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RESUMO

PARAVIDINO, Vitor Barreto. Efeito compensatorio do exercicio fisico nas atividades fisicas
diarias e no consumo alimentar em jovens adultos com excesso de peso: um ensaio
controlado randomizado. 2019. 164f. Tese (Doutorado em Satude Coletiva) — Instituto de
Medicina Social, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2019.

O efeito compensatério do exercicio fisico nas atividades fisicas espontdneas e no
consumo alimentar tem sido apontado como uma possivel explicacdo para os resultados
negativos ou abaixo do esperado na variagdo do peso corporal. Além disso, o efeito da
intensidade do exercicio fisico no efeito compensatorio ainda foi pouco estudado. Portanto, o
objetivo deste estudo ¢ avaliar o efeito de diferentes intensidades do exercicio fisico no
volume de atividades fisicas em homens com excesso de peso. Os individuos (n= 72; média +
DP, idade 21.4 + 1.68 anos, IMC 27.9 + 2.13 kg/m?) foram randomizados em trés grupos
experimentais: grupo de exercicio moderado (GEM); grupo de exercicio vigoroso (GEV); e
grupo controle (GC). Durante 2 semanas, os grupos GEM e GEV realizaram 3 sessdes de
exercicio fisico por semana, com duracdo de 60 minutos por sessdo, em intensidade moderada
(40 a 59%VO2R) ou vigorosa (60 a 89%VO2R). O volume de atividades fisicas foi avaliado
através de acelerdmetros triaxiais (ActiGraph GT3x-BT) durante 13 dias. O consumo
alimentar foi avaliado através de recordatorio alimentar de 24h durante 4 dias e a
fome/saciedade através da Escala Visual Analdgica. Andlises por intencdo de tratamento
foram realizadas utilizando modelos lineares de efeitos mistos no SAS. Apds 13 dias de
seguimento, GEM e GEV apresentaram compensacao no volume de atividades fisicas, quando
comparados ao GC (GEM vs. GC e GEV vs. GC; p=0.01). Nao houve diferencga na taxa de
variagdo entre GEM e GEV (p=0.97). Com relagdo ao consumo alimentar, a taxa de variacao
nao foi diferente entre os grupos (p=0.18), entretanto, o GEM apresentou maior consumo
energético durante esse periodo quando comparado ao grupo controle (B =491 kcal; p =0.01)
e ao grupo vigoroso (B =319 kcal; p =0.07). As taxas de variacao da fome e da saciedade nao
foram diferentes entre os grupos durante o periodo da intervengdo (p=0.92 e p=0.52,
respectivamente). Com base nesses resultados, GEV apresentou maior reducdo do peso
corporal quando comparado ao GEM (p=0.03) e ao GC (p=0.07). Sessdes de 60 minutos de
exercicios fisicos aerobios, realizadas trés vezes por semana, promoveram um efeito
compensatorio no volume total de atividades fisicas ao longo das duas semanas da
intervencgdo, independentemente da intensidade do exercicio realizado. Apesar do efeito
compensatorio em ambos os grupos de exercicio, GEV apresentou maior redu¢do do peso
corporal.

Palavras-chave: Exercicio fisico. Atividade fisica. Consumo caldrico. Efeito compensatorio.



ABSTRACT

PARAVIDINO, Vitor Barreto. Compensatory effect of exercise on daily physical activity and
energy intake in young adults with overweight: a randomised controlled trial. 2019. 164f.
Tese (Doutorado em Saude Coletiva) — Instituto de Medicina Social, Universidade do Estado
do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2019.

The compensatory effect of physical exercise on spontaneous physical activity and
food intake has been pointed out as a possible explanation for the negative or lower than
expected results in body weight variation. Also, the effect of exercise intensity on the
compensatory effect has not been well studied. Therefore, this study aims to evaluate the
effect of different intensities of physical exercise on the total volume of physical activity in
men with overweight. Subjects (n = 72; mean + SD, age 21.4 + 1.68 years, BMI 27.9 + 2.13
kg / m2) were randomized into three experimental groups: moderate exercise group (GEM);
vigorous exercise group (GEV); and control group (CG). For 2 weeks, the GEM and GEV
groups performed 3 exercise sessions per week, lasting 60 minutes per session, at moderate
(40 to 59% VO2R) or vigorous (60 to 89% VO2R) intensity. The volume of physical activity
was assessed by triaxial accelerometers (ActiGraph GT3x-BT) for 13 days. Food intake was
assessed through 24-hour food recall for 4 days and hunger/satiety through the Visual Analog
Scale. Intent-to-treat analyses were performed using linear mixed-effects models in SAS.
After 13 days of follow-up, GEM and GEV showed compensation in the volume of physical
activity when compared to CG (GEM vs. GC and GEV vs. GC; p = 0.01). There was no
difference in the rate of change between GEM and GEV (p = 0.97). Regarding food
consumption, the variation rate was not different between groups (p = 0.18), however, GEM
presented higher energy consumption during this period when compared to the control group
(B =491 kcal; p=0.01) and to vigorous group (p =319 kcal; p = 0.07). The rates of change in
hunger and satiety were not different between groups during the intervention period (p = 0.92
and p = 0.52, respectively). Based on these results, GEV showed greater reduction in body
weight when compared to GEM (p = 0.03) and CG (p = 0.07). 60-minute sessions of aerobic
exercise performed three times a week promoted a compensatory effect on the total volume of
physical activity over the two weeks of intervention, regardless of the intensity of the exercise
performed. Despite the compensatory effect in both exercise groups, GEV showed the
greatest reduction in body weight.

Keywords: Exercise. Physical activity. Energy intake. Compensatory effect.
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INTRODUCAO

A prevaléncia de excesso de peso vem aumentando ao longo de décadas e, tanto paises
desenvolvidos quanto paises em desenvolvimento, tém reportado indices bastante elevados
(36,9% em homens e 38,0% em mulheres) (Ng et al., 2014).

Apesar de extremamente investigada, a obesidade ainda tem sido tema de constante
discussao na literatura, principalmente com relagdo aos seus fatores determinantes e formas
eficazes de prevencao e tratamento.

Ainda que o exercicio fisico seja considerado um importante componente em
programas de prevencdo e tratamento da obesidade, muitos estudos que avaliam a eficacia
desta estratégia ainda apresentam resultados conflitantes. Enquanto alguns estudos suportam a
classica hipotese de que a pratica de atividades fisicas aumenta o gasto energético seguindo o
modelo aditivo proposto por Pontzer (Pontzer et al., 2016) e promovendo reducdo
significativa no peso corporal (Shaw et al., 2006; Donnelly et al., 2013), muitos outros tém
reportado resultados negativos ou abaixo do esperado, quando intervencdes envolvendo
somente atividades fisicas sao implementadas (Thorogood et al., 2011; Swift et al., 2014).

Algumas explicagdes tém sido apresentadas na tentativa de justificar a pequena ou
nenhuma redugdo de peso associada ao exercicio. Uma delas defende um efeito
compensatdrio provocado pelas sessdes de exercicios nas atividades fisicas espontineas
subsequentes, provavelmente, em defesa de um setpoint biologico (Rowland, 1998). Outra
justificativa seria que o exercicio fisico influencia o consumo alimentar. Aqueles individuos
que apresentam dificuldade para reduzir o peso corporal (ou manuten¢do do peso perdido)
podem ter a percepcdo de fome aumentada (ou saciedade reduzida), em decorréncia do gasto
energético provocado pelos exercicios fisicos (Westerterp, 2010). No entanto, alguns estudos
também demonstram que o apetite € o consumo alimentar estdo diminuidos ou inalterados
apos a pratica de atividades fisicas (Donnelly et al., 2014). Os dados conflitantes encontrados
na literatura podem estar relacionados a heterogeneidade dos estudos, onde grandes diferencas
metodologicas (populagdao estudada, protocolo de exercicios, avaliagdo das variaveis) sao
observadas.

Assim, o papel do exercicio fisico no equilibrio energético ainda ¢ uma questdo a ser
esclarecida. Atualmente, os resultados encontrados na literatura sdo bastante inconsistentes e

varias lacunas ainda persistem.
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E necessario entender a relacio entre exercicio fisico e gasto energético e, ainda, a
possivel interdependéncia entre o gasto energético e o consumo alimentar, num processo
dinamico de regulacdo de energia. Esse processo sofre ainda a influéncia das caracteristicas
da populacdo (idade, sexo e estado nutricional) e, também, das variaveis descritoras do
exercicio fisico (tipo de exercicio, frequéncia, intensidade e duragao).

Exercicios de alta intensidade tém sido sugeridos como estratégia eficaz para perda de
peso (Boutcher, 2011). Apesar de evidéncias mostrarem associagao positiva com alguns
desfechos em saude (Hwang et al., 2011; Weston et al., 2014), estudos t€ém questionado suas
vantagens sobre os exercicios de intensidade moderada na redug¢do da gordura corporal
(Sultana et al., 2019).

Nesta tese, desenvolvemos um ensaio controlado randomizado para investigar o efeito
da intensidade do exercicio fisico nas atividades fisicas didrias e no consumo alimentar em
individuos com excesso de peso. O contetido esta organizado em 7 capitulos.

O capitulo 1 de revisdo da literatura aborda: 1) o papel do exercicio fisico e os
resultados de alguns estudos que utilizaram o exercicio como intervengdo exclusiva em
programas de redugao de peso; 2) a equacao que define o efeito compensatério; 3) o gasto
energético e seus componentes; 4) os modelos tedricos que suportam a hipdtese do efeito
compensatorio; 5) os principais estudos que investigaram a relagdo entre exercicio fisico e
atividades fisicas espontaneas e/ou gasto energético, explorando a hipotese do efeito
compensatorio e; 6) o efeito do exercicio fisico no consumo alimentar, na fome e na
saciedade, considerando, também, a hipotese do efeito compensatorio.

No capitulo 2 serdo apresentadas as justificativas para a elaboracdo do estudo,
seguidas pelas hipoteses (capitulo 3) e pelos objetivos (capitulo 4). O capitulo 5 serd a segdo
de métodos, o capitulo 6 os resultados da tese (dois manuscritos) e finalizaremos com as
conclusdes finais e recomendagdes (capitulo 7).

Observa-se na literatura que o efeito compensatoério tem sido investigado através da
analise do gasto energético, do consumo alimentar e/ou através das varidveis que retratam
movimento (passos ou counts). Para este ultimo caso, especificamente, os termos “quantidade
de atividade fisica” e “volume de atividade fisica” serdo utilizados nesta tese.

Como ndo existe um consenso na literatura sobre o periodo minimo necessario para
que esse efeito possa ser observado, os estudos serdo classificados de acordo com a duragdo

da interven¢do. Os estudos de efeito a curto prazo serdo aqueles com duragdo de até 16 dias
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de intervencado, e os estudos de efeito a longo prazo aqueles com duracdo acima de 16 dias,
conforme apresentado no estudo de revisdo de Melanson (2017).

Apesar de algumas revisdes incluirem os estudos transversais para avaliar a hipotese
do efeito compensatorio, estes estudos ndo serdo abordados nesta tese por ndo terem detectado
adequadamente a temporalidade do estimulo e das atividades fisicas subsequentes e, assim,

inviabilizando a investigacao de causalidade.
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1. REVISAO DA LITERATURA

1.1.  Exercicio fisico na prevenciao da obesidade

Estudos epidemioldgicos tém identificado a obesidade como um dos principais fatores
de risco para o desenvolvimento de diversas doencas cronicas nao-transmissiveis, incluindo
doenca cardiovascular (Emerging Risk Factors et al., 2011; Singh et al., 2013), diabetes
mellitus (Kivimaki et al., 2017), doenca renal cronica (Singh et al., 2013) e muitos tipos de
cancer (Lauby-Secretan et al., 2016).

Em 2015, a obesidade esteve relacionada com, aproximadamente, quatro milhdes de
mortes no mundo, o que representou 7,1% das mortes por todas as causas. A doenga
cardiovascular foi a principal causa de morte relacionada a obesidade (2,7 milhdes de mortes),
seguida pelo diabetes mellitus, cancer e os disturbios musculoesqueléticos (Afshin et al.,
2017).

Nos Estados Unidos, dados do NHANES (National Health and Nutrition Examination
Survey) tém mostrado que, aproximadamente, 70% dos adultos norte-americanos apresentam
excesso de peso e, destes, 35% sdo obesos (Flegal et al., 2012). No Brasil, a ultima publicacao
do VIGITEL (Vigilancia de Fatores de Risco e Prote¢dao para Doengas Cronicas por Inquérito
Telefonico) demonstrou que o excesso de peso em adultos aumentou 26,8% em onze anos,
variando de 42,6% em 2006 para 54,0% em 2017, sendo que a obesidade apresentou um
aumento de 60% para o mesmo periodo (Ministério da Saude, 2018).

Diante deste cenario, muitos esfor¢os tém sido realizados por agéncias de saude
publica, organizagdes cientificas e associagdes médicas (Lyznicki et al., 2001; Haskell et al.,
2007) na tentativa de frear esta elevacdo nas taxas de sobrepeso e obesidade. Dentre os muitos
fatores determinantes, o exercicio fisico tem sido reconhecido como um dos principais, por
ser uma estratégia de baixo custo e por contribuir com o aumento do gasto energético
podendo gerar um balango energético negativo (Bray et al., 2016).

Para a manutencdo de bons niveis de saide em adultos, recomenda-se a pratica
semanal de pelo menos 150 minutos de exercicios aerdbios moderados ou 75 minutos de
exercicios aerobios vigorosos, complementados por trés sessdes semanais de exercicios
resistidos (Garber et al., 2011). Por outro lado, visando a redug¢do do peso corporal, os
individuos devem aumentar gradativamente a quantidade de atividade fisica e atingir um

volume semanal de 200 a 420 minutos de exercicio fisico moderado (Donnelly et al., 2009).
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Muitos estudos demonstram o papel importante do exercicio fisico na prevencao
primaria e secundaria da obesidade (Donnelly et al., 2003; Shaw et al., 2006; Jakicic et al.,
2008; Donnelly et al., 2009).

Em um estudo americano chamado Midwest Exercise Trial, Donnelly et al. (2003)
avaliaram o efeito de um programa de exercicio fisico no peso corporal. Foram randomizados
131 adultos (ambos os sexos) com excesso de peso para compor o grupo de exercicio ou
grupo controle. O programa de exercicios consistia em caminhada moderada na esteira
(bicicleta estacionaria ou eliptico eram permitidos durante 20% do tempo), durante 20 a 45
minutos, cinco vezes por semana. O gasto energético minimo semanal foi de 2000 kcal e o
estudo teve duracdo de 16 meses. Os autores observaram que os homens do grupo de
exercicio reduziram o Indice de Massa Corporal (IMC) e a gordura corporal, quando
comparado ao grupo controle (Donnelly et al., 2003).

Posteriormente, o mesmo grupo de pesquisadores conduziu o Midwest Exercise Trial-
2, na Universidade do Kansas, para avaliar o efeito da quantidade de exercicio fisico (sem
restrigao caloérica) no peso corporal, em adultos sedentdrios com excesso de peso. Os
participantes foram estratificados por sexo e randomizados para os grupos 400 kcal/sessao,
600 kcal/sessdo ou grupo controle (sem exercicio). A intervengdo consistia, basicamente, de
corrida/caminhada na esteira, cinco vezes por semana. As sessdes de exercicio eram
supervisionadas e comecgaram com um gasto energético de 150 kcal/sessdo (do inicio da
intervengdo até o quarto més) e progrediram até o gasto energético-alvo (400 ou 600
kcal/sessao) durante os ultimos seis meses do estudo. Os autores observaram que a mudanga
de peso ap6s 10 meses de intervengao foi diferente entre os grupos 400 kcal/sessdo (-3,9 + 4,9
kg) e 600 kcal/sessdo (-5,2 + 5,6 kg) quando comparados ao grupo controle (0,5 + 3,5 kg).
Nao houve diferenga estatisticamente significativa entre os grupos de exercicio. Os autores
concluiram que quando o programa de exercicio ¢ supervisionado e apresenta um alto gasto
energético, ¢ capaz de promover alteracdes clinicamente significantes no peso (> 5% do peso
corporal da linha de base) e na gordura corporal (Donnelly et al., 2013).

Nessa mesma direcao, Ross et al. (2000), em um ensaio randomizado canadense,
observaram redug¢do do peso corporal (8% do peso corporal da linha de base) em homens com
excesso de peso, apos 12 semanas de exercicios aerobios diarios. Os participantes do grupo de
exercicio realizaram caminhada ou corrida na esteira, em intensidade moderada ¢ com
duracdo de cada sessdo determinada pelo gasto energético (700 kcal por sessdao) (Ross et al.,

2000). Em outro estudo, o mesmo grupo observou ainda 6,8% na redugdo do peso corporal
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em mulheres com excesso de peso, apos 14 semanas de treinamento com exercicios aerdbios
diarios de intensidade vigorosa e com durag@o correspondente a um gasto energético de 500
kcal por sessao (Ross et al., 2004).

Segundo esses estudos, uma perda de peso clinicamente importante parece ser possivel
através do treinamento fisico, entretanto, um gasto energético acima das recomendagdes
minimas de atividade fisica para perda de peso (200 minutos de atividade fisica moderada por
semana) seria necessario (Donnelly et al., 2009).

No entanto, muitos outros ainda questionam a eficacia de programas de exercicio
fisico (Ross & Janssen, 2001; Melanson et al., 2013), quando observam pequena ou nenhuma
na reducdo do peso corporal (Catenacci & Wyatt, 2007; Thorogood et al., 2011; Swift et al.,
2014). Segundo Wing & Phelan (2005), apenas 20% dos individuos conseguem reduzir, no
minimo, 10% do seu peso corporal e manté-lo por pelo menos 1 ano (Wing & Phelan, 2005).

No estudo americano DREW (Dose Response to Exercise in Women), Church et al.
(2007) avaliaram o efeito de diferentes volumes de exercicio fisico no peso corporal e em
outras variaveis relacionadas a satde, em mulheres sedentarias e com excesso de peso. As
participantes (n=464) foram randomizadas em 4 grupos (controle, 4kcal/kg/semana,
8kcal/kg/semana e 12 kcal/kg/semana). As mulheres dos grupos de exercicio realizavam trés a
quatro sessdes por semana em intensidade moderada. Durante a primeira semana, todos os
grupos deveriam apresentar o0 mesmo gasto energético de 4kcal/kg. Posteriormente, cada
grupo deveria aumentar 1kcal/kg/semana até alcancar a meta estipulada para o grupo. Para o
grupo controle, foi recomendado que mantivessem a mesma rotina de atividades fisicas. Apds
seis meses de interven¢do, os grupos de exercicio ndo apresentaram redugdo significativa do
peso corporal, quando comparados ao grupo controle, apesar de 89% de adesdo ao programa
(Church et al., 2007).

No ensaio INFLAME (Inflammation and Exercise study), nao foi observada mudanca
significativa no peso corporal apds quatro meses de treinamento fisico. Foram randomizados
162 adultos sedentarios com obesidade para o grupo de exercicio ou grupo controle. As
sessoes de exercicio foram realizadas em esteira ou bicicleta ergométrica, em intensidade
moderada a vigorosa e duracdo de 150 a 210 minutos por semana. Os autores ainda
destacaram que apesar da elevada ades@o ao protocolo de exercicio (90%), somente 29% da
perda de peso previamente calculada foi alcangada com o treinamento. (Church et al., 2010).

Corroborando esses achados, Sigal et al. (2007), no estudo canadense DARE

(Diabetes Aerobic and Resistance Exercise), 251 individuos sedentdrios com obesidade foram
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randomizados em 4 grupos experimentais (exercicio aerdbio, resistivo, combinado e controle).
Os participantes realizavam o treinamento 3 vezes por semana ¢ a duragdo e intensidade
aumentavam gradativamente ao longo das 22 semanas do estudo (a duragao variou de 20 a 45
minutos e a intensidade de moderada a vigorosa). Ao final do estudo, houve pequena redugao
de peso apenas no grupo que realizou treinamento aerobio, quando comparado ao grupo
controle (Sigal et al., 2007).

Uma das hipoteses que podem explicar as divergéncias encontradas na literatura ¢ a
duracdo dos estudos. Ross & Janssen (2001) observaram que nos estudos com duragdo
inferior a 16 semanas, o aumento da atividade fisica era positivamente associado a reducdo da
gordura corporal e 85% da reducdo de peso teoricamente prevista foi alcancada. No entanto,
nos estudos com duracdo superior a 26 semanas, a perda de peso observada foi somente 30%
dos valores esperados (Ross & Janssen, 2001). Resultado semelhante ao encontrado no estudo
de revisao de Melanson et al., (2013).

Vale destacar ainda que os resultados apresentados como variagdo média do peso
corporal pode ocultar a importante variabilidade das respostas (Blundell, 2011). Isso fica
evidente no estudo de Snyder et al., (1997), onde metade dos participantes perderam peso € a
outra metade ganhou peso (Snyder et al., 1997). Outros estudos também sugerem que os
individuos respondem de maneira diferente a0 mesmo estimulo (King et al., 2008; Martin et
al., 2019).

