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Objetivo

Avaliar pela cicloergoespirometria as respostas cardiopulmo-
nar e metabdlica, em 30 usudrias de estrogénio apds a menopau-
sa, durante exercicio fisico maximo, sendo que 25 completaram
o estudo.

Métodos

Em estudo prospectivo, duplo-cego, randomizado, controlado
por placebo foram avaliados dois grupos de mulheres: um, cons-
tituido por 14 mulheres (57,6+4,8 anos) apds a menopausa,
usuarias de estradiol na dose de 2 mg/dia por via oral durante
90 dias, e, outro, por 11 mulheres (55,8+6,7 anos) usuarias
de placebo no mesmo periodo. Ambos os grupos foram subme-
tidos a testes cicloergoespirométricos e analisadas as variaveis:
volume de oxigénio consumido por kg/min no pico do exercicio
(VO, pico), limiar anaerobio (LA), volume de oxigénio consumi-
do por Kg/min no limiar anaerdébio (VO,no LA), ponto de des-
compensacéo respiratéria (PDR), tempo de exercicio (TE), carga
maxima atingida (CM), freqiiéncia cardiaca méaxima (FC), presséo
arterial sistdlica (PAS), pressao arterial diastdlica (PAD), antes e
apds administracdo dos medicamentos.

Resultados

Constataram-se redugoes estatisticamente significantes em
VO, pico (p=0,002), LA (p=0,01), VO,no LA (p=0,001) e TE
(p=0,05) somente no grupo de usudrias de estradiol. As outras
varidveis ndo sofreram alteracées.

Conclusao

O estradiol ndo promoveu melhora nas respostas cardiopul-
monar e metabdlica, quando comparado ao placebo.
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Medidas apropriadas dos gases ventilatérios possibilitam graduar
a adequacao da funcéo cardiorrespiratéria, sendo que testes com
exercicios fisicos possibilitam o estudo simultaneo das respostas
dos sistemas celular, cardiovascular e ventilatério, sob condiges
de estresse metabdlico controlado!.

A ergoespirometria é um teste que avalia a capacidade car-
diopulmonar e metabdlica, medida pelo consumo maximo de oxi-
génio. Determina as fases metabdlicas durante o exercicio progres-
sivo, a partir da relacdo entre consumo de oxigénio, ventilagéo
pulmonar e producédo de diéxido de carbono?.

O estrogénio estimula a vasodilatagao, segundo Lieberman e
cols.3; Gilligan e cols.* que relataram que concentracoes fisiologi-
cas de estradiol potencializam a vasodilatagao endotélio-depen-
dente em mulheres saudaveis apés a menopausa e aumentam
tanto a vasodilatacdo endotélio-dependente como a endotélio-in-
dependente em mulheres com fatores de risco; Tze e cols.® con-
firmaram que a administracdo de estrogénio associa-se a reducao
do indice de pulsatilidade e aumento do fluxo sangtiineo periférico.
Para De Meersman e cols., a reposicao estrogénica aumenta a
distensibilidade arteriolar, a sensibilidade dos baroreceptores e os
parametros hemodinamicos em mulheres apds a menopausa.

Baseados nesses estudos e nas observacoes de que mulheres
apbs a menopausa apresentam menor capacidade vasodilatadora,
por redugao do estrogénio, sugerimos que a reposicao de estradiol
estimularia a vasodilatacdo com incremento da circulacdo muscu-
lar periférica, do débito cardiaco, do consumo de oxigénio, diminui-
cado da pressao arterial e, conseqliente melhora das respostas car-
diopulmonar e metabdlica, quando submetidas ao exercicio fisico.

Diante da auséncia de estudos que analisaram, pela cicloergo-
espirometria, as respostas cardiopulmonar e metabolica, foram estu-
dadas mulheres normotensas usuarias e nao-usuarias de estradiol,
ap6s a menopausa, com dose determinada de reposicao estrogénica,
durante 90 dias submetidas ao exercicio fisico méximo.

