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APRESENTACAO

Apesar da pandemia da COVID-19 parecer ainda longe do fim, a ciéncia mesmo
sendo questionada por pessoas civis e pelos préprios pesquisadores, tera na histéria um
papel importante contra o maior caos sanitario de nossas épocas.

Neste sentido, € com imensa satisfacéo e responsabilidade que apresentamos mais
uma importante Coletéanea intitulada de “Educacao Fisica e qualidade de vida_Reflexoes e
perspectivas” que retne 11 artigos com pesquisas cientificas de varios pesquisadores das
diversas regides do nosso pais.

Estruturada desta forma a obra demonstra a pluralidade académica e cientifica
da Educagéo Fisica, bem como a sua importancia para a sociedade. Neste sentido, nos
capitulos constam estudos de diversas tematicas contemplando assuntos de importante
relevancia dentro da area.

Agradecemos a Atena Editora que proporcionou que fosse real este momento e da
mesma forma convidamos vocé Caro Leitor para embarcar na jornada fascinante rumo ao
conhecimento.

Lucio Marques Vieira Souza
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RESUMO: Introducédo: Mudangas na qualidade
de vida vém impactando a expectativa de vida
humana. Estudos apontam certo envelhecimento
mundial. Isso indica a importancia de pesquisar a
relagdo das atividades fisicas e o0 envelhecimento,
principalmente a nivel celular. Os teldmeros séo
uma curta e repetitiva sequéncia de DNA rica
em guanina (5-TTAGGG-3’),, com a fungéo de
proteger a integridade do DNA e a informagéo
genética. S&o encurtados a cada ciclo celular,
logo, acredita-se que estejam ligados ao
envelhecimento biol6gico e senescéncia da
célula. Para contornar tal situacdo, algumas
células possuem a telomerase, enzima capaz de
sintetizar DNAtelomérico através de transcriptase
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reversa. Metodologia: Revisdo sistematica a
partir dos bancos de dados PubMed e MEDLINE,
adotando os seguintes indexadores: telomere,
exercise, aging, elderly. E a partir de artigos
pré-selecionados foi realizada uma lista de
referéncias. Resultados: A maioria dos estudos
alega a associagéo entre a atividade fisica e o
aumento do comprimento dos telomeros em
idosos. No caso de jovens ndo ha diferenca
significativa. Estudos sugerem que atividade
fisica moderada apresenta um efeito protetor no
comprimento dos telébmeros de leucécitos. Porém,
a pratica de exercicios tanto em niveis baixos
quanto em altos podem ser fatores que, em longo
prazo, favorecem o encurtamento dos teldbmeros
de leucocitos. Conclusdes: Alguns estudos
apresentam certa limitacdo, pois os dados sobre
atividade fisica foram autorrelatados, podendo
ser tendenciosos. E a inconsisténcia entre as
pesquisas pode ser atribuida as diferentes etnias
das amostras, aos métodos utilizados e a outras
variaveis ndo levadas em consideracao.
PALAVRAS-CHAVE: Atividade
envelhecimento; exercicio;
telébmeros.

fisica;
telomerase;

THESECRET BEHIND BIOLOGICAL
AGING

ABSTRACT: Introduction: Changes in quality of
life are impacting human life expectancy. Studies
point to a certain global aging. This indicates
the importance of researching the relationship
between physical activity and aging, especially
at the cellular level. Telomeres are a short
and repetitive DNA sequence rich in guanine
(6-TTAGGG-3’),, with the function of protecting
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the integrity of the DNA and the genetic information. They are shortened with each cell cycle,
so it is believed that they are linked to biological aging and cell senescence. To get around
this situation, some cells have telomerase, an enzyme capable of synthesizing telomeric DNA
through reverse transcriptase. Methodology: Systematic review from PubMed and MEDLINE
databases, adopting the following indexes: telomere, telomerase, exercise, aging, elderly.
And from pre-selected articles a list of references was made. Results: Most studies claim an
association between physical activity and increased telomere length in the elderly. In the case
of young people there is no significant difference. Studies obtained that moderate physical
activity has a protective effect on leukocyte telomere length. However, an exercise practice at
both low and high levels can be factors that, in the long term, favor the shortening of leukocyte
telomeres. Conclusion: Some studies have limitations, as data on physical activity were self-
reported and may be biased. And the inconsistency between the surveys can be attributed
to the different ethnic groups, the methods used and other variables not taken into account.
KEYWORDS: Aging; exercise; physical activity; telomerase; telomeres.

