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RESUMO

Introducao: O exercicio excéntrico maximo promove queda da capacidade de geracao de forca, aumento
de dor muscular de inicio tardio (DMIT) e extravasamento de creatina quinase (CK) no sangue. No entanto,
essas respostas ao exercicio excéntrico demonstram alta variabilidade interindividuos. Objetivos: Classificar e
analisar essas respostas sequndo a vulnerabilidade individual, por meio da magnitude da reducao dos niveis
de forca ap6s exercicio excéntrico. Métodos: Dezoito sujeitos (11 homens e sete mulheres com idade entre
18 e 71 anos) sauddveis realizaram cinco séries de seis acdes excéntricas maximas para flexores do cotovelo
em dinamoémetro isocinético (90°s, amplitude de movimento de 80 a 20°). Foram analisadas contracdo vo-
luntaria muscular concéntrica maxima (CVM), DMIT e CK pré, pds (exceto CK), 24 h, 48 h, 72 h e 96 h apds o
protocolo. Os individuos foram classificados como “baixos” (BR) e “altos” respondedores (AR) ao pico de queda
de CVM pds-exercicio seguindo-se uma andlise de cluster e comparacdo entre grupos para CYM, DMIT e CK
com teste-t independente. Resultados: A comparacdo entre BR e AR indicou maiores valores de queda de
CVM para o grupo AR (AR: -30,7 + 3,3%; BR: -14,1 £+ 2,2%, p < 0,001) e maior DMIT também para o grupo AR
(AR: 33,0 + 86 mm; BR: 10,2 + 2,5 mm, p = 0,033); no entanto, os valores de pico de atividade de CK néo
diferiram entre os grupos (AR: 232,1 + 54,8 UL BR: 306,1 + 82,3 ULL", p = 0,490). Concluséo: A classificacao
dos individuos em grupos de baixos e altos respondedores foi importante para demonstrar que 0 grupo mais
responsivo a queda de forca apds exercicio excéntrico também evidencia maiores niveis de DMIT; contudo,
para a CK essa relacdo néo pdde ser estabelecida.

Palavras-chave: exercicio, forca muscular, musculo esquelético, treinamento de resisténcia.

ABSTRACT

Introduction: Maximal eccentric exercise promotes decreases in muscular strength, increases in delayed-onset muscle
soreness (DMIT) and leakage of creatine kinase (CK) in the blood. However, these responses to eccentric exercise de-
monstrated large inter-individual variability. Objectives: To classify and analyze these responses according to individual
vulnerability through the magnitude of the reduction of strength following eccentric exercise. Methods: Eighteen healthy
subjects (11 men and seven women aged 18 to 71 years) performed five sets of six maximal isokinetic eccentric actions
of the elbow flexors using an isokinetic dynamometer (90°s”, range of motion 80-20°). Maximum voluntary concentric
muscle contraction (CYM), DMIT and CK pre-, post (except CK), 24h, 48h, 72h and 96h were analyzed after the protocol.
Individuals were classified as “low” (BR) and "high” (AR) responders at the peak of CVM decrease post-exercise using a
k-means cluster analysis and compared between groups for CVM, DMIT and CK with independent t-test. Results: The
comparison between BR and AR showed higher CVM decrease for AR (AR: -30.7+3.3%, BR: -14.1+2.2%, p<0.001) and
higher DMIT also for AR group (AR: 33.0£8.6 mm; BR: 10.2+2.5 mm, p=0.033) however, the peak values of CK activity
did not differ between groups (AR: 232.1+54.8 ULL, BR: 306.1+82.3 UL.L™, p=0.490). Conclusion: The classification of
the subjects into low and high responders groups was important to demonstrate that the most responsive group to
strength decrease after eccentric exercise also shows higher DMIT levels; notwithstanding, for creatine kinase this relation
could not be established.

Keywords: exercise, muscle strength, skeletal muscle, resistance training.

