulheres menopausadas, ja apresentam diversas
modificacdes metabdlicas que propiciam o estabelecimento de doencgas cronicas,
incluindo obesidade, hipertensdo, osteoporose, resisténcia insulinica, depressao e
declinio cognitivo. Para estes casos, a pratica de exercicios moderados, alinhados a
dieta adequada e interrupcdo do uso de cigarros e alcool, é frequentemente
recomendada para preveng¢ao e melhoria dos efeitos provocados pela menopausa
(Lobo et al., 2014).

A susceptibilidade aumentada a doengas crénicas faz com que a pratica de
exercicios fisicos regular seja amplamente recomendada para idosos e mulheres pos-
menopausadas. A pratica regular de atividade fisica e exercicios € uma estratégia
eficaz e ndo farmacoldgica para a prevengao e tratamento de varias doengas crénicas.
O exercicio ndo apenas melhora a fungdo musculoesquelética, cardiorrespiratéria e
metabdlica, mas também impacta positivamente o controle da dor, a cogni¢do, a
sensacgao de energia e promove melhoria dos quadros de ansiedade e depressao
(Garber et al., 2011). As diretrizes ainda recomendam exercicios multimodais para
este publico, incluindo exercicios aerdbicos, resistidos, de flexibilidade e equilibrio. No
entanto, ao prescrever exercicios para idosos, é crucial considerar suas limitagbes
individuais, especialmente devido as condigdes Osseas e articulares frequentemente
comprometidas nessa faixa etaria, o que significa que exercicios de alto impacto nem
sempre sao apropriados (Bull et al., 2020; Izquierdo et al., 2021).

Neste sentido, para pessoas incapazes ou com medo de realizar exercicios
convencionais, 0s exercicios aquaticos podem ser indicados devido a redugao do
estresse nas articulagdes e auséncia de risco de queda (Schinzel et al., 2023). Estes
exercicios ainda promovem diversos beneficios a este grupo, como melhoria da
flexibilidade, equilibrio, fortalecimento muscular, alivio de dores crbnicas e,

principalmente, exerce influéncia significativa no sistema cardiovascular, auxiliando no
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controle da pressao arterial (Baena-Beato et al., 2014; Junior et al., 2020; Melo et al.,
2023).

Ademais, o envelhecimento € conhecido por ser acompanhado por uma
ativagao crénica do sistema imunolégico, provocando uma inflamagao principalmente
mediada pelas citocinas Interleucina (IL)-6 e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a).
Contudo, a senescéncia também causa varias disfungdes no sistema imunolégico,
afetando tanto a imunidade inata quanto a adaptativa. Com o avango da idade, as
barreiras fisicas naturais do corpo sdo comprometidas, uma vez que a pele se torna
mais fina e seca, e as fung¢des ciliares importantes na imunidade das mucosas séo
prejudicadas. Além disso, fungbes como a fagocitose, apresentacdo de antigenos e
migracao de células imune inatas sao prejudicadas. Quanto a resposta adaptativa,
observa-se um aumento do fendétipo de células T de memoria e um aumento nas
células T regulatdrias. Entretanto, de forma geral, as capacidades proliferativas das
células T auxiliares sao reduzidas, assim como a recombinacgao para a troca de classe
em células B, o que leva a producgao reduzida de anticorpos (Cisneros et al., 2022;
Haynes, 2020).

Comportamento parecido é observado em mulheres pds-menopausa, mesmo
com idade inferior a 65 anos. Nestes casos, o hipoestrogenismo promove diversas
alteragbes imunoldgicas, sendo possivel observar aumento de marcadores
inflamatérios, como as citocinas IL-1, IL-6 € TNF-a, embora haja menor numero de
células secretoras de interferon-gama (IFN-y), contribuindo com o declinio da
reatividade imunoldgica. Além disso, ha diminuigdo das populagbes de célulasBe T
auxiliares, assim como da atividade citotoxica de células NK (Gameiro; Roméao;
Castelo-Branco, 2010). Ademais, o contexto cronicamente inflamatério da pos-
menopausa € associado a perda 6ssea frequentemente observada nesta populagao,
especialmente devido ao fato de que a IL-6 é um forte fator de reabsor¢cdo dssea
(Pfeilschifter et al., 2002).

Assim, as alteragdes do sistema imunolégico de adultos mais velhos e
mulheres menopausadas ainda reforca a necessidade de avaliar a influéncia dos

exercicios fisicos no sistema imunoldgico dessas populag¢des (Duggal et al., 2019).

1.2 Exercicios fisicos e sistema imunolégico

Os exercicios fisicos sao divididos de forma ampla em exercicios resistidos e

aerobicos. O treinamento de forga, ou resistido, € um método organizado de exercicios
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destinado a melhorar a capacidade de um individuo de aplicar ou resistir a forga,
utilizando pesos, maquinas de musculagao ou faixas elasticas. Por outro lado, os
exercicios aerdbicos, visam aprimorar a capacidade e eficiéncia cardiorrespiratorias.
Eles envolvem atividades que utilizam grandes grupos musculares, podem ser
realizados de forma continua e tém um padrao ritmico, como caminhada, corrida,
ciclismo, remo, danca aerdbica ou natacao (Voet et al., 2019).

Os exercicios fisicos podem ser classificados de acordo com a sua intensidade,
variando entre muito leve, leve, moderado, vigoroso ou maximo. Normalmente, essa
divisdo é baseada nas respostas fisiologicas frente ao exercicio e tipicamente sao
avaliadas a partir da porcentagem de consumo maximo de oxigénio do individuo
(Scheffer; Latini, 2020).

De acordo com as Diretrizes da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) de 2020
sobre atividade fisica e comportamento sedentario, todos os adultos, especialmente
individuos com doengas cronicas, devem praticar entre 150 e 300 minutos por semana
de exercicios aerébicos moderados ou entre 75 e 150 minutos semanais de atividades
aerdbicas vigorosas, para obter beneficios para sua saude. Além disso, atividades de
fortalecimento muscular envolvendo todos os principais grupos musculares podem
promover beneficios adicionais para a saude, quando realizadas pelo menos duas
vezes por semana, (Bull et al., 2020).

Neste contexto, o sistema imunoldgico responde de forma significativa ao
exercicio, de modo que a intensidade e duragédo dessa resposta refletem o grau de
estresse provocado pela atividade. O exercicio regular e moderado pode ter um efeito
positivo no sistema imunolégico, promovendo respostas anti-inflamatorias,
especialmente a partir da producao de IL-10 e IL-6. Ademais, estes exercicios, quando
realizados em periodos inferiores a 60 minutos, aumentam a imunovigilancia, por
melhorar a recirculagao de imunoglobulinas, células T citotoxicas e células NK. Dessa
forma, estes exercicios sdo amplamente recomendados para a prevengao tanto de
doencas crbnicas quanto infecciosas (Nieman; Wentz, 2019; Petersen; Pedersen,
2005; Scheffer; Latini, 2020).

No entanto, exercicios intensos e prolongados, especialmente em atletas de
alto desempenho, podem temporariamente suprimir o sistema imunologico. Nestes
casos, diversos marcadores da funcédo imunoldgica estao alterados, como fungdes de
células NK, neutrdfilos, células T e B, expressdao de MHCIlI em macrofagos e secregao

de Imunoglobulina A (IgA) salivar (Simpson et al., 2020). Esse fendmeno & conhecido
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como "janela aberta" de imunossupressao pos-exercicio. Desde a década de 1980 a
ligacdo entre exercicios prolongados e/ou intensos com riscos aumentados de
desenvolvimento de doencas tem sido uma area ativa de pesquisa. Assim, diversos
estudos tém associado tais treinos com o aumento de infeccbes das vias aéreas
superiores (IVAS). Neste cenario, foi proposto o modelo da curva em J, em que a
pratica moderada de exercicios fisicos desempenha papel protetor quando
comparado com uma rotina sedentaria. Todavia, treinos exaustivos podem aumentar
em até seis vezes o risco de desenvolvimento de infec¢des (Figura 1), embora tal
relacdo também seja dependente de outros fatores, como exposigao a patdogenos,

estresse mental, dieta e qualidade do sono (Nieman; Wentz, 2019).

Elevado 2-6 vezes 1

Normal

40%-50% |
Reduzido
-1 ; :
Sedentario Exercicio moderado  Esforgo intenso

Risco de Infecgdo do Trato Respiratério Superior

Figura 1. Modelo da curva em J para associagao entre exercicios fisicos e risco de infecgbes das vias
aéreas superiores (IVAS). Fonte: adaptado de Nieman e Wentz (2019).

Assim, os efeitos simpaticos gerados pelos exercicios fisicos intensos agem
sobre os receptores adrenérgicos nas glandulas salivares e promovem alteragdes na
composigao da saliva, o que, em muitos casos, reduz a concentragao e a secrecéo de
IgA salivar (slgA). Por ser a primeira linha de defesa contra agentes externos, a
reducao dos niveis deste anticorpo é frequentemente relacionada aos casos de
infecgdes pods exercicio (Trochimiak; Hubner-Wozniak, 2012). Dessa forma, por ser
um método simples e pratico, a avaliagdo da sIgA é frequentemente utilizada para

avaliar a influéncia do exercicio sobre a imunidade, embora n&o seja um marcador



21

expressamente adequado para avaliar o risco respiratério em atletas (Turner et al.,
2021).

Uma parte significativa dos sintomas respiratorios que ocorrem apoés a pratica
de exercicios fisicos ndo tem origem infecciosa; apenas cerca de 30% dos casos estao
associados a patdégenos ligados as IVAS. Muitos desses sintomas respiratérios podem
ser atribuidos a condigdes como asma e rinite, sendo que reacgbes de
hipersensibilidade induzidas pelo exercicio sdo frequentemente observadas. A
patogénese destas reagdes € multifatorial e muito dependente da presenga de uma
condi¢cdo basal de cada individuo. Tendo isso em vista, alguns estudos optaram por
nao utilizar mais o termo "infeccdes" ao se referir a essas respostas respiratorias,
preferindo uma descricdo mais ampla, como “sintomas do trato respiratério superior”.
Entretanto, a maioria dos estudos ainda utiliza o termo infeccdo quando buscam
associar tais sintomas a IgA salivar (Schwartz et al., 2008; Turner et al., 2021).

Neste cenario, embora alguns estudos tenham avaliado estas respostas
alérgicas em atletas (Hull et al., 2012; Robson-Ansley et al., 2012), até o momento
nenhum estudo avaliou a variagdo de anticorpos IgA salivares alérgeno-especificos

provocada por exercicio fisico.

1.3 Imunoglobulina A e sua relagdao com doengas alérgicas

A IgA representa a classe predominante de anticorpos em mucosas, sendo
abundantemente encontrada no epitélio do trato gastrointestinal e respiratério, bem
como em secregdes como saliva e leite materno (Leong; Ding, 2014). Em seres
humanos, existem duas subclasses de IgA: IgA1 e IgA2. Estruturalmente, a IgA2
possui 13 aminoacidos a menos em comparagao com a IgA1 e apresenta um padréo
de glicosilagéo distinto, que Ihe confere maior resisténcia a acao de proteases. Em
termos de distribuigdo, a IgA1 predomina no soro, na proporgao de 9 para 1. Por outro
lado, a IgA2 é encontrada em maiores proporgdes em secregdes, enquanto nas
mucosas, as subclasses sao distribuidas em propor¢cées semelhantes. Entretanto,
poucos estudos foram direcionados a elucidacéo das diferencas entre as subclasses
quanto as funcbes, especialmente devido a limitagdo de que camundongos
apresentam apenas um isotipo de IgA. Neste ambito, Steffen e colaboradores (2020)
sugeriram que a IgA2 atua de forma pré-inflamatéria em células mieloides, tais como
neutréfilos e macréfagos, enquanto a IgA1 ndo exerce o mesmo efeito (Hansen;
Baeten; Den Dunnen, 2019; Li; Jin; Chen, 2020; Steffen et al., 2020).
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O processo de producéao de IgA tem inicio com a captura e processamento dos
antigenos pelas células apresentadoras de antigeno (APCs). Essas células migram
para 6érgaos linfoides secundarios, onde realizam a apresentagdo do antigeno as
células T auxiliares virgens (Th naive), promovendo a diferenciacdo destas para
diferentes perfis, como células T regulatérias (Treg), T foliculares (Tfh) ou Th17. Estas
células efetoras, ao interagirem com as células B, estimulam sua diferenciagdo em
plasmécitos produtores de IgA, especialmente mediante estimulo de fator de
transformagdo do crescimento beta (TGF-B). Além de TGF-3, outras citocinas
desempenham papel importante na promog&o de moléculas de IgA de alta afinidade,
como IL-4, IL-5, IL-6, IL-17 e IL-21. Alternativamente, o TGF-B e outras citocinas
produzidos pelas préprias APCs sao capazes de induzir a troca de isotipo nas células
B, levando a produgéo de IgA (Joseph, 2022).