11 INTRODUGCAO

Atualmente est4 nitido que o mundo vem sofrendo grandes mudancas na qualidade
de vida, e isso afeta diretamente a populacdo global como um todo. Deste modo, é
justificavel o surgimento de algumas instabilidades nas taxas de mortalidade e expectativa
de vida. Estudos divulgados pela Organizagédo das Nag¢des Unidas, em 2019, sugerem que
até 2050 uma em cada seis pessoas no mundo tera mais de 65 anos (16%), contra uma em
cada 11 em 2019 (9%). O numero de pessoas acima de 80 anos esta crescendo ainda mais
rapido que o nimero acima dos 65 anos. Em 1990 havia apenas 54 milhdes de pessoas
com 80 anos ou mais no mundo, um ndmero que quase triplicou para 143 milhdes em 2019.

Globalmente, o nUmero de pessoas com 80 anos ou mais é projetado para quase
triplicar novamente para 426 milhdes em 2050 e aumentar ainda mais para 881 milhdes
em 2100. Em 2019, 38% de todas as pessoas com 80 anos ou mais residiam na Europa e
América do Norte, uma parcela que deve cair para 26% em 2050 e para 17% em 2100 com
o crescimento de populagdes mais velhas de outras regides (UNITED NATIONS, 2019).

No Brasil, estudos realizados por projegcbes divulgadas pelo IBGE revelam que o
nuamero de pessoas com 60 anos ou mais passou de 19,6 milhdes para 66,6 milhdes, entre
2010 e 2015, representando um aumento de 239,0% (SIMOES, 2016).

Quando se fala em envelhecimento é inevitavel pensar nos teldmeros. Estas
estruturas localizadas nas extremidades dos cromossomos das células eucariéticas sédo
compostas por uma curta e repetitiva sequéncia de DNArica em guanina (5-TTAGGG-3),, e
apresentam a fungéo de proteger a integridade do DNA e a informacéo genética (ALBERTS
etal., 2017). Contudo, esses pontos extremos dos cromossomos lineares sao encurtados a
cada ciclo celular e, portanto, acredita-se que estejam ligados ao envelhecimento biol6gico
e senescéncia da célula. Todavia, a fim de contornar tal situagéo, algumas células — como

as do sistema imunolégico e germinativas — possuem um mecanismo especifico: a enzima

Educacao Fisica e qualidade de vida: Reflexdes e perspectivas Capitulo 8 “



telomerase. Descoberta por Elizabeth Blackburn e Carol Greider, em 1985, essa enzima
tem a capacidade de sintetizar DNA telomérico através de transcriptase reversa, retardando
a senescéncia celular (GREIDER; BLACKBURN, 1996).

Diversos estudos relacionam o envelhecimento e o desenvolvimento de patologias
e doencas crOnicas a alteragbes nos telémeros, com o seu encurtamento. Em adigéo,
pesquisam sobre o impacto da atividade fisica na dindmica dos telémeros, visto que a
pratica de exercicios influencia em aspectos fisiologicos e morfoldégicos, promovendo uma
melhora na satde geral do organismo.

Entretanto, ainda ha incertezas na associagdo do comprimento dos telémeros com o
envelhecimento e o exercicio fisico, havendo inconsisténcia em muitos estudos, porém os
resultados positivos para com essa rela¢do, a grosso modo, estdo aumentando. Percebe-
se a importancia do tema e o0 quéo atual sdo as pesquisas.

21 METODOLOGIA

Para compreender melhor o impacto da atividade fisica no comprimento dos
teldmeros em idosos, a metodologia empregada consistiu em uma revisdo bibliografica
a partir dos bancos de dados PubMed e MEDLINE. E foram adotadas duas combinacdes
com os seguintes indexadores: 1) “telomere AND exercise AND aging”; 2) “telomere AND
exercise AND elderly’.