Métodos

O estudo foi desenvolvido no Instituto do Coracéao do Hospital
das Clinicas da FMUSP, no periodo de outubro de 2001 a dezembro
de 2002 e aprovado pela Comisséo de Etica da Instituicao. Foram
incluidas no estudo, 30 pacientes que preencheram os critérios
de elegibilidade e assinaram termo de concordancia dos exames
a que se submeteriam.
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Os critérios de inclusdo foram: mulheres ap6s a menopausa
ha, pelo menos, um ano; sem terapéutica de reposicao hormonal
nos seis meses precedentes; pacientes normotensas (pressao arte-
rial <a 130x85 mm Hg)”#; presenca de Utero; endométrio, me-
dido pela ultra-sonografia endovaginal, <a 5 mm de espessura® e
os de exclusao: doengas neoplasicas; doencas cronicas, como
diabetes melittus, hepatopatias; doencgas valvares, arritmias, insu-
ficiéncia coronariana e insuficiéncia cardiaca; tabagismo; antece-
dentes de doenga tromboemboélicas; asma, enfisema e usuérias
de drogas hipolipemiantes e anticoagulantes.

Para estabelecer os critérios de inclusdo, todas as pacientes
foram submetidas aos exames de determinacao sérica do colesterol
total e fracoes, triglicérides, glicose, mamografia, ultra-sonografia
pélvica endovaginal, colpocitologia oncoldgica, densitometria 6ssea
(para deteccao de possivel perda de massa éssea), FSH, LH, prolac-
tina, estradiol, provas de funcéo tireoidiana (para diagnostico de
hipo ou hipertireoidismo) e anticorpos antitireoidianos. Todas apre-
sentavam concentragdes séricas de estradiol, FSH e LH, respecti-
vamente < 3 ng/dl, = 30 UI/L, e = 15 UI/L.

Ultra-sonografia pélvica endovaginal foi realizada no tempo
zero, com a finalidade de descartar a possibilidade de doenca
neoplésica endometrial pré-existente e apds tempo 1 (90 dias),
com o objetivo de avaliar a ocorréncia ou nao de hiperplasia de
endomeétrio.

A mamografia e a colpocitologia oncolégica cérvico-vaginal
foram realizadas para o rastreamento de neoplasia de mamas e
colo do Utero, respectivamente.

Foram observados ainda, idade, peso, altura e indice de mas-
sa corpdrea (calculado pela relagao entre peso — em Kg - dividido
pela altura — em metro - ao quadrado)?°.

O estudo foi prospectivo, randomizado, duplo-cego, controlado
por placebo. As 30 mulheres apds a menopausa, foram divididas
em dois grupos de 15 e avaliadas quanto as respostas cardiopul-
monar e metabdlica durante um teste de esforgo progressivo ma-
ximo apo6s trés meses de utilizacdo de estradiol, por via oral, na
dose de 2 mg/dia (grupo de estudo — 57,55+4,78 anos) e pla-
cebo (grupo controle — 55,79+6,73 anos).

Todas pacientes foram avaliadas quanto a resposta cardiopul-
monar e metabdlica durante um teste de esforgo progressivo ma-
ximo previamente ao inicio do estudo.

O seguimento das pacientes foi feito pela realizacao de con-
sultas ginecolodgica e cardiolégica nos tempos: zero (admissao no
estudo) e tempo 1 (3 meses).

Para avaliar as respostas cardiopulmonar e metabélica durante
0 exercicio as pacientes foram submetidas a testes cicloergoespi-
rométricos em cicloergdmetro eletromagnético (Medfit) e a ana-
lise dos gases respiratérios foi feita com o uso de um MedGra-
phics Cardiopulmonary Exercise System (Medical Graphics Cor-
poration, St Paul, Minnesota) e submetidas também, a eletro-
cardiograma de repouso e monitoradas eletrocardiograficamente
durante o periodo de exercicio até 6min apods a atividade. As
medidas da pressao arterial nao invasiva foram obtidas manual-
mente (esfigmomandmetro Tycos) em repouso e a cada 2min
durante o exercicio fisico até o 6° apds a atividade.