Esses anticorpos apresentam duas formas predominantes: monomeérica e
dimérica. A IgA dimérica consiste em duas moléculas de IgA unidas covalentemente
por uma cadeia polipeptidica denominada cadeia J, e € predominantemente
encontrada nas mucosas e secregdes. Por contraste, a forma monomérica de IgA é
menos facilmente secretada, sendo principalmente encontrada no soro sanguineo
(Sousa-Pereira; Woof, 2019).

A IgA em sua forma dimérica localizada nas camadas submucosas pode ter sua
cadeia J reconhecida pelos receptores de imunoglobulinas poliméricas (pIgR)
presentes nas células epiteliais. Essa interacdo inicia a absorcdo desses anticorpos,
permitindo que eles atravessem a barreira epitelial, processo conhecido como
transcitose. Ao alcancgar a superficie das mucosas, enzimas proteoliticas ainda nao
completamente descritas clivam o plgR, mantendo-o ligado covalentemente a IgA,
passando a ser conhecido como componente secretor. Nesse estado, a IgA é
denominada IgA secretéria (Hand; Reboldi, 2021).

Quanto as fungdes, a IgA pode desempenhar diferentes papéis a depender do
contexto em que se encontra. Um dos mecanismos mais conhecidos da IgA é a
protecdo a partir da modulagcdo da microbiota. Este anticorpo, quando secretado, é
capaz de se ligar a determinadas bactérias e impedir a sua proliferagéo e colonizagao,
permitindo assim uma maior diversidade microbiana. Além disso, a IgA secretdria
impede a entrada de microrganismos patogénicos nas camadas submucosas e
neutraliza toxinas e virus, sem causar inflamagao, uma vez que nao é capaz de ativar

o sistema complemento (Cinicola et al., 2022).
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Entretanto, o imunocomplexo antigeno-IgA, quando encontrado fora das
mucosas, € capaz de provocar respostas inflamatérias ao se ligar nos receptores
FcaRl (CD89) presentes na superficie de células mieloides, como macrofagos,
neutréfilos e eosindfilos. Esse receptor € composto por dois dominios Ig-like
extracelulares, onde a porgéo Fc dos anticorpos IgA pode se ligar. A porgao intracelular
destes receptores conta com duas cadeias y contendo regides ricas em tirosina
conhecidas como ITAMs que sao fosforilados perante ativacdo do receptor, servindo
como ponto de ancoragem para diversas proteinas de cascatas de diferentes eventos,
ativando fungdes efetoras das células. Os resultados desses processos sao distintos
a depender da célula, como fagocitose, liberagcéo de citocinas e degranulagao (Sousa-
Pereira; Woof, 2019; Woof; Kerr, 2006).

Por outro lado, a IgA também possui papel importante mantendo a toleréncia a
microrganismos comensais e a antigenos inofensivos, como alérgenos. A IgA
secretoria é capaz de se ligar a receptores de lectinas do tipo C na superficie de
células dendriticas, conhecidos como DC-SIGN (ou SIGNR1 em camundongos). Esta
ligacado impede a maturagao destas células e faz com que estas produzam IL-10, em
vez de citocinas pré-inflamatérias, o que promove a expansao de células T-
regulatérias, inibindo ativagdes inflamatérias do sistema imunolégico (Mkaddem et al.,
2014).

Somado a isso, moléculas séricas de IgA monomérica ligam-se com baixa
afinidade aos receptores FcaRI. Essa fraca interagao promove fosforilagao parcial da
cadeia y destes receptores, recrutando fosfatases, como SHP-1, e outras moléculas
inibitérias, constituindo um cluster conhecido por inibissomo. Esse conjunto, impede a
fosforilacdo de proteinas de vias importantes inibindo a sua funcdo e,
consequentemente, impedindo a ativagao de receptores como FceR e FcyR. Esse
processo anti-inflamatério € conhecido como sinalizagao por ITAM inibitério (ITAMi)
(Aleyd; Heineke; Van Egmond, 2015).

Ademais, ja foi demostrado in vitro que a IgA monomérica é capaz de inibir
respostas Th17 de forma independente de ambos FcaRIl e DC-SIGN, ao impedir a
fosforilagao do transdutor de sinal STAT3, fator necessario para a ativagdo dos genes
relacionados a esta resposta (Saha et al., 2017).

Ainda in vitro, anticorpos IgA especificos foram capazes de se ligar a superficie

de mastocitos murinos e basdfilos humanos e impedir sua degranulagdo, mesmo
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mediante a interacao entre o imunocomplexo alérgeno-IgE e o FceRI (El Ansari et al.,
2022). Ademais, em modelos murinos de alergia respiratéria e alimentar, a
administragdo passiva de IgA alérgeno-especifica, na presencga de alérgeno, também
foi capaz de inibir sintomas de anafilaxia e impedir a degranulagdo de mastécitos, ao
induzir resposta regulatoria sistémica mediada por Treg (Elesela et al., 2023).

Além disso, estudos clinicos mostraram que os niveis séricos de IgA estao
inversamente correlacionados com a severidade da asma, com a sensibilizacdo a
acaros da poeira domiciliar e hiperresponsividade pulmonar. Em adicdo, a IgA
secretdria, como a IgA salivar, esta correlacionada com a protegéo contra a expressao
de sintomas de alergia, como espirros (Breedveld; Van Egmond, 2019; Zhang et al.,
2021).

Devido aos efeitos regulatorios da IgA, a deficiéncia deste anticorpo é capaz de
gerar diversas respostas inflamatérias. A principal consequéncia associada a estes
quadros sao as infecgdes frequentes, especialmente do trato respiratério, as quais
abrangem as primeiras manifestagdes sintomaticas dos quadros de deficiéncia
seletiva de IgA (SIgAD) (Ludvigsson; Neovius; Hammarstrom, 2016).

Ademais, reagdes autoimunes sdo mais frequentes neste grupo, podendo
ocorrer em até 30% dos individuos afetados. Algumas das principais doencas
observadas nestes casos sao diabetes mellitus tipo I, artrite reumatoide e doenca de
Graves. Além de gerar respostas regulatorias desreguladas, a auséncia de IgA permite
a facil entrada de antigenos nas camadas submucosas, de forma que o mimetismo
molecular e a reatividade cruzada com antigenos proprios podem levar a produgao de
anticorpos auto-reativos (Yazdani et al., 2017).

Outro evento observado em pacientes com SIgAD ¢é a frequéncia aumentada
de doengas alérgicas, como asma, rinite, dermatite atépica e alergia alimentar.
Embora, haja controvérsias sobre a verdadeira prevaléncia da alergia e suas
manifestagdes na SIgAD, é estabelecido que a IgA sérica ajuda a prevenir a circulagao
de alérgenos e que a IgA secretora atua impedindo a passagem de alérgenos pelo
epitélio. Assim, a deficiéncia destes anticorpos leva a maiores chances de

sensibilizagdo a alérgenos (Cinicola et al., 2022).

1.4 Doencgas alérgicas

Em 1906, Clemens von Pirquet observou que quando o corpo era exposto a

uma substancia estranha, o organismo reagia de forma especifica, em uma resposta
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que ele chamou de "alergia". No entanto, essa definicdo foi considerada muito
abrangente, pois incluia a maioria das respostas imunoldgicas frente a agentes
externos. Portanto, o termo alergia comegou a ser usado para descrever uma reagao
exagerada do sistema imunolégico contra uma molécula especifica, geralmente
inofensiva. Essa reagcao é comumente associada ao termo "hipersensibilidade do tipo
[" de acordo com a classificacdo de Gell e Coombs, também denominada de
hipersensibilidade imediata, sendo, assim, sinbnimo de alergia (Igea, 2013). Esta
resposta € caracterizada principalmente pela presenca de anticorpos da classe
Imunoglobulina E (IgE) induzidos pela exposicdo a componentes alergénicos, o que
resulta em sintomas locais e/ou sistémicos (Johansson et al., 2001; Rajaee;
Masquelin; Pohlgeers, 2021).

Ja o termo “atopia” possui origem grega, originalmente significando “fora de
lugar”, foi introduzido por Coca e Cooke, no inicio dos anos 1920 para designar
fendbmenos de hipersensibilidade no homem. Atualmente, a palavra é utilizada para
referir-se a tendéncia genética de um individuo em produzir IgE especifica contra
alérgenos, incluindo proteinas alimentares como leite de vaca, ovo, abelhas, formigas,
acaros, epitélio de animais, pélens, dentre outros. Embora sua semelhanca com a
definicdo de alergia, a atopia pode estar presente de forma assintomatica, de modo
que a deteccao de IgE especifica na auséncia de sintomas pode categorizar atopia,
mas néo alergia (Johansson et al., 2001; Thomsen, 2015).

As diversas doengas alérgicas, como asma, rinite, dermatite atopica, alergia
alimentar, alergia a picada de insetos e rea¢cdes adversas a drogas, afetam bilhdes de
pessoas mundialmente e podem ser letais em casos de anafilaxia. A incidéncia destas
doengas tem aumentado rapidamente nas recentes décadas, o que vem sendo
associado as tendéncias globais de urbanizagdo e consequentes mudangas no estilo
de vida. Assim, alteracbes em fatores como dieta (especialmente consumo de
alimentos industrializados ricos em 6mega-6), atividade fisica, poluicdo do ar,
tabagismo, disbiose, infecgdes e estado emocional, afetam mecanismos de doencgas
atopicas aumentando sua prevaléncia em todo o mundo (Martinis et al., 2020;
Murrison et al., 2019; Sozener et al., 2022; Yang; Fu; Zhou, 2020).

1.5 Rinite alérgica
Arinite alérgica € uma das doengas atopicas mais prevalentes. Trata-se de uma

condicdo inflamatdria, caracterizada pela inflamagdo nas membranas mucosas



26

nasais, que ocorre mediante inalagdo de alérgenos presentes no ar. Sintomas
classicos desta doenga sao congestao nasal, espirros, coriza e coceira na regiao do
nariz (Seidman et al., 2015). Durante a infancia, a rinite alérgica € mais predominante
em individuos do sexo masculino, enquanto adultos do sexo feminino sdo mais
afetados por essa doencga (Verschoor; Von Gunten, 2019).

Esta patologia afeta entre 10 e 30% dos adultos ao redor do mundo, podendo
ter uma prevaléncia ainda maior em criangas (Pham et al., 2019). Apesar de ter
mortalidade baixa, a rinite alérgica afeta diretamente a qualidade de vida das pessoas
e gera impactos econémicos, tanto pelos recursos destinados ao tratamento da
doenga, quanto em perdas de desempenho no trabalho e em atividades escolares
(Blaiss et al., 2018; Katel et al., 2021). Nestes casos, o diagnostico é feito
principalmente através da avaliagdo da historia clinica do paciente, junto ao Teste
Cutaneo de Puntura (TCP) ou a deteccdo de anticorpos IgE especificos no soro
(Bousquet et al., 2020).