No total, obteve-se 545 resultados de artigos, publicados entre 1999 a 2021. Como
critério de inclusado a pesquisa devia avaliar o efeito da atividade fisica sobre o comprimento
dos teldbmeros; e estudos que envolvessem apenas humanos, especificamente idosos.
Foram desconsiderados estudos de revisdo. Nao houve restricdo de idioma. Os passos
foram registrados por meio de um fluxograma (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma da Literatura Pesquisada
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Figura 1 - Fluxograma da Literatura Pesquisada

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

E de conhecimento geral que a pratica de atividade fisica propicia beneficios
morfologicos e fisiolégicos ao organismo, prevenindo doencas e promovendo um
envelhecimento saudavel. Além disso, muitas patologias relacionadas a idade causam
impactos a nivel genético e, dessa forma, algumas estéo relacionadas com os telémeros.
Logo, hé diversos estudos que buscam associar o exercicio fisico com a manutencdo do
comprimento do teldbmero e ao envelhecimento.

Em adicdo, como resultado de nossa busca com base na metodologia ja descrita,
foram selecionados 17 artigos para a nossa analise, os quais atendiam aos critérios de
inclusé@o. Os principais detalhes de cada artigo bem como a correlagdo entre eles séo a
base para nossas consideragdes finais.

Pensando nisso, um estudo transversal realizado com 20 homens, sendo 10 jovens
adultos (22-27 anos) e 10 idosos (66-77 anos) — onde metade dos jovens e idosos eram
atletas de resisténcia e a outra metade era de nao atletas — comprovou que em idosos o
exercicio de resisténcia em longo prazo pode conferir um efeito protetor aos teldmeros
musculares e que o exercicio aerébico esta positivamente associado ao comprimento dos
telébmeros. Ja no caso dos jovens, ndo houve diferencga significativa no comprimento de
seus teldbmeros (OSTHUS et al., 2012).

Outro estudo realizado por LaRocca et al., (2010), envolvendo 57 individuos, indica
que a pratica de exercicios aerdbicos vigorosos contribui para a preservag¢ao do tamanho
dos teldbmeros de leucocitos em idosos saudaveis. Foram estudados 15 jovens (18-32
anos) e 15 mais velhos (55-72 anos), sendo todos sedentarios; e 10 jovens e 17 idosos em
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exercicio habitual de resisténcia.

Em concordancia aos achados de LaRocca e @sthus, um estudo de Borghini et al.,
(2015), nédo encontrou diferencas significativas no comprimento dos teldomeros de atletas
jovens. Tal estudo avaliou o efeito crénico e agudo do exercicio nos leucécitos do sangue
periférico, utilizando um grupo controle sedentario de 42 pessoas (32 homens; idade = 45,9
+ 9,5 anos) e um grupo de 20 atletas de resisténcia (17 homens; idade = 45,4 + 9,2 anos),
em que, esses atletas eram corredores experientes de, em média 13,15 anos de convivio
em ultra corridas em pistas, e que percorriam basicamente 59,4 km por semana (média).
Os dados de conclusdo sugerem que o treinamento de resisténcia cronica pode fornecer
efeitos protetores sobre o encurtamento de teldmeros, atenuando o envelhecimento
biologico. Por outro lado, a exposi¢cao aguda a uma corrida de resisténcia de ultradistancia
implica no encurtamento de telémeros, provavelmente causado por dano oxidativo ao DNA.

Reforgando estes dados, Silva et al., (2016), sugerem que um estilo de vida de
treinamento esta associado a um menor desgaste de teldmeros. Ao analisar o comprimento
dos teldbmeros de subpopulagdes de células T de 46 idosos (65 a 85 anos) — sendo que 15
praticavam exercicios intensamente, 16 moderados e 15 que néo treinavam — foi tido como
resultado teldbmeros, em média, 200 pb mais longos em individuos que treinavam do que
0s do grupo sem treinamento.

Esta diferenca de alguns pares de base no comprimento dos teldmeros, apesar de
parecer pequena, pode representar até anos na idade biol6gica. Isso € comprovado por Du
et al., (2012), através de um estudo realizado com 7.813 mulheres (3.251 casos e 4.562
controles) com idades entre 43 e 70 anos, por meio de um questionario de atividade fisica e
comportamento sedentario. Como resultado concluiu-se que até atividade fisica moderada
pode estar associada a teldbmeros mais longos em leuc6citos do sangue periférico. A
diferenga no comprimento dos telédmeros correspondeu, em média, a 4,4 anos de idade
entre mulheres ativas e sedentarias.

