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RESUMO

Introducdo: o estresse oxidativo (EO) caracteriza-se pelo aumento exacerbado de
substancias pro-oxidantes em detrimento das antioxidantes. Quando crénico altera a
biodisponibilidade de o6xido nitrico que, por sua vez, modifica varidveis
hemodindmicas e a funcdo autondémica cardiaca, com o0 aumento da atividade
simpatica e diminuicdo da atividade vagal. O EO e a funcdo autondémica cardiaca
estdo ligados a processos fisioldgicos e patoldgicos. Séo, ainda, significativamente
influenciados por aspectos associados ao estilo de vida, como gasto cal6rico regular
com atividades fisicas, comportamento sedentério e qualidade do sono. Contudo, a
magnitude da influéncia de cada um destes fatores, quando analisados de modo
integrado, é pouco conhecida, especialmente em sujeitos saudaveis e ativos.
Portanto, este estudo teve como objetivo verificar a associacdo entre fatores de
estilo de vida, analisados por meio de uma abordagem integrada por gasto calérico
por intensidade de atividade fisica, comportamento sedentario e indice de qualidade
do sono e (i) a funcédo autonémica cardiaca em diferentes posi¢cdes corporais (supina
e ortostatica) e na mudanca de posicéo (supina para ortostatica) e (ii) biomarcadores
de EO, em homens adultos ativos. Métodos: foram selecionados homens adultos,
aparentemente saudaveis e fisicamente ativos. Os fatores de estilo de vida foram
verificados por meio de questionarios, sendo estes o0 gasto cal6rico em atividade
fisica de moderada e vigorosa e baixa intensidade e o comportamento sedentério
(IPAQ) e o indice de qualidade do sono (PSQI). A funcdo autonémica cardiaca foi
avaliada pelos indices temporais e espectrais da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) obtidas por meio dos registros curtos de 5 minutos nas posi¢cées
supina e ortostatica. Os marcadores séricos de EO foram analisados em amostra de
sangue venoso periférico, coletada em repouso, e incluiram o TBARS (substancias
reativas ao acido tiobarbitlrico) e a capacidade antioxidante total determinada pelo
FRAP (ferric reducing ability of plasma). Os dados foram transformados a log10 e
tiveram a homogeneidade e normalidade verificadas pelos testes de Levenne e
Komolgorov Smirnov, respectivamente. Para associagdo entre o modelo bruto
composto por fatores comportamentais, foi realizada regressdo linear multipla,
ajustada para uma analise de regressao hierarquica com a introdugé@o de variaveis

intervenientes, como idade, IMC e percentual de gordura. O nivel de significancia



adotado foi de p<0,05. Para verificar o nivel de adequabilidade do modelo foi
considerado F<0,05. Resultados: foram incluidos 35 homens com mediana (quartis)
de idade de 25 (23 — 27) anos e IMC de 24,4 (22,2 — 26,9). Foram verificadas, na
posicdo supina, associacdes negativas entre o comportamento sedentario e os
indices de modulacédo global SDNN e de predominancia vagal pNN50, r-MSSD e HF
(B= -0,35; -0.30; -0,39; -6,46, p= 0,02; 0,05; 0,01; 0,00, respectivamente). Na
posicdo ortostatica, foi encontrada associacdo negativa entre o gasto calérico em
atividade fisica de baixa intensidade com o indice de predominéancia vagal pNN50
(B=-0,28, p= 0,06) e positiva com o de predominancia simpatica norLF (B= 0,10, p=
0,04). Sob o efeito da mudanca de posicdo supina-ortostética, foi encontrada
associacado positiva entre o comportamento sedentario e o indice de modulacéo
global iR-R (B= 2,13, p= 0,01). O gasto calérico em atividade fisica de baixa
intensidade associou-se positivamente com o indice de predominancia simpética LF
(B= 2,88, p= 0,08) e negativamente com o indice vagal norHF (B= -0,89, p= 0,05),
associando-se positivamente com o balanco simpato-vagal LF/HF (B= 0,75, p=
0,06). Por fim, o modelo proposto mostrou adequabilidade significativa, na posicéo
supina, com o indice de predominancia vagal HF (F= 0,07), na posi¢do ortostéatica
com o balanco simpato-vagal LF/HF (F= 0,05), e sob o efeito da mudanca de
posicdo supina para ortostatica com o indice de predominancia vagal pNN50 (F=
0,09). Quando considerados os marcadores de EO, o modelo bruto e o modelo
ajustado para as variaveis intervenientes indicaram que o comportamento sedentario
associou-se positivamente com a capacidade antioxidante total (B= 1,44; 3,02, p=
0,01; 0,00) e negativamente com o TBARS (B= -0,23; -1,63, p= 0,14; 0,01).
Verificou-se ainda que o gasto calérico em atividade fisica de baixa intensidade
associou-se negativamente ao TBARS (B= -0,23; -0,21, p= 0,02; 0,01), nos dois
modelos. O modelo mostrou, em suma, significativa adequabilidade com o FRAP,
TBARS e a razdo FRAP/TBARS (F= 0,01; 0,00; 0,00) Conclusé&o: os dados
sugerem a associacdo de fatores de estilo de vida, analisados de forma integrada,
sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca e sobre o EO, com protagonismo do
comportamento sedentario e do gasto calérico em atividade fisica de baixa