Os testes cicloergoespirométricos foram realizados em sala
com temperatura e umidade constantes. Consistiram em 2min de
adaptacao da paciente a valvula de medicdo dos gases, 2min de

aquecimento sem carga com velocidade de 60 rotacoes por minuto
e, a partir daf, seguido protocolo escalonado com a mesma veloci-
dade e incrementos de carga de 10 W por minuto até a exaustao,
que era obtida a partir do momento em que a paciente nao con-
seguia mais pedalar. Esta avaliagao foi realizada nos tempo zero
(admissao) e tempo 1 (3 meses) do procedimento experimental.
Das 30 pacientes, 25 completaram o estudo.

Apds trés meses, todas pacientes foram submetidas ao teste do
progestogeno (acetato de medroxiprogesterona na dose de 10 mg/
dia, por 10 dias), como forma indireta de observar descamacao do
endométrio porventura estimulado. Observou-se que todas pacien-
tes usuarias de estradiol apresentaram sangramento de deprivagao.

As respostas cardiopulmonar e metabdlicas avaliadas no teste
cicloergoespirométrico consistiram nas variaveis: quociente respi-
ratério (RQ), relacao entre volume de diéxido de carbono expirado
(VCO,) e volume de oxigénio aspirado (VO,), cuja finalidade é a
deteccao do exercicio maximo, quando essa relagao ultrapassa
1,10%; consumo méaximo de oxigénio (VO, pico) medido em ml/
Kg/min, importante indicador da capacidade fisica e/ou aerébia
do individuo, definido como o consumo mais alto de oxigénio (0,)
obtido pelo individuo!***?; equivalentes ventilatérios para oxigénio
e para didxido de carbono (VE/VO, e VE/VCO,), Uteis na determina-
¢ao do limiar anerébio (LA) e do ponto de descompensagao respira-
téria (PDR), medidos em porcentagem do volume total expirado
por minuto!!"!2; limiar anaerébio (LA), definido como o maior
consumo de O, que pode ser mantido durante o exercicio prolon-
gado, sem que ocorra acimulo importante de acido latico, com
predominancia do metabolismo aerdbio, atingido entre 40 e 60%
do VO, maximo e pode ser detectado por meio de variaveis
ventilatérias, como, perda da linearidade entre a ventilagdo pul-
monar (VE) e o consumo de oxigénio (VO,), a partir do equivalente
ventilatorio de oxigénio (VE/VO,) somado a tendéncia a elevagao
da relagdo entre o volume de diéxido de carbono expirado por
minuto (VCO,) e o consumo de oxigénio (VO,), denominada razao
de troca respiratdria (VCO,/VO,), o LA € expresso em porcentagem
do VO, pico, ou seja, a partir das observagoes acima, determina-
se 0 VO, do momento em que elas ocorreram e calcula-se a
porcentagem em relagdo ao pico *113; VO, no limiar anaerdbio
(VO, no LA), volume de oxigénio consumido no momento do limiar
anaerébio, medido em ml/Kg/min; carga aplicada no momento do
limiar anaerobio (carga no LA): medida em Watts; ponto de des-
compensacéo respiratoria (PDR), alcangado entre 65 e 90% do
VO, maximo; expresso em porcentagem do VO, pico, calculado
da mesma forma que o descrito no LA; momento no qual passa a
ocorrer perda da linearidade da relacéo entre VE e VCO,, verificada
a partir do equivalente ventilatério de diéxido de carbono (VE/
VCO,) 1212; tempo de exercicio (TE), em minutos; carga maxima
atingida durante o exercicio (CM), em Watts; freqliéncia cardiaca
méaxima (FC), em bpm; pressdo arterial sistélica méaxima (PAS
maéx), e pressao arterial diastélica maxima (PAD méx), medidas
em mmHg. Todas as pacientes atingiram o exercicio fisico
maximo, tanto no tempo zero, como no tempo 1.

Na caracterizagcdo da amostra, o teste t de Student!*foi utili-
zado para a comparagao dos resultados médios dos grupos de
pacientes que tomaram placebo ou estradiol quanto as variaveis
quantitativas. A verificacdo da suposicdo de normalidade de cada
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uma das variaveis continuas néo foi rejeitada pelo teste ndo para-
métrico de Kolmogorov-Smirnov, que apresentou todos os p-valores
maiores que 5%. Assim, a técnica estatistica utilizada para a
avaliagao dos efeitos de grupo (placebo ou estradiol) e momento
do estudo (tempo zero e tempo 1) em cada uma das variaveis foi
a analise de variancia com medidas repetidas'#!’.