Seguindo essa mesma linha, Shadyab et al., (2017), analisam a relagdo de niveis
de atividade fisica com o comprimento dos teldbmeros de leucécitos entre 1.476 mulheres
brancas e afro-americanas com idade, em média, de 79,2 anos. Observou-se que mulheres
com maiores taxas de atividade no lazer e maior velocidade de caminhada apresentavam
cerca de 110 pb mais longos. Levando em consideracdo que as mulheres perdem, em
média, 21 pb/ano (CHERKAS et al.,, 2008), tal achado indica que as mulheres mais
fisicamente ativas eram 5 anos mais jovens biologicamente.

Todavia, nosso organismo ndo apresenta resultados imediatos e, sendo assim, a
fim de conseguir um envelhecimento saudavel, o mais correto seria praticar exercicios
ao longo da vida. E por isso, ha alguns trabalhos envolvendo este assunto, como, por
exemplo, BASE-II (Berlin Aging Study IlI) que pesquisa sobre envelhecimento saudavel e
abrange os residentes da grande area metropolitana de Berlim, na Alemanha.

SaBenroth et al., (2015), realizaram um estudo envolvendo 814 participantes mais
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velhos do BASE-II (idade entre 61 e 82). Cerca de 67,3% dos entrevistados afirmaram se
exercitar atualmente, 19,4% declararam que s6 se exercitavam regularmente entre 20 e
30 anos de idade. E concluiu-se que a atividade fisica regular por pelo menos 10 anos
influencia de forma significativa no comprimento dos telémeros de leucécitos.

Em adicéo, Ludlow et al., (2008), correlacionam os niveis de atividade fisica com o
comprimento dos telémeros e atividade enzimatica da telomerase nas células imunoldgicas
(PBMC) de homens e mulheres idosos. Foram estudadas 69 pessoas com idades entre
50 e 70 anos. Estas foram divididas em quatro grupos com base no seu gasto energético
semanal: < 990 kcal; 991 a 2340 kcal; 2341 a 3540 kcal; e > 3541 kcal. Os resultados
finais da pesquisa sugerem que atividade fisica moderada apresenta um efeito protetor
no comprimento dos teldbmeros de leucocitos. Contudo, refutando outros estudos, os
individuos com gasto energético semanal maior (> 3541 kcal) apresentavam teldmeros
mais curtos em relagdo ao grupo com menor gasto energético (< 990 kcal). Logo, isso
indica que até a prética de exercicios de modo intenso possui efeito contrario na protecao
dos telémeros. Além disso, outro ponto que o autor deixa evidente € o fato de a atividade
fisica participar na manutengéo do comprimento dos telémeros num prazo de cinco anos ou
mais, ou seja, em curto prazo ndo contribui para alteragées no tamanho das extremidades
cromossdémicas.

Em concordancia, Savela et al, (2013), relataram que atividades fisicas tanto
em niveis baixos quanto em altos podem ser fatores que, em longo prazo, favorecem o
encurtamento dos telémeros de leucocitos. Em 1974, 782 homens com idade de 47 anos
(média) foram divididos em trés grupos, de acordo com o nivel de atividade fisica (baixa,
moderada e alta). Em 2003, ap6s 29 anos de acompanhamento, foi analisado o comprimento
dos teldmeros de 204 sobreviventes (idade média de 76 anos). Por fim, observou-se que o
grupo de exercicios moderados apresentava teldmeros maiores em relagéo aos outros dois
grupos. E a proporgéo de telémeros curtos era maior nos grupos de baixa e alta atividade
fisica.

Aindareforcando os achados de Ludlow, o estudo de Bastos et al., (2020), demonstrou
a importancia da atividade fisica na manutencéo dos teldmeros e da qualidade de vida,
observando os efeitos de diferentes niveis de exercicio em populag¢des idosas, com base
nos valores de consumo maximo de oxigénio. Analisaram 53 homens idosos saudaveis
(com idades entre 65-85 anos), utilizando de citometria de fluxo e Flow-FISH para avaliar
as células T CD4* (CD45R0O e CD45R0"), células efetoras CD8* CD28", e células T CD8*
CD28*. Os individuos foram divididos em trés grupos de acordo com a aptiddo fisica, em
baixa, moderada e alta. Como resultado o grupo moderado apresentou maior quantidade
de células T CD4*e teldmeros mais longos em células T CD8*CD28*, as quais se destacam
por serem um tipo de célula importante relacionado a eficacia imunologica em populacées
idosas.