RESUMEN

Introduccion: El ejercicio excéntrico mdximo promueve reducciones de capacidad de generacion de energia,
aumento de dolor muscular de aparicion tardia (DMIT), y escape de creatina kinasa (CK) en la sangre. Sin embargo,
estas respuestas al ejercicio excéntrico demostraron una gran variabilidad interindividual. Objetivos: Clasificar y
analizar las respuestas de acuerdo a la vulnerabilidad individual al grado de disminucién de la fuerza después del
gjercicio excéntrico. Métodos: Dieciocho sujetos sanos (11 hombres y siete mujeres de entre 18 a 71 arios) han realizado
cinco series de seis acciones excéntricas isocinéticas mdximas de los flexores del codo utilizando un dinamémetro
isocinético (90°s™, rango de movimiento 80-20°). La contraccion concéntrica muscular voluntaria mdxima (CVM),
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DMIT y CK pre-, inmediatamente después (excepto CK), 24h, 48h, 72h y 96h fue analizada después del protocolo.
Los individuos fueron clasificados en “bajos” (BR) y “altos” (AR) respondedores, conforme el pico de declinacion en
la CVM después del ejercicio mediante un andlisis de cluster y comparados entre los grupos para la CVM, DMIT y
CK con pruebas t-independientes. Resultados: La comparacion entre BR y AR indicd mayor disminucion de la CVM
para AR (AR: -30,7 + 3,3%, BR: -14,1 + 2,2%, p < 0,001) y mayor DMIT también para AR (AR: 33,0 £ 86 mm; BR: 10,2
+2,5mm, p=0,033), sin embargo, los valores de pico de actividad de la CK no difirieron entre los grupos (AR: 232,1
+54,8 ULL-1,BR: 306,71 + 82,3 ULL-1, p = 0,490). Conclusion: La clasificacidn de los sujetos en los grupos bajos y altos
respondedores fue importante para demostrar que el grupo mds sensible a la disminucién de la fuerza después del
gjercicio excéntrico también muestra niveles mds altos de DMIT. No obstante, para la creatina kinasa no se pudo

establecer esta relacion.

Palabras clave: ejercicio, fuerza muscular, misculo esquelético, entrenamiento de resistencia.
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INTRODUCAO

O exercicio excéntrico (EE) e os prejuizos funcionais'? e estrutu-
rais>* advindos agudamente deste estimulo vem sendo amplamente
estudados atualmente. Sobretudo quando o EE é realizado de manei-
ra desacostumada, hd rompimentos na ultraestrutura muscular com
concomitantes reducdes na capacidade de geracao de forca muscular
e aumento da dor muscular percebida na musculatura exercitada, fe-
ndmenos estes que podem se estender por varios dias apds o exerci-
cio*6, Adicionalmente, pode ocorrer aumento da permeabilidade de
membrana sarcoplasmatica, elevando a quantidade de proteinas intra-
musculares na corrente sanguinea®. A diminui¢ao da forca muscular, a
sensagao de dor e proteinas na corrente sanguinea sao denominados
marcadores indiretos de dano muscular e podem refletir a magnitude
de dano muscular induzida pelo protocolo de EE. Entretanto, esses
marcadores nem sempre apresentam respostas similares entre indivi-
duos desacostumados ao EE.

De fato, estas respostas podem apresentar grande variabilidade
interindividuos devido a fatores como grau de exposi¢do prévia ao
EE’, idade® e 0 género?, dificultando o conhecimento real das respostas
geradas pelo processo de dano muscular induzido pelo EE. Ainda que
marcadores diretos de dano muscular (e.g., rompimentos de linha-2)
possam demonstrar uma resposta mais fidedigna quanto ao entendi-
mento deste processo, eles indicam uma regido muito especifica da
musculatura envolvida no EE, pois a anélise é realizada apenas com
uma pequena amostra de tecido muscular obtida por meio de bidpsia
muscular. Desta forma, uma analise das respostas individuais ao EE e,
mais importante, a classificagdo dos sujeitos baseada na magnitude
da redugdo da fungdo contratil muscular, agrupando-os em diferentes
condi¢oes de resposta da capacidade de geracao de forca, pode auxiliar
na reducao da variabilidade e no entendimento das respostas ao EE®,