Uma perda de peso abaixo do esperado pode estar relacionada a falta de adesdo ao
protocolo proposto (Melanson et al., 2013), ou ainda decorrer da superestimagdo do gasto
energético calculado (Hall et al., 2011). Entretanto, mesmo em estudos metodologicamente
adequados e com os participantes apresentando boa adesdo ao protocolo, resultados
semelhantes foram observados (Church et al., 2010).

Além disso, o treinamento fisico promove aumento da eficiéncia da musculatura
esquelética. Portanto, para a mesma atividade (ajustando pelo peso corporal ou massa livre de
gordura), o gasto energético despendido com a atividade fisica seria menor apds um periodo

de treinamento, quando comparado ao periodo pré-treinamento (Rosenbaum et al., 2003).
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1.2.  Efeito compensatdrio provocado pelo exercicio fisico

O efeito compensatorio tem sido apresentado como uma das hipoteses que poderiam
explicar, pelo menos parcialmente, a pequena ou nenhuma alteracdo no peso ou composi¢cao
corporal, apés um periodo de déficit energético (Melanson et al., 2013; Silva et al., 2018).
Esse efeito pode ser explicado tanto pela redugdo do gasto energético quanto pelo aumento do
consumo alimentar (Manore et al., 2017), e tem sido definido operacionalmente (Thomas et

al., 2012; Hall, 2013; McNeil et al., 2017), conforme a equacao:

Compensagdo (%) = (100/GE) x [(AMG x 9500) + (AMLG x 1020)] +100

onde: GE ¢ o gasto energético da intervengdo com exercicio; AMG e AMLG sao as variagdes
na massa de gordura e na massa livre de gordura obtidas ao final da intervencao; 9500 e 1020
sdo as densidades caloricas por quilograma de massa de gordura e massa livre de gordura,

respectivamente.

Compensacdo igual a zero significa uma variagdo energética (antes e apds a
intervengdo) exatamente igual aquela previamente estabelecida; compensacdo igual a 100%
significa que ndo houve variagdo no peso ou na composicao corporal, ou seja, todo o déficit
energético produzido pela intervencdo foi compensado ao longo deste mesmo periodo; € um
valor de compensacao de -100% corresponde a uma varia¢do de energia corporal equivalente
a duas vezes aquela prevista (Doucet et al., 2018).

Em um ensaio randomizado, Flack e colaboradores investigaram o efeito de diferentes
volumes de exercicio fisico na compensagdo. Os autores randomizaram 36 jovens adultos
sedentarios (homens e mulheres) com excesso de peso para os grupos 300 ou 600 kcal por
sessdo. As sessdes de exercicio foram realizadas cinco vezes por semana durante 12 semanas.
A conclusdo do estudo ¢ que ambos os grupos apresentaram o mesmo percentual de
compensagdo, entretanto, somente o grupo “600 kcal/sessao” apresentou reducgdo
significativamente o peso corporal (Flack et al., 2018).

MacNeil et al., (2017) combinaram os resultados de dois estudos randomizados para
avaliar o efeito compensatério. Foram incluidas 530 mulheres com idade entre 50 e 74 anos,
randomizadas em trés grupos de exercicio moderado (150, 225 ou 300 minutos por semana)
por 12 meses. Os autores observaram que 9% das mulheres perderam mais peso do que era

esperado; 20% compensaram entre 0-50%, significando que perderam menos peso que o
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esperado; e em torno de 44% compensaram entre 50 e 100%, significando que a perda de peso
foi minima. Em torno de 27% das mulheres apresentaram compensacdo acima de 100%. A
grande variabilidade entre os individuos ndo associou-se com a diferenga entre os grupos
(McNeil et al., 2017).

Em uma recente revisdo, considerando apenas estudos que utilizaram exercicio fisico
como intervengdo, Doucet et al., (2018) observaram que existia uma compensacdo parcial
média de 37%. Os estudos com duragdo inferior a 25 semanas apresentavam compensacao
negativa (os participantes reduziam o peso corporal ao final do estudo), enquanto estudos com
duracdo superior a 25 semanas apresentavam compensagdo positiva € com tendéncia de
aumento com o tempo. A Figura 1, apresentada neste estudo, demonstra que o grau de

compensagao esta associado diretamente a duragao da intervengao (Doucet et al., 2018).

Figura 1: Relagdo entre a compensacao e a duragao do estudo.
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Fonte: Adaptado de Doucet et al., (2018).

1.3. O Gasto energético total e seus componentes

O Gasto Energético Total (GET) ¢ reconhecido como a soma de trés componentes
principais: a Taxa Metabdlica de Repouso (TMR), o Efeito Térmico dos Alimentos (ETA) e o
Gasto Energético com Atividades Fisicas (GEAF) (Figura 2).
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Figura 2: Componentes do gasto energético.
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Fonte: Adaptado de Melanson et al., (2013).

A TMR representa a energia necessaria para a manutencdo das funcdes vitais do
organismo, compreende a maior propor¢do do GET e ¢ determinada, principalmente, pela
massa livre de gordura, que explica 60-70% da sua variancia. Outros fatores como a massa de
gordura, sexo e idade também contribuem para sua determinacao (Johnstone et al., 2005). O
ETA ¢ considerado o gasto energético necessario para o processo de digestdo, transporte,
absor¢do e armazenamento dos alimentos, representando um gasto energético de 10-15% do
GET (Ravussin et al., 1986). Em individuos moderadamente ativos, o GEAF representa 25%
a 40% do GET (Ravussin et al., 1986; Westerterp, 2017), entretanto, pode variar de 15% em
individuos muito sedentarios a 50% ou mais do GET em individuos altamente ativos.

Didaticamente, o GEAF pode ser dividido em 2 componentes: 1) o gasto energético
com exercicios fisicos (GEEF), que corresponde ao gasto energético com atividades fisicas
planejadas e estruturadas, como esportes e atividades de fitness; e 2) o gasto energético com
atividades fisicas da vida diaria (GEAFVD), que representa o gasto energético relacionado as
atividades fisicas voluntarias e espontaneas do dia a dia (atividades relacionadas a ocupagdo e
lazer, sentar, levantar, andar e ainda movimentos involuntérios relacionados a inquietacao e
manutengdao da postura) (Levine, 2003). Alguns estudos tém mostrado que um baixo
GEAFVD, principalmente relacionado as atividades ocupacionais, esta associado ao ganho de

peso (Ravussin et al., 1986; Levine, 2004; 2007).
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Tradicionalmente, o exercicio fisico é considerado uma peca-chave em programas de
perda de peso por sua contribui¢do para o aumento do gasto energético. Acredita-se, portanto,
que quanto maior a duragdo e a intensidade do exercicio fisico, maior ¢ o gasto energético
total do individuo (Rosenkilde et al., 2012; Melzer et al., 2016). Entretanto, muitos estudos
questionam se, de fato, o exercicio fisico contribui de forma substancial para o aumento do
GET (Westerterp, 2008; Westerterp & Speakman, 2008; Schoeller, 2009). Tem sido reportado
que o gasto energético total permanece inalterado ou até mesmo reduzido apds a inclusao de
um programa de exercicios fisicos (Goran & Poehlman, 1992; Donnelly et al., 2003; Martins

etal., 2010).

1.4.  Os modelos tedricos relacionados ao efeito compensatorio

Rowland (1998) descreveu pela primeira vez a teoria do “activitystat” e a definiu
como um mecanismo homeostatico onde um centro de controle bioldgico seria o responsavel
pelo controle da atividade fisica (gasto energético), similar a outras variaveis de controle
bioldgico, como a temperatura corporal (Rowland, 1998). Sempre que ocorre um
desequilibrio, sistemas regulatorios tornam-se ativos para restaurar um determinado setpoint.
De acordo com essa teoria, uma das formas de reestabelecer o equilibrio do sistema seria
através do controle das atividades fisicas subsequentes. Portanto, o aumento na quantidade de
atividades fisicas em um momento seria compensado com menos atividades fisicas em outro
momento (Rowland, 1998; Gomersall et al., 2013).

A Figura 3 apresenta de forma simplificada como funcionaria esse mecanismo. O
setpoint corresponde ao ponto no qual o sistema “flutua”, dentro de uma zona de tolerancia
(tolerance). A partir de um estimulo externo (external stimulus) que faga com que o sistema
ultrapasse os limites superiores da zona de tolerancia, sensores efetores (effector starts)

seriam “acionados” para a restauracao da estabilidade (back in zone).
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Figura 3. Representacdo esquematica do mecanismo homeostatico.

rOvershoot

- Tolerance

Set point

| [
Effector starts Peak Back in zone

External : :

stimulus Lag '

Fonte: Gomersall et al., (2013).

Importante ressaltar a possibilidade de flexibilidade do sistema, onde, por exemplo, a
quantidade minima de estimulo (frequéncia, duragdo e intensidade) necessaria para que o
sistema seja “acionado” pode variar de acordo com a idade, sexo, aptidao fisica, estado
nutricional, estacdo do ano e consumo alimentar (Gomersall et al., 2013). Além disso, o
periodo necessario para o retorno as condi¢des de equilibrio (lag) pode variar, mas ¢

improvavel que ocorra no intervalo de horas ou até mesmo de um dia para o outro.



25

Figura 4. Periodo necessario para o retorno a linha de base.
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Fonte: Adaptado de Gomersall et al. (2013)

No exemplo acima (Figura 4), sdo apresentadas duas possibilidades de resposta a um
determinado estimulo (neste caso, pode-se considerar o “estimulo” sendo o exercicio fisico e,
a “resposta” sendo o gasto energético com atividades fisicas). Na curva cinza (situacdo 1), o
gasto energético, por exemplo, retorna aos niveis da linha de base apos quatro dias e, na curva
preta (situacdo 2), o gasto energético retorna aos valores da linha de base apos oito dias.
Considerando que avaliagdes sejam realizadas na linha de base e ap6s quatro dias (conforme
indicacdo das setas), seria observada uma compensagdo quase completa para a situacdo 1 e
apenas uma pequena compensacao para situagdo 2 (Gomersall et al., 2013).

Outros modelos tedricos também sao apresentados na tentativa de explicar o que tem
sido observado com o gasto energético (Mathot & Dingemanse, 2015; Pontzer et al., 2016).
Mathot & Dingemanse (2015) propuseram trés modelos de adequagao do gasto energético. No
“modelo de alocagdo” (Figura 5A), o gasto energético seria limitado; um aumento do gasto
energético para a manutengao das fungdes vitais levaria a redugdo da quantidade de energia
disponivel para realizacdo de outras fungdes como, por exemplo, a realizagdo de exercicios
fisicos, sendo observado, portanto, uma mudanga no comportamento. O segundo ¢ o modelo
independente (Figura 5SB), onde a alteracdo na taxa metabolica de repouso nao teria qualquer

efeito nos outros componentes do gasto energético, apresentando assim, um efeito aditivo. O
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terceiro modelo ¢ o de performance (Figura 5C); um aumento do gasto energético de repouso
reflete uma maior capacidade do organismo de mobilizar as reservas energéticas. Todas essas

respostas ja foram observadas em estudos com seres humanos (Mathot & Dingemanse, 2015).

Figura 5. Modelos explicativos de adequacao dos componentes do gasto energético propostos
por Mathot & Dingemanse.
(A) Modelo de alocacao

(B) Modelo independente (C) Modelo de performance
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Fonte: adaptado de Mathot & Dingemanse (2015).

Além dos modelos apresentados por Mathot & Dingemanse, Pontzer et al., (2016)
propdem que o GET pode assumir um padrdo aditivo ou restritivo. No “modelo aditivo”
(Figura 6), a relagcdo entre atividade fisica e GET ¢ dose-dependente; o aumento do volume
(duragao e intensidade) das atividades fisicas provoca um aumento linear no GET. Em
contrapartida, os autores apresentam o “modelo restritivo” (Figura 6). De acordo com esse
modelo, o gasto energético total aumenta com o aumento da atividade fisica at¢ um
determinado ponto. A partir de um determinado limiar, o aumento do gasto energético com
atividades fisicas ndo provoca aumento no gasto energético total (Pontzer et al., 2016),
suportando a hipotese do efeito compensatorio.

A principal diferenca entre o modelo de alocagdo proposto por Mathot & Dingemanse
e o modelo restritivo proposto por Pontzer ¢ que no primeiro, as adaptagdes comportamentais
sdo geradas a partir da alteragdo na TMR (por exemplo, aumento da TMR em func¢do do
aumento do peso corporal), enquanto que no segundo modelo, sdo as alteragdes do
comportamento (por exemplo, devido ao aumento de exercicios fisicos) que irdo desencadear

alteracdo em um ou mais componentes do GET.
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Figura 6. Modelos explicativos de adequacao dos componentes do gasto energético propostos

por Pontzer e colaboradores.
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Fonte: adaptado de Pontzer et al., (2016)

Como ja mencionado, ¢ necessdrio observar que diferentes caracteristicas da
populagdo e do exercicio fisico podem interferir no padrao de resposta deste mecanismo, que
parece atuar, involuntariamente, para reestabelecer o equilibrio do sistema (Rowland, 1998;
Thorburn & Proietto, 2000; Garland et al., 2011). Este fenomeno ja foi observado em criancas
e adolescentes (Wilkin et al., 2006; Paravidino et al., 2016), adultos (Donnelly et al., 2003;
Wang & Nicklas, 2011) e idosos (Goran & Poehlman, 1992; Morio et al., 1998), entretanto,

os achados ainda sao inconsistentes e muitas questdes ainda persistem.

1.5. Efeito compensatorio do exercicio fisico nas atividades fisicas diarias e/ou no
GEAFVD

1.5.1. Efeito a curto prazo!

Até o momento, poucos estudos experimentais examinaram o efeito a curto prazo do

exercicio fisico no gasto energético com atividades fisicas ou na quantidade de atividades

! Por ndo haver um consenso na literatura sobre o tempo necessario para que o efeito compensatorio seja
observado, sera considerado como efeito a curto prazo os estudos com periodo de intervengao de até 16 dias, € o
efeito a longo prazo os estudos com periodo superior a 16 dias, conforme apresentado no estudo de revisao de
Melanson (2017).
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fisicas em adultos (Stubbs et al., 2002a; Stubbs et al., 2004; McLaughlin et al., 2006;
Whybrow et al., 2008; Alahmadi et al., 2011; Rocha et al., 2013; Cadieux et al., 2014).

Alahmadi et al. (2011) avaliaram o efeito da intensidade do exercicio fisico no gasto
energético com atividades fisicas da vida diaria (GEAFVD) em adultos com obesidade.
Foram selecionados 16 homens com excesso de peso para realizar 1 sessdo de exercicio
moderado (60 minutos de caminhada na esteira e velocidade 6km/h) e 1 sessdo de exercicio
intenso (60 minutos de caminhada, intercalando cinco minutos a 6km/h e 0% de inclinagdo e
cinco minutos a 6km/h e 10% de inclinacdo). O GEAFVD foi avaliado através de
acelerometros, durante sete dias (trés dias antes, no dia da intervengdo e trés dias apds). Os
autores concluiram que uma unica sessdo de exercicio moderado ou intenso ndo altera o
GEAFVD no dia do exercicio e nos dois primeiros dias apds a sessdo. Entretanto, foi
observado um aumento de 30-33% no GEAFVD no terceiro dia ap6s a sessdo do exercicio
intenso (Alahmadi et al., 2011). Esse aumento no GEAFVD em consequéncia de sessdes de
exercicio fisico ndo tem sido observado em outros estudos.

Rocha et al. (2013), no entanto, avaliaram o efeito de uma unica sessdo de exercicio
fisico leve no gasto energético com atividades fisicas espontaneas, durante quatro dias. Trinta
homens saudaveis completaram duas condi¢des experimentais (controle e exercicio), em um
estudo crossover. A sessao de exercicio teve duragao de uma hora ¢ foi realizada em bicicleta
ergométrica. Os participantes ainda deveriam ficar duas horas em repouso apds o exercicio.
Na sessao controle, os individuos deveriam permanecer trés horas em repouso. O GEAFVD
foi estimado através de acelerometros e monitores de frequéncia cardiaca. Os autores
concluiram que em ambas as condi¢des os individuos mantiveram as atividades fisicas
habituais durante os quatro dias de acompanhamento, ndo configurando a presenca do efeito
compensatorio ao longo desse periodo (Rocha et al., 2013).

Uns dos primeiros estudos em adultos foram realizados por Stubbs et al., (2002a,
2002b). Os autores avaliaram o efeito de diferentes volumes de exercicio fisico (duas sessdes
por dia versus trés sessdes por dia) no GET e em seus componentes, em estudos crossover,
em homens (Stubbs et al., 2002a) e mulheres (Stubbs et al., 2002b) jovens saudaveis. As
sessoes foram realizadas em bicicleta ergométrica, em intensidade moderada, durante 40
minutos e com 7 dias de acompanhamento para cada intervencdo. O gasto energético total
reduziu ao longo do estudo somente nos homens e os autores sugeriram um efeito
compensatorio nas atividades fisicas diarias. Esses resultados ndo foram corroborados em um

outro estudo do mesmo grupo, onde nao foi observada reducdo no GEAFVD (medido com
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agua duplamente marcada), apds aplicagdo de um protocolo de exercicios semelhante, durante
16 dias (Whybrow et al., 2008).

O efeito de diferentes modalidades de exercicio também foi investigado. Cadieux et
al., (2014) selecionaram 16 adultos jovens, saudaveis, de ambos os sexos, para participar de
um estudo crossover randomizado, com trés sessdes experimentais: exercicio aerdbio,
exercicio resistivo € uma sessdo controle (sem exercicio). A sessdo de exercicio aerdbio
consistia em realizar corrida na esteira em intensidade vigorosa (70% do VO2pico). Na sessdao
de exercicio resistido, os participantes deveriam realizar quatro séries de 10 repeticdes
maximas em 12 exercicios de treinamento de for¢a. A duragao das sessdes foi determinada de
acordo com o gasto energético de 4kcal/kg (sessdes isocaléricas). O GEAFVD foi avaliado
através de acelerometros biaxiais, durante 34 horas apds as sessdes. Os autores concluiram
que o efeito compensatério nao ocorreu durante esse periodo de acompanhamento em
nenhuma das condi¢des (Cadicux et al., 2014).

McLaughlin et al. (2006), em um estudo crossover, examinaram o efeito de um
programa de exercicios fisicos aerdbios nas atividades fisicas espontaneas por um periodo
maior de tempo. Dezesseis adultos jovens saudaveis foram monitorados por 16 dias. Os
primeiros oito dias nas condi¢des habituais de atividade fisica (controle) e os outros oito dias
com a inclusdo de sessdes de exercicios fisicos (interven¢do). Os individuos realizaram quatro
sessdes de exercicio moderado em ciclo ergdmetro, em dias intercalados. A duragdo das
sessoes de exercicio foi determinada para que os individuos apresentassem um gasto
energético de 500 kcal por sessdo, estimado através da frequéncia cardiaca. Foi estabelecido
um periodo de washout de pelo menos uma semana entre a condi¢do controle e a condi¢ao
intervengdo. O GEAFVD foi estimado através de acelerometros e por didrio de atividades
fisicas. Os autores concluiram que ndo houve redu¢do no GEAFVD em consequéncia do
programa de treinamento realizado durante oito dias.

Todos os estudos apresentados utilizaram o desenho crossover. Apesar deste tipo de
estudo apresentar a vantagem de aumentar a precisdo das estimativas de efeito, um periodo de
washout de 1 semana, que foi o periodo utilizado, talvez ndo seja suficiente para que os
efeitos da primeira condicdo sejam completamente eliminados, considerando a possibilidade

do efeito tardio deste fenomeno (Gomersall et al., 2013).
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1.5.2. Efeito a longo prazo

Os estudos experimentais que avaliaram o efeito compensatorio a longo prazo
apresentaram resultados conflitantes. Enquanto alguns observaram reducdo na quantidade de
atividades fisicas diarias ou no GEAFVD em consequéncia do treinamento fisico (Donnelly et
al., 2003; Church et al., 2009; Colley et al., 2010; Manthou et al., 2010; Wang & Nicklas,
2011; Wasenius et al., 2014; Herrmann et al., 2015), outros ndo observaram qualquer efeito
(Meijer et al., 1991; Van Etten et al., 1997; Koulouri et al., 2006; Whybrow et al., 2008;
Hollowell et al., 2009; Turner et al., 2010; Rangan et al., 2011; Rosenkilde et al., 2012;
Kozey-Keadle et al., 2014; Gomersall et al., 2016; Martin et al., 2019; Myers et al., 2019).

No Midwest Exercise Trial-2, os autores observaram redu¢do do peso corporal apos 10
meses de treinamento aerobio didrio em adultos sedentarios e com excesso de peso (Donnelly
et al., 2013) e ainda observaram que os individuos nao ficaram menos ativos ou passaram
mais tempo em atividades sedentéarias ao longo deste periodo (Willis et al., 2014). Entretanto,
em uma analise secundaria estratificada, de acordo com os resultados obtidos pelo
treinamento, os “ndo-respondentes”? apresentaram reducio das atividades fisicas espontaneas,
quando comparado ao grupo “respondente” (Herrmann et al., 2015).