Em um outro estudo com idosos do norte da Finlandia, Stenbéack et al., (2019),
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investigam a relagéo do encurtamento dos telémeros e atividade fisica através da medicao
em 700 idosos nascidos em 1945, em um periodo de duas semanas com um acelerémetro
e um questionario utilizado para avaliar o historico de sedentarismo e atividade fisica. Nota-
se que as mulheres apresentam uma maior contagem de passos em relagcédo aos homens e
um tamanho relativo dos telémeros maior, porém, apenas nos homens, o tamanho relativo
dos teldmeros se correlaciona positivamente em relagéo ao volume de exercicios fisicos.
Logo, visto que o desgaste dos teldomeros acelera em relagéo a idade, a atividade fisica
moderada, nesse estudo, também foi relacionada ao tamanho dos telémeros.

Outro estudo bastante completo e importante para o dogma dos telémeros foi o
realizado por Puterman et al., (2010). Através de uma coleta de sangue de 63 mulheres
saudaveis em um periodo pds-menopausa, analisaram o comprimento dos teldomeros em
um teste quantitativo de PCR, onde os participantes foram divididos em grupos, tais como:
sedentérios e ativos; e completaram a Escala de Estresse Percebido, que por trés dias
sucessivos relataram minutos diarios de atividades vigorosas. Chegaram a concluséao
que, entre os ndo exercitados, hd um aumento no estresse percebido, e um aumento
de 15 vezes nas chances de ter teldmeros curtos. Ou seja, maior estresse psicologico
percebido esta associado ao encurtamento dos teldbmeros, e as atividades fisicas podem
ser consideradas como “protetoras” contra o estresse, amortecendo os impactos da sua
relagdo com o tamanho dos telémeros.

Ainda se tratando de estudos com mulheres em periodo pds-menopausa, Kim et
al., (2012), fizeram de um estudo transversal de controle experimental com 44 mulheres
pbés-menopausa, saudaveis, ndo fumantes e néo diabéticas. Ao dividir em dois grupos
(sedentarios e ativos) houve uma combinagéo de exercicios fisicos resistidos e aerébicos
durante 12 meses, mais de trés vezes por semana e pelo menos 60 minutos por sessao.
Ao final, os resultados sugerem que exercicios fisicos habituais estdo relacionados ao
comprimento dos teldmeros, e que em mulheres pés-menopausa praticantes de atividades,
ha uma reducgéo no atrito dos telémeros.

Uma forma de pesquisa muito eficaz na analise do impacto que os teldmeros sofrem
com a atividade fisica foi feita por Bendix et al., (2011), em um estudo com 548 gémeos
dinamarqueses do mesmo sexo com 70 anos ou mais. O comprimento dos teldbmeros foi
medido por Southern blots dos fragmentos de restricdo terminal e a capacidade fisica
foi avaliada por meio de uma escala de autoavaliagdo de 11 questbes. Apresentou-se
um resultado positivo em relagdo ao tamanho dos teldomeros para gémeos com melhor
capacidade fisica e, além disso, as mulheres tiveram comprimento dos teldbmeros mais
longos do que os homens.

Seguindo essa linha de resultados positivos, Hagman et al., (2020), fizeram um
estudo com jogadores de futebol masculino treinados ao longo da vida em comparag¢éo com
controles inativos da mesma idade. Participaram 140 homens saudaveis ndo fumantes,

incluindo jovens com idade entre 18-30 anos, idosos entre 65-80 anos, controles jovens
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néo treinados e controles idosos. O comprimento do telémero de células mononucleares
foi determinado por hibridizacao in-situ com fluorescéncia de fluxo (FISH) e reagdo em
cadeia da polimerase (PCR), e a atividade da telomerase foi quantificada usando o ensaio
do protocolo de amplificagcdo de repeticdo da telomerase (TRAP). Como resultado, os
jogadores idosos apresentaram comprimento dos teldmeros de linfécitos 1,3% maior em
comparagao com o grupo controle de idosos, apesar de ndo haver diferencga significativa na
atividade da telomerase. Ja no caso dos jovens, o grupo de jogadores teve maior atividade
da telomerase do que o seu grupo controle, mas n&o houve diferenga significativa no
comprimento do telébmero.