1.6 Acaros da poeira domiciliar

Estima-se que aproximadamente metade dos casos de rinite alérgica estéo
relacionados a sensibilizacdo aos acaros da poeira domiciliar. Estes acaros sao a mais
importante fonte de alérgenos e podem desencadear doengas diversas (Agache et al.,
2019). Eles sao artropodes microscopicos que compreendem duas espécies
principais: Dermatophagoides farinae e Dermatophagoides pteronyssinus, embora
Blomia tropicalis também seja muito presente em regides tropicais e semitropicais. A
alimentacdo destes acaros consiste principalmente em escamas de pele de
mamiferos, além de microrganismos como fungos e bactérias (Miller, 2019). O termo
“‘domiciliar” refere-se ao predominio destes seres em ambientes Umidos e quentes,
principalmente no espago interno das casas, em locais como camas, travesseiros,
mobilias e tapetes (Wilson; Platts-Mills, 2018), além de locais destinados a
armazenagem de gréos (acaros de estocagem) (Reboux et al., 2019) e locais de
manejo de animais como gado e porcos (Robbe et al., 2014).

Mundialmente, a espécie Dermatophagoides pteronyssinus é predominante,
enquanto a espécie Dermatophagoides farinae concentra-se em regides com baixa
umidade (Acevedo; Zakzuk; Caraballo, 2019). No Brasil, essas espécies ainda
coexistem com a espécie Blomia tropicalis, visto que esta requer climas umidos e

qguentes para seu estabelecimento (Silva et al., 2017). Entretanto, diferente de outras
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regides brasileiras, na cidade de Uberlandia ha maior prevaléncia de D. farinae, devido
a baixa umidade relativa do ar e temperaturas amenas durante o inverno na regiao
(Sopelete et al., 2000). Os alérgenos do género Dermatophagoides apresentam alta
reatividade cruzada entre as espécies. Contudo, observa-se que a reatividade cruzada
entre as espécies de Dermatophagoides e Blomia tropicalis € relativamente baixa
(Huang; Sarzsinszky; Vrtala, 2023).

1.7 Alérgenos

Os alérgenos sdao moléculas, majoritariamente proteinas, capazes de induzir
producgao de IgE especifica pelo organismo (Hazebrouck; Canon; Dreskin, 2022). Os
aeroalérgenos estdo relacionados a doencgas respiratorias e podem tanto ser de
origem externa, no caso de podlens e fungos, quanto interna, como acaros da poeira
domiciliar e outros artropodes, como as baratas, bem como de alérgenos de animais
domésticos (Akar-Ghibril et al., 2020; Rajaee; Masquelin; Pohlgeers, 2021).

Os alérgenos dos acaros podem ser derivados de suas fezes ou de seu corpo,
variando em tamanho e imunogenicidade. Estas particulas, devido a sua baixa
densidade, sao dispersas no ar mediante agitagdo, podendo provocar respostas
através de sua inalagao, ingestdo ou contato com a pele ou olhos (Calderén et al.,
2015; Serhan et al., 2019). Muitos destes possuem atividade proteolitica, o que os
confere a capacidade de lesionar a barreira epitelial e, desta forma, atuar como
adjuvantes da resposta do tipo 2. Entre estas proteinas, pode-se destacar as
proteases do grupo 1 (Der p 1 e Der f 1), cisteina proteases, e a protease do grupo 9

(Der p 9), uma serina protease de colageno (Sanchez-Borges et al., 2017).

1.8 Resposta alérgica

No caso das doengas alérgicas do sistema respiratério, a sensibilizagado por
alérgenos inalados gera uma inflamagéo constituida pelo desenvolvimento de células
T auxiliares do tipo 2 (Th2) (Lin et al., 2021). Mediante exposi¢céo, os alérgenos séo
capazes de danificar as jun¢des de ocluséao epiteliais, de forma a adentrar as camadas
submucosas. Estas moléculas podem ser reconhecidas por Receptores de
Reconhecimento de Padrdes (PRRs), como os Receptores Toll-like (TLRs) e os
receptores de lectina tipo C, expressos em células apresentadoras de antigeno,

especialmente células dendriticas (DCs). Essas células podem ainda se projetar
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através dos espacos intercelulares da barreira epitelial, facilitando o reconhecimento
dos alérgenos. Tal interagcdo faz com que estas DCs fagocitem os alérgenos,
processem-nos em moléculas menores e os exponham em sua superficie através do
complexo principal de histocompatibilidade de classe I (MHCIl) (Salazar;
Ghaemmaghami, 2013).

Nos 6rgédos linfoides secundarios, as células T auxiliares virgens (Th naive)
reconhecem o complexo alérgeno-MHCII via receptor de células T (TCR). Estes
linfocitos, na presenca de outras moléculas coestimuladoras (como CD28 e B7-1 e
B7-2) e a citocina interleucina IL- 4, diferenciam-se em células Th2, as quais
expressam o fator de transcricdo GATA3 e produzem citocinas como IL-4, IL-5, IL-9,
IL-10 e IL-13 (Akdis; Akdis, 2015; Barnes, 2008).

A interacdo das células Th2 com linfocitos B, na presenca de IL-4 e IL-13,
promove a diferenciagao dessas células em plasmdcitos que produzem IgE especifica
contra os alérgenos inalados. A IgE pode se ligar aos receptores FceRIl de alta
afinidade presentes na superficie de mastocitos e basodfilos. Isso permite que, em
exposi¢des subsequentes ao mesmo alérgeno, este se liga a IgE previamente ligada
aos receptores FceRl, o que leva os mastdcitos e basdfilos a liberagdo de granulos
contendo mediadores inflamatérios pré-formados, como histamina e triptase, bem
como mediadores neo-formados, como leucotrienos (Bernstein; Schwartz; Bernstein,
2016; Shamiji et al., 2022). Estes mediadores serdo responsaveis por desencadear
sintomas caracteristicos, como espirros, prurido, congestdo nasal, lacrimejamento,
hiperemia ocular e contracdo da musculatura lisa pulmonar, provocando dispneia
devido a broncoconstriccao (Schuler 1V; Montejo, 2021). Além disso, a IL-5 liberada
por células Th2, mastécitos e basdfilos € quimiotatica para eosindfilos, contribuindo
para a formacao de uma inflamacao eosinofilica local, constituindo uma caracteristica
proeminente de muitas doencgas alérgicas (Barnes, 2008).

Além da IgE, outras classes de anticorpos, como Imunoglobulina A (IgA) e
Imunoglobulina G (IgG), tém sido analisadas no contexto da atopia devido a diferenca
de seus niveis entre individuos alérgicos e saudaveis. Os anticorpos IgG compdem a
resposta principal frente a exposicdo a substancias externas. Nesse sentido, &
sugerido que individuos saudaveis e nao atopicos, ndo respondem a alérgenos com
produgao de IgE, mas poderdo mostrar resposta por meio da produgéo de anticorpos
IgG (Taketomi et al., 2017).
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Dentre as quatro subclasses de anticorpos IgG, a IgG4 é possivelmente a mais
estudada em doencgas alérgicas. Essa subclasse € a menos presente no soro,
representando cerca de 5% do total da classe. Sua produgdo ocorre
concomitantemente a produgéo de IgE sob estimulo das citocinas IL-4 e IL-13, embora
uma resposta Th2 alterada pelo perfil regulatorio, a partir da produgcéo de IL-10,
promova a producao de IgG4 com auséncia ou niveis baixos de IgE (Davies; Sutton,
2015). Essa subclasse é conhecida pelo seu papel protetor nas doengas alérgicas,
principalmente porque é capaz de competir pelos mesmos epitopos ligantes de IgE,
impedindo que os alérgenos se liguem a este anticorpo e as reagdes subsequentes.
Além disso, a IgG4 possui baixa capacidade de ativar o complemento e desempenha
um papel insignificante na estimulacdo da resposta imune adaptativa por meio do
componente Fc da imunoglobulina, o que resulta em uma eficiéncia limitada na
indugdo da deposigdo de complemento dependente de anticorpos e na fagocitose
celular dependente de anticorpos (Nirula et al., 2011; Rispens; Huijbers, 2023).
Ademais, a IgG4, ao se ligar aos receptores FcyRIlb na superficie de mastdcitos e
basofilos, conseguem impedir a degranulagao destas células, mesmo na presenga de
imunocomplexos ligados aos FceRl. Dessa forma, a afinidade por receptores
inibitérios, somada a incapacidade de formar grandes complexos e de ativar o sistema
complemento, torna a IgG4 um eficiente bloqueador das respostas mediadas por IgE,
colaborando com a regulacao do processo inflamatorio (Kanagaratham et al., 2020).

Sob esse espectro, aimunoterapia com alérgenos é capaz de melhorar quadros
de doengas alérgicas, por meio da administragdo crescente de alérgenos até atingir a
fase de manutengéao, que sera mantida por um longo periodo (3 a 5 anos). Durante o
inicio da terapia, a indugdo de uma exposi¢ao constante ao alérgeno promove o
aumento nos niveis de IgE especifica, os quais diminuem com o passar dos anos
(Shamiji et al., 2017). Em adigao, tanto a abordagem subcutanea quanto a sublingual,
sdo capazes de promover o aumento de IgG1 e IgG4 concomitante a melhora dos
sintomas. Somado a isso, a imunoterapia sublingual, além do aumento das subclasses
de 1gG, é capaz de aumentar os niveis de IgA alérgeno-especifica (Shamiji et al.,
2021).
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2 JUSTIFICATIVA

A prética regular de atividade fisica e exercicios é uma estratégia vital para a
prevencao e tratamento de doencgas crdnicas. Ela ndo apenas melhora a fungdo do
corpo, mas também beneficia a cogni¢céo, controla a dor e tem efeitos positivos na
saude mental. Nesse sentido, o envelhecimento e a menopausa trazem mudancas
corporais significativas, incluindo perda muscular e aumento de gordura, levando a
condicbes como diabetes, doencas cardiacas e osteoporose. Por essa razéo,
exercicios fisicos regulares, que englobem diferentes modalidades, sdo amplamente
recomendados para este grupo, sendo essenciais para manter a saude e o bem-estar
nessa fase da vida.

Contudo, a menopausa e a senescéncia também causam varias disfungdes no
sistema imunoldgico, afetando tanto a imunidade inata quanto a adaptativa, havendo
inclusive redugao na producdo de anticorpos. Apesar dos beneficios, exercicios
intensos e prolongados podem temporariamente suprimir o sistema imunoldgico,
constituindo um risco importante para essa populagao.

Um dos efeitos provocados por exercicios intensos € a reducao da secrecéo de
IgA salivar, um anticorpo crucial na defesa contra agentes externos. Essa diminuigao
esta relacionada a sintomas respiratorios pds-exercicio, muitas vezes associados com
infeccdes, mas que podem ser causados por condicdes como asma e rinite. Assim,
como a IgA é um anticorpo importante protegendo a entrada de alérgenos através das
mucosas, sua reducao pode estar associada a crises alérgicas pos-exercicio.

No entanto, até o momento a influéncia do exercicio fisico na secrecao de
anticorpos IgA salivares alérgeno-especificos ainda nao foi estudada. Assim, esta
analise mostra-se necessaria para esclarecer o mecanismo dos sintomas respiratorios
de origem nao infecciosa apds exercicio. Esta informagéo pode ainda contribuir para

direcionar abordagens apoés exercicio almejando evitar respostas indesejadas.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar o efeito de exercicios aquaticos intervalados na variagao dos niveis de

anticorpos IgA salivares especificos dirigidos contra acaros da poeira domiciliar em

mulheres pdés-menopausa.