Manthou et al. (2010) conduziram um estudo com 34 mulheres com excesso de peso
para avaliar o efeito de diferentes frequéncias semanais de exercicio fisico na gordura
corporal. As participantes foram randomizadas em dois grupos: 1) duas sessdes por semana de
75 minutos; e 2) cinco sessdes por semana de 30 minutos. Ambos os grupos realizaram 150
minutos de exercicios aerdbios por semana, em intensidade moderada, durante oito semanas.
Os autores observaram que apesar do aumento do gasto energético total, os grupos nao
apresentaram reducdo da gordura corporal. Entretanto, em uma andlise de subgrupo, 11
mulheres apresentaram reducdo da gordura corporal igual ou superior aos valores previamente
calculados, tendo sido classificadas como “respondentes”, enquanto que ndo houve redugao
da gordura corporal nas 23 mulheres “ndo-respondentes” (Manthou et al., 2010).

Colley et al. (2010) selecionaram 13 mulheres australianas com obesidade e

sedentarias para participar de um programa de treinamento aeroébio durante oito semanas. A

2 A literatura tem utilizado o termo “ndo-respondente” para aqueles individuos que apresentam redugdo do peso
ou gordura corporal abaixo dos valores previamente calculados, e “respondente”, para aqueles que apresentam
resultado similar ou superior aos valores teoricamente previstos.
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intervengdo consistia em trés a quatro sessdes de 60 minutos de caminhada moderada por
semana, com um gasto energético de 1500 kcal/semana. Os autores observaram uma redugao
significativa no GEAFVD (22%), quando comparado ao da linha de base. Ainda foi
observado uma associagdo entre a aptidao fisica inicial ¢ a mudangca do GEAFES apds quatro
semanas. Quanto menor a aptiddo cardiorrespiratoria dos individuos na linha de base, maior
era o efeito compensatorio (Colley et al., 2010). Portanto, individuos treinados podem
apresentar respostas diferentes quando comparados aos individuos inativos ou destreinados.

Church et al. (2009) realizaram um estudo para avaliar se a perda de peso observada
com a intervengdo correspondia aquela previamente calculada. Os autores randomizaram 464
mulheres com obesidade em quatro grupos experimentais (controle, 4kcal/kg/semana,
8kcal/kg/semana e 12 kcal/kg/semana). As participantes deveriam realizar trés a quatro
sessOes semanais de exercicios aerobios moderados (bicicleta ergométrica ou esteira), durante
seis meses. A quantidade de atividade fisica espontinea foi avaliada através de pedometros.
Nos grupos 4kcal/kg/semana e 8kcal/kg/semana, a perda de peso obtida foi similar a perda de
peso prevista. No entanto, o grupo 12 kcal/kg/semana apresentou perda de peso abaixo dos
valores calculados. Os autores atribuem esses achados ao efeito compensatorio provocado por
um volume maior de treinamento, apesar de ndo demonstrarem diferenga no niimero de
passos entre os grupos.

Por outro lado, muitos estudos ndo suportam a hipotese do efeito compensatdrio
provocado pelo treinamento fisico nas atividades fisicas espontaneas. Rosenkilde et al. (2012)
ndo observaram redugdo das atividades fisicas espontaneas apos 13 semanas de treinamento
aerobio diario. No estudo, foram randomizados 61 individuos sedentarios e com excesso de
peso em trés grupos: alto volume de treinamento (600 kcal/dia), volume moderado de
treinamento (300 kcal/dia) e grupo controle (sem exercicio). Ambos os grupos de treinamento
realizaram os exercicios em intensidade vigorosa. Apesar do grupo “alto volume” apresentar o
dobro do gasto energético induzido pelo exercicio comparado ao grupo “volume moderado”, a
reducdo do peso corporal e peso de gordura foi similar nos dois grupos. Segundo os autores,
esses resultados nao podem ser explicados pelo efeito compensatorio, pois nao foi observada
diferenca significativa na mudanca da quantidade de atividades fisicas espontaneas entre os
grupos. No entanto, a quantidade de atividade fisica foi avaliada somente durante trés dias
para cada momento (linha de base, semanas 6 e 11) (Rosenkilde et al., 2012). De acordo com
a literatura, sete dias seria o periodo mais adequado para obtencdo de uma medida mais

precisa da quantidade de atividade fisica realizada (Migueles et al., 2017).
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Outros estudos que investigaram o efeito de diferentes volumes de treinamento na
quantidade de atividade fisica e no gasto energético também ndo observaram compensagao
(Meijer et al., 1991; Hollowell et al., 2009; Gomersall et al., 2016).

ApoOs apresentar diversas criticas aos métodos empregados nos estudos anteriores que
investigaram a hipotese do efeito compensatorio, Gomersall et al. (2016) desenvolveram um
ensaio randomizado para avaliar o efeito de diferentes volumes de exercicio fisico no gasto
energético e nas atividades fisicas espontineas em adultos. Foram randomizados 129
individuos em trés grupos: 1) 150 minutos/semana; 2) 330 minutos/semana; e 3) grupo
controle (sem exercicios). O programa de treinamento consistia em exercicios aerobios e de
resisténcia muscular e a intensidade aumentava (de moderada a vigorosa) ao longo das seis
semanas da interven¢do. A atividade fisica foi avaliada através de acelerometros em trés
momentos durante a intervengdo (semana 0, 3 e 6) e em dois momentos apos a intervengao
(més 3 e 6). Os resultados do estudo ndo suportam a existéncia do efeito compensatorio. Ao
final do estudo foi observada aumento significativo no gasto energético e na quantidade de
atividade fisica nos dois grupos de exercicio quando comparado ao grupo controle.
(Gomersall et al., 2016). No entanto, apenas aqueles individuos que completaram o programa
de exercicios (“completers”) foram incluidos na andlise. Andlise dos “completers” ¢
considerada uma analise por protocolo, onde a randomizagdo estabelecida a priori ndo ¢ mais
garantida e, provavelmente, a comparabilidade dos grupos ndo mais sustentada. Além disso,
pode-se sugerir que somente aqueles individuos mais respondentes permanecem no estudo.
Os motivos que levam a interrupcdo de um programa de exercicios sdo bem variados,
podendo até mesmo serem explicados pelo efeito compensatorio. Portanto, uma anéalise por
intencdo de tratamento ainda deve ser a op¢dao mais adequada como linha de investigacao
primaria para responder esta pergunta de pesquisa.

Outros estudos ainda investigaram a hipdtese do efeito compensatorio comparando
diferentes tipos de exercicios (Van Etten et al., 1997; Rangan et al., 2011). Rangan et al.
(2011) desenvolveram um estudo para comparar o efeito de diferentes modalidades de
exercicio (aerobio, resistivo ou combinado) no gasto energético com atividades fisicas em 196
adultos com excesso de peso. Apos um periodo de run-in de 4 meses, os participantes foram
randomizados para um dos trés grupos de exercicio, desenvolvido durante 4 meses. O gasto
energético com atividades fisicas foi estimado através de acelerdmetros. Os autores
concluiram que oito meses de treinamento fisico ndo promoveram reducao compensatoria nas

atividades fisicas subsequentes, independentemente da modalidade de exercicio realizada.
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(Rangan et al., 2011). Observa-se, no entanto, que dos 196 individuos randomizados, apenas
82 completaram o estudo e tiveram os dados utilizados nas analises.

Algumas revisdes foram publicadas nos ultimos anos também com resultados
conflitantes. (Gomersall et al., 2013; Melanson et al., 2013; Washburn et al., 2014; Fedewa et
al., 2017a; Melanson, 2017).

Fedewa et al. (2017) publicaram a primeira metanalise sobre o tema em que foram
incluidos apenas estudos randomizados com duracdo acima de duas semanas. Os autores
concluiram que um programa de exercicios estruturados ndo promove alteragao nas atividades
fisicas espontaneas e, portanto, a hipdtese do efeito compensatorio ndo se confirma (Fedewa
et al., 2017a). Além disso, em uma analise secundaria, observaram que a maior duragdo das
sessoes de exercicios estava associada a redugdao e intervengdes mais longas estavam
associadas ao aumento da quantidade de atividades fisicas. No entanto, o estudo apresenta
limitagdes, principalmente relacionadas as analises estatisticas, que poderiam comprometer
esses achados (Fedewa et al., 2017b; Paravidino et al., 2017) (ANEXO A).

A ampla variedade metodologica empregada nos estudos dificulta a comparabilidade e
o entendimento do efeito das diversas varidveis descritoras do exercicio fisico (modalidade,
frequéncia, duracdo e intensidade) na investigacdo do efeito compensatorio. Poucos sdao os
estudos que avaliaram o efeito da intensidade do exercicio fisico nas atividades fisicas
subsequentes ou no gasto energético. A maioria tem empregado protocolos que avaliam o

efeito da duragdo ou dispéndio energético do treinamento fisico.

1.6.  Efeito compensatdrio do exercicio fisico no consumo alimentar

Outra explicagdo que poderia justificar a falta de sucesso das intervengdes ¢ o efeito
compensatorio provocado pelo exercicio fisico no consumo alimentar (Thomas et al., 2012).
Provavelmente, devido ao gasto energético aumentado, os individuos poderiam compensar,
aumentando a fome e o consumo calorico (Hopkins et al., 2019).

As investigacdes sobre a relacdo entre o gasto energético com atividades fisicas e o
consumo alimentar comecaram a ganhar destaque a partir da década de 50 (Edholm et al.,
1955; Mayer et al.,, 1956). Mayer et al. (1956), no estudo com trabalhadores industriais
indianos, observaram que o consumo caldrico estava associado a demanda energética das
atividades laborais. Os individuos que exibiam maiores esfor¢os fisicos durante o trabalho

apresentavam, também, um maior consumo alimentar. No entanto, uma associa¢ao inversa era
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observada entre as profissdes com pouca demanda energética (atividades leves e sedentarias)

(Figura 7).

Figura 7. Relacdo entre gasto energético e consumo caldrico.
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Fonte: Mayer et al. (1956).

Edholm et al. (1955), por outro lado, em um estudo com militares, observaram que nao

havia correlagdo entre o gasto energético e o consumo alimentar do mesmo dia, entretanto,

uma associagao significativa foi observada com o consumo alimentar apds 2 dias (Figura 8).



Figura 8. Relacdo entre o gasto energético e consumo alimentar apos dois dias.
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Posteriormente, Blundell et al., (2015) revisitou a curva proposta por Mayer et al.

(1956) e sugeriu que individuos com baixos niveis de atividade fisica podem ser considerados

como pertencentes a “zona de nao-regulacdo” do controle do apetite, enquanto aqueles

individuos com altos niveis de atividade fisica estariam na “zona de regulagdo”, sugerindo

que a relacdo de equilibrio entre o gasto energético e o consumo alimentar apresenta

dificuldade de ajuste diante de baixos niveis de demanda energética didria (Blundell et al.,

2015).
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Figura 9. Relagdo entre gasto energético e consumo calorico revista por John E Blundell.
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Fonte: Blundell et al. (2015).

Apesar de muitos estudos terem sido publicados ao longo das tultimas décadas
avaliando a associacao entre atividade fisica e consumo alimentar, observam-se ainda muitas
divergéncias (Dorling et al., 2018). Além das caracteristicas da populacao de estudo (sexo,
idade e estado nutricional), a falta de consisténcia dos achados pode estar relacionada a
duracdo e intensidade das atividades.

Em 1994, King e colaboradores apresentaram o termo ‘“anorexia induzida pelo
exercicio” para descrever a condicdo onde o apetite seria suprimido apds realizacao de
exercicios fisicos intensos. No entanto, os autores identificaram que esse efeito era observado
somente nos primeiros 15 minutos apos as sessoes (King et al., 1994).

Durante um periodo de 24 horas pos-exercicio, os estudos t€ém mostrado que,
provavelmente, 0os mecanismos compensatorios nao seriam “acionados” (ou ainda nao
conseguem ser detectados) e o exercicio fisico ndo provocaria alteracao no consumo alimentar
(Schubert et al., 2013; Donnelly et al., 2014). De acordo com Bray et al. (2008), as respostas
fisiologicas de ajuste do consumo alimentar comegariam a ocorrer a partir de 3 a 4 dias (Bray

et al., 2008).
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Na revisdo sistemdtica publicada por Donnelly et al. (2014), dos 40 estudos
(crossover) de efeito subagudo incluidos, nove reportaram aumento significativo do consumo
alimentar apos sessao de exercicio fisico, enquanto 27 estudos ndo observaram diferenga entre
os grupos (exercicio e controle), em até 24 horas de acompanhamento. Os outros quatro
estudos observaram redu¢do do consumo alimentar apds o exercicio (Donnelly et al., 2014).

Os estudos a curto prazo (2 a 16 dias) t€ém demonstrado um inicio do processo de
compensagdo com o aumento do consumo alimentar em consequéncia do treinamento fisico.
Essa compensacdo, no entanto, seria parcial, ou seja, o gasto energético produzido pelo
exercicio fisico ainda seria superior ao consumo caldrico (Blundell et al., 2003; Hopkins et
al., 2010; Blundell et al., 2015).

Whybrow et al. (2008) observaram compensacdo parcial de 30% apos 16 dias de
exercicio fisico diario em individuos eutroficos. Os autores relataram também que esses
resultados refletem os estagios iniciais do mecanismo compensatdrio e, caso o treinamento
continuasse, a compensagdo poderia corresponder ao gasto energético produzido pelo
exercicio fisico (Whybrow et al., 2008). Resultados semelhantes foram encontrados também
com periodos menores de acompanhamento (Staten, 1991; Stubbs et al., 2002b). Por outro
lado, Stubbs et al. (2002) concluiram que o aumento do gasto energético com atividades
fisicas, durante nove dias de treinamento, ndo resultou em aumento do consumo alimentar
(Stubbs et al., 2002a).

Na revisdo de Donnelly et al. (2014), 50% dos estudos a curto prazo (2 a 14 dias de
acompanhamento) reportaram aumento do consumo energético no grupo exercicio, quando
comparado ao grupo controle (Donnelly et al., 2014). No entanto, a longo prazo, os autores
concluiram que o mecanismo compensatério do exercicio fisico no consumo alimentar ndo se
sustenta. Considerando os 24 ensaios randomizados incluidos, oito estudos ndo observaram
alteracdo no consumo alimentar em resposta ao treinamento fisico, cinco reportaram reducao
e apenas um observou aumento do consumo alimentar (Donnelly et al., 2014).

Os resultados dessa revisdo ndo sdo corroborados por estudos recentes (Cameron et al.,
2016; Casanova et al., 2019; Martin et al., 2019; Myers et al., 2019). Martin e colaboradores
observaram que individuos com excesso de peso submetidos a altas doses de exercicio fisico
(1760 Kcal/semana) ao longo de seis meses aumentaram o apetite € o consumo calorico,
quando comparado ao grupo de dose moderada (700 Kcal/semana) e ao grupo sem exercicio.
Myers et al., (2019) também observaram aumento da fome e do consumo alimentar apds 12

semanas de treinamento fisico didrio (5 x 500 Kcal/semana).
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A inconsisténcia nos achados pode ser atribuida a grande variabilidade interindividual
das respostas do consumo alimentar induzida pelo treinamento fisico (King et al., 2008;
Finlayson et al., 2009). Enquanto que para alguns individuos o exercicio parece provocar
adaptagdes favoraveis, para outros o exercicio fisico a longo prazo estimula os mecanismos
compensatorios que influenciam o consumo alimentar, contribuindo para atenuar a perda de
peso (Hopkins et al., 2010; Blundell et al., 2015). King et al. (2008) demonstraram aumento
significativo do consumo alimentar somente entre os participantes que nao reduziram o peso
corporal (nao-respondentes), em resposta ao treinamento aerobio (5 dias/semana, 500
kcal/sessdo e 70% FCmax) realizado durante 12 semanas (King et al., 2008).

Outros estudos corroboraram esses achados. Finlayson et al. (2009) observaram que
enquanto um grupo de individuos nao apresentou mudanga no consumo alimentar (“ndo-
compensadores”), outro demonstrou que o exercicio fisico estimulou o aumento da ingestao
calorica (“compensadores”), apds uma sessdo de exercicio moderado. Segundo os autores, 0s
“compensadores” ainda classificaram o alimento como sendo mais palatavel, demonstraram
maior vontade de comer e maior preferéncia por alimentos doces e gordurosos, quando
comparado ao grupo dos “nao-compensadores” (Finlayson et al., 2009). No entanto, Schubert
et al., (2017) ndo demonstraram aumento do consumo calérico apos 4 semanas de treinamento
aerdbio de intensidade vigorosa (Schubert et al., 2017). Em relagdo ao efeito de diferentes
intensidades, uma recente metanalise demonstrou ndo haver aumento compensatério no
consumo energético apos pelo menos quatro semanas de exercicio fisico intenso, comparado
ao grupo de exercicio moderado ou grupo sem exercicio (Taylor et al., 2018).

Individuos mais susceptiveis a compensacdo podem apresentar percep¢do de fome
aumentada em resposta a interven¢do com exercicios. Por outro lado, j4 foi observado
aumento da saciedade apd6s uma refeigdo-padrao, tanto naqueles considerados
“compensadores” quanto nos ‘“ndo-compensadores”. Portanto, além das possiveis respostas
orexigenas ao exercicio fisico, este também ¢ capaz de aumentar a saciedade (King et al.,
2008; King et al., 2009).

A observacdao do efeito compensatorio pode estar relacionada ndo somente com o
tempo necessario para que o ajuste no consumo alimentar seja realizado, mas também com a
quantidade minima de estimulo necessario para acionar os mecanismos regulatorios que, neste
caso, poderia ser explicado pela duragdo, intensidade ou pelo efeito cumulativo das sessdes de

exercicio.
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Novos ensaios randomizados que avaliem as respostas a curto e a longo prazo ainda
sdo necessarios, principalmente, incluindo individuos com excesso de peso e explorando
ainda a relagdo dos diversos parametros do exercicio fisico (tipo, duragdo, intensidade e

frequéncia) com o consumo alimentar (Donnelly et al., 2014).
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2. JUSTIFICATIVA

Apesar de amplamente recomendado como uma estratégia importante em programas
de reducao de peso, muitos ensaios clinicos t€ém apresentado resultados abaixo do esperado
quando somente o exercicio fisico ¢ empregado como componente da intervengdo, mesmo
com programas de exercicios supervisionados e com alta adesdo dos participantes.

Uma das hipoteses que tem sido apresentada para explicar esses resultados ¢ o efeito
compensatorio. Em consequéncia do gasto energético aumentado produzido pelas sessoes de
exercicio fisico, o individuo compensaria com menos atividades fisicas e/ou com o aumento
do consumo alimentar. Apesar de alguns estudos j& demonstrarem este fendomeno, os
resultados ainda sdo inconsistentes, provavelmente, devido aos diferentes protocolos de
exercicio, métodos de avaliagdo empregados ou at¢ mesmo devido as caracteristicas da
populacdo estudada. Além disso, varios estudos t€ém demonstrado uma grande variabilidade
interindividual no percentual de compensagao.

De acordo com a literatura, tanto para atividade fisica quanto para o consumo
alimentar, o efeito compensatdrio ndo ocorre nas primeiras 24 horas pds-exercicio, entretanto,
ainda nao esta claro o periodo ou a quantidade de estimulo necessario para que esse fenomeno
possa ser observado.

A associacdo positiva entre a intensidade do exercicio fisico e o gasto energético tem
dado suporte a recomendagao de exercicios de alta intensidade para a perda de peso e reducao
da gordura corporal (Trapp et al., 2008; Boutcher, 2011; Turk et al., 2017), entretanto, alguns
estudos tém demonstrado que os exercicios vigorosos seriam mais vulneraveis ao
desencadeamento de mecanismos compensatorios desfavordveis e ndo apresentariam
diferenca na perda de gordura corporal quando comparados a exercicios moderados (Sultana
etal., 2019).

Como estratégia de Saude Publica, deve-se considerar, portanto, a discussdao sobre a
necessidade da pratica de exercicios de alta intensidade para a promog¢do do peso corporal
saudavel, considerando ainda o aumento do risco de eventos cardiovasculares agudos,
aumento do risco de lesdes musculares e possibilidade de aumento da taxa de evasao.

Assim, observa-se a necessidade de novos ensaios randomizados com o objetivo de
avaliar o efeito compensatorio, investigando simultaneamente o efeito de diferentes
intensidades do exercicio fisico nas atividades fisicas subsequentes € no consumo alimentar,

principalmente, em individuos com excesso de peso em ambiente nao-laboratorial.
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3. OBJETIVOS

3.1.  Objetivo principal

Avaliar o efeito de diferentes intensidades do exercicio fisico nas atividades fisicas

diarias em homens com excesso de peso.

3.2. Objetivos secundarios

Avaliar o efeito de diferentes intensidades do exercicio fisico no consumo calorico,

fome, saciedade e peso corporal.
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4. METODOS
4.1. Desenho do estudo

Este projeto ¢ um ensaio controlado randomizado, do tipo paralelo, desenhado para
avaliar o efeito de sessodes estruturadas de exercicio fisico no volume de atividades fisicas em
adultos jovens com excesso de peso. O desenho contempla trés grupos experimentais: (1)
grupo de exercicio moderado (GEM); (2) grupo de exercicio vigoroso (GEV); (3) grupo

controle (GC) sem exercicio fisico.