Ainda pensando nessa mesma linha, um estudo mais recente de Hagman et al,,
(2021), agora com mulheres, avaliou o efeito do treinamento do futebol e handebol no
envelhecimento. Este estudo transversal envolveu 129 mulheres saudaveis, ndo fumantes,
incluindo jovens jogadoras de futebol, jovens controles nao treinados, jogadoras de
handebol de times idosos e controles idosos néo treinados. E o comprimento do teldbmero
foi medido usando a reagdo em cadeia da polimerase quantitativa (QPCR). Como resultado
da analise, as jogadoras jovens de futebol apresentaram telémeros 22—-24% mais longos
em linfécitos em comparagdo com seu grupo controle. Os dois grupos de idosas néo
diferiram significativamente no comprimento dos teldmeros, mas os valores absolutos
foram 3—-8% maiores nas jogadoras idosas em comparag¢do com 0 grupo sem treinamento.
Essa diferenga nos resultados dos idosos com treinamento em comparagéo ao estudo
anterior de 2020 se deve a duas possibilidades: 1) no presente estudo foi utilizado o método
de gPCR, enquanto no estudo anterior foi utilizada a técnica FISH, a qual pode ser mais
sensivel ao medir o comprimento dos teldmeros, de acordo com Gutierrez-Rodrigues et al.,
(2014 apud HAGMAN et al., 2021); 2) & possivel que o treinamento de futebol tenha um
efeito protetor maior nos teldmeros do que o handebol. Novos estudos sdo importantes e
necessarios para abordar isso.

Outra associagdo em que os teldomeros estao envolvidos é na fragilidade do idoso, o
que merece ser melhor elucidado e qual o papel que desempenha a atividade fisica nesse
contexto. Ortiz-Ramirez et al., (2018), através de um estudo transversal coletando dados
de 323 idosos frageis, notaram a relagdo entre fragilidade e encurtamento dos telémeros
em ambos 0s sexos, onde o teldmero diminuiu de 6,05 kb (5,54-6,48 kb) para 4,20 kb (3,80-
4,54 kb). Tal resultado € distinto do encontrado em outros estudos, onde nédo ha relagéo da
fragilidade e comprimento dos teldmeros. Porém, conta com variaveis que ainda precisam
ser elucidadas, como: fatores genéticos ou ambientais, consumo de tabaco, comorbidades.

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Como foi possivel perceber, 0 dogma sobre os teldomeros, telomerase e atividade
fisica € um assunto recente, das Gltimas décadas, sendo impulsionado a partir de 1990. E
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uma area muito rica e que merece atencgéo, visto as inUmeras possibilidades de medidas
terapéuticas para doencgas cronicas que podem ser desenvolvidas no futuro. No entanto,
ha alguns pontos que ainda precisam ser melhorados, pois ha inconsisténcias nos estudos,
tendo resultados n&o téo claros. A exemplo hd uma certa limitagcdo em muitas pesquisas,
pois os dados sobre a préatica dos exercicios fisicos sdo autorrelatados, podendo ser
tendenciosos.

Outra questdo que pode influenciar nos resultados diferentes entre os estudos € a
amostra utilizada, as distintas etnias das populagdes estudadas, os métodos de medicéo
do comprimento dos telémeros. Também héa variaveis que podem interferir na relacéo
“teldbmero x exercicio x envelhecimento” e que devem ser consideradas na anélise dos
resultados, como € o caso do estresse psicologico, alimentagdo, estilo de vida, possiveis
distdrbios mentais.

Por fim, as proximas pesquisas precisam ser voltadas a pratica experimental,
com dados que confirmem e elucidem a relagdo das vias envolvidas no dogma atual dos
teldbmeros; além disso, é necessario estudar diferentes tecidos, para compreender melhor
0 meio de acéo e o efeito existente. Sdo pontos que podem nos possibilitar a criagdo de
drogas terapéuticas, que auxiliardo no tratamento de muitas enfermidades.
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