Resultados

As pacientes de ambos os grupos possuiam as seguintes ca-
racteristicas: idade 57,8+9,6 anos, peso 63,8+9,6 Kg e altura
1,5+0,1 m no grupo placebo; idade 55,8+6,7 anos, peso
62,7+7,8 Kg e altura 1,6=0,1 m n grupo estradiol. Realizados
testes t de Student para comparagao das médias dos dois grupos
para cada uma das variaveis apresentadas, ndo tendo sido obser-
vada nenhuma diferenca significativa entre os grupos (p>0,45),
comprovando que os grupos placebo e estradiol eram homogéneos
em relagao as variaveis idade, peso e altura (Tabs. | e II).

Com relacao ao VO, pico, o grupo de pacientes que recebeu
estradiol apresentou queda na média em relagdo ao tempo zero
(p= 0,002) (fig. 2) e a diferenca média entre os tempos 1 e zero
é negativa (p= 0,018). No tempo zero, a média do VO, pico das
pacientes do grupo E2 foi maior que a média do grupo placebo
(p= 0,018). Os resultados da anélise de variancia com dois fato-
res (grupo e tempo) e medidas repetidas em um fator (tempo)
para a variavel VO, pico encontram-se na tabela IIl.

Quanto ao LA os grupos apresentaram queda nas médias em
relagao ao tempo zero (p= 0,01) (fig. 3). Os resultados da andlise
de variancia com dois fatores (grupo e tempo) e medidas repetidas
em um fator (tempo) para a variavel LA acham-se na tabela IV.

Os dois grupos apresentaram comportamentos muito seme-
Ihantes quanto ao VO, no LA. Em ambos houve queda na média
em relagdo ao tempo zero (p< 0,001) (fig. 4).

0 grupo estradiol apresentou diminuicdo no TE ap6s trés meses
(p= 0,047). No tempo zero, a média do TE das pacientes do
grupo E2 foi maior que a média do grupo placebo (p= 0,041).

As outras varidveis estudadas nao apresentaram mudancas
estatisticamente significantes.

Discussao

O presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos do
estradiol na dose de 2 mg/dia, por via oral, na capacidade funcio-
nal de mulheres apds a menopausa. Nosso racional era o fato de
que o estrogénio, ao favorecer a vasodilatacdo, provocaria aumento
na capacidade oxidativa muscular e, consequentemente, aumento
da capacidade funcional, mas os resultados mostraram-se total-
mente diferentes do fisiologicamente esperado, diferindo dos es-
tudos de Redberg e cols.'®, que constataram aumento na resposta
ao exercicio - medido pelo VO, — e no LA das usudrias de terapia
de reposicao hormonal.

Os resultados obtidos quanto ao LA, VO, e carga no LA, também
nao se mostraram diferentes com o uso do estradiol. Estes resulta-
dos assemelham-se aos observados por Snabes e cols.'®, Mccole
e cols.?, Redberg e cols.’® e Green e cols.?!.

Da mesma forma, admitiamos que o uso de estradiol provocaria
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Fig. 1 - Perfis médios + erros padréo (EP) da variavel VO, pico quanto ao grupo
de pacientes e ao momento do estudo. *p=0,018 *p=0,002