4.2. Local do estudo

O estudo foi realizado na Escola Naval (Marinha do Brasil, Rio de Janeiro, Brasil),
durante os anos letivos de 2017/2018. Nesta instituicdo de ensino superior, aproximadamente
900 alunos, com idade entre 18 a 24 anos, sdo submetidos a um programa de treinamento
militar, durante quatro anos. A institui¢do funciona em regime de internato de segunda a
sexta-feira e, durante os finais de semana, os alunos sdo liberados para irem para casa.

Durante a semana, os alunos seguem a mesma rotina: acordam as 6h, assistem aulas
tedricas durante a manha (de 7h a 12:00h) e praticam atividades fisicas no periodo da tarde
(de 14:00h a 15:30h). A Escola oferece trés refeigdes basicas: café da manha (6:30h), almoco
(12:30h) e jantar (19h). As 22h, todos os alunos devem ir para seus quartos.

A selecdo desta populacdao de estudo foi determinada devido a rotina controlada em

um ambiente ndo-laboratorial.

4.3.  Participantes e critérios de elegibilidade

Os critérios de inclusdo foram: alunos do sexo masculino com sobrepeso e obesidade,
definidos como IMC igual ou superior a 25 kg'm™ e percentual de gordura igual ou superior a
21% (Lohman, 1994; WHO, 2006).

Os critérios de exclusao foram: (1) diabetes mellitus (autorreferida) ou doenga
cardiovascular (autorreferida ou diagnosticada através do teste cardiopulmonar de exercicio);
e (2) lesao musculoesquelética (autorreferida) ou qualquer outra lesdo que impossibilitasse a

realizacdo da intervencao.

4.4. Intervencao e protocolo de exercicio
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Os alunos selecionados para participar do estudo foram submetidos a um teste de
esfor¢o cardiopulmonar antes de iniciar a intervencdo com o objetivo de avaliar as respostas
fisiologicas durante o exercicio e possiveis sintomas clinicos que inviabilizasse a realizagdo
do protocolo de intervengao.

Durante duas semanas, os grupos de intervengdo (GEM e GEV) realizaram trés
sessOes de exercicio fisico por semana (segunda, quarta e sexta), com duragdo de 60 minutos
por sessdo. A intensidade do exercicio para cada grupo foi determinada de acordo com o
consumo de oxigénio de reserva (VO2R), que foi calculado considerando o consumo de
oxigénio de pico, diretamente medido durante o teste cardiopulmonar.

As sessoes de exercicio foram estruturadas em 2 fases: parte principal (4x10 minutos)
e recuperacao (4x5 minutos). Durante a fase de recuperagao, os individuos dos dois grupos de
interven¢do (GEM e GEV), foram orientados a realizar caminhada em intensidade leve (30 a
39% VOzR).

A parte principal das sessdes de exercicio do grupo moderado foi constituida por 4 sets
(periodos) de 10 minutos de caminhada/corrida, em intensidade moderada (40 a 59%VO2R. A
parte principal das sessdes de exercicio do grupo vigoroso foi constituida por 4 sets (periodos)
de 10 minutos de corrida, em intensidade vigorosa (60 a 89%VO2R) (Garber et al., 2011).

Os grupos foram acompanhados pela equipe de pesquisadores durante as sessdes
experimentais. A zona- alvo da frequéncia cardiaca foi controlada pelos proprios participantes
durante as sessdes, através de monitores de frequéncia cardiaca Polar FT1 (Polar Electro Oy,
Kempele, Finland) e, também, pelos profissionais que supervisionaram as sessdes.

Os participantes do grupo controle ndo foram submetidos as sessdes de treinamento.
Nenhuma orientagdo em relacao a pratica de atividades fisicas ou aos habitos alimentares foi
fornecida aos participantes, de forma que nao alterasse as atividades de rotina durante as duas
semanas do estudo. Durante este periodo, a participagdo nas aulas de Educacdo Fisica ndo era

obrigatoéria.
4.5. Calculo do tamanho da amostra
O calculo do tamanho da amostra baseou-se em uma diferenga do gasto energético

diario de 110 kcal (Hill et al., 2003), com coeficiente de variagdo igual a 1, ou seja, desvio-

padrdo igual a 110 kcal (van Belle, 2008). Considerando um a de 0,05, um B de 0,10, trés
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grupos de comparacdo e estimando uma taxa de desisténcia de 20%, o tamanho de amostra

necessario para realizacao do estudo foi de 81 individuos (27 individuos em cada grupo).

4.6. Randomizacio, ocultacio da alocacio e cegamento

Setenta e dois individuos foram randomicamente alocados em trés grupos,
considerando uma razao de 1:1:1. O pesquisador principal foi cegado quanto ao tamanho dos
blocos e a sequéncia de alocacao foi ocultada do investigador envolvido no recrutamento. Os
participantes foram alocados nos grupos usando envelopes opacos, na presenga de outros dois
pesquisadores da area. Os pesquisadores responsaveis por medirem o consumo calorico, peso
corporal e o percentual de gordura foram cegados quanto ao grupo ao qual os participantes
pertenciam. O pesquisador responsavel pelo treinamento e os participantes do estudo nao

foram cegados, devido as caracteristicas da intervencao.

4.7. Periodo da intervencao e avaliacao dos desfechos

O periodo da intervengdo e avaliacdao dos desfechos estdo apresentados na Tabela 1.



Tabela 1: Periodo da intervengao e avaliagao dos desfechos.

Periodo do estudo

Periodo -1 seg ter qua qui sex sab dom seg ter qua qui sex sab dom seg

Controle

o SesbesGEM XX XXX X
Sessoes GEV X X X X X X

Avaliaghes
Peso corporal X X X X X

A X
% Gordura X X

S Vowe X
Consumo calorico X X X X

Fome/Saciedade X X X X X

45



46

4.8. Desfechos do estudo

O desfecho primario do estudo ¢ o volume de atividades fisicas (medida em
counts) durante as duas semanas do estudo. Os desfechos secundarios sdo: consumo

caldrico, fome, saciedade e peso corporal.

4.9. Procedimentos de afericiao

49.1. Antropometria

A massa corporal foi aferida em balanga eletronica (Tanita BC-558, Japao) com
capacidade de 150 kg e precisdao de 100 gramas, com roupas leves e sem sapatos,
segundo recomendacdao de Gordon et al., (1988) (Gordon CC, 1988) . A estatura foi
medida em estadidmetro portatil (Alturaexata, Brasil), com amplitude de 200 cm e
variacdo de 0,1 cm. A média de duas medidas da estatura foi considerada. O IMC foi

calculado através da razdo entre a massa corporal (kg) e o quadrado da altura (m?).

49.2. Percentual de gordura

O percentual de gordura foi avaliado através da bioimpedancia elétrica tetrapolar
(BIA), modelo RJL System (Lukaski et al., 1986; Kyle et al., 2004a; Kyle et al., 2004b;
Aandstad et al., 2014). Os eletrodos foram colocados no punho e no tornozelo, do lado
dominante do individuo. A partir dos valores mensurados de resisténcia e reatidncia
(impedancia) e dos dados antropométricos (peso e altura), foi possivel a estimagdo dos
compartimentos corporais, de acordo com os parametros estabelecidos pelo fabricante.

Por ser um exame sensivel a presenca de agua no corpo, algumas recomendacgdes
foram seguidas: os individuos ficaram em repouso em decubito dorsal por 10 minutos
antes da avaliacdo, usando roupas leves, sem meias e sapatos, retiraram objetos de
metal; foram orientados a nao consumir qualquer tipo de alimento até 4 horas antes do
teste, ndo realizar exercicios vigorosos até 24 horas antes do teste, nao ingerir bebidas
alcoodlicas nas ultimas 48h e urinar pelo menos 30 minutos antes da medida (Guedes,

2013).
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4.9.3. Teste cardiopulmonar de exercicio

Para avaliagdo da capacidade aerébia maxima, os individuos foram submetidos a
um teste cardiopulmonar de exercicio em esteira rolante, modelo Master Super ATL
(INBRAMED, Porto Alegre, RS), em ambiente com temperatura controlada (22°C).

O teste iniciou com uma velocidade de 8 km-h™! e 1% de inclinagdo da esteira. A
razdo de incremento foi de 0.8 km-h!'min™! até a exaustdo, pedido de interrupgio pelo
avaliado ou observacdo de algum critério para interrup¢do do teste por parte do
avaliador. As variaveis ventilatorias e a frequéncia cardiaca foram monitoradas e
registradas pelo analisador metabolico MedGraphics VO2000® (Medical Graphics
Corporation, Saint Paul, Minnesota, USA), conectado a um monitor de frequéncia
cardiaca Polar® (Polar Electro Oy, Kempele, Finland).

O consumo de oxigénio de pico (VOzpico), frequéncia cardiaca maxima, tempo
total do teste, esforco percebido (Escala de Borg de 0 a 10) (Borg, 1982) e o motivo da
interrupcao do teste foram obtidos. Por consenso entre dois avaliadores experientes, os
limiares ventilatorios 1 e 2 foram identificados através de inspecao visual dos graficos.

Os testes foram interrompidos de acordo com os seguintes critérios: queda nas
variaveis ventilagdo/minuto (VE), consumo de oxigénio (VOz) ou pulso de oxigénio
(VOz-batida™!) com o incremento da carga; claudicacdo; dor de cabeca severa; dor no
peito ou impossibilidade de continuacdo do teste por parte do participante. O teste foi
considerado méaximo se pelo menos um dos seguintes critérios foram alcangados: platd
do VO, percentual da frequéncia cardiaca (%FCmax) predita para a idade (220-idade)
proxima ou superior a 100%, quociente respiratorio (CO2/O2) superior a 1,15, avaliacdo

do esforco percebido proximo ou igual a 10 e observagao dos limiares ventilatorios.

49.4. Atividades fisicas

O volume de atividades fisicas foi medido em todos os trés grupos através de
acelerometros triaxiais (ActiGraph GT3x-BT, Pensacola, FL, USA) (Strath et al., 2013),
posicionados na regido do quadril. Estes dispositivos mensuram a aceleragdo
provenientes dos movimentos corporais € a unidade da estimativa final ¢ chamada de
counts.

Os participantes foram orientados a ndo retirar o aparelho durante os 13 dias do

estudo (Tabela 1), com excegao para tomar banho e realizagcdo de atividades aquaticas.
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Os acelerometros foram programados para registrar os dados em uma frequéncia
de 30Hz e, posteriormente, foram armazenados com a taxa de amostragem (epoch) igual
a 5 segundos. O tempo de ndo-uso foi definido como sendo igual ou superior a 60
minutos consecutivos de zero counts, com o minimo de 18 horas constituindo um dia
valido. Portanto, os individuos tiveram dias excluidos da analise caso ndo fornecessem
um minimo de 1080 minutos (18 horas) de dados validos no dia. A variavel utilizada na
analise dos dados foi o “vector magnitude counts”.

Os dados foram processados utilizando o programa ActiLife 6 (ActiGraph

Manufacturing Technology Inc., FL., USA).

4.9.5. Consumo alimentar

A avaliagdo do consumo alimentar foi realizada através de recordatorio
alimentar de 24h (REC 24h). Nutricionistas realizaram entrevistas face a face, em
quatro momentos durante o periodo da interven¢dao (Tabela 1), registrando as
informacgdes pelo método dos multiplos passos (Conway et al., 2003), através de um
software especifico (Barufaldi et al., 2016). Durante as entrevistas, os participantes
deveriam relatar todos os alimentos e bebidas consumidos no dia anterior, detalhando a

quantidade e horario de consumo.

4.9.6. Fome e saciedade

A avaliagdo da fome e da saciedade foi realizada através da Escala Visual
Analdgica (EVA) (Flint et al., 2000). A EVA ¢ composta por uma linha de 100 mm,
onde as extremidades representam o minimo e o maximo da percep¢dao de fome e
saciedade. As avaliagdes foram realizadas antes e apds o café da manha, conforme
apresentado na Tabela 1.

Os participantes foram orientados a realizar a avaliagdo em um diério
(APENDICE A). Com o objetivo de reduzir a quantidade de dados faltantes,
mensagens de texto foram enviadas pela equipe do projeto em todos os momentos

necessarios.
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4.10. Analise estatistica

Médias e desvios-padrdo para variaveis continuas e frequéncias para variaveis
categoricas foram calculadas para variaveis de interesse na linha de base.

Anadlises por intencdo de tratamento foram realizadas utilizando modelos
lineares de efeitos mistos (procedimento Proc Mixed no SAS), que consideram a
correlacdo entre as medidas repetidas no tempo e as perdas de seguimento. Os modelos
avaliaram a taxa de mudang¢a no tempo das varidveis desfecho (atividade fisica,
consumo alimentar, peso corporal, fome e saciedade) através do termo de interagdo
(grupo X tempo ou grupo X tempo?), ajustando curvas paramétricas aos dados. A
hipotese nula era que a taxa de variagdo seria igual ao longo do tempo entre os trés
grupos.

As diferencas entre os grupos para a primeira sessao de exercicios foram
avaliadas pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido pelo teste post hoc de Dunn. Os counts
de atividade fisica foram analisados de forma didria (cada dia corresponde a 24 horas de
atividade fisica) e acumulada (cada dia corresponde a soma dos counts de atividade
fisica realizados naquele dia com os dias anteriores). As primeiras 24 horas de atividade
fisica também foram analisadas de forma acumulada. O modelo “atividade fisica didria”
incorporou os termos tempo, grupo de tratamento e grupo de tratamento x tempo. Para
os modelos acumulados, os termos quadraticos (tempo” e grupo de tratamento X tempo?)
também foram incluidos.

A taxa de mudanca do consumo calérico entre os grupos foi avaliada usando o
termo de interagdo quadrético (grupo de tratamento x tempo?). Uma analise secundéria
foi realizada retirando o termo de interagdo (p > 0.05) para avaliagao do efeito do grupo.
Os modelos de atividade fisica e consumo calérico com efeito quadratico no tempo
tiveram as varidveis centradas para evitar colinearidade.

Para os desfechos “peso corporal”, “fome” e “saciedade”, os modelos mais
parcimoniosos incluiram os termos tempo, grupo de tratamento e grupo de tratamento X
tempo. O modelo “peso corporal” foi ajustado pelo peso corporal na linha de base.
Foram realizadas andlises de sensibilidade para avaliar o efeito da falta de adesdo ao
protocolo de exercicios em todos os desfechos.

Todos os modelos foram ajustados usando intercepto e slope randdmicos e
assumimos o padrdao de covaridncia nao-estruturada (matriz de covariancia G). Foram

realizadas analise dos residuos (APENDICE B) ¢ suas distribui¢des demonstraram
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adequacdo dos modelos utilizados. Todas as analises foram desenvolvidas no programa

SAS On demand for Academics.

4.11. Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Instituto de
Medicina Social da Universidade do Estado do Rio de Janeiro e pelo Comité de Etica do
Hospital Marcilio Dias (CAAE: 55667716.6.0000.5260) (ANEXO B).

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (APENDICE C) foi assinado
por todos os participantes antes no inicio do estudo. Os resultados deste estudo foram
apresentados de acordo com as orientagdes do CONSORT (Moher et al., 2010) e o
protocolo do estudo foi registrado no site Clinicaltrials.gov (NCT 03138187) (ANEXO
O).
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5. RESULTADOS

Os resultados desta tese serdo apresentados em forma de artigos. O primeiro foi
publicado na revista Trials e o segundo foi submetido a revista The Journal of Nutrition.

Sdo eles:

1 - Effect of physical exercise on spontaneous physical activity energy expenditure and
energy intake in overweight adults (the EFECT study): a study protocol for a
randomized controlled trial (Artigo)

2 - The effects of exercise on subsequent physical activity and energy intake in young
adults with overweight: the EFECT randomised controlled trial (Manuscrito)
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5.1. Effect of physical exercise on spontaneous physical activity energy
expenditure and energy intake in overweight adults (the EFECT study): a study
protocol for a randomized controlled trial (Artigo)

Publicado na revista Trials (Trials 2018; 19:167, doi: 10.1186/s13063-018-2445-6)
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Abstract

Background: Physical exercise interventions have been extensively advocated for
treatment of obesity; however, clinical trials evaluating the effectiveness of exercise
interventions on weight control show controversial results. Compensatory mechanisms
through a decrease in energy expenditure and/or an increase in caloric consumption is a
possible explanation. Several physiological mechanisms involved in the energy balance
could explain compensatory mechanisms, but the influence of physical exercise on these
adjustments are still unclear. Therefore, the present trial aims to evaluate the effects of
exercise on non-exercise physical activity energy expenditure, energy intake and
appetite sensations among active overweight/obese adults, as well as, to investigate

hormonal changes associated with physical exercise.

Methods: This study is a randomized controlled trial with a parallel three-group
experimental arms. Eighty-one overweight/obese adults will be randomly allocated
(1:1:1 ratio) to a vigorous exercise group, moderate exercise group or control group.
The trial will be conducted at a military institution and the intervention groups will be
submitted to exercise sessions in the evening, three times a week for 65 minutes, during
a 2-weeks period. The primary outcome will be total spontaneous physical activity
energy expenditure during a 2-week period. Secondary outcomes will be caloric intake,
appetite sensations and laboratorial biomarkers. Intention-to-treat analysis will be
performed using linear mixed effects models to evaluate the effect of treatment-by-time
interaction on primary and secondary outcomes. Data analysis will be performed in SAS

9.3 and statistical significance will be set at p< 0.05.
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Discussion: The results of the present study will help to understand the effect of
physical exercise training on subsequent non-exercise physical activity, appetite and
energy intake as well as understand the physiological mechanisms underlying a possible
compensatory phenomenon, supporting the development of more effective interventions

for prevention and treatment of obesity.

Trial registration number: ClinicalTrial.gov ID: NCT 03138187 (registered on 30 April

2017).

Keywords: Obesity, Exercise training, Physical activity energy expenditure, Energy

intake, Compensatory effect.

1. Background

Obesity is an important multifactorial condition associated with an increased risk
of many chronic diseases and high mortality rates (1). The prevalence of obesity has
been increasing over the last decades, mainly due to an imbalance between energy
intake and expenditure during an extended time period (2, 3).

Physical exercise interventions have been extensively advocated for treatment
of obesity (2). The rationale is to facilitate weight loss generating a negative energy
balance, by increasing total energy expenditure. However, some clinical trials
evaluating the effectiveness of exercise interventions on weight control did not confirm
this hypothesis (4-6).

The small or even null effect of exercise on weight management observed in
some studies could be explained by the lower energy deficit actually induced by

exercise training in comparison to those theoretically predicted. According to the
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activitystat hypothesis (7), an increase in physical activity levels in one moment is
compensated by decreasing physical activities in another moment in order to maintain
an overall physical activity set point (8, 9). This compensatory energy expenditure
effect was observed by some (10, 11) but not confirmed by others authors (12).

Another important aspect that could wane the influence of exercise on weight
loss is the potential increase in food consumption as a compensatory effect of an
exercise-induced energy expenditure (13). Some studies have demonstrated that
exercise training can increase hunger and promote overfeeding, decreasing the expected
negative energy balance and making weight loss more difficult (14, 15). However, other
studies showed that appetite and caloric intake are decreased or unchanged after
physical activities (16, 17). The conflicting results observed in the literature may be
related to the heterogeneity of the studies, in which large methodological differences
(study population, exercise protocols, evaluated variables) are observed.

Several physiological mechanisms, particularly hormonal, are involved in the
energy expenditure and intake regulation and can explain these behavioral
compensatory mechanisms (18, 19). However, the existing interactions and the
influence of physical exercise on these adjustments are still unclear. Therefore, it is
necessary to better understand the relationship between physical exercise and energy
expenditure, as well as, the possible interdependence between energy expenditure and
food consumption and the hormonal regulatory mechanisms related to energy balance in
overweight individuals. The influence of different exercise intensities on energy
expenditure and food intake should also be investigated. The EFECT study, which
stands for “Physical Exercise and Compensatory Effects” in Portuguese, is designed to

address this gap in the literature. For the main outcome, we hypothesize that a greater
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reduction on spontaneous physical activity energy expenditure will be observed in the

vigorous exercise group after the 15-day follow-up.

2. Objectives
2.1. Primary objective
a. To evaluate the effect of different exercise intensities on spontaneous
physical activity energy expenditure and energy intake.
2.2. Secondary objectives
a. To evaluate hunger/satiety associated with exercise intensity.

b. To investigate hormonal changes associated with exercise intensity.

3. Methods
Study design

A randomized controlled trial, designed to evaluate the effect of structured
physical exercise sessions on the spontaneous physical activity energy expenditure and
caloric intake in overweight adults. The design employs a parallel three-group
experimental arms: (1) a moderate exercise group (MEQG); (2) a vigorous exercise group
(VEG); and a control group (CG) without physical exercise sessions. The planned flow

diagram of this trial is presented in Figure 1.

Figure 1: Planned flow chart.

Study setting

The trial will be conducted at the Naval Academy (Brazilian Navy, Rio de

Janeiro, Brazil) during the school year of 2017. This military academic institution
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allows a very controlled experimental condition to conduct this study. In this institution,
approximately 900 students, aging 18 to 24 years, undergo a military training during a
period of four years. The institution works on boarding from Monday to Friday and
during the weekend students are free to go home.