3.2 Objetivos especificos

Realizar intervengdo com exercicios aquaticos intervalados de média a alta
intensidade em mulheres pds-menopausa;

Avaliar a variagdo dos niveis de IgA salivar especificos contra
Dermatophagoides farinae antes e apos atividade fisica;

Avaliar a variagao dos niveis de IgA salivar especifica no periodo de uma hora
de recuperagao ap0s 0 exercicio;

Estabelecer a correlagdo entre IgA sérica e salivar especificas e IgE sérica
especifica contra D. farinae;

Correlacionar os niveis basais de IgA sérica e salivar especificas e os sintomas
de rinite alérgica;

Correlacionar os niveis basais de IgA sérica e salivar especificas com dados

demograficos e antropométricos.
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4 METODOLOGIA
4.1 Etica da pesquisa

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Universidade Federal de Uberlandia (CEP-UFU). Para a intervencéo de
exercicios fisicos, coleta de dados antropométricos e saliva, o estudo foi avaliado sob
numero de CAAE: 58033422.4.0000.5152, parecer numero 5.449.371. Ja para a
obtencao de dados séricos e referentes aos sintomas de rinite, o presente trabalho foi
aprovado sob numero CAAE: 50001421.7.0000.5152, parecer numero 4.959.436
(Anexo A). A participagdo dos voluntarios somente ocorreu perante assinatura dos
respectivos Termos de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo B). Para a
primeira etapa do estudo, o termo de consentimento foi impresso e assinado de forma
manual por cada participante, enquanto para as etapas subsequentes a anuéncia de

participacao deu-se de forma online através da plataforma Microsoft Forms.

4.2 Populagao do estudo

Foram recrutadas mulheres com idade entre 49 e 64 anos, pés-menopausadas,
ndo praticantes de exercicios fisicos de forma regular ha no minimo trés meses. A
intervencdo com cada voluntaria somente ocorreu mediante apresentacdo de um
atestado médico comprovante da aptidao para a pratica de atividade fisica. Ademais,

a pratica de outros exercicios fisicos durante o periodo de avaliacdes foi vetada.

4.3 Locais de realizagao

A execugao do estudo ocorreu em trés locais distintos. Primeiramente, a
intervencdo com exercicios fisicos deu-se no Campus Educacdo Fisica da
Universidade Federal de Uberlandia, onde encontra-se a piscina utilizada para as
atividades aquaticas. Ja a coleta de sangue e os questionarios foram conduzidos em
sala apropriada localizada no Ambulatério Amélio Marques pertencente ao Hospital de
Clinicas da mesma universidade (HC-UFU), hospital publico de ensino vinculado a
Rede Ebserh/MEC. Todos os ensaios laboratoriais foram conduzidos no Laboratério

de Alergia e Imunologia Clinica do Instituto de Ciéncias Biomédicas da UFU.
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4.4 Intervencao e exercicio fisico

A primeiro momento, as voluntarias receberam esclarecimentos sobre as
metodologia e objetivos do estudo, leram e assinaram o TCLE. Posteriormente, foram
coletados dados como idade, histérico de doengas e uso de farmacos. Em seguida,
foram feitas as avaliagdes antropométricas e da composig¢ao corporal. Para isso, foi
utilizado o estadidmetro padrdo Sanny® (S&o Paulo, SP, BR) para medida da estatura
e a balanca eletronica Micheletti® (Sdo Paulo, SP, BR) para a avaliagdo da massa
corporal e para o calculo do indice de massa corporal (IMC). Além disso, a avaliagao
da composicao corporal foi realizada através do exame de bioimpedancia (Inbody®
230).

Inicialmente, as envolvidas foram introduzidas ao exercicio na agua para que
se familiarizassem, utilizando a escala de percepgédo de esforgo (de 6 a 20). Esta
escala é recomendada para determinar a intensidade do exercicio aquatico, com base
nos indices de esforgo percebido (IEP) (Borg, 1970) (Anexo C).

As participantes voluntarias foram submetidas a duas sessdes diferentes: uma
sessao de controle (C) e uma sesséo de exercicio aquatico intervalado (EAI). Essas
sessoOes foram atribuidas aleatoriamente, com um intervalo minimo de 48 horas entre
cada uma. Na sessao C, as participantes permaneceram na piscina realizando
atividades de alongamento e relaxamento por um periodo de 24 minutos (IEP 11).
Todas as voluntarias consideraram a intensidade da sessdo controle como
‘razoavelmente leve”.

Na sessé&o de EAI, as voluntarias passaram por um aquecimento de 3 minutos,
(composto por deslocamento frontal e lateral com adugao e abdugao de ombro), 2
blocos de 8 minutos de exercicios intervalados, sendo 1 minuto intenso (IEP 16,
corrida estacionaria) e 1 minuto leve (IEP 11, exercicios de hidroginastica
multiarticulares), com intervalo de 2 minutos entre eles (descanso estatico) e 3 minutos
de volta a calma (alongamento estatico) (Figura 2).

Todas as sessbes ocorreram no mesmo local e horario (entre 07h e 09h), com
a piscina na mesma temperatura (31°C) e profundidade de imers&o na altura do
processo xifoide. Previamente a cada sessao, a glicemia capilar de cada voluntaria foi
avaliada partir de amostras de sangue de um dos dedos da mao, que foram analisadas
através de um glicosimetro e tiras reativas (Accu-Chek® Active, Roche). As etapas do

estudo estdo esquematizadas na Figura 3.
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EAI EAI

16

Intenso

11

Leve

Aquecimento Intervalo Volta & calma

Indice de Esforgco Percebido (IEP)

24 minutos

Figura 2. Protocolo da sessao de Exercicio Aquatico Intervalado (EAI).

Pré-intervengao Intervengédo Pés-intervencao

EAl ou Controle
Coleta de saliva e

’ B " ) . Coleta de sangue e
Medidas antropométricas e glicemia capilar -w. .W' questionario RCAT

composigéo corporal

poeene e —— e

o 60’ ~ 150 dias

Coleta de saliva Coleta de saliva

Figura 3. Desenho do estudo. EAI: exercicio aquatico intervalado; RCAT: questionario para avaliagao
de controle de rinite (Rhinitis Control Assessment Test).

4.5 Coleta e processamento de saliva

Trés amostras de saliva foram coletadas de cada voluntaria em momentos
distintos: imediatamente antes, imediatamente ap6s e 60 minutos posteriormente a
intervencdo (tanto na sessdao C quanto na sessao EAI). A coleta seguiu as
recomendagdes de Navazesh (1993) para a obtengao de saliva ndo estimulada pelo
método de cuspe. Para tanto, todas as voluntarias compareceram com pelo menos
uma hora de jejum, dentes escovados e realizaram bochecho com agua destilada
imediatamente antes da coleta. O consumo de bebidas com cafeina ou alcool no dia
foi vetado. Primeiramente, foi feita a orientacdo para que toda a saliva presente na
cavidade oral fosse engolida. O processo de coleta foi constituido de dois periodos
distintos, em que os 30 primeiros segundos foram dedicados a estimulacdo da

producao de saliva e nos demais 90 segundos as voluntarias permaneceram cuspindo



35

em tubos cdnicos plasticos de 15 mL. As salivas obtidas foram mantidas em gelo até
o momento do seu processamento. As amostras foram pesadas e centrifugadas a
3500 rotagbes por minuto (rpm) a 4°C durante 15 minutos. O sobrenadante foi

aliquotado, separado em microtubos de 1,5 mL e armazenado a temperatura de -80°C.

4.6 Coleta de sangue

Em momento posterior, as mesmas voluntarias foram recrutadas para obtencéao
de dados adicionais. Destas participantes, foram obtidas amostras de sangue de cerca
de 5 mL por meio de pungao venosa na fossa cubital. As coletas foram feitas utilizando
sistema a vacuo, com agulhas estéreis 21G1 e tubos com ativador de coagulo e gel
separador (BD Vacutainer®). Posteriormente, as amostras foram centrifugadas a 4000
rpm por 10 minutos. Os soros obtidos foram distribuidos em aliquotas e armazenados

a —20°C até a realizacdo dos testes subsequentes.

4.7 Questionario para avaliagao de controle de rinite alérgica

Para avaliagdo de historico clinico para rinite alérgica, todas as participantes
responderam a uma adaptacao do questionario Rhinitis Control Assessment Test
(RCAT) a partir da versao traduzida para portugués por Fernandes e colaboradores
(2016) (Apéndice A). O questionario conta com perguntas referentes a frequéncia de
sintomas de rinite alérgica, como espirros, obstrucdo nasal e lacrimejamento, além de
questdes que permitiram avaliar o controle da doencga. Foi atribuida uma pontuacéo a
cada opcgao de resposta, variando de 1 a 5. Ao final, foi feita a somatéria de todos os
sintomas, de forma a obter pontuagdes variando entre 6 e 30 para cada individuo com
rinite alérgica, de modo que maiores pontuagdes indicam maior frequéncia de
sintomas de rinite e menor controle da doenca. Foi atribuida pontuagdo 0 aos

individuos que né&o relataram a presenca de rinite.

4.8 Obtencao e dosagem proteica do extrato antigénico

O extrato total de Dermatophagoides farinae foi obtido e caracterizado
previamente por Ynoue (2011). A concentragéo proteica do extrato de D. farinae foi
realizada pelo método do acido bicinconinico (BCA) utilizando albumina sérica bovina
como padréo, cuja leitura foi efetuada em comprimento de onda de 562 nm, conforme

proposto originalmente por Smith e colaboradores (1985). O valor obtido pela
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dosagem foi de 22.632 ug/mL, de modo que uma diluicdo deste extrato (a 1:2) foi

utilizada para os processos posteriores.

4.9 ELISA para IgE sérica

Placas de alta afinidade de 96 pogos (Corning®, 3590) foram sensibilizadas com
extrato de Dermatophagoides farinae purificados e diluidos em tamp&o carbonato-
bicarbonato (0,1M, pH = 9,6), a 20 ug/mL, por cerca de 18 horas (overnight) a 4°C.
Em seguida, as placas foram lavadas com PBS acrescido de Tween a 0,05% (PBS-T)
e bloqueadas com PBS-T adicionado de albumina sérica bovina (BSA) a 1% por uma
hora a temperatura ambiente. Apds este momento, a solugdo PBS-T-BSA foi utilizada
como diluente em todas as etapas subsequentes do ensaio e apds cada etapa as
placas foram lavadas com PBS-T. Os soros dos individuos foram diluidos a 1:2,
adicionados nas placas e incubados a 37°C em camara umida por duas horas.
Posteriormente, anticorpos anti-IgE biotinilados produzidos em cabra (1:1000) foram
adicionados por uma hora a 37°C. Por fim, foi adicionado o conjugado estreptavidina-
peroxidase (1:1000) por 30 minutos a temperatura ambiente. A revelagao da reagao
foi obtida através da adicao de acido 2,2'-azino-bis(3-etilbenzotiazolina-6-sulfénico)
(ABTS) (Thermo Fisher). A densidade optica (DO) foi obtida a 405 nm em
espectrofotdbmetro de microplacas Epoch (BioTek Instruments, Inc., VT, EUA). Os

resultados foram expressos em indice ELISA (IE) de acordo com a seguinte férmula:

Doamostra

. (1.1)

IE =

Onde o ponto de corte (PC) foi determinado pela média dos valores de DO dos
dois soros controles negativos (CN) acrescidos de trés desvios-padrées (o), da

seguinte forma:

_ DOcn1 + DOcne N

5 30 (1.2)

PC

4.10 ELISA para IgA salivar e sérica

Placas de alta afinidade de 96 pogos (Corning®, 3590) foram sensibilizadas com

o extrato de Dermatophagoides farinae purificado e diluido em tamp&o carbonato-
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bicarbonato (0,1M, pH = 9,6) a 20 ug/mL, por cerca de 18 horas (overnight) na
geladeira. Posteriormente, as placas foram lavadas com PBS acrescido de Tween a
0,05% (PBS-T) e bloqueadas com PBS-T adicionado de soroalbumina bovina (BSA)
a 1% por uma hora a temperatura ambiente. Apds isso, a solugdo PBS-T-BSA foi
utilizada como diluente em todas as etapas subsequentes do ensaio e apds cada
etapa as placas foram lavadas com PBS-T. Para as salivas foram feitas diluicdes de
1:20, enquanto os soros foram diluidos a 1:50. As amostras diluidas foram adicionadas
em duplicata nas placas e incubadas a 37°C em camara umida por duas horas.
Posteriormente, anticorpos caprinos anti-IgA humana biotinilados diluidos a 1:8000
foram adicionados por uma hora em cédmara umida a 37°C. Por fim, foi adicionado o
conjugado estreptavidina-peroxidase (1:1000) por 30 minutos a temperatura
ambiente. Arevelagao da reagao foi obtida através da adigao de acido 2,2'-azino-bis(3-
etilbenzotiazolina-6-sulfénico) (ABTS) (Thermo Fisher). A leitura da reacéao foi feita a
405 nm em leitor de microplacas.