A fungéo contratil do musculo, embora seja um marcador indireto
de dano muscular, representa a atividade funcional da musculatura, o
que num viés pratico, juntamente com a dor muscular de inicio tardio
(DMIT), se mostram como fatores importantes para o desempenho.
Adicionalmente, foi sugerido que a utilizagao da avaliacédo da funcéo
muscular através da mensuracdo da forca muscular seria interessante,
pois reflete o estado geral do musculoesquelético®, se configurando o
melhor marcador indireto de dano muscular'®. Ainda que estudos pré-
vios tenham indicado que os valores de DMIT'! e atividade de creatina
quinase (CK)'? parecam nao refletir to acertadamente a magnitude do
dano muscular, uma andlise comparativa entre grupos de diferentes
‘respondedores”a queda de forca apds EE poderia ser interessante para
melhor compreensao do processo de dano muscular.

Portanto, a proposta do presente estudo foi analisar a resposta da
DMIT e o extravasamento de CK na corrente sanguinea de "baixos” e
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“altos"respondedores a queda da capacidade de geragdo de forca apods
EE, independentemente de género ou idade. Hipotetisamos que 0s
individuos com maior reducéo na forca muscular apés o EE, também
apresentardo maiores niveis de DMIT e atividade de CK sanguinea.

METODOS

Participaram do estudo 18 voluntarios saudaveis (11 homens e
sete mulheres com idade entre 18-71 anos (tabela 1). Todos os vo-
luntdrios foram avaliados por um médico e considerados aptos para
participar do estudo. Como critérios de incluséo nenhum dos sujeitos
poderiam apresentar qualquer patologia cardiaca, diabetes mellitus e
lesao musculoesquelética. Além disso, os voluntarios deveriam estar
ao menos 12 meses sem realizar treino de for¢a, ndo poderiam fazer
uso de nenhum medicamento anti-inflamatério ou suplemento ali-
mentar. Os voluntarios assinaram o termo de Consentimento Livre e
Esclarecido que versa sobre os possiveis riscos e beneficios envolvidos
com o estudo e o presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp), Campinas, SP, Brasil.

Todos os voluntarios foram avaliados trés dias antes do inicio dos
testes para reprodutibilidade da contragdo voluntaria muscular concén-
trica méxima (CVM). Subsequentemente, a CVM, dor muscular de inicio
tardio (DMIT) e atividade de creatina quinase (CK) foram realizadas nos
momentos imediatamente pré-, imediatamente pos- (exceto CK), 24h,
48h, 72h e 96h apds o EE.

O protocolo de exercicio excéntrico (EE) consistiu de cinco séries
de seis agdes excéntricas maximas de flexores de cotovelo a 90°s! por
uma amplitude de movimento de 60° (80-20°) com 60s de pausa entre
séries, realizadas em dinamometro isocinético (Biodex System Pro 4,
Nova lorque, EUA)'. O zero anatémico foi considerado como 0°. A arti-
culacdo do ombro ficou a 90° de flexdo e 0° de abducdo, o antebraco
se manteve supinado, segurando o braco de alavanca do dinamémetro

Tabela 1. Caracteristicas antropométricas dos sujeitos, contragdo voluntdria muscular
concéntrica méaxima (CVM) pré e trabalho total e a média de torque excéntrico (TE)
desenvolvidos no exercicio excéntrico (média + EPM).

Idade cx'asc;il Altura | CVM pré [Trabalho total TE
(anos) (Eg) (m) (Nm) () (Nm)

Baixos
Respondedores|46,7 +69(787 +3,7|1,70 £ 004{36,71 3441107077 +139,12| 4702 + 4,79
(n=10)

Altos
Respondedores| 305 +59(662 +56(1,70 + 0004|3694 + 626111459+ 211314697 + 7,34
(n=8)
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e 0s voluntarios eram fixados no assento do dinamémetro por meio
de faixas que passam na regido do brago, térax e coxa. Antes dos pro-
cedimentos no dinamdmetro, foi realizado um primeiro aguecimento
de duas séries de trés repeticbes concéntricas/concéntricas a 90°s™.
Foi realizado um segundo de contracao isométrica maxima na posi¢ao
inicial antes de cada agdo excéntrica e 0 membro retornava passiva-
mente & posicdo inicial a 5% Todos os voluntarios foram igualmente
encorajados verbalmente a realizar o maximo de forca possivel em cada
repeticdo e o trabalho total e o pico de torque excéntrico de cada série
foram identificados usando o software do Biodex.