During the weekdays, all students have the same routine at school: they wake-up
at 6 a.m., and attend academic classes in the morning and physical exercise classes in
the afternoon. The school offers three basic meals: breakfast at 6 a.m., lunch at 12 p.m.

and dinner at 7 p.m. At 10 p.m. students must go to their bedrooms to sleep.

Participants and eligibility criteria

Male students from the first, second, third and fourth grades will be invited to
participate in the study. Those with overweight or obesity, defined as a measured body
mass index (BMI) equal to or greater than 25 kg:m™ (20) and a percentage of body fat
(%BF) equal to or greater than 21%, evaluated by bioelectrical impedance (21) will be
enrolled. Exclusion criteria are: (1) reported diabetes mellitus or cardiovascular
diseases; and (2) musculoskeletal injuries or any other factor that preclude the

achievement of the exercise protocol.

Intervention and exercise protocol

For students willing to participate in the study, an exercise treadmill test will be
performed prior to the intervention sessions in order to evaluate clinical symptoms and
physiological responses during exercise.

The intervention groups (moderate and vigorous exercise groups) will be
submitted to exercise sessions in the evening (5-7 p.m.), performed three times a week

(Monday, Wednesday and Friday) for 65 minutes, during a 2-weeks period. Exercise
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intensity will be set according to the oxygen uptake reserve (VO2R) concept, calculated
considering the peak oxygen consumption directly measured during an incremental
treadmill test.

Physical exercise sessions will be divided into three phases: warm-up (5
minutes), training (55 minutes) and cool-down (5 minutes). During warm-up and cool-
down phases, for both moderate and vigorous exercise groups, participants will be
instructed to walk at a low intensity.

The training phase of the MEG will consist of 4 sets of 10 minutes
walking/running at moderate intensity (40 to 59%VO;R), with 5 minutes walking at low
intensity (30 to 39%VO2R) for recovery between sets (22). The training phase of the
vigorous exercise group (VEG) will consist of 4 sets of 10 minutes running at vigorous
intensity (60 to 89%VO2R), with 5 minutes walking at low intensity (30 to 39%VO:2R)
for recovery between sets (22).

Participants will self-monitor their target heart rate using a heart rate monitor
Polar FT1 (Polar Electro Oy, Kempele, Finland). In addition, the researchers will
monitor all physical exercise sessions to ensure that they will perform the experimental
protocol properly.

Participants in the control group will not be submitted to any specific physical
training protocol. No specific counseling to change the daily routine of participants

during the fifteen days will be provided.

Sample size
Sample size was calculated based on a mean difference in daily energy
expenditure between groups of 110 kcal (23), with a coefficient of variation equal to 1

(standard deviation of 110 kcal) (24). The sample size required for the study, with an a
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of 0.05 (two-sided), B of 0.10 and estimating a drop out of 20%, is 81 adolescents (i.e.

27 in each group) (25).

Randomization and allocation concealment

Eighty-one participants will be randomly allocated into three groups in a 1:1:1
ratio. The randomization list will be generated in blocks and the allocation sequence
will be concealed using opaque envelopes by a researcher not involved in recruitment.

Block size will be blinded from investigators involved in patients’ recruitment.

Blinding

Participants and physical trainer blinding will not be feasible due to the
characteristics of prescribed exercise sessions. However, the evaluators will be blinded
to the following endpoints: weight, body composition, appetite, energy intake and

laboratorial biomarkers.

Participant timeline
Time schedule of enrollment, intervention and outcomes assessment at each visit

is depicted in Table 1.



Table 1: Schedule of enrollment, intervention and outcomes assessment.

Study period

Enrollment

Allocation

Postallocation (days)

Closeout

Time point

June
2017

July
2017

1 2

345 6 7 8 9 10

11

12

13

14

15

Enrollment
Eligibility screen
Informed consent
Allocation

Interventions
Control session
Moderate session
Vigorous session

Assessments
Weight
Height
Body composition

VO2peak

Energy intake

PAEE

Appetite

Laboratorial biomarkers

I T

[ I
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Outcomes
The primary outcome will be total physical activity energy expenditure during
the 2-week period. Secondary outcomes will be caloric intake, hungry and satiety

sensations and biomarkers (lactate, cortisol, insulin, leptin, acylated ghrelin).

Measurements
Anthropometric

Body weight will be measured using a portable electronic scale (Tanita BC-558
Japan) with a 150 kg capacity and 50 g precision, with minimal clothing and without
shoes. Height will be measured using a portable stadiometer (Alturexata, Brazil) with an
amplitude of 200 cm and variation of 0.1 cm. Body mass index will be determined as a

ratio between body weight (kg) and squared height (m).

Body composition

Body composition will be estimated by tetrapolar bioimpedance analysis (BIA),
model RJL System, according to the standard tetrapolar technique (26-28). The
electrodes will be placed at the dominant wrist and ankle. Fat-free mass (FFM) and
body fat (BF) will be calculated from impedance (resistance and reactance) and
anthropometry (body weight and height) data, according to RJL software parameters.

In order to obtain accurate measurements, a standardized procedure will be
followed: (i) light clothes, without shoes or socks; (ii) supine position for 5—10 min
before measurements; (iii) no eating or drinking within 4 hours of the test; (iv) no
alcohol consumption within 12 hours of the test; (v) no exercise within 8 hours of the

test; and (vi) urinate within 30 minutes of the test (29).
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Exercise treadmill testing

In order to evaluate clinical symptoms and physiological responses during
exercise, a blinded exercise physiologist will perform a standard ramp protocol on a
treadmill, Master Super ATL model (Inbramed, Porto Alegre, RS).

The test will start at 8 km-h! with 1% inclination and will continue with an
increase ratio of 0.8 km-h™'-min™! until exhaustion/interruption request or the observation
of some criterion indicating the interruption. Ventilatory variables, blood gases and
heart rate (HR) will be monitored and recorded through a MedGraphics VO2000®
(Medical Graphics Corporation, Saint Paul, Minnesota, USA) metabolic analyzer,
connected to a Polar® heart rate monitor (Polar Electro Oy, Kempele, Finland). The
maximum oxygen consumption or peak oxygen consumption (VO-max or VOopeak),
maximum heart rate (HRmax), total test time, perceived exertion rate (Borg scale from
0 to 10) (30) and the reason for the test interruption will be obtained from the test. In
addition, through visual inspection analysis, by consensus of two experienced
evaluators, ventilatory thresholds 1 and 2 will be identified. For these thresholds, the
oxygen consumption in which they are observed and the HR in these stages will be
recorded for prescription decisions.

The test will be interrupted according to the following criteria: fall in the
variables minute ventilation (VE), oxygen consumption (VO2) or oxygen pulse
(VOz-beat™!) with increased load, claudication, severe headache, chest pain or patient’s
inability to continue the test. The test will be considered maximum if at least one of
these criteria is achieved: plateau in VO., percentage of HRmax (% HRmax) predicted
for age (220 - age) close to or greater than 100%, respiratory quotient (CO2/O;) greater
than 1.15, rate of perceived exertion close to 10 and observation of the two ventilatory

thresholds.



66

Physical activity energy expenditure

Physical activity energy expenditure will be assessed for all groups (control,
MEG, and VEG) by using triaxial accelerometers (ActiGraph GT3x-BT, Pensacola, FL,
USA) (31). The device will be positioned at the anterior axillary line of the non-
dominant hip, for 15 consecutive days. Participants will be instructed to not remove the
device during this period, except for bath and water-based activities.

Accelerometers will be initialized to collect data in 30 Hz time resolution and in
five-seconds epochs. Non-wear time will be defined as > 60 minutes of zero counts,
with a minimum of 10 hours constituting a valid day. Therefore, individuals will have
days excluded from the analysis if they failed to provide a minimum of 600 min (10 h)
of valid data.

The recorded data from the accelerometer in form of counts will be analyzed
using the ActiLife 6 software (ActiGraph Manufacturing Technology Inc., FL., USA).
Physical activity energy expenditure will be calculate based on equations proposed by
Santos-Lozano et al (2013), which presented for adults a coefficient of determination
(R?) of 0.71 (standard error of the estimation of 1.21 and root mean sum of squared

errors of 1.20) (32).

Food consumption

Food and beverage consumption will be assessed by 24-h food recalls
(REC24h). Nutritionists will conduct a face-to-face interview in four different moments
during the intervention period: at the 2nd and 5th days (Tuesday and Friday) in the first
week; and at the 11th and 15th days (Thursday and Monday) in the second week. These
days were selected to encompass weekdays (2nd, 5th, 11th) and weekend (15th), and

days with (2nd, 11th) and without (5th, 15th) exercise session.
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During the interviews, each participant will be asked to report all food and
beverages consumed (except water) on the previous day, including a description of food
items, the amount consumed and the time of consumption. All items at each meal will
be reviewed to ensure that no item is omitted, according to the menu at the restaurant.
The 24-h recalls will be analyzed using the BrasilNutri software that encompasses a

computerized food database developed for the 2008-2009 nationwide dietary survey

(33).

Subjective hunger and satiety sensations

Subjective hunger and satiety sensations will be measured through the visual
analog scale (VAS) proposed by Flint et al. (2000) (34). VAS is composed of lines with
a length of 100 mm, where the extremities express the minimum and the maximum of
the individual's perception of hunger and satiety, separately (Figure 2). Subjects will be
asked to make a mark on this line. The marked point corresponds to their feelings about
hunger or satiety. This will be measured by the definition of the individual score (34).
The evaluation will be performed before and after the exercise sessions, as well as, after
the main meals (breakfast, lunch, and dinner) on the days of food consumption
assessments.

Prior to the first exercise session, an ad-libitum buffet will be provided to all
experimental groups (vigorous, moderate and control).

Participants will be asked to record hunger and satiety sensations in a diary. In
order to improve adherence, text message will be sent to the participants reminding to

complete their diary.

Figure 2: Visual analog scale of hunger and satiety sensations
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Biochemical and hormonal analyses

Blood and salivary samples will be collected to investigate physiological
mechanisms involved in energy expenditure (lactate and cortisol) and food consumption
regulation (insulin, leptin and acylated ghrelin), at the 1st (baseline) and the 15th days
of the intervention period, in the morning and after at least 10 hours of fasting. Also,
salivary cortisol and lactate will be measured after the first and last exercise session.

In order to measure salivary cortisol, fasting saliva sample will be collected
about an hour after waking up and stored at 4°C in the Salivette® tube, before eating and
brushing the teeth. Participants will bring the salivary sample to the researchers in the
same day. The Salivette® tubes will be centrifuged at 1000 x g for 3 minutes at room
temperature and then stored at -20°C for later measures, by commercial ELISA kit. To
avoid any confounding factors, the participants will be advised to do not exercise and
drink alcohol in the last 24h, rinse their mouths with water through light mouthwashes
immediately prior to collection.

Blood samples will be collected into a vacuum tube EDTA K3 of 6 mL with
Pefabloc®, 1 mg/mL of blood. The samples will be centrifuged at 3,000 xg for 15
minutes at 4°C. The serums samples will be aliquoted to identify eppendorfs to future
measurements of insulin, leptin and ghrelin, and stored at -70°C. The ghrelin aliquot
will be acidified with HCI, to a final concentration of 0.05 N before stored.

Fasting glucose and lactate will be measured using a glucometer (Accu-Chek
Active, Roche Diagnostics®, Germany) and a lactate analyzer (Lactate Plus, Nova
Biomedical Corporation®, USA), respectively. Also, fasting insulin and leptin will be
evaluated by commercial RIA kit. On the other hand, measurements of Ghrelin will be

performed using commercial ELISA kit.
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The value of the Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA -
IR) index will be calculated by using the formula: [fasting insulin (WUI'mL) x fasting

glucose (mmol-L1)]/22.5 (35).

Data analysis

Descriptive analysis for variables of interest consist of means and standard
deviation for continuous variables and percentage for categorical variables.

Energy expenditure associated with physical activity will be assessed in the first
hour of accelerometer usage, corresponding to the period of the exercise sessions, and
over the course of 15 days. Differences between sessions for energy expenditure in the
first hour will be performed by using a one-way ANOVA, followed by a post-hoc
Scheffé test. Differences in daily and accumulated energy expenditure between groups
will be performed using linear mixed models, that takes into account the correlations
between repeated measures over time and dropouts. The models will assess the rate of
change of the outcomes by the treatment-by-time interaction variable. The covariance
structure of the models will be tested and residuals analyses will be performed. Data
analysis will be performed in SAS 9.3 (SAS Institute Inc, Cary, NC, USA). Statistical

significance will be set at p< 0.05 for all analyses.

4. Monitoring
All adverse events that occur during the trial will be recorded and an
independent committee will be consulted in case of severe adverse events to decide

about the participants’ continuation in the trial.
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5. Discussion

Although physical exercise training has been widely recommended for
prevention and treatment of obesity (2), studies have demonstrated it is not an effective
method of weight reductions (36, 37) probably due to compensatory changes, by
reducing the following non-exercise physical activity (10, 38) and/ or increasing the
energy intake (39). However, others studies do not support this hypothesis and
demonstrate that physical exercise when prescribed and completed at a sufficient
magnitude is an effective method of weight reduction (40, 41). Despite a large inter-
individual variability in exercise-induced weight loss (42), people tend to lose less
weight than theoretically predicted (37).

A recent study in overweight adults showed that the effect of exercise training
on behavioral adaptive response was dose-dependent. Reductions on subsequent non-
exercise physical activity occurred only in the group performing high dose of exercise
(43). In addition, high-intensity exercise may change appetite-regulating hormones,
leading to a greater suppression of orexigenic signals and greater stimulation of
anorexigenic signals, contributing to a reduction in post-exercise energy intake, an
effect known as ‘exercise-induced anorexia’ (18). However, findings are not consistent
and some other studies presented different results (44-47).

Therefore, the present study was designed to fill in this gap in the literature,
investigating the effect of intensity of physical exercise training on subsequent non-
exercise physical activity, appetite and energy intake as well as measuring possible
physiological mechanisms underlying such compensatory phenomenon. Highly
controlled conditions for exercise and food intake in free living population is a hard

task, which will be circumvented by studying a young military population living in the
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school. The results will help to understand this complex phenomenon and support the
development of more effective interventions for prevention and treatment of obesity.
This study protocol has some limitations: 1) although physical activity energy
expenditure measurement is in accordance with others studies, bathing and other water-
based activities will not be measured and this period will be considered as non-wear
time; 2) within the first hour of waking up, cortisol increases and decreases dramatically
and we may miss important changes in diurnal cortisol responses by only assessing
salivary cortisol at one-time point in the morning. However, as previously described,
participants wake up at the same time and they will be instructed to collect the salivary
sample at the same moment. In addition, the evaluation of changes in diurnal cortisol
responses is beyond of the scope of the present study; and 3) the present study will use
only overweight military men, making it difficult to extrapolate our results to other
populations. Notwithstanding, we are investigating a complex phenomenon and a

homogeneous sample seems to be more reasonable to answer our research question.

Trial Status

Participants are currently being recruited.
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ABSTRACT

Background: The compensatory effect of exercise on total volume of physical activity
and food intake has been described as a possible explanation for negative or less-than-
expected body weight results.

Objective: To investigate the effect of different exercise intensities on total volume of
physical activity and energy intake among active young adults with overweight or
obesity.

Methods: Young adults with overweight (n = 72; mean + SD, age 21.4 + 1.68 years,
BMI 27.9 + 2.13 kg/m?) were randomized to control group (CG), moderate-intensity
exercise group (MEG), or vigorous-intensity exercise group (VEG). MEG and VEG
were instructed to complete exercise sessions three times per week, for 60 min, during a
2-week period, at moderate (40 to 59% VO; reserve) and vigorous intensity (60 to 89%
VO reserve), respectively. Physical activity was assessed using triaxial accelerometers,
positioned at the right hip, for 13 consecutive days. Energy intake was assessed at four
time-points by 24-hour food recall. Hunger and satiety were measured using a 100-mm
VAS. Intention-to-treat analyses were performed using linear mixed effect models.

Results: After 13-day follow-up, MEG and VEG presented a compensatory effect in the
total volume of physical activity over time compared to CG, with a significant
difference in the rate of change between VEG and CG (p=0.01), and MEG and CG
(p=0.01). There was no difference in the rate of change between MEG and VEG over
13-day follow-up (p=0.97). The rate of change for energy intake was not different
between CG, MEG and VEG (p=0.18); however, there was a significant effect of group
(p=0.02). MEG presented greater energy intake compared to CG (B=491 kcal; p=0.01)
and VEG (B=319 kcal; p=0.07), although no differences for hunger and satiety have
been achieved during the intervention period. VEG presented a greater reduction in
body weight compared to MEG (-1.3kg vs. -0.4kg; p=0.03) and CG (-1.3kg vs. -0.6kg;
p=0.07).

Conclusions: Physical exercise promoted a compensatory effect in total volume of
physical activity in active adults with overweight, regardless of exercise intensity. The
compensatory effect was not observed for energy intake, although there was a trend for
higher absolute energy intake in the moderate-intensity exercise group. Consequently,
individuals in the vigorous group showed greater reduction in body weight over the
intervention period.

Keywords: Exercise. Physical activity. Energy intake. Compensation.
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Introduction

Exercise has been advocated as an important component in obesity prevention
programmes, mainly due to its effect on energy expenditure (Bray et al., 2016).
However, studies that investigated the effect of exercise on body weight control have
shown conflicting results. While some studies support the classic hypothesis that
exercise increases daily volume of physical activity (and total energy expenditure) and
promotes weight loss (Donnelly et al., 2003; Donnelly et al., 2013), many others have
reported negative or below-expected results (Thorogood et al., 2011; Swift et al., 2018).
The observation of lesser than expected weight loss following exercise training is
usually explained by energy compensation from subsequent physical activity, energy
intake or both (Melanson et al., 2013).

According to Rowland (1998), an increase in physical activity levels would be
compensated by decreasing physical activities at another time in order to maintain a
stable level of physical activity or energy expenditure over time (Pontzer et al., 2016;
Westerterp, 2017). This compensatory effect has been observed by some (Wang &
Nicklas, 2011; Herrmann et al., 2015) but not confirmed by other studies (Martin et al.,
2019; Myers et al., 2019).

In addition, compensatory effects on appetite and energy intake could also
explain the small magnitude of weight loss induced by physical exercise (Blundell et al.,
2015). Studies have already shown increases in energy intake among individuals who
did not reduce body weight in response to aerobic exercise (Stubbs et al., 2004; King et
al., 2008); however, the evidence is also not consistent (Donnelly et al., 2014).

A possible factor that may influence how individuals respond to exercise is the
intensity at which the exercise programme is prescribed. High-intensity exercise has
some greater or comparable benefits to moderate-intensity exercise (Molmen-Hansen et

al., 2012; Matsuo et al., 2014; Jelleyman et al., 2015) and has been recommended as an
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effective alternative for weight loss, requiring less time (Gibala et al., 2012); however,
there is still uncertainty about the effect of cumulative high-intensity exercise on
appetite, energy intake and total volume of physical activity (NEPA).

Exercise intensity could potentially modulate activity (or activity energy
expenditure) via its effects on fatigue (Meijer et al., 1999; Pontzer et al., 2016), and
high-intensity exercise would lead to greater compensation on subsequent NEPA
(Goran & Poehlman, 1992; Kriemler et al., 1999). In relation to energy intake, although
acute studies demonstrate a brief suppression of hunger (Hazell et al., 2016) and no
effect on the total amount of food consumed following high-intensity exercise (King et
al., 1994), medium to long-term studies have shown conflicting results (Alkahtani et al.,
2014; Donnelly et al., 2014; Sim et al., 2015; Taylor et al., 2018). In addition, when
different intensities of exercise are matched for caloric expenditure or exercise training
dose, both vigorous and moderate intensity aerobic exercise result in similar amounts of
weight loss (Kraus et al., 2002; O'Donovan et al., 2005). Therefore, the impact of
exercise intensity on total volume of PA and on energy intake over several exercise
sessions is still a matter of debate.

The primary aim of the study was to investigate the effect of two different
exercise intensities on total volume of physical activity among active young adults with
overweight or obesity. Secondary aims were the effect on energy intake and weight

change.

Methods

Study design and setting

This randomised controlled trial (RCT) (identifier: NCT 03138187) was

designed to evaluate the effect of structured physical exercise sessions on the
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subsequent physical activity and energy intake in adults with overweight. The design
employed three parallel-group experimental arms: (1) a control group (CG); (2) a
moderate-intensity exercise group (MEG); and (3) a vigorous-intensity exercise group
(VEG). The trial was conducted at a Naval Academy (Brazilian Navy, Rio de Janeiro,
Brazil), from March 2017 to July 2018. A young military population was chosen due to
the controlled conditions for exercise and food intake in a non-laboratory setting. The
Institution works as a boarding establishment from Monday to Friday, and all students
have the same routine: wake-up at 6 a.m., breakfast at 6:30 a.m., academic classes from
7 am. to 12 p.m., lunch at 12: p.m., physical exercise from 2 p.m. to 3:30 p.m., dinner
at 7 p.m., and at 10 p.m., the students retire to their bedrooms to sleep.