Os niveis séricos de anticorpos IgA foram expressos em Densidade Optica
(DO), enquanto os niveis de IgA salivar foram dispostas em DO ou Unidades
Arbitrarias (UA), considerando o maior valor detectado entre as amostras como 100 e

as demais amostras foram calculadas proporcionalmente, da seguinte forma:

Doamostra

DOmaior amostra

UAamostra = x 100 (2.1)

Para avaliar a taxa de secrecao de cada voluntaria, foi considerada a densidade
da saliva 1 g/mL (Kubala et al., 2018). Deste modo, volume total de saliva produzida
por cada participante em cada momento foi dividido pelo tempo de produgao de saliva
obtendo-se resultados em mililitros de saliva por minuto (mL/min). Este valor foi
posteriormente multiplicado pelo valor correspondente de IgA, em unidades

arbitrarias, do seguinte modo:

Taxa de secregao = UA, mostra X VOlume de saliva por minuto (2.2)

Para comparar os niveis de IgA salivar com outras variaveis, foi obtida a média

aritmética entre os valores de densidade éptica (DO) dos momentos pré-exercicio e
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pré-relaxamento. Essa média obtida para cada voluntaria foi utilizada como nivel basal

de sIgA e expressa como DOmedia.

4.11 Anadlises estatisticas

Para as andlises estatisticas foi utilizado o software GraphPad Prism versao
8.0.2 (GraphPad Software, San Diego, EUA). Para comparar os resultados entre os
momentos pré e pods-sessdo utilizou-se o teste one-way ANOVA para amostras
pareadas, com corregcao de Geisser-Greenhouse e teste de comparagdes multiplas
de Tukey. A analise entre grupos foi feita através do teste two-way ANOVA para
amostras pareadas, com corre¢ao de Geisser-Greenhouse e teste de comparacgdes
multiplas de Sidak. Ja para avaliar a relagao entre variaveis, foi feita correlagéo de
Pearson, para dados com distribuicdo normal, e Spearman para dados que nao
apresentam distribuicdo Gaussiana. Para comparar dois grupos distintos foi realizado
o teste de Mann Whitney. Todos os resultados foram considerados significativos a um
nivel de P < 0,05. Para avaliacao individual em tempos distintos, foram determinadas

as variagdes entre os valores obtidos em cada tempo do seguinte modo:

Valor no tempo 2 - valor no tempo 1
valor no tempo 1

Variagéo (%) = x 100 (3)
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5 RESULTADOS
5.1 Variagao dos niveis e da secregao de IgA salivar anti-D. farinae

Foram selecionadas 22 mulheres entre 49 e 64 anos para participar do estudo.
Os dados demograficos, clinicos e antropométricos do grupo estudado estdo descritos
na Tabela 1. Cada participante foi submetida a duas sessdes distintas: em um dia,
realizaram uma sessé&o de 24 minutos envolvendo exercicio aquatico intervalado (EAI)
e, em outro dia, participaram de uma sessao de controle, em que permaneceram o

mesmo periodo realizando atividades de relaxamento.

Tabela 1. Caracterizacdo da amostra.

n(%) MédiaxDP Minimo Maximo

Sexo
Feminino 22 (100)
Comorbidades
Hipertenséo arterial 22 (100)
Hipercolesterolemia 7 (31,8)
Hipotireoidismo 4 (18,2)

Comprometimento osteomuscular 5 (22,7)
Farmacos em uso continuo
Anti-hipertensivos 22 (100)

Betabloqueadores 6 (27,3)
Hipoglicemiantes 6 (27,3)
Hipocolesterolemizantes 7 (31,8)
Hormonios tireoidianos 4 (18,2)
Antidepressivos 4 (18,2)
Idade 58,0 £4,5 49 64
Tempo de menopausa (anos) 8,3+6,4 1 26
Massa corporal (kg) 78 £13,3 53,4 107
IMC 30,75 21,7 38,4
Massa muscular (kg) 25+3,5 19,7 33,6
Gordura corporal (%) 424 +6 30,6 50,6
Taxa metabdlica basal (kcal) 1333+ 114,4 1142 1564
Glicemia pré-intervengdo (mg/dL) 114 + 36,9 74 253

Fonte: O autor.
Nota: DP: Desvio padrao; IMC: indice de massa corporal; kcal: quilocaloria.

Na sessdo EAIl, os niveis de IgA salivar (slgA) especifica contra o acaro
Dermatophagoides farinae ndo demonstraram variagdes estatisticas entre 0 momento
pré-exercicio e imediatamente pds-exercicio, assim como nao variaram
significativamente entre 0 momento imediatamente apds o exercicio e uma hora apos
a intervengao. Ademais, variagdes entre momento pré-exercicio e uma hora apos nao

foram observadas (Figura 4A). O mesmo padrao foi encontrado no grupo controle,
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evidenciando a auséncia de queda ou aumento de niveis salivares de IgA especifica
com relaxamento (Figura 4B). Adicionalmente, ndo foram encontradas diferengas
significativas entre o grupo EAI e o grupo controle (Figura 4C).

No entanto, comportamentos diferentes podem ser observados ao analisar os
niveis de IgA especificos considerando a taxa de secregao de saliva (volume de saliva
por minuto). Na sessado EAI, embora ndo haja variagao significativa entre o momento
pré-exercicio e o momento imediatamente apds (Figura 4D), é possivel notar um
comportamento de redugédo (Figura 4F). Além disso, uma hora apds o exercicio
aquatico foi possivel notar um aumento significativo da secregédo de sIgA especifica
(P = 0,038) em relacao ao observado imediatamente apds a sessdo. Esse aumento
foi observado apenas como uma tendéncia quando foram comparados os valores de
uma hora apos exercicio e 0 momento pré-exercicio (P = 0,099).

Com relagéo a sessao controle, ndo foram observadas varia¢des significativas
na secrecao de slgA anti-Dermatophagoides farinae, comparando-se o0 momento pré-
relaxamento com os momentos posteriores a intervengdo (Figura 4E). Quando
comparadas a sessao EAIl e controle, no momento imediatamente apds exercicio, a
secrecao de slgA difere significativamente entre os grupos, evidenciando secrecgéo
inferior apds a sessdo com exercicio aquatico (Figura 4F). Como essa diferenga néao
foi observada considerando apenas os niveis de IgA em DO (Figura 4C), sugere-se
que a sessao de relaxamento promoveu producao de maior volume de saliva, o que
compensou quaisquer variagdes dos niveis de slgA. Por outro lado, considerando a
menor producao de saliva apds a sessao EAI e a auséncia de variagédo dos niveis de
slgA, o exercicio aquatico resultou em menor secrecdo total de IgA anti-
Dermatophagoides farinae. Entretanto, o0 aumento da produgédo de saliva levou ao

aumento da secrecao de IgA salivar uma hora apds o exercicio (Figura 4F).
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Figura 4. Niveis e secrecdo de IgA salivar (slgA) especifica contra Dermatophagoides farinae. (A)
Variagdo no grupo submetido a intervengdo com Exercicio Aquatico Intervalado (EAI) em trés
momentos distintos: pré-exercicio (P), imediatamente pds-exercicio (0’) e uma hora apoés exercicio
(60’). (B) Variagao no grupo estudo na sesséo controle, submetido a sessdes de relaxamento e avaliado
em momentos pré e pos-intervengao. (C) Comparagdo entre ambos os grupos avaliados. A variagéo
de slgA considerando o volume total de saliva produzida por minuto foi avaliada (D) no grupo EAI, (E)
no grupo controle e (F) entre ambos os grupos. Em C e F, dados mostrados em média + erro padrao
da média (EPM). Analise intragrupos feita por one-way ANOVA para amostras pareadas e teste de
comparagdes multiplas de Tukey. Analise entre grupos feita por two-way ANOVA para amostras
pareadas com teste de comparagdes de Sidak. *P < 0,05 dentre o mesmo grupo; #*P < 0,05 entre grupos
diferentes. UA: Unidade Arbitraria, calculada conforme equagéo 2.1.

Analises individuais, a partir do calculo de variagdo para cada voluntaria
(Equacéo 3), evidenciaram variagdes nos niveis salivares de slgA anti-D. farinae nos

diferentes momentos de coleta, tanto no grupo EAI (Figura 5A) quanto no grupo
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controle (Figura 5B). A maioria das amostras apresentou variagdes concentradas até
130%, embora variagdes superiores a 100% foram observadas em alguns casos, tanto
com exercicio, quanto com relaxamento.

E notavel que cada voluntaria apresentou um comportamento diferente quanto
a variagao dos niveis salivares de IgA, de modo que ocorreram tanto variagdes
positivas, indicando aumento, quanto variagées negativas, indicando redugao dos
niveis de slgA especifica. Tal comportamento indica que a intervengao com exercicio
aquatico intervalado e o relaxamento sdo capazes de promover variagdes nos niveis
de slgA especifica para D. farinae, embora essas variagées nao sejam ordenadas,
resultando em medianas proximas a zero.

Quando avaliada a secregao de slgA considerando a taxa de produgéo de
saliva, resultados semelhantes sao observados. Em todas as comparacoes feitas, as
variacbes de secrecdo salivar de IgA apresentaram comportamento desordenado,
tanto na sessao EAI (Figura 5D), quanto na sessao controle (Figura 5E). Entretanto,
uma excegao ocorre quando sido comparadas as secregbes entre 0 momento
imediatamente pds-exercicio e 60 minutos apds, em que a maioria das voluntarias
apresentaram aumento.

Em todos os casos avaliados, as maiores variagdes observadas foram
variacoes positivas, tendo em vista que variagdes superiores a 100 foram observadas,
enquanto variagdes inferiores a -100 ndo ocorreram. Somado a isso, as variagdes de
secrecao foram maiores que as variagdes dos niveis salivares de IgA. Isso indica que
as intervengdes com exercicio ou relaxamento tém maior influéncia na producéo total
de saliva, aumentando ou diminuindo a secrecéo, do que na concentragcdo da IgA na
saliva.

Ademais, foram avaliados os niveis basais de sIgA especifica e sua secregéo
em dias distintos no mesmo horario (Figura 5C e 5F). Para isso, foram comparados
os valores referentes aos momentos pré-exercicio e pré-controle. O resultado da
analise evidenciou que os niveis destes anticorpos podem variar altamente em um
mesmo individuo, podendo atingir alteragdes superiores a 100%. Tal observagao
demonstra que outros fatores, além do exercicio e relaxamento, interferem na

secrecao de IgA na saliva (Figura 5C).
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Figura 5. Variagdo individual dos niveis e da secregdo de IgA salivar (sIlgA) especifica contra
Dermatophagoides farinae. (A) Variagéo dos niveis de anticorpos especificos individualmente entre os
periodos pré e imediatamente pos-exercicio (P-0’), entre imediatamente apdés e uma hora apés
exercicio (0-60’) e entre 0 momento pré-exercicio e uma hora apods (P-60’) a sessao de exercicio
aquatico intervalado (EAI). (B) Variagao individual de sIgA entre os diferentes momentos de coleta pré
e pos relaxamento (sesséo controle). (C) Variacao dos niveis basais de slgA individualmente em coletas
em dias distintos, comparando-se os momentos pré-exercicio (Peal) e pré-relaxamento (Pc). Variagao
da secrecao de slgA considerando-se o volume de saliva produzido por minuto, comparando tempos
distintos (D) na sessdo exercicio, (E) na sessdo controle e (F) entre os niveis basais. Cada ponto
representa a variagdo de um unico participante nos tempos comparados. Valores superiores a 0 sao
variagdes positivas, indicando aumento dos niveis ou da secre¢cdo de IgA, enquanto variagdes
negativas indicam redugdo. Os tragos horizontais pretos indicam as medianas, enquanto as barras
tracejadas horizontais indicam os quartis.
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O processo de secrecdo de saliva pode ser regulado a partir do Sistema
Nervoso Autdbnomo, através do qual estimulos estressantes podem atuar sobre as
glandulas salivares, por meio de receptores beta-adrenérgicos, influenciando na
secrecao e na composicao da saliva. Entretanto, das 22 voluntarias participantes, 20
tinham hipertensao arterial diagnosticada (Tabela 1). Dentre estas, 6 utilizavam anti-
hipertensivos 3-bloqueadores como terapia para o controle da pressao arterial. Assim,
suspeitou-se que a utilizacdo destes farmacos poderia afetar a variagdo da IgA salivar
provocada pelo exercicio.