E2 Placebo

0,5

Diferenca do VO pico pés e pico pré
(ml/Kg/min) - Média + EP

Tabela | - Distribuicao das pacientes quanto aos grupos estradiol (E2) 05
e placebo T
-
Grupo Freqliéncia J_
Absoluta Relativa 15
Placebo 11 44% =
_I-II_Zt | ;g 1506(:1; Fig. 2 - Média + erro padréo (EP) da diferenca (pos - pré) da variavel VO, pico
ota ° quanto ao grupo de pacientes. *p=0,018
Tabela Il - Estatisticas descritivas das variaveis quantitativas mensuradas no tempo zero para caracterizacao da amostra quanto ao grupo de pacientes
Variaveis Grupo Estatisticas Descritivas p-valor
Média Desvio Padréo Minimo Mediana Méximo (teste t)
Idade (anos) Placebo 57,55 4,78 51,00 57,00 66,00 0,471
E2 55,79 6,73 47,00 54,50 69,00
Peso (Kg) Placebo 63,76 9,57 4450 62,00 78,90 0,762
E2 62,70 7,81 49,00 62,00 72,70
Altura (m) Placebo 1,53 0,07 1,40 1,54 1,62 0,534
E2 1,55 0,05 1,44 1,56 1,62
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Tabela Il - Resultados da analise de variancia com dois fatores
(grupo e tempo) e medidas repetidas em um fator (tempo) para a
variavel VO, pico
Ho, P=0,018 Os grupos tém comportamentos diferentes ao lon-
go dos momentos estudados.
Grupo Placebo
Pré x P6s p=0,917 A média do tempo zero é igual a média do tempo 1.
Grupo E2
Pré x P6s p=0,002 A média do tempo zero é maior que a média do
tempo 1.
Placebo x E2
Pré p=0,018 A média do grupo placebo é menor que a média
do grupo E2.
Pés p=0,707 As médias dos grupos placebo e E2 s&o iguais.
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Fig. 3 - Perfis médios =+ erros padrao (EP) da variavel LA quanto ao grupo de
pacientes e a0 momento do estudo. *p=0,01 *p=0,01

Tabela IV - Resultados da analise de variancia com dois fatores
(grupo e tempo) e medidas repetidas em um fator (tempo) para a

variavel LA
Hy, P=0,741 Os grupos tém comportamentos semelhantes ao
longo dos tempos estudados.
Hy, P=0,362 Nao hé diferenga entre os grupos que receberam
placebo e estradiol.
Hys P=0,010 Ha diferenca entre os tempos estudados.

Momentos do Estudo
Pré x P6s p=0,010 A média no momento pré é maior que a média
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Fig. 4 - Média = erro padréao (EP) da diferenca (p6s — pré) da variavel LA quanto
ao grupo de pacientes.

aumento na carga maxima atingida durante o teste cardiopulmonar,
0 que nao foi observado.

Quanto a PAD, aventdvamos a hipotese de que o grupo estradiol
apresentaria menor pico no exercicio que o grupo placebo, em decor-
réncia da resposta vasodilatadora do esteroide, o que também nao foi
verificado; este resultado assemelha-se ao obtido por Green e cols.?!.

Apesar dos resultados obtidos nao terem revelado melhora das
respostas metabdlicas e cardiopulmonares, enfatizamos que as
pacientes do grupo estradiol referiram melhora das principais queixas
das mulheres ao procurarem o ginecologista, isto ¢, calores, insénia
e atrofia vaginal. Indubitavelmente, o estrogénio é o medicamento
que melhor atende a essa sintomatologia. Acrescente-se também
a sensacao de bem estar referida pelas pacientes deste grupo.

Ao se tentar explicar nossos resultados, tao diferentes do es-
perado, emergiram algumas possibilidades: curta duracao do uso
do estradiol (3 meses), a dose de esteréide utilizada poderia ter
sido alta e, possivelmente, o estradiol poderia ter piorado a capa-
cidade oxidativa da fibra muscular e entre outras possiveis expli-
cacoes, a diminuicao do volume sistdlico e do fluxo sangtliineo
para a musculatura esquelética.

De todas as possibilidades propostas para explicar nossos re-
sultados, acreditamos que o curto intervalo de tempo, em que as
mulheres fizeram uso do farmaco, poderia ser a melhor. Talvez,
tempo maior de exposicdo ao esterdide pudesse desencadear
melhores respostas cardiopulmonar e metabdlica.

A implicagao clinica destes resultados seria a necessidade de
orientagdo das mulheres usudrias de reposicao estrogénica da
possibilidade de, pelo menos nos primeiros meses de utilizagao
do esterodide, poderem apresentar uma diminuigao de sua capaci-
dade funcional frente a atividade fisica.

Apesar dos nossos resultados nao terem revelado melhora,
nao invalida que estimulemos a pratica adequada de exercicios
regulares. Ao contrério, os exercicios podem potencializar os efeitos
do estradiol ou mesmo prevenir o aparecimento e desenvolvimen-
to de doencas cronicas em mulheres apds a menopausa. Por outro
lado, nas pacientes com doencas ja estabelecidas, a promogao
da atividade fisica melhoraria o progndstico?.