Para a andlise da CVM todos os participantes foram posicionados no
dinamometro assim como explicado acima para o EE e realizaram uma
série composta de quatro contracdes méaximas concéntricas a 60°s™ com
a mesma amplitude de movimento do EE (60°, 20°-80°). O zero anatémico
foi considerado como 0°. Todos os voluntarios foram igualmente encora-
jados a realizar maxima forca em todas as contracdes e o pico de torque
concéntrico para as quatro contracoes foi considerado’. O coeficiente
de variacdo da CVM calculado com duas medidas pré (separadas por
trés dias) foi de 4,3% e o coeficiente de correlacdo intraclasse foi de 0,99.

A DMIT foi analisada utilizando uma escala visual analégica de
100 mm (0 mm: nenhuma dor, 100 mm: extremamente doloroso). Os
voluntarios flexionavam e estendiam ativamente o membro utilizado no
protocolo de EE pela maxima amplitude possivel e avaliaram separada-
mente a dor percebida assinalando uma marca na escala. Também foi
avaliada a dor percebida ap6s o investigador palpar a porgdo média do
braco utilizado no EE. Os valores marcados na escala foram posterior-
mente medidos em milimetros. O mesmo investigador realizou todas as
avaliacdes e a pressdo de palpacédo foi mantida tdo constante quanto
possivel. O valor pré da DMIT foi considerado como sendo zero e o valor
médio das trés avaliagoes (flexao, extensao e palpacao) foi considerado’.

Para andlise da atividade sérica de CK, foram coletados da veia ante-
cubital aproximadamente 5 mL de sangue'. As amostras foram mantidas
a temperatura ambiente por 10-15 min para coagular e, posteriormente,
centrifugadas no local por 10 min para obter o soro que foi estocado em
biofreezer -70° para analise posterior. As amostras foram analisadas em
duplicata em um espectrofotdbmetro (Modelo U-5100, Hitachi, Toquio,
Japédo) com um kit (CK-NAC, Laborlab, Guarulhos, Brasil). O coeficiente
de variacdo intra- e inter-ensaio foram 6% e 4,5%, respectivamente. O
valor de referéncia de atividade de CK neste método é 24-190 UIL?

Analise estatistica

Foi realizada a andlise de agrupamento (K-means cluster) utilizando
o software SPSS versao 19.0 (IBM, Nova lorque, EUA) para identificar os
clusters resposta baseados no pico individual de queda da CVM depois
de realizado o EE independentemente de género ou idade. Definimos
dois clusters: baixos e altos respondedores a queda de CVM apds o
protocolo de EE. As caracteristicas dos sujeitos, o trabalho total e a
média de torque excéntrico desenvolvidos no EE, o pico de mudanca
de CVM, o pico de DMIT sentida e o pico da atividade sérica de CK
foram comparados entre os clusters utilizando teste-t independente. O
teste de Levene foi utilizado para avaliar a igualdade de variancias em
medidas independentes. Os dados estdo apresentados em médias +
erro padrdo (EPM) salvo indicacao diferente, e o nivel de significancia
estatistica estabelecido foi de 95% (p<0,05).

RESULTADOS

O procedimento de classificagdo estatistica em clusters em dois
grupos, baseado na queda da CVM apds o EE, resultou em 10 sujeitos
no grupo de baixos respondedores (BR) e oito sujeitos no grupo de
alto respondedores (AR) (figura 1).

Foram observados valores similares entre as caracteristicas antro-
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Figura 1. Classificacéo estatistica em clusters de baixos e altos respondedores
baseada no pico de mudanca da forca muscular apés protocolo de exercicio ex-
céntrico méaximo de flexores de cotovelo.

pométricas dos sujeitos entre clusters (idade, p=0,101; massa corporal,
p=0,074; altura, p=0,862). Adicionalmente, os valores de CVM pré, o
trabalho total e a média de torque excéntrico desenvolvidos no proto-
colo de EE, foram similares entre clusters (p=0,974, p=0,860 e p=0,995,
respectivamente) (tabela 1).