Quando comparada a variagao dos niveis de slgA contra Dermatophagoides
farinae entre o momento pré-exercicio e o momento imediatamente apds a
intervencao, € possivel notar tendéncias de variagdes distintas entre as voluntarias
que utilizavam B-bloqueadores em relagao as que né&o utilizavam. Embora ndo haja
diferencga significativa, o grupo que utilizou o farmaco em questdo demonstrou maior
tendéncia de variagdes positivas, enquanto o grupo sem utilizar este medicamento
demonstrou variagdes menores e com tendéncia de redugdo nos niveis de slgA
(Figura 6A).

Comportamento semelhante foi observado para a secregao de slgA especifica,
considerando o volume de saliva produzida por minuto. Entretanto, € possivel notar
que a variagao da secrecao de slgA foi menor do que a variagao nos niveis de sigA.
Isso indica que provavelmente o B-bloqueador influencie principalmente na alteragao

da composic¢ao da saliva do que no fluxo de sua produgédo (Figura 6B).

5.2 Associagao entre IgA salivar e dados séricos

Em um momento posterior, as voluntarias foram novamente convocadas para
obtencao de outros dados. Sendo assim, 11 voluntarias responderam ao questionario
para avaliagcao de rinite (RCAT) e tiveram amostras de sangue coletadas.

Quando avaliada a relagdo entre os niveis de IgA salivar e os niveis de IgA
sérica especificas para D. farinae, ndo foi possivel observar correlagao (r = -0,2126;
P = 0,5303) (Figura 7). Esses dados indicam que o processo de secregéo da IgA
especifica na saliva pode ser regulado de forma que os niveis salivares variam de tal
forma que nao sdo capazes de refletir com sensibilidade os niveis séricos deste
anticorpo. Notavelmente, todas as voluntarias apresentaram niveis médios a altos
tanto de slgA quanto de IgA sérica especificas, indicando que todas ja foram expostas

previamente a D. farinae ou a alérgenos com similaridades proteicas.
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Figura 7. Correlagcdo entre niveis basais de IgA salivar (slgA) e IgA sérica especificas contra
Dermatophagoides farinae. Dados dispostos em Densidade Optica (DO). Correlacdo de Pearson
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Embora as participantes do estudo n&o tenham sido acompanhadas apds a
sessao de exercicio fisico e questionadas a respeito de sintomas respiratorios, em
momento posterior elas foram avaliadas quanto aos sintomas de rinite. A primeiro
momento, objetivou-se avaliar a concepgédo de que niveis mais altos de IgA salivar
protegeriam a exposi¢cdo aos alérgenos e, portanto, reduziriam a frequéncia de
sintomas respiratorios. Para tanto, foi avaliada a correlagao entre os niveis de sIgA
especifica para D. farinae e a pontuagao no questionario de avaliagao de sintomas de
rinite. Nesta analise, embora uma tendéncia de correlagao inversa entre as variaveis
tenha sido observada, ndo houve diferenga estatistica (r =-0,3073; P = 0,3534) (Figura
8A). Por outro lado, comportamento contrario foi observado quando avaliados os
sintomas de rinite e a IgA sérica especifica. Neste caso, uma correlagao forte e positiva
foi observada entre as variaveis (r = 0,8080; P = 0,0048) (Figura 8B).

Além dos sintomas, objetivou-se avaliar a atopia nas participantes do estudo.
Para tanto, foi feita a detec¢ao de IgE sérica especifica contra D. farinae para cada
voluntaria. Como resultado, apenas em dois casos os niveis de IgE ultrapassaram o
limiar de positividade (indice ELISA acima de 1,2) (Figura 9). Ademais, os niveis de
IgE ndo se correlacionaram com os niveis de IgA salivar especificos, embora haja
tendéncia de correlagéo negativa (r = -0,5297; P = 0,0968) (Figura 9A), tal como
observado com os sintomas de rinite. Auséncia de correlagao também foi observada
entre IgE e IgA séricas especificas (r = 0,3516; P = 0,2870) (Figura 9B). Embora a
correlagao n&o seja significativa, € importante notar que ambas as voluntérias atopicas
(Ige+) tiveram niveis mais baixos de IgA salivar e niveis mais altos de IgA sérica
especificas contra Dermatophagoides farinae em comparagao com as respectivas

médias do grupo.
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Figura 9. Correlag&o entre niveis de IgE sérica e (A) IgA salivar ou (B) IgA sérica especificas contra
Dermatophagoides farinae. Dados de IgE dispostos em Indice ELISA (IE) e de IgA mostrados em
Densidade Optica (DO). A linha horizontal tracejada indica o limiar de positividade para IgE. Correlagdo

de Spearman considerando significativos valores de P < 0,05. |IE calculado conforme equagdes 1.1 e
1.2.

5.3 Correlagao entre sigA, IgA sérica, dados antropométricos, metabdlicos e
demograficos

Como os niveis de IgA salivar e sérica demonstraram-se muito variaveis entre

os individuos do grupo estudado, buscou-se averiguar outros fatores individuais que

poderiam influenciar nos niveis basais destes anticorpos. Para tanto, uma matriz de

correlagao foi delineada relacionando essa resposta humoral a outras 6 variaveis
(Figura 10).
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Os niveis de IgA sérica anti-D. farinae mostraram-se inversamente
correlacionados com o IMC (r = -0,782; P = 0,004), com o percentual de gordura
corporal (r = -0,837; P = 0,001) e com a glicemia capilar média entre os valores
referentes a coleta pré-exercicio e pré-relaxamento (r = -0,683; P = 0,020). O IMC
médio entre as voluntarias foi de 315, enquanto a média da porcentagem de gordura
corporal foi de 42,416, o que evidencia o predominio de individuos obesos ou com
sobrepeso no grupo avaliado.

Como esperado, os dados corporais € metabdlicos apresentaram muitas
correlagdes entre si. O alto IMC médio observado esta diretamente correlacionado ao
percentual de gordura (r = 0,856; P < 0,001), embora individuos com IMC mais alto
também apresentem valores de massa muscular levemente maiores (r = 0,471; P =
0,027). Além disso, os individuos obesos também apresentam glicemia capilar média
prévia as intervengdes mais alta (r = 0,800; P = 0,009). Concomitantemente, a taxa
metabodlica basal, correspondente a energia (em calorias) necessaria para
manutencao de fungdes vitais do individuo, foi positivamente correlacionada a massa
muscular (r = 0,575; P = 0,005) e ao IMC (r = 0,632; P = 0,002).

Entretanto, ndo houve correlagdes entre os niveis séricos de IgA com a idade
das voluntarias (r = 0,027; P > 0,05), com a massa muscular (r =-0,219; P=0,517) e
com a taxa metabdlica basal (r = -0,265; P = 0,431).

Ademais, os niveis de IgA salivar especifica ndo se correlacionaram com
nenhuma das demais variaveis, indicando que outros fatores nao avaliados neste
estudo podem ser responsaveis pela ampla variagao entre individuos, especialmente

fatores externos.
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Figura 10. Matriz de correlagdo entre niveis de IgA sérica e salivar anti-Dermatophagoides farinae,
dados antropométricos, metabdlicos e demograficos. A coloragédo vermelha indica correlagbes diretas,
enquanto a azul demarca correlacées indiretas. A intensidade da cor indica se a correlagéo é forte ou
fraca. Os numeros centralizados nas células representam o valor de r da correlagdo de Pearson, para
dados com distribuigao normal, ou de Spearman, para dados que ndo seguem distribuicdo Gaussiana.
*P < 0,05; **P < 0,01; ***P < 0,001. IMC: indice de Massa Corporal; M. Muscular: massa muscular; %
Gordura: percentual de gordura corporal; T. Metabdlica: taxa metabdlica basal.
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6 DISCUSSAO

Os exercicios sao recomendados como uma estratégia eficaz e nao
farmacologica para a prevencdo e tratamento de varias doengas crénicas em
individuos de todas as idades (Bull et al., 2020). Contudo, quando estes exercicios
sao intensos e/ou prolongados pode ocorrer uma supressao temporaria do sistema
imunoldgico, criando uma "janela aberta" pds-exercicio (Nieman; Wentz, 2019).

Muitas vezes, esse comprometimento imunolégico € avaliado pela
concentragdo e a secrecgao de IgA salivar (slgA), visto que alguns estudos relacionam
a reducao dos niveis deste anticorpo a casos de infecgdes pds exercicio (Trochimiak;
Hubner-Wozniak, 2012). Porém, muitos desses sintomas respiratorios podem ser
atribuidos a condigbes como asma e rinite (Schwartz et al., 2008; Turner et al., 2021).
Neste cenario, embora alguns estudos tenham avaliado estas respostas alérgicas em
atletas (Hull et al., 2012; Robson-Ansley et al., 2012), até o0 momento nenhum estudo
avaliou a variagcao de anticorpos IgA salivares alérgeno-especificos provocada por
exercicio fisico.

No presente estudo, mulheres pdés-menopausadas foram submetidas a uma
sessao de exercicio aquatico intervalado com intensidade variando entre média e alta.
Tal abordagem foi utilizada tendo em vista que 0 meio aquatico provoca menor impacto
nas articulagdes e auséncia de risco de queda (Schinzel et al., 2023). As salivas destas
voluntarias foram coletadas antes e apds as intervencgdes, para que fosse detectada
IgA anti-Dermatophagoides farinae, um dos aeroalérgenos mais relevantes
mundialmente (Agache et al., 2019).

Os resultados obtidos indicaram que o exercicio aquatico intervalado nao
promoveu variagdes nos niveis absolutos de IgA salivar das participantes. Contudo, a
intervencdo tendeu a aumentar a producdo de saliva uma hora apds a sessao,
consequentemente aumentando a secregdo de IgA especifica. Embora nenhum
estudo até o momento tenha avaliado o impacto de exercicios aquaticos de forma
aguda na IgA salivar, a meta-analise feita por Drummond e colaboradores (2022)
indicou que exercicios agudos ndo exercem efeito nos niveis de IgA de pessoas
inexperientes, enquanto promovem leve aumento em atletas.

Contudo, a auséncia de variacao observada no presente estudo pode ser
resultado de outros fatores. As caracteristicas da saliva podem diferir de acordo com
diferentes estimulos nervosos. A estimulagao simpatica, através dos receptores beta-

adrenérgicos e alfa-adrenérgicos, promove a produc¢ao de saliva em menor volume,
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porém com maior concentragdo de proteinas. Por outro lado, a estimulagao
colinérgica, a partir de estimulos parassimpaticos, promove efeito contrario,
resultando em producgao de saliva mais volumosa, porém diluida (Aps; Martens, 2005).
Nesse contexto, € entendido que o exercicio fisico, especialmente de alta intensidade,
€ um potente ativador do Sistema Nervoso Autbnomo (SNA) simpatico (Paterson,
1996) e, por isso é capaz de impactar a composigao e secregao salivar (Ligtenberg et
al., 2015). Entretanto, o meio aquatico promove atenuagdo da ativagdo do SNA
simpatico pelo exercicio fisico (Pendergast et al., 2015), o que pode ter exercido
influéncia na auséncia ou nas baixas variagées nos niveis e secregcédo de IgA salivar
observadas. Apesar deste possivel impacto no exercicio, a sessdo controle, como
esperado, apresentou tendéncia de reducédo dos niveis de IgA salivar, enquanto
aumentou a producao total de saliva apds relaxamento, indicando secrecao de saliva
mais diluida. Assim, o meio aquatico pode permitir que exercicios de maior intensidade
sejam executados sem impactar os niveis salivares de IgA especifica. No entanto,
estudos comparativos entre exercicios de mesma intensidade realizados no solo e em
ambiente aquatico devem ser conduzidos para comparar seus efeitos na variagao da
slgA.