The full description of the study protocol has been published elsewhere
(Paravidino et al., 2018). Written informed consent was obtained from all participants.
The study was approved by the Research Ethics Committee of the Institute of Social

Medicine of the State University of Rio de Janeiro (CAAE: 55667716.6.0000.5260).

Participants and eligibility criteria

Male students with overweight or obesity [defined as a measured Body Mass
Index (BMI) > 25 kg'm™ and a percentage of body fat (%BF) > 21%] were invited to
participate in the study (Lohman, 1994; WHO, 2006). Individuals with self-reported
diagnosis of diabetes mellitus, cardiovascular disease or any musculoskeletal injury that

precluded the achievement of the exercise protocol were not included in the study.

Exercise intervention

The intervention groups (MEG and VEG) were instructed to complete exercise

sessions three times per week (Monday, Wednesday and Friday), for 60 min, during a 2-
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week period. MEG performed four sets of 10 min of running at moderate intensity (40
to 59% VO; reserve), with 5 min walking at low intensity (30 to 39% VO; reserve) for
recovery between sets (Garber et al., 2011). VEG performed four sets of 10 min of
running at vigorous intensity (60 to 89% VO reserve), with 5 min of walking at low
intensity (30 to 39% VO reserve) for recovery between sets (Garber et al., 2011).
Exercise intensity was set according to the oxygen uptake reserve concept, calculated
considering the peak oxygen consumption directly measured during an incremental
treadmill test. Exercise sessions were supervised by the researchers and participants
self- monitored their target heart rate using a heart-rate monitor Polar FT1 (Polar
Electro Oy, Kempele, Finland). In the control group (CG), participants were not
submitted to any additional exercise protocol. For all groups, we did not provide any
specific counselling to change their eating or physical activity routine during the study

period.

Sample size calculation

Sample size was calculated based on a mean difference in daily physical activity
energy expenditure between groups of 110 kcal, with a coefficient of variation equal to
1 (van Belle, 2008). Considering an a of 0.05 (two-sided), B of 0.10 and estimating a
drop-out of 20%, the sample size required was 27 per group, totalling 81 individuals

(Julious, 2010).

Randomisation, allocation concealment and blinding

The participants were randomly allocated into three groups in a 1:1:1 ratio and
block sizes of 3 were used. Researchers were blinded to the block size and allocation

sequence was concealed from the investigator involved in recruitment. Participants were



87

assigned to the experimental groups using opaque envelopes in the presence of two field
researchers. Those researchers measuring the outcomes ‘“energy intake”, “hunger”,
“satiety”, “body weight” and “body fat percentage” were blinded to group assignment.
The researcher that administered the intervention and performed the data analysis as
well as the participants were not blinded due to the characteristics of the exercise

sessions.

Measurements

Primary outcome

Physical activity

Physical activity was assessed using triaxial accelerometers (ActiGraph GT3x-
BT, Pensacola, FL, USA) (Strath et al., 2013), positioned at the right hip, for 13
consecutive days. Participants were instructed to not remove the device, except for
bathing and water-based activities. Accelerometers were set to collect data in sample
frequency of 30-Hz and physical activity data were downloaded in 5-s epochs. Physical
activity was measured from the first exercise session (at 4 p.m. on Monday) until 4 p.m.
on the 13th day.

Non-wear time was defined as > 60 min of zero counts and a minimum of 18
hours was considered a valid day. The variable “vector magnitude counts” (VMC) was
used to represent total volume of physical activity. ActiLife 6 (ActiGraph
Manufacturing Technology Inc., FL., USA) was used to prepare the data for further

analysis.
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Secondary outcomes

Energy intake

Energy intake was assessed at four different times by 24-hour food recall (REC
24h) (Table 1), in face-to-face interviews by nutritionists, using a specific software
(Barufaldi et al., 2016) to register information directly in a netbook using the multiple
pass method (Conway et al., 2003). The participants were asked to report in detail all
food and drink consumed on the previous day as well as the amount, preparation and
time of consumption. After conversion of the food items to grams, the data were linked
to a nutritional composition table (IBGE, 2011) in order to obtain the macronutrient and

micronutrient consumption for each participant.

Anthropometric and body fat percentage

Body weight was obtained using a portable electronic scale (Tanita BC-558
Japan) with a maximum capacity of 150 kg and 100 g precision, with minimal clothing
and without shoes (Table 1). Height was measured using a portable stadiometer
(Alturexata, Brazil) with an amplitude of 200 cm and variation of 0.1 cm (Table 1).
Body Mass Index was calculated as a ratio between body weight (kg) and squared
height (m?).

Body fat percentage was assessed by tetrapolar bioimpedance analysis (BIA),
model RJL System (Lukaski et al., 1986; Aandstad et al., 2014) (Table 1). Participants
were instructed to not eat or drink within 4 h of the test, not to drink alcohol within 48 h

of the test and not to perform vigorous exercise within 24 h of the test (Guedes, 2013).
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Hunger and Satiety

Hunger and satiety were measured using a 100-mm Visual Analogue Scales
(VAS) (Flint et al., 2000), employing the ‘pen and paper’ method, immediately before

and after breakfast during five different days (Table 1).

Statistical analysis

Means and standard deviation for continuous variables and frequencies
(percentage) for categorical variables were calculated for variables of interest at
baseline.

In order to evaluate differences in physical activity, energy intake, hunger,
satiety, body weight and body fat percentage between groups, intention-to-treat analyses
were performed using linear mixed effect models (Proc Mixed procedure in SAS),
fitting parametric curves to the data. This type of analysis assesses the rate of change of
the outcomes by the treatment-by-time interaction variable, taking into account the
correlations between repeated measures over time and incomplete data tracking. The
null hypothesis was that the rate of change between the three groups would be similar
over time.

Differences between groups for the first exercise session were assessed by using
Kruskal-Wallis test, followed by a post hoc Dunn test. Actual physical activity counts
per day fitting a smooth curve to data points were presented to foresee trends. Physical
activity was analysed as daily (each day corresponds to 24 h of physical activity counts)
and cumulative volume (each day corresponds to the sum of the physical activity counts
performed in the assessed day added by the previous ones). The first 24 h of physical
activity were also analysed in a cumulative way. Daily physical activity model

incorporated the terms time, treatment group and time X treatment group. For the
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accumulated models, quadratic terms (time?> and time® x treatment group) were also
included.

The rate of change of energy intake were assessed by the time? x treatment
group variable to determine differences between groups. Assuming that the population
mean response profiles are parallel, additional analysis was performed to evaluate if
they are also at the same level (group effect). Physical activity and energy intake models
with quadratic effects on time had the variable centered to avoid collinearity.

For body weight, body fat percentage, hunger and satiety, the most parsimonious
model included time, treatment group and time x treatment group interaction term.
Body weight model was fitted adjusting for body weight at baseline.

Sensitivity analyses were performed to evaluate the effect of the adherence to
exercise protocol. All models were fitted using random intercept and slope and we
assumed an unstructured variance-covariance pattern (covariance matrix G). Residual
analyses were performed, and their distributions showed the adequacy of the fitted

models. All analyses were performed using SAS On demand for Academics.

Table 1: Schedule of intervention and outcomes assessment

Results

Of the 815 students in the study, 604 did not meet inclusion criteria (overweight)
and 139 declined to participate (Figure 1). Seventy-two individuals were enrolled in the
study and randomly allocated into VEG (n=24), MEG (n=24) and CG (n=24). After
randomization, two participants in MEG were lost to follow-up and all individuals were
included in intention-to-treat analyses. Table 2 describes the baseline characteristics of

participants.
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Figure 1. Flowchart of study participants

Table 2. Baseline characteristics of study participants by groups

Valid physical activity days and compliance

Of the 936 days (24 individual x 3 groups x 13 days) considered in the study,
276 non-valid days (29.5%) were observed and excluded from the analysis (91 days in
CG, 97 days in MEG and 88 days in VEG).

Compliance to the training programme was based on individuals’ number of
sessions completed. Twelve individuals on each exercise group attended at least 80% (5

sessions) of the exercise training programme.

Physical activity

Physical activity volume expressed in counts during the first exercise session (1
hour) are depicted in Figure 2. VEG and MEG presented greater activity counts
compared to CG (436607 vs. 108416 counts and 374773 vs. 108416 counts,
respectively). Although VEG achieved a greater volume of physical activity compared
to MEG during the first exercise session (436697 vs. 374773 counts), this difference

was not statistically significant (Figure 2).

Figure 2. Physical activity volume for the first exercise session.

Changes in daily physical activity volume of VEG, MEG and CG are shown in
Table 3. During the first 24 h (Figure 3A), there were no statistical differences in the
rate of change between groups. However, after 13-day follow-up, MEG (A = -253336)

and VEG (A = -250503) presented a greater compensation in the volume of physical
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activity compared to CG (A = -61306), with a significant difference in the rate of
change between VEG and CG, and MEG and CG (Figure 3B and Table 3). There was
no difference in the rate of change between MEG and VEG over 13-day follow-up
(Figure 3B).

The cumulative results demonstrate that although exercise groups reduced
physical activity over time, they still presented greater cumulated physical activity
counts compared to the CG at the end of the intervention; however, temporal changes in
physical activity counts were not different between groups (Figure 3C).

Sensitivity analysis including only the individuals that performed at least 5
exercise sessions demonstrated similar results. Individuals in MEG (n=12) and VEG
(n=12) reduced their volume of physical activity over time compared to CG (p = 0.003);

however, no difference was observed between MEG and VEG (p = 0.77).

Table 3. Actual outcomes values per day and estimated changes from baseline (A).

Figure 3. Cumulative estimated activity counts during the first 24 hours (A); daily
estimated physical activity counts for 13 days (B); and cumulative estimated

activity counts during 13-day follow-up (C)

Energy intake, hunger and satiety

The rate of change for energy intake was not different between CG, MEG and
VEG (Figure 4); however, there was a significant effect of group (p = 0.02) with MEG
presenting greater energy intake compared to CG (B =491 kcal; p=0.01) and VEG (B =
319 kcal; p = 0.07). No statistical difference was detected when VEG was compared to

CG (B = 171 kcal; p = 0.33). Energy intake estimated changes are shown in Table 3.
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Sensitivity analysis including those individuals that attended at least 5 exercise sessions
demonstrated similar results for the rate of change (p = 0.22). Hunger before breakfast

and satiety after breakfast did not change during the intervention period (Table 3).

Figure 4. Estimated energy intake values

Body weight and body fat percentage

VEG presented a greater reduction in body weight compared to MEG (Figure 5).
Although changes in body weight were also greater in the VEG compared to CG, this
difference was not statistically significant (Figure 5 and Table 3). Indeed, no difference
in the rate of change was observed between MEG and CG (Figure 5). Body fat
percentage reduced after 13-day follow-up; however, the rate of change was not

different between groups (Table 3).

Figure 5. Estimated body weight values

Discussion

The present study demonstrated that two-week aerobic exercise promoted a
reduction in subsequent volume of physical activity in active young adults with
overweight. On the other hand, no influence of exercise intensity (moderate and
vigorous) was observed, with both exercise groups showing similar compensation.
Despite the compensation observed in the exercise groups, VEG and MEG still showed
greater activity counts compared to CG after 13-day follow-up. Results were unrelated

to differences in adherence between groups, confirmed by the sensitivity analysis,
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which considered only those individuals with higher adherence (>80% adherence) and
demonstrated the same pattern of reduction of physical activity over time.

The common belief of a dose-response and additive effect of exercise on total
physical activity was not confirmed by our results. Pontzer (2016) demonstrated that the
relationship between physical activity and energy expenditure is more complex than the
additive models (Pontzer et al., 2016). Rather than each increment of physical activity
leading to a corresponding increase in total energy expenditure, at some threshold,
behavioural adjustments (sitting or lying down instead of standing) or metabolic
changes (reducing resting metabolic rate or non-muscular metabolic activity) can occur
and attenuate the expected daily energy expenditure (Garland Jr et al., 2011).

In agreement with our findings, prior studies showed that physical exercise
could influence subsequent NEPA (reflecting changes in ambulatory physical activity)
(Meijer et al., 1999; Manthou et al., 2010; Di Blasio et al., 2012) or NEAT (reflecting
changes in activity-related energy expenditure) (Goran & Poehlman, 1992; Wang &
Nicklas, 2011; Paravidino et al., 2016); however, the physical activity level needed to
trigger this compensation is unknown.

Stubbs et al. (2002) evaluated the effect of different doses of a single exercise
session (2 x 40 min, 1.6 MJ d! vs. 3 x 40 min, 3.2— 4.0 MJ d!) on total energy
expenditure among young healthy men followed over a period of 9 days and showed
that total daily energy expenditure tended to decrease over time during both exercise
interventions (Stubbs et al., 2002). However, these results were not corroborated by
another study, where the authors did not observe a reduction in spontaneous physical
activity energy expenditure after applying a similar exercise protocol for 16 days in men
and women (Whybrow et al., 2008). More recently, Alahmadi et al. (2011) reported that

a single bout of moderate or vigorous exercise did not alter NEAT on the first 2 days
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after the exercise session in overweight participants; however, on the third day an
increase in NEAT was observed in the vigorous group (Alahmadi et al., 2011).

These inconsistent findings revealed in short-term studies have also been shown
in long-term trials (Westerterp et al., 1992; Hollowell et al., 2009; Rangan et al., 2011;
Martin et al., 2019; Myers et al., 2019). Recently, Martin et al. (2019) demonstrated that
inactive individuals with overweight submitted to a 24-week exercise programme did
not reduce NEPA, regardless of exercise dose (8 or 20 kcal/kg of body weight/week)
(Martin et al., 2019). In contrast, men and women who participated in a 44-week
exercise programme for a half-marathon showed a total daily energy expenditure
plateaued in the latter part of the training programme despite additional increases in
training volume, suggesting a decrease in NEAT (Westerterp et al., 1992).

Although change in energy intake over time was not different between our
groups, MEG presented higher energy intake compared to VEG and CG during the 2-
week period. This difference was not explained by hunger and satiety results and could
be related to differences at baseline. Consequently, VEG showed a greater reduction in
body weight compared to MEG and CG. Systematic reviews have also found that acute
and short-term exercise may not lead to a compensatory effect on energy intake
(Schubert et al., 2013; Donnelly et al., 2014).

Greater compensation in total volume of PA, rather than changes in energy
intake, have previously been reported in response to increased exercise in a 9-day
protocol (Stubbs et al., 2002). This study also demonstrated that there were no effects
on hunger, appetite or body weight between groups, but additional analysis showed
evidence of weight loss on the high exercise group.

Nevertheless, Whybrow et al. (2008) demonstrated that when individuals are

submitted to 40 min of moderate-to-vigorous exercise, twice a day, for 14 consecutive
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days, energy intake began to track total energy expenditure, showing partial energy
compensation (Whybrow et al., 2008). This study could capture the first stages of
change in energy intake to match an elevated energy expenditure and also demonstrate
the degree to which individuals tolerate a marked negative energy balance. In general,
short-term studies (1-14 days) include inactive individuals and may not provide
sufficient stimulus to observe compensation on energy intake. Although our study
included military young people with a regular physical activity routine, changes in the
energy intake over time were not observed.

Long-term exercise trials employing more appropriate methods have also
demonstrated different findings. Washburn et al. (2015) showed no differences for the
degree of change in absolute energy intake between groups (600 vs. 400 kcal/session
groups) over 10 months (Washburn et al., 2015) among inactive, young adults with
overweight. On the other hand, Martin and colleagues observed that individuals with
overweight increased their energy intake after 6 months of exercise training with the
high-exercise group presenting greater energy intake in comparison to the moderate-
exercise and control groups with concomitant increases in appetite (Martin et al., 2019).

Despite the short-term period, our study employed a more pragmatic exercise
protocol. The inclusion of subjects with overweight allowed us to better characterize the
compensation phenomenon since compensation could be a characteristic and an
explanation for their weight status. In addition, physical activity was assessed using
triaxial accelerometers during 13 consecutive days, which is considered one of the best
approaches for objectively measure physical activity.

The present study has some limitations. First, even though VEG achieved greater
activity counts during exercise, the difference compared to MEG was small, probably

because VEG performed exercise near to the lower limit of the target heart rate and
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differences between exercise intensities were insufficient to promote differences in
compensation. Second, some individuals did not show high adherence to the exercise
protocol; however, sensitivity analysis demonstrated similar results. Third, REC24h
method to evaluate energy consumption has a large random error and may have driven
the results to the null hypothesis (Lopes et al., 2016). In addition, our study did not
evaluate energy intake at baseline; however, the literature shows that acute exercise may
not promote increases in subsequent energy intake (Schubert et al., 2013). A longer-
term study is needed to determine the effect on NEPA with a methodology to better
evaluate food intake. Finally, the present study used military adults with overweight in a
boarding establishment, making it difficult to extrapolate our results to other
populations.

To conclude, physical exercise performed three times a week, during a 2-week
period, promoted a reduction in subsequent physical activity in active adults with
overweight, regardless of exercise intensity. The compensation effect was not observed
for energy intake, although, moderate exercise group presented higher energy intake,
compared to other groups. Despite the observed compensation, individuals in exercise
groups presented greater volume of physical activity compared to control at the end of
intervention. Consequently, individuals in the vigorous group showed greater reduction

in body weight over the intervention period.
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Table 1: Schedule of intervention and outcomes assessment.
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Figure 1. Flowchart of study participants
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Table 2. Baseline characteristics of study participants by groups

Control (n=24)

Moderate (n=24)

Vigorous (n=24)

Age (yrs)
Weight (kg)
Height (m)
BMI (kg/m?)

Body fat (%)

Vozpeak
(ml/kg/min)

Race
Black
White

other

Mean SD Mean SD Mean SD
21.33 1.95 21.21 1.53 21.58 1.59
87.53 11.87 87.52 8.14 86.70 8.91
1.77 0.05 1.75 0.06 1.78 0.07
27.74  2.65 28.45 1.76 27.44 1.83
25.79  3.50 25.63 3.08 24.75 2.74
47.04  5.61 46.24 4.53 46.33 5.60
n % n % N %
13 54.17 12 50.00 13 54.17
3 12.50 1 4.17 1 4.17
8 33.33 11 45.83 10 41.67
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Figure 2. Physical activity volume and standard deviation for the first exercise session
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vigorous vs. control: p < 0.001; moderate vs. control: p < 0.001; vigorous vs. moderate: p =

0.12
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Figure 3. Cumulative estimated activity counts during the first 24 hours (A); daily estimated

physical activity counts for 13 days (B); and cumulative estimated activity counts during 13-

day follow-up (C)

A) model: time group time*group time*time time*time*group (time*time*group: p = 0.07)
group group group

(B) model: time group time*group (vigorous vs. control: p = 0.01; moderate vs. control: p =

0.01; vigorous vs. moderate: p = 0.97)

(C) model: time group time*group time*time time*time*group (time*time*group: p = 0.18)
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Figure 4. Estimated energy intake values.

Model: time group time*group time*time time*time*group (time*time*grou
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Figure 5. Estimated body weight values.
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Model: time group time*group adjusted for body weight at baseline (vigorous vs. control: p =

0.07; moderate vs. control: p = 0.64; vigorous vs. moderate: p = 0.03)
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Table 3. Actual outcomes values per day and estimated changes from baseline (A).

Control Moderate Vigorous Time*group
group group groups p value
Daily physical activity PA A PA A PA A 001
(counts)
Days
1 634659 -- 954095 -- 912961 --
2 596710  -5109 723418 -21111 711747 -20875
3 537816 -10218 740671  -42223 710788 -41751
4 720163  -15326 771949  -63334 824780 -62626
5 587799  -20435 547953  -84445 521763  -83501
6 527758 -25544 486085 -105557 427284 -104376
7 587302 -30653 777500 -126668 712673 -125252
8 626283  -35762 555088 -147779 522018 -146127
9 620635 -40871 732540 -168891 715068 -167002
10 618164 -45979 530425 -190002 583946 -187877
11 578386 -51088 820336 -211113 851977 -208753
12 615238 -56197 517569 -232225 523775 -229628
13 381540 -61306 440171 -253336 393804 -250503
Energy intake (kcal) El A El A EI A 0.37
1 2021 -- 2533 -- 2254 --
4 2193 69 2714 -245 2502 -137
10 2434 463 2549 256 2292 221
14 3227 1181 4259 1527 3556 1076
Body weight (kg) BW A BW A BW A 0.06
1 87.5 -- 87.5 -- 86.7 --
2 87.0 -0.2 87.6 -0.1 87.8 -0.4
5 87.0 -0.3 87.8 -0.2 84.0 -0.7
11 86.3 -0.5 86.6 -0.3 86.4 -1.0
15 86.8 -0.6 87.6 -0.4 85.0 -1.3
Body fat (%) BF% A BF% A BF% A 0.82
1 25.8 -- 25.6 -- 24.8 --
15 24.3 -1.4 243 -1.4 22.7 -2.0
Hunger (mm) H A H A H A 0.92
2 63.5 -- 54.8 -- 56.2 --
4 63.9 0 51.4 1 60.0 1
5 63.8 1 49.5 1 64.0 1
11 67.1 2 62.5 1 61.0 1
14 64.8 3 51.5 2 57.8 1
Satiety (mm) S A S A S A 0.52
2 71.7 -- 68.6 -- 70.0 --
4 70.9 1 70.5 0 66.7 -1

5 68.8 1 71.5 1 71.0 -1
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Figure 1. Actual physical activity counts per day.
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115

Table 1. Actual outcomes values per day and estimated changes from baseline (A) for those
individuals with > 80% adherence.