Outro aspecto importante seria o efeito contrarregulador do
exercicio fisico cronico sobre a capacidade funcional das mulheres
apds a menopausa, ja que sabidamente, a atividade fisica fre-
gliente provoca aumento tanto da capacidade oxidativa muscular
como do VO,

Nossos resultados também nao invalidam a utilizacao da re-
posicao hormonal em determinadas pacientes, pois, além dos
inimeros beneficios sobre a sintomatologia climatérica, adicio-
nam-se outros, como os cardiovasculares, com suas acoes anti-
aterosclerdticas diretas nas artérias; aumento do catabolismo da
LDL-colesterol, bem como, do niimero e da atividade dos re-
ceptores da lipoproteina; aumento dos niveis séricos da HDL-
colesterol; acao anti-agregante plaquetéria e vasodilatacédo, de-
pendentes do efeito do 6xido nitrico; vasodilatagao independente
do endotélio; agéo inotrépica no coragéo e grandes vasos; melho-
ra no metabolismo glicidico; atividade antioxidante; inibicdo do
crescimento das células musculares lisas dos vasos; impacto favo-
ravel na fibrinélise; reducéo dos niveis da enzima de converséo da
renina e angiotensina; reducao dos niveis de homocisteina®. Des-
tacamos, ainda, a importante agdo da reposicao hormonal sobre
a remodelacao 6ssea, com supressao da reabsorgao, que permite
estabilidade e/ou ganho de massa 6ssea, além da redugdo no
risco de doenca de Alzheimer?*25,

Desta forma, é fundamental orientar as pacientes nas possibi-
lidades de intervengdes no climatério, uma vez que a promogao
da atividade fisica contribui de forma inequivoca para a melhoria
da sintomatologia climatérica, na prevencao da osteoporose, nos
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disttrbios do sono, dos canceres de mama, endométrio, colon-
retal e, sem duvida, da doenga cardiovascular?6-3!,

Nosso estudo abre caminhos para novas investigacdes sobre o
bindmio atividade fisica e hormdnios. E provavel que a associacao
dessas duas intervengdes e um tempo maior de administragao de
estradiol propicie resultados totalmente diferentes. Além disso,
seria de grande interesse investigar a relacdo entre a possivel

melhora da capacidade funcional e o comportamento vascular na
mulher no climatério por meio da pletismografia e do estudo da
atividade simpatica.

Concluindo, o uso de estradiol, ministrado durante 90 dias,
em mulheres apdés a menopausa, submetidas ao teste
cicloergoespirométrico, néo revelou melhora das respostas
cardiopulmonar e metabdlica, quando comparado ao placebo.

Referéncias

1. Wasserman K, Hansen JE, Sue DY, et al. Principles of Exercise Testing and Inter-
pretation. 2™ ed. Pennsylvania: Lea & Febiger, 1994.

2. Yazbek P, Carvalho RT, Sabbag LMS, et al. Ergoespirometria. Teste de esforco car-
diopulmonar, metodologia e interpretacéo. Arq Bras Cardiol 1998;71:719-24.

3. Lieberman EH, Gerhard MD, Uchata A et al. Estrogen improves endothelium-de-
pendent, flow-mediated vasodilatation in postmenopausal women. Ann Intern
Med 1994;121:936-41.

4. Gilligan DM, Badar DM, Panza JA, et al. Acute vascular effects of estrogen in post-
menopausal women. Circulation 1994;90:786-91.

5. TzeK, Lau MRCOG, Din Wan BS, et al. Prospective, randomized, controlled study
of the effect of hormone replacement on peripheral blood flow velocity in postme-
nopausal women. Fertil Steril 1998;70:284-8.

6. DeMeersman RE, Zion AS, Giardina EG, et al. Estrogen replacement, vascular dis-
tensibility, and blood pressures in postmenopausal women. Am J Physiol (USA)
1998;274(5Pt2):1539-44.

7. lll Consenso Brasileiro de Hipertensao. Campos do Jorddo (SP): Sociedade Bra-
sileira de Hipertensao 1998.