Neste contexto, a utilizagado de farmacos que diminuem a atividade do SNA
simpatico, através do bloqueio de receptores beta-adrenérgicos, exercem efeito
significativo na composicao da saliva (Aps; Martens, 2005). Deste modo, a utilizagéo
de betabloqueadores por 27% da populagcao de estudo pode ter impactado a analise
da variacdo de IgA, tendo em vista que o grupo em uso de tais farmacos demonstrou
tendéncia de variagdo oposta ao grupo que nao os utilizaram. Ademais, este fator
pode explicar em parte a variacdo desordenada entre 0 momento pré e o momento
imediatamente apds o exercicio aquatico, como observado.

Ademais, embora a escala de esforgco percebido geralmente fornega
informacgdes confiaveis a respeito dos efeitos do exercicio no praticante, a avaliagao
da intensidade a partir deste método ainda é subjetiva (Scherr et al., 2013). Assim,
como nao foram feitas medidas objetivas durante o exercicio, tais quais a frequéncia
cardiaca e a %VO:2max individual, a intensidade do exercicio aquatico pode ter se
concentrado mais em moderada do que intensa. Essa diferenga pode ser importante,
considerando-se que exercicios moderados e intensos tém efeitos contrarios sobre a
secrecao da IgA, especialmente a longo prazo (Simpson et al., 2020; Sloan et al.,
2013).
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Além da intensidade, o tempo de execucdo do exercicio € uma variavel
importante quando analisados os niveis e a secregao de IgA na saliva (Trochimiak;
Hubner-Wozniak, 2012). Isso porque as maiores variagdes deste anticorpo
provocadas por exercicio ocorrem apos sessoes de longa duragdo, como maratonas
(Gillum et al., 2013), sessdes de natagado de longa duracéo (Tharp; Barnes, 1990) ou
outras intervengdes com tempo prolongado (Drummond et al., 2022; Sellami et al.,
2021). Corroborando essa concepgéao, Tharp e Barnes (1990) mostrou que corridas
entre 15 e 45 minutos ndo promovem alteragdes na secregdo de IgA salivar. Deste
modo, a intervengdo adotada de 24 minutos, de forma aguda, pode nao ter sido
suficiente para provocar alteragdes significativas na secregao e nos niveis de IgA na
saliva.

Além disso, os resultados obtidos neste estudo evidenciaram variacdes
desordenadas nos niveis e na secregao de slgA anti-D. farinae tanto na sesséao EAI,
quanto na sessao controle. Embora, ambas intervengdes tenham sido executadas em
um curto periodo, os niveis de IgA salivar de um mesmo individuo podem variar
naturalmente ao longo do dia, como encontrado por Kobayashi e colaboradores (2017)
e discutido na revisdo de Turner et al. (2021) . Deste modo, a auséncia de um grupo
gue nao realizou nenhum exercicio durante 0 mesmo intervalo de tempo, impede a
atribuicao das variagdes de slgA ao exercicio aquatico ou ao relaxamento, visto que
estas alteragcdes podem ser naturais.

Além disso, altas variagdes de slgA foram encontradas nos mesmos individuos,
no mesmo horario, porém em dias diferentes. Resultados semelhantes foram
observados por Dwyer et al. (2010), os quais recomendaram utilizar a média de
avaliagdes anteriores durante um periodo de dias a semanas, quando for almejado
realizar o monitoramento de individuos.

Ademais, embora os niveis e a secregao de sIgA tenham variado amplamente
entre os participantes, os valores destes anticorpos ndo se correlacionaram com
nenhuma das outras variaveis analisadas. Tal resultado indica que possivelmente
outros fatores nao analisados tenham exercido influéncia nesta variagdo. Algumas
variaveis que podem influenciar na sIgA sdo: estado nutricional, meio ambiente,
ingestao de cafeina e/ou alcool, farmacos, estado de hidratagéo, higiene e estressores
psicolégicos (Dwyer et al., 2010; Turner et al., 2021). Essa alta variagao também pode
ser responsavel por nao ter sido observada correlagéo entre os niveis salivares de IgA

e 0s niveis séricos desta imunoglobulina.
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No presente trabalho, a idade n&o aparentou exercer efeito sobre os niveis de
IgA salivar. A auséncia de correlagao observada, pode ser devido a amplitude de idade
no grupo analisado ndo ser expressiva (49 a 64 anos), ou porque esta amplitude
abrange justamente o intervalo de mudanga de comportamento descrito por
Jafarzadeh e colaboradores (2010), os quais indicaram que os niveis médios de sIgA
tendem a aumentar até os 60 anos e depois tendem a diminuir.

Além disso, o género néao foi incluido como variavel neste estudo, tendo em
vista que apenas mulheres participaram. Embora o género ndo tenha demostrado
influéncia na variagdo de IgA salivar com exercicio, os niveis basais de IgA séo
diferentes entre homens e mulheres, evidenciando que o sexo feminino apresenta
niveis ligeiramente mais altos de IgA salivar (Gillum et al., 2013). No presente trabalho,
maiores niveis basais de slgA se correlacionaram com maiores variagdes com o
exercicio (dados ndo mostrados).

Ao correlacionar os sintomas de rinite alérgica, os niveis de IgE anti-
Dermatophagoides farinae e os niveis séricos e salivares de IgA, nao foi observada
nenhuma correlagédo significativa, exceto entre IgA sérica e sintomas de rinite.
Entretanto, ja foi visto que criangas ndo alérgicas e sem sintomas tém maiores niveis
séricos e salivares de IgA contra alérgenos de D. farinae, em comparagdo com
criangas alérgicas (Miranda et al., 2011). Além disso, maiores niveis de IgA salivar
podem estar associados a menor frequéncia de sintomas respiratérios por impedir a
entrada de alérgenos nas camadas submucosas (Breedveld; Van Egmond, 2019;
Zhang et al., 2021). Ademais, niveis aumentados de IgA especifica sdo encontrados
em individuos alérgicos apds imunoterapia, indicando uma tendéncia regulatéria do
organismo (Shamiji et al., 2017). Assim, a auséncia de correlagdo obtida no presente
trabalho pode ser oriunda de um numero amostral ainda inferior ao necessario, visto
que apenas duas participantes eram atdpicas, e/ou, devido a alta variacdo dos niveis
de anticorpos salivares.

Surpreendentemente, foram observadas correlagdes inversas entre os niveis
séricos de IgA e IMC, tal como com o porcentual de gordura corporal. Este resultado
indica que a presenca de sindromes metabdlicas pode estar associada a menores
niveis de IgA sérica especifica. Entretanto, o oposto foi observado no estudo de
Gonzalez-Quintela et al. (2007), em que anormalidades metabdlicas, como obesidade,
foram positivamente correlacionadas com niveis séricos de IgA e, do mesmo modo,

Perez e colaboradores (2018) evidenciaram maiores niveis salivares de IgA em
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criancas obesas. Por outro lado, outros estudos n&o encontraram nenhuma
associacao (Lin; Bridgeman; Brunetti, 2019; Marzullo et al., 2014).

Embora encontrados diferentes niveis de IgA sérica especifica entre os
individuos, os dados obtidos ndo permitem definir o seu papel. A IgA possui diversas
funcdes e, a depender do contexto em que é produzida, pode desempenhar tanto
papel inflamatério, quanto anti-inflamatério (Hansen; Baeten; Den Dunnen, 2019).
Para melhor avaliagdo do perfil deste anticorpo, outras informagdes seriam
necessarias, como os niveis de citocinas de diferentes perfis imunologicos.

O presente estudo contou com algumas limitagdes. A intervencéo utilizada
tratou-se de um exercicio agudo, em que as voluntarias participaram apenas de uma
Unica sessao. Assim, seria interessante que um estudo com intervengéao cronica fosse
conduzido para avaliar os efeitos do EAl apds semanas ou meses. Além disso, nao foi
possivel avaliar se o estado de menopausa nas voluntarias influenciou nas variagoes
de slgA com o exercicio, ja que mulheres mais jovens nao participaram do estudo.

Ademais, como o estudo contou com uma segunda parte para a coleta de
sangue para obtencédo de dados séricos, uma parte significativa das voluntarias nao
participou, devido a fatores como medo de coletar sangue e disponibilidade, o que
reduziu drasticamente o numero amostral. Além disso, essa coleta foi feita com tempo
significativo posteriormente a intervengdo do exercicio fisico, o0 que pode ter
comprometido as correlagdes entre dados séricos e salivares.

Por fim, um grande impasse do estudo consistiu na auséncia de dosagem de
IgA total tanto na saliva quanto no soro das voluntarias. Esta analise € comumente
feita pelos estudos da Educacdo Fisica que avaliam o impacto dos exercicios no
sistema imunoldgico. Dessa forma, ao nao ser feita a dosagem total deste anticorpo,
torna-se dificil realizar comparacées entre o presente trabalho e outros estudos,
especialmente devido a diferenga nas unidades de medida. Além disso, a dosagem
total de IgA poderia permitir avaliar se o impacto do exercicio na IgA total implica em
alteracdes na IgA especifica para D. farine.

Contudo, apesar da existéncia de limitacdes, o presente estudo fornece
elucidacdes sobre o efeito do exercicio aquatico intervalado nos niveis salivares de
IgA especifica contra Dermatophagoides farinae em mulheres pos-menopausa. Novos
estudos devem ser conduzidos com o intuito de ampliar o conhecimento sobre a
influéncia dos exercicios fisicos em sintomas respiratorios de origem alérgica e o

papel da IgA alérgeno-especifica neste processo.



55

7 CONCLUSAO

Portanto, este estudo mostrou que o exercicio aquatico agudo nao foi capaz de
promover variagdes ordenadas nos niveis e na secregdo de IgA salivar anti-
Dermatophagoides farinae em mulheres pds-menopausadas. Além disso, estes
anticorpos apresentam alta variagédo entre individuos e dias diferentes nos mesmos
participantes. A IgA salivar especifica ndo se correlacionou com sintomas de rinite, IgE
e IgA séricas especificas e com nenhum dos dados demograficos, metabdlicos ou
referentes a composi¢ao corporal analisados. Por outro lado, a IgA sérica especifica
se correlacionou diretamente com os sintomas de rinite alérgica e inversamente com
o IMC e o percentual de gordura corporal dos voluntarios. Em suma, os resultados
obtidos indicam que o meio aquatico pode permitir que exercicios de maior
intensidade sejam executados mesmo em pessoas com comprometimento 6sseo e
articular, sem impactar os niveis salivares de IgA alérgeno-especifica. Portanto,
espera-se que os participantes ndo tenham crises alérgicas respiratorias apds as

sessodes de exercicio aquatico agudo.
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APENDICE A - QUESTIONARIO PARA AVALIAGAO DE RINITE ALERGICA

Durante a ultima semana, com que frequéncia vocé apresentou obstrucado nasal?
Nunca (1)

Raramente (2)

As vezes (3)

Frequentemente (4)

Muito frequentemente (5)

Durante a ultima semana, com que frequéncia vocé espirrou?
Nunca (1)

Raramente (2)

As vezes (3)

Frequentemente (4)

Muito frequentemente (5)

Durante a ultima semana, com que frequéncia seus olhos lacrimejaram?
Nunca (1)

Raramente (2)

As vezes (3)

Frequentemente (4)

Muito frequentemente (5)

Durante a ultima semana, quanto seus sintomas nasais ou alérgicos interferiram
com 0O seu sono?