Control Moderate Vigorous Time*group
group group group p value
Ul R E ] PA A PA A PA A 0.003
(counts)
Days
1 634659 - 924193 -- 1015228 -
2 596710 -5117 692350 -22906 792687  -25084
3 537816 -10234 734557 -45811 717737 -50168
4 720163 -15352 866248 -68717 848243  -75252
5 587799 -20469 507996 -91622 536632 -100336
6 527758 -25586 432596 -114528 405940 -125420
7 587302 -30703 893032 -137433 822241 -150504
8 626283 -35820 525160 -160339 519349 -175588
9 620635 -40937 819244 -183244 875463 -200672
10 618164 -46055 483683 -206150 630823 -225756
11 578386 -51172 833137 -229055 875348 -250840
12 615238 -56289 448776 -251961 421046 -275924
013 381540 -61406 400704 -274866 382756 -301008
Energy intake (kcal) El A El A El A 0.22
1 2021 - 2624 -- 2153 -
2193 67 2802 -356 2761 19
10 2434 460 2660 234 2218 359
14 3227 1179 4659 1771 3468 1021
Body weight (kg) BW A BW A BW A 0.19
1 87.5 - 90.2 -- 89.2 -
2 87.0 -0.2 90.5 0 89.0 -0.3
5 87.0 -0.3 88.5 0 86.9 -0.5
11 86.3 -0.5 89.7 0 87.8 -0.8
15 86.8 -0.6 90.1 0 88.2 -1.0
Body fat (%) BF% A BF% A BF% A 0.52
1 25.8 - 27.3 -- 24.8 -
15 24.3 -1.4 27.3 0 23.5 -1.3
Hunger (mm) H A H A H A 0.86
2 63.5 - 57.3 -- 60.0 -
4 63.9 0.8 55.5 0.5 59.0 -0.2
5 63.8 1.7 49.1 1.0 61.1 -0.5
11 67.1 2.6 66.4 1.6 59.0 -0.7
14 64.8 3.4 54.5 2.1 61.4 -1.0
Satiety (mm) S A S A S A 0.68
2 71.7 - 68.2 -- 57.0 -

4 70.9 -0.7 70.0 0.7 62.0 0
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CONCLUSAO, LIMITACOES E RECOMENDACOES

Exercicios fisicos aerobios, realizados trés vezes por semana, promoveram reducio
nas atividades fisicas subsequentes ao longo das duas semanas da intervengao,
independentemente da intensidade do exercicio realizado. Apesar do efeito compensatorio
observado, os grupos de exercicio (moderado e vigoroso) ainda apresentaram valores de
counts acumulados superiores ao grupo controle.

Em relagdao ao consumo energético, nao houve diferenca na taxa de variacdo desta
variavel no tempo; todos os grupos apresentaram a mesma variacdo ao longo do estudo,
contudo, o grupo de exercicio moderado apresentou consumo energético superior aos grupos
vigoroso e controle desde a linha de base. Paralelamente, ndo foi observada diferenca na taxa
de variagcdo de fome e saciedade ao longo do tempo.

Esses resultados dao suporte a variagdo do peso corporal observada. Mesmo
apresentando mesmo padrao de compensacao de atividade fisica que o grupo moderado, o
grupo de exercicio vigoroso apresentou maior redu¢do do peso corporal. Esse resultado pode
ser explicado pelo maior consumo calorico demonstrado pelo grupo de exercicio moderado.

O estudo avanca em relagdo aos relatos da literatura por ter sido desenvolvido em um
ambiente ndo-laboratorial em condi¢des controladas. Além disso, apresentou a grande
vantagem de monitorizacdo da atividade fisica por acelerometria durante 13 dias
consecutivos. No entanto, apresenta também algumas limita¢des. Primeiro, mesmo o grupo
vigoroso tendo apresentado quantidade de counts superior ao grupo moderado na primeira
sessdo de exercicio, essa diferenca foi pequena e estatisticamente ndo significativa.
Provavelmente, participantes do grupo vigoroso realizaram as sessdes proximo ao limite
inferior da zona-alvo da frequéncia cardiaca e a diferenga entre os grupos nao foi suficiente
para promover diferentes graus de compensacao. Segundo, o método de recordatorio de 24h
para avaliar o consumo de energia tem grande variabilidade intraindividual que pode ter
levado os resultados a hipotese nula. Além disso, nosso estudo ndo avaliou o consumo
alimentar antes da primeira sessdo de exercicio, no entanto, a literatura tem mostrado que uma
unica sessao de exercicio fisico nao promove alteracao no consumo calorico.

O estudo nao foi desenhado para avaliar o efeito do exercicio na perda de peso, no
entanto, demonstrou que sessdes de exercicios vigorosos foram mais eficazes para redugdo do
peso corporal. Mesmo diante desses resultados, a recomendagao de exercicios vigorosos como
melhor op¢ao a ser adotada para o tratamento da obesidade na populagdo exije cautela. Apesar

de alguns beneficios para a satide ja demonstrados, os riscos inerentes a essa intensidade em
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populacdes especiais ndo devem ser negligenciados. Exercicios vigorosos estdo associados a
maior risco agudo de evento cardiovascular e lesdes osteomioarticulares. Além disso, deve-se
considerar também a adesdo ao programa de exercicios em longo prazo. Mesmo algumas
modalidades apresentando um carater mais ludico, a dificuldade para realizacao ou o esforco
demandado pelas atividades podem causar aumento na taxa de abandono.

Outros ensaios clinicos ainda sdo necessarios para melhor entender a relagdo entre a
intensidade do exercicio fisico, gasto energético e o consumo alimentar, bem como identificar

os fatores relacionados as diferentes respostas apresentadas pelos individuos.
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APENDICE B — Syntax da analise longitudinal e resultados do desfecho

diaria”

*Analise do desfecho “atividade fisica diaria”*

libname out ''home/vbparaviO/analises doutorado gasto energético';
data a; set bancol;
run;

*Colocando o banco no formato longo*

data b (keep= id grupo vimcdl1--vmcd13); set a;
vme= vimed1; tempo=0; t=1; output;
vmc= vimed2; tempo=1; t=2; output;
vme= vimed3; tempo=2; t=3; output;
vmc= vimcd4; tempo=3; t=4; output;
vme= vimed?S; tempo=4; t=5; output;
vmc= vimed6; tempo=5; t=6; output;
vme= vimed7; tempo=6; t=7; output;
vmc= vimedS; tempo=7; t=8; output;
vme= vimed9; tempo=8; t=9; output;
vmc= vimcd10; tempo=9; t=10; output;
vme= vimed11; tempo=10; t=11; output;
vmc= vimcd12; tempo=11; t=12; output;
vme= vimed13; tempo=12; t=13; output;
run;

proc mixed data =b;

class id t grupo;

model vmc = tempo grupo tempo*grupo/ solution chisq outpredm=outp;
random intercept tempo/ type=un subject=id,

run;

*gerando os valores preditos e realizando avaliacao dos residuos*

data pre; set outp;

proc means mean ;

var pred ;

class tempo grupo;

output out= igx mean= predx ;run;

data out.eix ;setigx; [F_ TYPE =3;
options ps= 30 Is =64;run;
proc plot; plot predx*tempo=grupo; run;
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ods graphics on;

Proc mixed data=c plots=residualpanel(unpack);

class id t grupo;

model vmmc=tempo grupo tempo*grupo/solution chisq
outpredm=outp;

random intercept tempo/type= un subject=id g;

run;



The Mixed Procedure

Covariance Parameter

Estimates
Cov Parm | Subject | Estimate
UN(1,1) id 1.734E10
UN(2,1) id -5.321E8
UN(2,2) id 0
Residual 4.959E10
Fit Statistics
-2 Res Log Likelihood 19176.1
AIC (Smaller is Better) 19182.1
AICC (Smaller is Better) | 19182.1
BIC (Smaller is Better) 19188.9

Test

Null Model Likelihood Ratio

DF

Chi-Square | Pr > ChiSq

61.77

<.0001

Solution for Fixed Effects
Standard

Effect grupo | Estimate Error | DF | t Value | Pr> |t

Intercept 779816 37635 | 67 20.72 | <.0001

tempo -20875 3968.27 | 67 -5.26 | <.0001

grupo 1 -155357 53454 | 560 -2.91 | 0.0038

grupo 2 27332 54201 | 560 0.50 | 0.6143

grupo 3 0

tempo*grupo | 1 15766 5668.41 | 560 2.78 | 0.0056

tempo*grupo | 2 -236.07 5673.20 | 560 -0.04 | 0.9668

tempo*grupo | 3 0

Type 3 Tests of Fixed Effects
Num | Den

Effect DF | DF | Chi-Square | F Value | Pr> ChiSq | Pr>F
tempo 1 67 45.67 45.67 <.0001 | <.0001
grupo 2| 560 13.32 6.66 0.0013 | 0.0014
tempo*grupo 2 | 560 10.33 5.16 0.0057 | 0.0060
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Conditional Residuals by Predicted for vmc
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The Mixed Procedure
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Distribution of Conditional Residuals for vmc
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APENDICE C - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado a participar, como voluntario, do estudo intitulado “Efeito do
exercicio fisico no gasto energético e no consumo alimentar em adultos”, conduzido por
pesquisadores do NEBIN (Nucleo de Epidemiologia e Biologia da Nutri¢do) do Instituto de
Medicina Social. Este estudo tem por objetivo avaliar o efeito de sessdes de exercicio fisico
no gasto energético com atividades fisicas e na ingestdo alimentar e ainda analisar a resposta
hormonal resultante da execucao de exercicios fisicos em diferentes intensidades. Vocé foi

selecionado por ser aluno da Escola Naval e possuir idade acima de 18 anos.

O estudo sera realizado em trés etapas. Na primeira etapa, vocé serd submetido a
avaliacdo antropométrica e da composi¢do corporal. Posteriormente, ird realizar um teste de
esforco maximo para a avaliacdo da capacidade aerdbia maxima (segunda etapa). Na terceira
etapa, sera sorteado para compor um dos trés grupos experimentais: 1) 1 hora e 05 minutos de
exercicio moderado; ou 2) 1 e 05 minutos de exercicio vigoroso; ou 3) grupo controle (sem
exercicio). As sessdes de exercicios serdo realizadas 3 vezes por semana, durante 2 semanas,
no periodo da tarde. Durante as atividades e por um periodo de 15 dias vocé utilizard um
acelerometro (pequeno aparelho) na regido do quadril para a avaliagdao do gasto energético das

atividades fisicas.

Neste estudo serdo feitas medidas de peso, altura, circunferéncia da cintura e avaliagdo
de gordura corporal por bioimpedancia, consumo maximo de oxigénio, gasto energético,
consumo alimentar e apetite, além de coleta de sangue e saliva. O sangue e saliva serdo
coletados para avaliagio de hormodnios e outras substancias que influenciam o gasto
energético ¢ o consumo alimentar. O sangue serd coletado por enfermeiro, estocado e
analisado no Departamento de Fisiologia da UERJ (Avenida 28 de setembro, n.77, fundos). A
saliva serd coletada pelo proprio participante, em potinho de plastico esterilizado, no periodo
da manha. A coleta de sangue sera realizada com material descartavel em 2 momentos (no
primeiro dia e ao final da intervencao), podendo causar algum desconforto. As seringas e

agulhas utilizadas serdo descartadas em caixas de papeldo apropriadas. Os residuos de
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material genético (sangue e saliva) serdo acondicionados em sacos vermelhos apropriados.
Todo material biolégico residual serd encaminhado ao Hospital Pedro Ernesto para serem

recolhidos como lixo hospitalar.

Existe a possibilidade do aparecimento de alteragdes durante o teste maximo, tais
como: cansaco, falta de ar e dores musculares. Complicagdes mais graves tais como tonturas,
desmaios, dor no peito, alteracdo da pressdo arterial e no ritmo cardiaco sdo raras e uma

equipe treinada com a presenga de um médico estara presente durante todo o periodo do teste.

Todas as etapas serdo realizadas na propria Escola Naval e no CEFAN pela equipe de
pesquisadores do projeto. Os resultados do presente estudo nos permitirdo obter importantes
informagdes sobre os efeitos do exercicio fisico na prevencdo da obesidade. Caso seja
necessario, os pesquisadores poderdo entrar em contato futuro se novas hipoteses surgirem

que possam requerer outros dados nao coletados.

A participagdo ndo ¢ obrigatoria e, a qualquer momento, vocé poderd desistir de
participar e retirar seu consentimento. Sua recusa, desisténcia ou retirada de consentimento
ndo acarretara prejuizo. A participacao nao ¢ remunerada nem implicara em gastos para os

participantes.

Os dados obtidos por meio desta pesquisa serao confidenciais e ndo serao divulgados
em nivel individual, visando assegurar o sigilo de sua participacdo. Todos seus resultados de

exames bioquimicos e antropométricos serdo entregues pela equipe de pesquisadores.

Os pesquisadores responsaveis pelo projeto tornardo publicos nos meios académicos e
cientificos os resultados obtidos de forma consolidada, sem qualquer identificacdo dos

participantes.

Caso vocé concorde em participar deste estudo, assine ao final deste documento, que
possui duas vias, sendo uma delas sua, e a outra, da coordenacdo da pesquisa. Seguem o0s
telefones e o enderego institucional do coordenador da pesquisa ¢ do Comité de Etica em
Pesquisa — CEP, onde vocé podera tirar suas diividas sobre o projeto e sua participagdo nele,

agora ou a qualquer momento.

Se vocé tiver duvidas sobre o estudo podera entrar em contato com os pesquisadores

responsaveis pela pesquisa Vitor Paravidino ou Prof* Rosely Sichieri no Instituto de Medicina
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Social da Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rua Sao Francisco Xavier, 524, sala

7002, telefone: 2587-7303, ramal 158, ou por e-mail: rosely.sichieri@gmail.com

Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Medicina Social da UERJ: Rua Sao
Francisco Xavier, 524 — sala 7.003-D, Maracana, Rio de Janeiro, CEP 20559-900, telefone
(21) 2334-0235, ramal 108. E-mail: cep-ims@ims.uerj.br

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios da participagdo na pesquisa, €

concordo em participar.

Rio de Janeiro, de de

Assinatura do responsavel:

Assinatura do pesquisador:
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APENDICE D — Graficos dos valores estimados para percentual de gordura, fome e

saciedade.

Percentual de gordura
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Saciedade apods o café da manha
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APENCICE E - Tabela com os dias excluidos das andlises da atividade fisica
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ANEXO A - Carta ao editor

Sports Med
DOI 10.1007/s40279-017-0757-4
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@ CrossMark

LETTER TO THE EDITOR

Comment on: “Effect of Exercise Training on Non-exercise
Physical Activity: A Systematic Review and Meta-Analysis

of Randomized Controlled Trials”

Vitor Barreto Paravidino'?
José Ueleres Braga'”® - Rosely Sichieri’

© Springer International Publishing AG 2017

Dear Editor,

Physical exercise is widely regarded as an important
component in obesity prevention programs, mainly because
of its effects on energy expenditure [1], though some
studies do not support this idea [2, 3]. Fedewa et al. [4]
evaluated the effect of exercise training on non-exercise
physical activity (NEPA) in a systematic review with meta-
analysis of randomized controlled trials. The results
showed no statistically significant change in NEPA in
response to exercise training, though duration of the
exercise sessions and intervention length were significantly

P< Vitor Barreto Paravidino
vparavidino @gmail.com

Department of Epidemiology, Institute of Social Medicine,
State University of Rio de Janeiro, Rua Sdo Francisco Xavier,
524, Pavilhdo Joao Lyra Filho, 7° andar/blocos D e E, e 6°
andar/bloco E, Maracani, Rio de Janeiro CEP 20550-013,
Brazil
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Academy-Brazilian Navy, Avenida Almirante Silvio de
Noronha, s/n, Castelo, Rio de Janeiro CEP 20021-010, Brazil

Department of Social Nutrition, Institute of Nutrition, State
University of Rio de Janeiro, Rua Sdo Francisco Xavier, 524,
Pavilhdo Jodo Lyra Filho, 12° andar/bloco E - sala 12008,
Maracana, Rio de Janeiro CEP 20550-013, Brazil

Evandro Chagas National Institute of Infectious Disease,
Oswaldo Cruz Foundation, Avenida Brasil, 4365-18, Castelo
Mourisco, Rio de Janeiro CEP 21040-360, Brazil

National School of Public Health, Oswaldo Cruz Foundation,
Rua Leopoldo Bulhdes, 1480, Manguinhos, Rio de Janeiro
CEP 21041-210, Brazil

Published online: 26 June 2017

- Cintia Curioni® - Mauro Felippe Felix Mediano® -

associated with change in NEPA. Longer training sessions
led to a decrease in NEPA, while a longer intervention was
associated with an increase in NEPA. While interesting,
some important limitations of the findings of this review
require clarification.

Although recognized by the authors as a limitation of
the review, information about the search strategy was
poorly depicted. A combination of only five search terms
was used to describe exposure/outcome, and only two
search terms were used as a filter for identifying random-
ized trials. This is an important issue because the review’s
conclusions could be over-influenced by studies that are
simply the easiest to find. Therefore, for an exhaustive
search of the literature, a better search strategy is
necessary.

The most critical issue regards the meta-analysis. The
authors described data from 11 studies, yielding a total of
44 effects in quantitative synthesis. The overall effect
shown in the forest plot indicated that no significant change
in NEPA occurred during exercise training. However, it is
not clear in the article how the results were combined in
just one forest plot.

Thereafter, the authors identified the dependencies
between the effect sizes within the multiple-treatment
studies and multiple-endpoints studies included in the
review and performed a multilevel linear regression. A
serious limitation for a multilevel meta-analysis is related
to correlations between measures [5, 6]. According to
Gleser and Olkin [6], the correlations between estimated
effect sizes in multiple-endpoints studies are intrinsic to
such studies, whereas the correlations between the effects
sizes from multiple-treatment studies are an artifact of the
design. Therefore, covariances between estimated effect

@ Springer
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V. B. Paravidino et al.

sizes are calculated in a different manner in the two types
of studies, requiring separate treatments [6].

To address these problems, different strategies have
been proposed, such as (1) performing separate meta-
analyses, according to multiple comparisons or multiple
time points within a study, or (2) creating a synthetic effect
size for each study that considers the mean effect size with
a variance estimation taking into account the correlation
between the different measures [7].

In order to assess and code study quality, the authors
used the Jadad scale. According to the literature, the use of
scales for bias assessment is explicitly discouraged [8].
Beyond the generic problems of scales (simplicity, unre-
liability, transparency), the Jadad scale was developed for
randomized trials in pain research, has a strong emphasis
on reporting rather than conduct, and does not evaluate
allocation sequence concealment [8].

For publication bias assessment, the authors presented
an incorrect funnel plot of Hedges’ d effect size. Funnel
plots are scatter plots of the treatment effects estimated
from individual studies against a measure of study size.
Therefore, they should include only the 11 studies rather
than the 44 effects.

In conclusion, the authors of this review [4] analyzed
an important question related to the effect of exercise
training on NEPA. The answer to this question could
have an important influence on obesity prevention and
treatment, since exercise training is an important modi-
fiable lifestyle factor to promote a negative energy bal-
ance and facilitate weight loss. Future systematic
reviews and meta-analyses should perform an exhaustive
search of the literature and use an appropriate method-
ological approach.

@ Springer
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Author’s reply to Paravidino et al.: Comment on: “Effect
of exercise training on non-exercise physical activity: a systematic
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Dear Editor,

We appreciate the comments and concerns expressed by
Paravidino et al. [1] regarding our systematic review and
meta-analysis of randomized controlled trials (RCTs) eval-
uating the effect of exercise training on non-exercise phys-
ical activity (NEPA) [2]. The authors’ letter raised several
important points, many of which were also considered by our
research team. We have used our response to expand upon
our methodology, discuss the limitations of the current
NEPA literature, and to highlight the research gaps that
future intervention studies should address. The concept for
this manuscript came after reading a number of research
articles reporting changes in physical activity (PA) and diet
that occur in response to an energy deficit [3—6]. In an effort
to make better sense of this body of literature, our meta-
analysis aimed to determine if compensatory changes in
NEPA could be observed during structured exercise training
interventions, and to determine potential factors (i.e. effect
modifiers or moderators) that influence changes in NEPA.
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Department of Kinesiology, The University of Georgia,
Athens, Georgia, USA

Published online: 26 June 2017

We would like to thank Paravidino et al. [1] for high-
lighting an important limitation related to the electronic
database search that we acknowledged in our original
publication.