Como esperado, a andlise resultou em maior (p<0,001) queda de
CVM para o grupo AR comparado ao grupo BR (-30,7 + 3,3% vs. -14,1
+ 2,2%, respectivamente) apds o EE (figura 2A).

Interessantemente o grupo que obteve maior redugdo nos valores
de CVM ap6s o EE, 0 AR, também relatou maiores valores de DMIT nos
flexores do cotovelo (BR: 10,2 + 2,5 mm; AR: 33,0 + 8,6 mm, p=0,033)
apos o protocolo (figura 2B).

No entanto, este padrdo ndo se estabeleceu para o pico de ativi-
dade de CK, uma vez que 0s grupos demonstraram extravasamento
similar de CK (BR: 306,1 + 82,3 ULL; AR: 232,1 + 54,8 ULLT, p=0,490)
apos o EE (figura 2C).

DISCUSSAO

O objetivo do presente estudo foi classificar e analisar as respostas
da DMIT e CK em "baixos” e “altos” respondedores a queda da capaci-
dade de geracao de forca ap6s EE méximo de flexores do cotovelo,
independentemente do género ou idade. Os principais resultados
demonstraram que altos respondedores a queda de forca obtiveram
maiores niveis de DMIT apds o protocolo, porém a resposta da CK ndo
diferiu entre baixos e altos respondedores.

Estudos prévios questionam a relacdo entre a DMIT'! e o extrava-
samento de CK com outros marcadores de dano muscular, indicando
que estes marcadores ndo sdo bons preditores da magnitude de dano
muscular induzido pelo exercicio®'"1214. Um dos questionamentos em
relagéo a utilizagcao da CK como marcador indireto de dano muscular é
pelo fato da molécula de CK possuir grande massa molecular (80 kDa) e,
portanto, teria dificuldade em entrar no endotélio microvascular'. Desta
forma, um pequeno grau de dano muscular que néo altere significati-
vamente a permeabilidade da membrana, nao faria com que houvesse
extravasamento de CK para a corrente sanguinea. O presente estudo,
mesmo classificando os individuos em grupos baixos e altos respondedo-
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Figura 2. Mudancas normalizadas (média + EPM) na contragao voluntdria maxima
(CVM, pré-exercicio = 0) (A); na dor muscular de inicio tardio (DMIT, pré-exercicio = 0)
(B); e pico absoluto de atividade de creatina quinase (CK) sérica (C) apds exercicio
excéntrico maximo de flexores do cotovelo em baixos e altos respondedores segundo
divisdo em cluster.

res a queda de CVM, ndo observou diferencas significantes na atividade
sérica de CK corroborando com estudos que indicam que a andlise do
extravasamento de proteinas intramusculares na corrente sanguinea
deve ser desencorajado para propostas de quantificacao de prejuizos
funcionais e/ou do grau de dano muscular induzido por EE'?",

No que concerne a DMIT, Nosaka et al.'' demonstraram com uma
amostra de 110 homens jovens que a dor muscular tardia possui corre-
lacdes fracas ou mesmo inexistentes com outros marcadores indiretos
de dano muscular (e.g. forca muscular, amplitude de movimento, cir-
cunferéncia de membro e CK). Este resultado indica que ndo necessa-
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riamente os grupos que demonstraram maiores niveis de DMIT foram
0s grupos que indicaram maiores mudangas nos outros marcadores
de dano muscular. No entanto, é importante notar que o estudo em
questdo ndo agrupou os individuos em clusters baseados nas respostas
funcionais relacionadas com o dano muscular. Realizando esta andlise,
o presente estudo demonstrou que o grupo que se Mostrou como
sendo o mais vulneravel ao EE, com maior queda na capacidade de
geracdo de forca, foi também o grupo que relatou maiores niveis de
DMIT. Portanto, assim como proposto anteriormente®, uma andlise de
clusters da resposta a queda de forca foi importante para estabelecer
uma relacdo entre a dor tardia induzida pelo protocolo e a vulnerabi-
lidade a queda de forca apds o estimulo do EE.