Nunca (1)

Raramente (2)

As vezes (3)

Frequentemente (4)

Muito frequentemente (5)

Durante a ultima semana, com que frequéncia vocé evitou alguma atividade (por
exemplo, visitar uma case com gato ou cachorro) devido aos seus sintomas nasais
ou de outras alergias?

Nunca (1)

Raramente (2)

As vezes (3)

Frequentemente (4)

Muito frequentemente (5)

Durante a ultima semana, quanto seus sintomas nasais ou alérgicos estiveram
controlados?

Nunca (5)

Raramente (4)

As vezes (3)

Frequentemente (2)

Muito frequentemente (1)
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ANEXO B - TERMOS DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado(a) a participar da pesquisa intitulada “Efeito do exercicio aquatico na resposta
aguda da pressdo arterial em mulheres pos-menopausadas hipertensas”, sob a responsabilidade dos
pesquisadores Guilherme Morais Puga, Ana Carolina Kanitz e Tassia Magnabosco Sisconeto.
Nesta pesquisa nos estamos buscando avaliar os efeitos agudos do exercicio aquatico intervalado nas respostas
bioquimicas e hemodindmicas em mulheres pos-menopausadas e hipertensas.
O Termo/Registro de Consentimento Livre e Esclarecido esta sendo obtido pela pesquisadora Tassia
Magnabosco Sisconeto no primeiro encontro antes da realiza¢do das avaliacdes e apos a explicagio detalhada
do projeto. Vocé tem o tempo que for necessario para decidir se quer ou ndo participar da pesquisa (conforme
item IV da Resolugdo n® 466/2012 ou Capitulo. III da Resolugdo n® 510/2016).
Na sua participac¢do, vocé respondera 2 questionarios, coletaremos sua saliva em um tubo de plastico para
verificar mudangas em marcadores biologicos, vocé realizara avaliagdes de composi¢do corporal, avaliagio
da pressio arterial, frequéncia cardiaca e glicemia. Serdo realizados dois dias de intervengdo em uma piscina
de hidroginastica na Academia Top Club. Antes, durante ¢ apds as intervengdes serdo repetidos os mesmos
testes descritos anteriormente, com duragdo de 120 minutos. Apds o periodo de intervengdo, vocé ira para a
casa com um monitor de pressdo arterial ambulatorial, que ird avaliar a sua pressio arterial durante 24 horas.
A amostra de saliva serd coletada e utilizada somente nesta pesquisa. Apds a realizagdo das analises, as
amostras serfio descartadas em lixo proprio ao final do estudo, conforme orientacio da CNS 441/11 que
regulamenta o descarte de material biologico. A pesquisadora atendera as orientagdes da Resolugdo n® 510/16,
Capitulo VI, Art. 28: IV - manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e
responsabilidade, por um periodo minimo de 5 (cinco) anos apos o término da pesquisa.
Em nenhum momento vocé sera identificado. Os resultados da pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua
identidade sera preservada. E compromisso do pesquisador responsavel a divulgagio dos resultados da
pesquisa, em formato acessivel ao grupo ou populagdo que foi pesquisada (Resolugdo CNS n°® 510 de 2016,
Artigo 3°, Inciso V). Vocé ndo tera nenhum gasto e nem ganho financeiro por participar na pesquisa.
Havendo algum dano decorrente da pesquisa, vocé tera direito a solicitar indenizagao através das vias judiciais
(Codigo Civil, Lei 10.406/2002, Artigos 927 a 954 e Resolugdo CNS n® 510 de 2016, Artigo 19).
Os riscos consistem em: nas coletas de saliva poderd existir algum desconforto, e durante a prética de
exercicio, podera existir cansago ¢ fadiga passageira. Os pesquisadores do projeto t€ém experiéncia com
primeiros socorros e sdio capacitadas para realizar os primeiros cuidados necessarios em caso de acidente. Os
beneficios serdo participar de aulas de exercicios com orientagdes e informacdes a respeito da saude através
dos exames ¢ testes realizados.Vocé ¢ livre para deixar de participar da pesquisa a qualquer momento sem
qualquer prejuizo ou coagdo. Até o momento da divulgagdo dos resultados, vocé também ¢ livre para solicitar
a retirada dos seus dados da pesquisa. Uma via original deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
ficara com vocé, assinada e rubricada pelos pesquisadores.
Em caso de qualquer divida ou reclamagio a respeito da pesquisa, vocé podera entrar em contato com Prof.
Dr. Guilherme Morais Puga: R. Benjamin Constant, 1286, Campus Educagdo Fisica, Uberldndia — MG; fone:
(34) 3218-2965, (34) 99331 1414. Para obter orientagdes quanto aos direitos dos participantes de pesquisa
acesse a cartilha no link:
https://conselho.saude.gov.br/images/comissoes/conep/documentos/Cartilha_Direitos_Eticos 2020.pdf.
Vocé podera também entrar em contato com o Comité de Etica na Pesquisa com Seres Humanos — CEP, da
Universidade Federal de Uberlandia, localizado na Av. Jodo Naves de Avila, n° 2121, bloco A, sala 224,
campus Santa Monica — Uberlandia/MG, 38408-100; pelo telefone (34) 3239-4131 ou pelo e-mail
cep@propp.ufu.br. O CEP/UFU ¢ um colegiado independente criado para defender os interesses dos
participantes das pesquisas em sua integridade e dignidade e para contribuir para o desenvolvimento da
pesquisa dentro de padrdes éticos conforme resolugdes do Conselho Nacional de Satde.

Uberlandia, ....... deinam de 20........

Assinatura do(s) pesquisador(es)

Eu aceito participar do projeto citado acima, voluntariamente, apos ter sido devidamente esclarecido.

Assinatura do participante de pesquisa
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1- TCLE PROJETO COVID-19

Vocé esta sendo convidado(a) a participar da pesquisa intitulada: "Influéncia da alergia e do
exercicio fisico na resposta vacinal contra SARS-CoV-2 em individuos vacinados para
COVID-19", sob responsabilidade dos pesquisadores Ernesto Akio Taketomi, Rafael de
Oliveira Resende, Alessandro Sousa Corréa, Juliana Silva Miranda, Hellen Dayane Silva
Borges, Vinicius José de Oliveira e Laura Alves Ribeiro Oliveira, do Instituto de Ciéncias
Biomédicas/UFU. Nesta pesquisa, nos estamos buscando compreender a imunidade do
nosso corpo depois de realizada a vacinagdo contra o coronavirus, tanto em pessoas
alérgicas quanto nao-alérgicas. O Termo/registro de Consentimento Livre e Esclarecido esta
sendo obtido pelo pesquisador Ernesto Taketomi. Vocé tera todo o tempo necessario para
decidir se participara da pesquisa. Se vocé quiser participar desse estudo, solicitamos

que autorize a medicao do peso, altura e a coleta de 10 mL de seu sangue para realizarmos
exames no Laboratorio de Alergia/UFU. O tempo para realizagao destes procedimentos sera
de 10 minutos. Pedimos ainda que responda aos questionarios para avaliagao da presenca
de rinite, asma, se vocé pratica atividades fisicas regulares, se ja teve COVID-19, toma
algum medicamento ou suplemento e sabermos a vacina que vocé tomou para COVID-
19. O tempo total para responder aos questionarios sera de 15 minutos e sera realizado
somente uma vez. Avaliaremos também a sua forga maxima em dois aparelhos: o
dinamometro manual e o dorsal. O tempo para realizacdo deste teste sera de 15 minutos e
sera realizado 3 vezes. Quanto a coleta de sangue, podera ocorrer um pequeno hematoma
(roxo) e leve dor no local. Todos os procedimentos acima serao realizados no Laboratério de
Alergia/UFU. O material coletado ficara guardado na UFU para uso exclusivo neste estudo,
sendo descartado apos seu término. O Laboratério garantira o seu o cuidado e
confidencialidade. Em nenhum momento vocé sera identificado. Os resultados desta
pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua identidade sera totalmente

preservada. Havendo algum dano decorrente da pesquisa, vocé tera direito a solicitor
indenizagdo por meio das vias judiciais (Cédigo Civil, Lei 10.406/2002, Artigos 927 a
954 e Resolugdo CNS n° 510 de 2016, Artigo 19). Sua participacao é voluntaria e caso
vocé nao queira participar, ndo sofrera nenhum prejuizo. Vocé pode desistir da participacao
em qualquer momento da pesquisa, caso assim resolva. Vocé nao tera qualquer tipo de
despesa para participar da pesquisa e nao recebera remuneracdo por sua participacdo. Caso
o seu tempo de permanéncia no estudo ultrapasse 90 minutos, vocé sera ressarcido com
lanche e transporte. Os riscos do estudo consistem em constrangimento por parte do
participante, pela invasao de privacidade e relagao com estranhos; medo pela discriminagao
individual e coletiva perante a divulgagao dos resultados; interferéncia na rotina de trabalho;
possibilidade de uso dos dados para pesquisas futuras; desmaio pela coleta de sangue. Além
disso, em funcédo das limitagdes das tecnologias inerentes ao ambiente virtual, ha o risco de
violagdo dos dados eletronicos, com potencial acesso aos dados confidenciais dos
voluntarios.
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1. Para minimizar os riscos, 0s pesquisadores garantirdo sua liberdade para ndo
responder questdes julgadas como constrangedoras, além de garantirem um
local reservado para realizacdo dos procedimentos e a ndo violagdo e a
integridade dos documentos (danos fisicos, copias e rasuras), com a
preservacao de sua integridade fisica e moral. Ainda, se necessario, vocé sera
acolhido pelo médico responsavel participante do estudo. Nenhum beneficio
individual é esperado deste estudo. Os dados obtidos fardo parte de uma
plataforma informatizada do proprio laboratdrio. Os arquivos referentes ao
TCLE serdo armazenados em um computador localizado na sede do
laboratério, com acesso restrito aos pesquisadores do estudo, por meio de
senha. Vocé ¢é livre para deixar de participar da pesquisa a qualquer momento
sem qualquer prejuizo ou coacdo. Até o momento da divulgacdo dos
resultados, vocé também é livre para solicitar a retirada dos seus dados da
pesquisa. Uma via do TCLE podera ser solicitada aos pesquisadores, a
qualquer momento, por meio do endereco eletrénico: lalic@icbim.ufubr. Em
caso de qualquer duvida ou reclamacao a respeito da pesquisa, vocé podera
entrar em contato com os pesquisadores responsaveis pelo telefone (34)
3225-8672, Av. Para, 1720 Bloco 4C, Campus Umuarama, Uberlandia-MG. Para
obter orientagdes quanto aos direitos dos participantes de pesquisa acesse a
cartilha no link:
https://conselho.saude.gov.br/images/comissoes/conep/documentos/Cartilha

Direitos Eticos 2020.pdf.
Vocé podera também entrar em contato com o CEP - Comité de Etica na
Pesquisa com Seres Humanos na Universidade Federal de Uberlandia,
localizado na Av. Jodo Naves de Avila, n° 2121, bloco A, sala 224; telefone: 34-
3239-4131 ou pelo e-mail cep@propp.ufu.br. O CEP é um colegiado
independente criado para defender os interesses dos participantes das
pesquisas em sua integridade e dignidade e para contribuir para o
desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos conforme resolucdes
do Conselho Nacional de Saude.

O Li e aceito e concordo participar da pesquisa

2. Caodigo do voluntario



ANEXO C — ESCALA DE PERCEPGAO DE BORG

Tabela 2. Escala de Percepgao Subjetiva de Borg

Intensidade do exercicio

6 Nenhum esforgo
7 Extremamente leve
8

9 Muito leve

10

11 Leve

12

13 Um pouco intenso
14

15 Intenso

16

17 Muito intenso
18

19 Extremamente intenso
20 Esforco maximo

Fonte: adaptado de Borg (1970)
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