8. Joint National Committee on prevention, detection, evaluation, and treatment of
high blood pressure. The Sixth Report of the Joint National Committee on Preven-
tion, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure (JNC VI). Arch
Intern Med 1997;157:2413-46.

9. Menopause Core Curriculum Study Guide, Second Edition. The North American
Menopause Society 2002.

10. Keys A, Fidanza F, Karvonen MJ, et al. Indices of relative weight and obesity. J
Chron Dis 1972;25:329-43.

11. SkinnerJS, McLellan TH. The transition from aerobic to anaerobic metabolism. Res
Q Exerc Sport 1980;51:234-48.

12. Zhang YY, Johnson MC 2", Chow N, et al. Effect of exercise testing protocol on
parameters of aerobic function. Med Sci Sports Exerc 1991; 23:625-630.

13. Wasserman K. The anaerobic threshold: definition, physiological significance and
identification. Adv Cardiol (Switzerland) 1986;35:1-23.

14. Bussab WO, Morettin PA. Estatistica Basica — Métodos Quantitativos. 42 ed. Sao
Paulo 1987.

15. Siegel S. Nonparametric Statistics for the Behavioral Sciences. Kogakusha:
McGraw-Hill 1956.

16. Andrade DF, Singer JM. Analise de Dados Longitudinais (VII Simpésio Nacional de
Probabilidade e Estatistica). Campinas. Associacao Brasileira de Estatistica 1986.

17. Winer BJ. Statistical Principles in Experimental Design. 2™ ed. New York: Mc Graw-
Hill1971.

18. Redberg RF, Nishino M, McElhinney DB, et al. Long-term estrogen replacement
therapy is associated with improved exercise capacity in postmenopausal women
without known coronary artery disease. Am Heart J 2000;139:739-744.

19. Snabes MC, Herd JA, Schuyler N, et al. In normal postmenopausal women physiologic
estrogen replacement therapy fails to improve exercise tolerance: a randomized, dou-
ble-blind, placebo-controlled, crossover trial. Am J Obstet Gynecol 1996;175: 110-4.

20. McCole SD, Brown MD, Moore GE, et al. Enhanced cardiovascular hemodynamics
in endurance-trained postmenopausal women athletes. Med Sci Sports Exerc
2000;32:1073-9.

21. GreenJS, Stanforth PR, Gagnon J et al. Menopause, estrogen, and training effects on
exercise hemodynamics: the HERITAGE study. Med Sci Sports Exerc 2002; 34: 74-82.

22. Castelli WP. Cardiovascular disease in women. Am J Obstet Gynecol 1988;
158:1553-60.

23. Aldrighi JM, Pires ALR. Climatério/TRH. Reproducéo & Climatério, Suplemento
2001;16:24-30.

24. Bjarnason MH, Hassager C, Christiansen C. Postmenopausal bone remodelling
and hormone replacement. Climateric. 1998;1:72-79.

25. Paganini—Hill A, Henderson VW. Estrogen deficiency and risk Alzheimer’s disease
inwomen. Am J Epidemiol 1994;140:256261.

26. American College of Sports Medicine — Position Stand — Exercise and physical ac-
tivity for older adults. Med Sci Sports Exerc 1998;30:992-1008.

27. American College of Sports Medicine — Position Stand - Exercise for patients with
coronary artery disease. Med Sci Sports Exerc 1994;26:1-5.

28. American College of Sports Medicine — Position Stand — Osteoporosis and exercise.
Med Sci Sports Exerc 1995;27: 1-7.

29. American College of Sports Medicine — Position Stand — Physical activity, physical
and hypertension. Med Sci Sports Exerc 1993;25: 1-10.

30. Kalil LMP, Barreto ACP, Guimaraes GV, et al. Capacidade fisica em idosos subme-
tidos a programa de condicionamento fisico. Rev Soc Cardiol SP 1996;1:68-76.

31. McTiernan A. Physical activity and the prevention of breast cancer. Medscape
Women'’s Health eJournal 2000;5(5).

19

Arquivos Brasileiros de Cardiologia - Volume 84, N° 1, Janeiro 2005