We used seven intentionally broad search terms, not five
as suggested by Paravidino et al. [1], to ensure that our
literature search was inclusive, and captured as many
potentially relevant reports as possible. Additionally, we
searched four electronic databases, which is recommended
by others [7, 8], and is consistent with contemporary
standards for conducting and reporting systematic reviews
and meta-analyses, i.e. the PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) State-
ment [9, 10], and AMSTAR (A MeaSurement Tool to
Assess Systematic Reviews) Methodological Quality Scale
[11, 12]. Paravidino et al. [1] highlighted the use of two
specific terms to identify RCTs as a limitation of our meta-
analysis, when in fact, we view this as a strength. By using
broad keywords, more records could be included in our
initial search, which improved the sensitivity of our search.
Although we may be sacrificing precision with this
approach, we (and others) [13] are unaware of evidence-
based guidelines on how to achieve greater precision
without compromising sensitivity. Nonetheless, we agree
that there is the potential for systematic reviews to be
biased in favor of the studies that are easier to find. As
such, the conclusions that can be drawn from any review,
including ours, are limited to the studies that are included.
‘We encourage future authors to include a manual reference
search in systematic reviews [14], and to contact authors
for missing or incomplete data, as we did in ours.

Paravidino et al. [1] also commented on the potential
influence that non-independent effect estimates (i.e. mul-
tiple effects nested within a single study) could have had on
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our mean effect. Indeed, effects nested within a single
study are likely to be more strongly correlated with each
other than effects from different studies [15-17]. As such,
we performed an alternative analysis in R [18] using the
metafor package (viz. rma.mv function) [19, 20] and a
simplified dataset of 19 effects (i.e. effect estimates for
mid-study [21, 22], and sex subgroup comparisons [23, 24]
were removed). Multivariate meta-analytic models, fol-
lowing random-effects assumptions with maximum-likeli-
hood estimation that accounted for these issues, yielded the
same pattern of results: mean effect of 0.3039 (95% CI: —
0.0113, 0.6192; p = 0.0588) vs. 0.3001 (95% CI: —0.0344,
0.6347; p = 0.0730) reported in the original publication.
The forest and funnel plots graphically displayed all 44
effects included in our multi-level analysis to demonstrate
the potential clustering of effects. Using this approach, all
18 negative effects from Church et al. [21] can be seen
clustered together in the upper-left corner of the funnel plot
(Fig. 1). Funnel plots are created by scattering the treat-
ment effects against a measure of precision (or study size)
[25]. The standard error (SE) of the effect is one of the
most common measures for the vertical axis, and has
consistently been regarded as the best choice to display
standardized mean differences (SMDs) in meta-analyses
[25-28]. In this context, each point estimate represented a
non-independent individual effect for each outcome nested
within a given study, plotted against its corresponding SE.
We felt this approach was more appropriate since our
effects were weighted by their inverse variance, not sample
size [29]. Although multivariate/multilevel meta-analyses

are still relatively uncommon in sport and exercise science
research, we are not the first to present our results this way
[30, 31].

Finally, there are many ways to assess publication bias
(e.g., funnel plot, forest plot, Egger’s test, sensitivity
analysis, fail-safe N) and each method has its limitations.
However, publication bias is not the only bias of concern in
meta-analysis. The methodological quality, rigor, and
experimental design of a study can introduce bias, and
these threats to validity cannot be assessed using a funnel
plot. Despite the potential limitations of the Jadad scale
noted by Paravidino et al. [1], it is one of the most widely
used quality assessment tools available [32]. The original
publication has over 13,000 citations and has been used to
assess study quality in meta-analyses examining a broad
range of health topics (e.g. exercise and blood pressure,
lipids, arterial stiffness and mental health; behavioural
interventions to reduce risk of HIV infection; and others)
[33-37]. It is unlikely that a different scale would have
yielded conflicting results, as many of the “higher quality”
effects were nested within the same studies. Collectively,
the use of funnel and forest plots, Egger’s test, sensitivity
analysis, fail-safe N, and study quality should be viewed as
“tools in a researcher’s toolbox” when interpreting a body
of research, and rarely should an individual component be
used as a “stand-alone” item.

The cumulative evidence from our analysis indicates
that, on average, there were no significant changes in
NEPA during exercise training interventions. However,
given the small body of literature and paucity of studies
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with adequate statisical power to detect changes in NEPA
and potential moderators, the focus of future research
should not be whether behavioral compensation occurs
during exercise training, but rather how can we identified
those individuals who will?
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

Elaborado pela Instituicdo Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Efeito do exercicio fisico no gasto energético e no consumo alimentar em adultos

Pesquisador: Rosely Sichieri

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 55667716.6.3001.5256

Instituicdo Proponente: Instituto de Medicina Social-Universidade do Estado do Rio de Janeiro-UERJ
Patrocinador Principal: MINISTERIO DA CIENCIA, TECNOLOGIA E INOVACAO

DADOS DO PARECER

Ndmero do Parecer: 1.853.702

Apresentacao do Projeto:

A obesidade é uma doencga cronica multifatorial, de etiologia complexa e é resultado de um desequilibrio
entre consumo alimentar e gasto energético. Apesar do exercicio fisico ser considerado um importante
componente em programas de prevencéo primaria e secundaria de obesidade, os estudos que avaliam a
efetividade desta estratégia ainda apresentam resultados conflitantes. Portanto, o objetivo deste estudo é
avaliar o efeito de sessdes de exercicio fisico no gasto energético e no consumo alimentar em homens. O
presente projeto é um estudo experimental randomizado a ser conduzido em uma instituicdo de ensino
superior da Marinha do Brasil. Este projeto sera dividido em trés etapas. Na primeira, sera realizada
avaliacdo antropométrica e da composicédo corporal. Na segunda etapa, os selecionados irdo realizar um
teste de esforco maximo em esteira rolante para avaliacdo da capacidade aerdbia. Na terceira etapa, os
individuos serdo randomizados para compor um dos trés grupos experimentais: 1)grupo exercicio
moderado; 2) grupo exercicio vigoroso; ou 3) grupo controle (sem exercicio). As sessdes de exercicios
serdo realizadas trés vezes

por semana, durante duas semanas e as seguintes variaveis serdo avaliadas: peso, estatura, percentual de
gordura, gasto energético, consumo energético, apetite e ainda alguns horménios (insulina, grelina, leptina,
PYY, PP, GLP-1, colecistoquinina, insulina e cortisol) e outras substancias
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(glicemia, lipideos plasmaticos e creatinina) que participam do processo de regulacio do apetite e do
controle da atividade fisica.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo primario: Avaliar o efeito de sessdes de exercicio fisico no gasto energético e no consumo
alimentar em homens.

Objetivo Secundario: 1) Comparar o efeito da intensidade do exercicio fisico (moderada vs. vigorosa) no
gasto energético com atividades fisicas 2) Investigar o efeito de diferentes intensidades de exercicio fisico
sobre o consumo energético e apetite3.Analisar a resposta hormonal e de outras substancias associadas
ao exercicio fisico e ao consumo alimentar, comparando diferentes intensidades.

Avaliagado dos Riscos e Beneficios:

Existe a possibilidade do aparecimento de alteragdes durante o teste maximo, tais como: cansaco, falta de
ar e dores musculares. Complicagcdes mais graves tais como tonturas, desmaios, dor no peito, alteragcdo da
presséo arterial e no ritmo cardiaco sao raras. O pesquisador descreve que havera equipe médica no local
do teste para eventuais intercorréncias. A coleta de sangue pode causar algum desconforto.

Os resultados do presente estudo permitirdo obter informacdes sobre os efeitos do exercicio fisico no gasto
energético e no consumo alimentar.

Em caso de alteracdées nos exames bioquimicos, eles serdo informados e tratados na Escola Naval, se
desejarem.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de uma pesquisa importante, pois a obesidade € uma doenca crénica multifatorial, de etiologia
complexa e sua prevaléncia vem aumentando ao longo de décadas. Apesar de bastante investigada e
muitos avangos alcangados, a obesidade ainda tem sido tema de constante debate na literatura,
principalmente em busca de uma melhor compreenséo sobre as relagoes existentes entre os seus fatores
determinantes.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

O pesquisador apresentou todos os documentos de apresentacédo obrigatéria conforme Resolucdo 466/2012
do CNS.

Recomendacgées:

Atualizar no TCLE que sera usado, o enderego do CEP do Hospital Naval Marcilio Dias, e anexa-lo
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ao protocolo com o status de TCLE Modificado versdo 2, no momento do envio do relatorio semestral ou
final.

conforme texto abaixo:

Se vocé tiver duvidas sobre o estudo podera entrar em contato com os pesquisadores responsaveis pela
pesquisa Vitor Paravidino ou Profa Rosely Sichieri no Instituto de Medicina Social da Universidade do
Estado do Rio de Janeiro, Rua Sdo Francisco Xavier, 524, sala 7002, telefone: 2587-7303, ramal 158, ou
por e-mail: rosely.sichieri@gmail.com ou atraves do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Naval
Marcilio Dias: Rua Cezar zama 185, Lins de Vasconcelos, Rio de Janeiro, telefone (21) 2599-5452, E-mail:
cep@hnmd.mar.mil.br

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:

De acordo com o apresentado no protocolo avaliado, este comité deliberou pela aprovacio do protocolo de
pesquisa, devendo a pesquisadora, observar a recomendacéo acerca do modelo do TCLE, no momentto da
utilizacao.

Protocolo Aprovado.

Consideragodes Finais a critério do CEP:

Faz-se necessario apresentar a este CEP via Plataforma Brasil, RELATORIO SEMESTRAL ATE O
TERMINO DA PESQUISA, com o primeiro relatério previsto para junho 2017. Todavia, se realizada num
periodo menor, devera ser apresentado relatério final, assim como este Comité devera ser informado sobre
fatos relevantes que alterem o curso normal do estudo. Caso o projeto venha a ser interrompido, havera
necessidade de justificativa do pesquisador.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Béasicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_813367| 24/10/2016 Aceito
do Projeto E1.pdf 16:01:43
Informacdes Béasicas| PB_INFORMAGCOES_BASICAS_813367| 20/10/2016 Aceito
do Projeto E1.pdf 13:35:38
Cronograma Cronograma_revisado.docx 17/09/2016 | Vitor Barreto Aceito

22:06:23 | Paravidino
Projeto Detalhado / | projeto_CEP_revisado2.doc 17/09/2016 | Vitor Barreto Aceito
Brochura 22:05:57 |Paravidino
Investigador
TCLE / Termos de |TCLE_revisado1.doc 12/07/2016 | Vitor Barreto Aceito
Assentimento / 18:36:10 [Paravidino
Justificativa de
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Auséncia TCLE_revisado1.doc 12/07/2016 | Vitor Barreto Aceito
18:36:10 [ Paravidino

Projeto Detalhado / | projeto_CEP_revisado1.doc 12/07/2016 | Vitor Barreto Aceito

Brochura 18:35:46 | Paravidino

Investigador

TCLE /Termosde |TCLE_revisado.doc 19/06/2016 | Vitor Barreto Aceito

Assentimento / 15:09:14 |Paravidino

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / | projeto_CEP_revisado.doc 19/06/2016 | Vitor Barreto Aceito

Brochura 15:07:51 Paravidino

|Investigador

Outros termosDeConcessao.pdf 21/04/2016 | Vitor Barreto Aceito
11:02:08 [ Paravidino

TCLE /Termosde |[TCLE.doc 21/04/2016 | Vitor Barreto Aceito

Assentimento / 10:59:46 |Paravidino

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / | projeto.doc 21/04/2016 | Vitor Barreto Aceito

Brochura 10:46:21 Paravidino

Investigador

Folha de Rosto folha_de_rosto.pdf 04/04/2016 | Vitor Barreto Aceito
17:13:03 _[Paravidino

Orgcamento orcamento.docx 02/04/2016 | Vitor Barreto Aceito
19:40:36 [ Paravidino

Cronograma Cronograma.docx 02/04/2016 | Vitor Barreto Aceito
19:33:18 |Paravidino
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ANEXO C — Registro do protocolo do estudo

09/02/2018 Physical Exercise and Energy Balance - Full Text View - ClinicalTrials.gov

B u.s. National Library of Medicine

ClinicalTrials.gov

Trial record 1 of 1 for: 03138187
Previous Study | Return to List | Next Study

Physical Exercise and Energy Balance

ClinicalTrials.gov Identifier:

The safety and scientific validity of NCT03138187

this study is the responsibility of the
study sponsor and investigators.

Recruitment Status @ :

. . Recruiting
Listing a study does not mean it has
s E 1 @ : May 3, 2017
a been evaluated by the U.S. Federal Last Update Posted @ : June 20,
Government. Know the risks and 2017
potential benefits of clinical studies
and talk to your health care provider

before participating. Read our

See Contacts and Locations

disclaimer for details.

Sponsor:
Rio de Janeiro State University

Information provided by (Responsible Party):
Rosely Sichieri, Rio de Janeiro State University

Study Details Tabular View No Results Posted Disclaimer

How to Read a Study Record

Study Description Goto | ¥ |

Brief Summary:
This study is a randomized controlled trial, designed to evaluate the effect of structured physical exercise
sessions on the spontaneous physical activity energy expenditure and caloric intake in overweight adults.
The design employs a parallel three-group experimental arms: (1) a moderate exercise group (MEG); (2) a
vigorous exercise group (VEG); and a control group (CG) without physical exercise sessions.

Condition or disease @ Intervention/treatment @

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03138187?term=03138187&rank=1 1/5
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Physical Activity

Study Design

Behavioral: Moderate exercise

Behavioral: Vigorous exercise

Goto | =

Study Type @ :
L@ :
Allocation:

Intervention Model:
Masking:
Masking Description:

Primary Purpose:
Official Title:

Actual Study Start Date € :
Estimated Primary Completion Date € :
Estimated Study Completion Date @ :

Interventional (Clinical Trial)

81 participants

Randomized

Parallel Assignment

Single (Outcomes Assessor)

Participants and physical trainer blinding will not be feasible
due to the characteristics of prescribed exercise sessions.
However, the evaluators will be blinded to the following
endpoints: weight, body composition, appetite, energy intake
and laboratorial biomarkers.
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Resource links provided by the National Library of
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U.S. FDA Resources

Arms and Interventions

Goto | -

Am©

No Intervention: control

without physical exercise sessions

Experimental: Moderate exercise group

Intervention/treatment @

Behavioral: Moderate exercise

The training phase of the moderate exercise The training phase of the moderate exercise
group (MEG) will consist of 4 sets of 10 group (MEG) will consist of 4 sets of 10
minutes walking/running at moderate minutes walking/running at moderate

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03138187?term=03138187&rank=1
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intensity, with 5 minutes walking at low intensity, with 5 minutes walking at low
intensity for recovery between sets intensity for recovery between sets
Experimental: Vigorous exercise group Behavioral: Vigorous exercise
The training phase of the vigorous exercise The training phase of the vigorous exercise
group (VEG) will consist of 4 sets of 10 group (VEG) will consist of 4 sets of 10
minutes running at vigorous intensity, with 5 minutes running at vigorous intensity, with 5
minutes walking at low intensity for recovery minutes walking at low intensity for recovery
between sets between sets
Outcome Measures Goto | =

Primary Outcome Measures @ :

1. spontaneous physical activity energy expenditure [ Time Frame: 15 days ]

Physical activity energy expenditure will be assessed by a triaxial accelerometers (ActiGraph
GT3x-BT, Pensacola, FL, USA). The device will be positioned at the anterior axillary line of the
non-dominant hip, for 15 consecutive days

Secondary Outcome Measures @ :

1. appetite sensations [ Time Frame: 15 days ]

Subjective hunger and satiety sensations will be measured through the visual analog scale
(VAS) proposed by Flint et al. (2000).

2. energy intake [ Time Frame: 15 days ]

Food and beverages consumption will be assessed by 24-h food recalls (REC24h).
Nutritionists will conduct a face-to-face interview in four different moments during the
intervention period: at the 2nd and 5th days (Tuesday and Friday) in the first week; and at
the 11th and 15th days (Thursday and Monday) in the second week, including weekdays
and weekend.

3. laboratorial biomarkers [ Time Frame: 15 days ]

To investigate the physiological mechanisms involved in energy expenditure and food
consumption regulation, blood and salivary samples will be collected to biochemical and
hormonal analyses at the 1st (baseline) and the 15th days of the intervention period, in the
morning, after at least 10 hours of fasting.

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03138187?term=03138187&rank=1 3/5
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Eligibility Criteria Goto | =
Information from the National Library of Medicine NLM

Choosing to participate in a study is an important personal decision. Talk with
your doctor and family members or friends about deciding to join a study. To
learn more about this study, you or your doctor may contact the study research
staff using the contacts provided below. For general information, Learn About
Clinical Studies.

Ages Eligible for Study: 18 Years to 25 Years (Adult)
Sexes Eligible for Study:  Male
Gender Based Eligibility:  Yes
Gender Eligibility Description:  only male
Accepts Healthy Volunteers:  No

Criteria
Inclusion Criteria:
1. male
2. overweight
Exclusion Criteria:
1. diabetes mellitus
2. cardiovascular diseases

3. musculoskeletal injuries

Contacts and Locations Goto | ~ |

Information from the National Library of Medicine m)NLM

To learn more about this study, you or your doctor may contact the study
research staff using the contact information provided by the sponsor.

Please refer to this study by its ClinicalTrials.gov identifier (NCT number):
NCT03138187

Contacts

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03138187?term=03138187&rank=1
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Contact: Vitor Paravidino +55 21 2334-0504 vparavidino@gmail.com

Locations

Brazil

Naval Academy Recruiting
Rio de Janeiro, Brazil, 20021-010

Sponsors and Collaborators

Rio de Janeiro State University

More Information Goto | » |

Responsible Party: Rosely Sichieri, Full professor, Rio de Janeiro State University
ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03138187  History of Changes
Other Study ID Numbers:  exercise and obesity

First Posted: May 3, 2017 Key Record Dates
Last Update Posted: June 20, 2017
Last Verified: June 2017

Individual Participant Data (IPD) Sharing Statement:
Plan to Share IPD: No

Studies a U.S. FDA-regulated Drug Product: No
Studies a U.S. FDA-regulated Device Product: No

Keywords provided by Rosely Sichieri, Rio de Janeiro State University:

spontaneous physical activity
caloric intake

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03138187?term=03138187&rank=1

5/5



163

ANEXO D — Carta de anuéncia da Escola Naval

MARINHA DO BRASIL

ESCOLA NAVAL
Av. Almirante Sylvio de Noronha, s/n°Ilha de Villegagnon
CEP: 20021-010 - Castelo - Rio de Janeiro-RJ
21) 3974-1571 - secon@en.mar.mil.br

Oficio n°8YEN-MB
LS/LS/315
Rio de janeiro,o9 de maio de 2016.

A sua Senhoria a Senhora

Prof®. Dra. ROSELY SICHIERI
Rua Sao Francisco Xavier, n® 524
Pavilhdo Jodo Lyra Filho, 7° andar
Blocos D e F. Maracana.
20550-013 - Rio de Janeiro - RJ

Assunto: Projeto de Pesquisa de Doutorado

Prezada Senhora,

1. Ciente dos objetivos ¢ da metodologia da pesquisa intitulada “Efeito do exercicio
fisico no gasto energético e no consumo alimentar em adultos”. sob responsabilidade dos
pesquisadores do Nucleo de Epidemiologia e Biologia da Nutri¢do. do Instituto de Medicina
Social da Universidade do Estado do Rio de Janeiro e sob coordenagdo da pesquisadora Dra.
Rosely Sichieri, participo a V.Sa. a anuéncia para o seu desenvolvimento desde que o projeto
seja aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa.

Atenciosamente,

e

NEWTON DE ALMEIDA COSTA 'NE¢€}/"//
Contra-Almirante
Comandante

63099.001153/2016-18

EN-30/EN-315




ANEXO E — Documento de aceite da Revista Trials para inclusdo do artigo na tese
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M Gmail

Gmail - 01024215 RE: Fwd: TRLS-D-17-00515R2 - Manuscript Sent Back

01024215 RE: Fwd: TRLS-D-17-00515R2 - Manuscript Sent Back

1 mensagem

"Dang Abadiano" <dang.abadiano@springernature.com>
<dang.abadiano@springernature.com>

Para: "vparavidino@gmail.com" <vparavidino@gmail.com>

https://mail.google.com/mail/u/0?ik=72bcc35abe&view=pt&search=all&permthid=thread-f%3A1630635547214326828&simpl=msg-f%3A16306355472. ..

SPRINGERNATURE

Dear Vitor,
Thank you for contacting Springer Nature.

The open access articles published in BioMed Central's journals
are made available under the Creative Commons Attribution (CC-
BY) license, which means they are accessible online without any
restrictions and can be re-used in any way, subject only to
proper attribution (which, in an academic context, usually means
citation).

The re-use rights enshrined in our license agreement include the
right for anyone to produce printed copies themselves, without
formal permission or payment of permission fees.

Please note that the following journals have published a small
number of articles that, while freely accessible, are not open
access as outlined above: Alzheimer’s Research & Therapy,
Arthritis Research & Therapy, Breast Cancer Research, Critical
Care, Genome Biology, Genome Medicine, Stem Cell Research &
Therapy.

You will be able to find details about these articles at Reprints and
Permissions.

If you have any questions, please do not hesitate to contact me.

With kind regards,
Dang Abadiano

Global Open Research Support Specialist
Global Open Research Support

Springer Nature
T +44 (0)203 192 2009
www.springernature.com
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Vitor Paravidino <vparavidino@gmail.com>

12 de abril de 2019
19:54
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