O grupo de baixos respondedores demonstrou pico da queda de
forca de ~14,1%, enquanto que os altos respondedores obtiveram
queda de forca apds o EE de ~30,7%. Interessantemente, essa dife-
renca no déficit de forca apds o protocolo (aproximadamente 54%
maior para o grupo AR comparado ao grupo BR) ndo foi dependente
dos niveis de contragdo voluntaria méxima pré, do trabalho total ou
torque excéntrico realizados no EE (sem diferencas entre os grupos),
corroborando com sugestées prévias's. E preciso notar que o pico de
queda da capacidade de geracao de forca que foi utilizado em nosso
estudo para a divisdo em clusters levou em consideracdo apenas 0s
valores de 24h-96h apds o protocolo, uma vez que a medida imedia-
tamente apos o EE pode ter grande interferéncia da fadiga induzida
pelo protocolo e ndo somente efeito do dano muscular na capacidade
de geracao de forca'’.

O presente estudo também avaliou a resposta individual da capaci-
dade de geracéo de forca e classificou a magnitude de dano muscular
sofrida pelos sujeitos de acordo com o proposto recentemente por
Paulsen et al® em seu artigo de revisdo. Desta forma, os sujeitos do
grupo BR sofreram dano muscular “suave’, pois obtiveram queda de
CVM menor que, ou, por volta de, 20%, durante as primeiras 24h e
recuperacao rapida da CVM (figura 3). Por outro lado, os sujeitos do
grupo de altos respondedores sofreram dano muscular com magnitude
moderada, pois a CVM caiu por volta de 25-35% (com dois individuos
demonstrando queda de ~45% 24h apds o EE) e quatro dias depois
nenhum dos individuos deste grupo ainda tinha recuperado totalmen-
te a capacidade de geracdo de forca (figura 3).

Adicionalmente, a comparacdo entre os valores de CVM 24h com
a medida realizada imediatamente apds o EE pode ser interessante,
pois é um indicativo de presenca de dano muscular secundario (que-
da adicional na capacidade de geracdo de forca)'®. Desta forma, se
a CVM continua a apresentar queda 24h comparada a CYM medida
imediatamente apds o EE, sugere-se que mecanismos envolvendo
aumento da resposta inflamatéria, principalmente decorrente da
infiltracdo dos neutrdfilos'™ e espécies reativas de oxigénio no teci-
do potencializariam a magnitude do dano muscular?®. A anélise da
resposta individual a queda da CVM apos o EE (figura 3) indica que
somente dois dos 10 individuos do grupo BR (20% do grupo) apre-
sentou queda da for¢a 24h comparada com a medida imediatamente
apds o EE, sendo que o individuo deste grupo que apresentou maior
queda adicional da CVM foi de 9,2% (p6s vs. 24h). J& no grupo AR, seis
dos oito sujeitos (75% do grupo) apresentaram queda adicional 24h
apds o protocolo, com alguns valores de CVM apresentando queda
adicional de mais de 20% (26,0% e 23,6% comparando a CVM pos
vs. 24h). Uma limitacdo do presente estudo foi ndo avaliar nenhuma
medida direta de dano secundério. No entanto, embora ndo se possa
concluir que houve a ocorréncia desse fendbmeno no presente estudo,
pode-se inferir que individuos que apresentam maior suscetibilidade
a queda de forca apos EE e, portanto, maior suscetibilidade ao dano
muscular induzido por EE, podem apresentar dano secundario.
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Figura 3. Mudancas normalizadas individuais (cada letra representa um individuo) e médias da contragao voluntdria maxima (CVM, pré-exercicio = 0) apds exercicio
excéntrico maximo de flexores do cotovelo em baixos (esquerda) e altos (direita) respondedores segundo divisdo em cluster.

CONCLUSAO

Conclui-se que a classificagao dos individuos segundo a mudanga na
capacidade de geracao de torque foi importante para demonstrar que
0 grupo mais responsivo a queda de forga ap6és EE também evidencia
maiores niveis de DMIT, no entanto, para a CK esta relacdo néo pode ser
estabelecida. A classificacdo em clusters, separando individuos baseados
na resposta da forca muscular apds o exercicio, € uma boa maneira de
analisar respostas geradas pelo dano muscular induzido por EE, diminuin-
do a variabilidade e possibilitando maior entendimento deste processo.
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