intensidade em homens adultos jovens, saudaveis e ativos.

Palavras-chave: atividade fisica, comportamento sedentario, sono, funcgao

autondbmica cardiaca, estresse oxidativo.






ABSTRACT

Introduction: oxidative stress (OS) is characterized by the exacerbated increase of
pro-oxidants at the expense of antioxidants. Chronically, it may alter the
bioavailability of nitric oxide, which in turn modifies hemodynamic variables and
autonomic cardiac function, leading to increased sympathetic activity and decreased
vagal tone. OS and cardiac autonomic function are linked to physiological and
pathological processes. They are also significantly influenced by lifestyle factors,
such as regular caloric expenditure with physical activities, sedentary behavior and
sleep quality. However, little is known about the magnitude of the influence of each of
these factors, when analyzed in an integrated way, especially in healthy and active
subjects. This study aimed to investigate the association between lifestyle factors,
analyzed by an integrated approach comprising caloric expenditure by intensity of
physical activity, sedentary behavior and sleep quality index, and (i) autonomic
cardiac modulation in different body positions (supine and orthostatic) and after
change in position (supine to orthostatic) and (ii) serum OS markers in active adult
males. Methods: apparently healthy and physically active adult males were selected,
and information about lifestyle aspects was collected using questionnaires. They
included caloric expenditure in moderate and vigorous and low intensity physical
activity, sedentary behavior (IPAQ) and the sleep quality index (PSQI). Cardiac
autonomic function was assessed by the temporal and spectral indexes of heart rate
variability (HRV) obtained through the short 5 minute registers in the supine and
orthostatic positions. Serum OS markers were analyzed on a peripheral venous
blood sample, collected at rest, and included TBARS (thiobarbituric acid reactive
substances) and the total antioxidant capacity determined by FRAP (ferric reducing
ability of plasma). The data were transformed to logl0 and had homogeneity and
normality verified by the Levenne and Komolgorov Smirnov tests, respectively. For
the association between the crude model composed of behavioral factors, multiple
linear regression was performed, adjusted for a hierarchical regression analysis with
the introduction of intervening variables, such as age, BMI and fat percentage. The
level of significance was set at p <0.05. To verify the adequacy level of the model, F
<0.05 was considered. Results: 35 men with a median age (quartiles) of 25 (23 - 27)

years and a BMI of 24.4 (22.2 - 26.9) were included. In the supine position, negative



associations between the sedentary behavior and the global modulation indices
SDNN and vagal predominance pNN50, r-MSSD and HF (B= -0,35; -0.30; -0,39; -
6,46, p= 0,02; 0,05; 0,01; 0,00) were found. In the orthostatic position, negative
association between the caloric expenditure in low intensity physical activity and the
vagal index pNN50 (B= -0,28, p= 0,06) and positive with the sympathetic index
norLF (B= 0,10 , p= 0,04) were found. Under the effect of supine to orthostatic
position change, positive associations were found between the sedentary behavior
and the global modulation index iIR-R (B= 2,13, p= 0,01); moreover, caloric
expenditure in low-intensity physical activity was positively associated with the
sympathetic predominance index LF (B= 2,88, p= 0,08) and negatively with the vagal
index norHF (B= -0,89, p= 0,05), therefore associating positively with the sympatho-
vagal LF/HF (B= 0,75, p= 0,06) balance. Finally, the proposed model showed
significant adequacy, in the supine position, with the index of vagal predominance HF
(F= 0,05), in the orthostatic position, with the sympatho-vagal balance LF/HF (F=
0,05), and under the effect position change to the index of vagal predominance
PNN50 (F= 0,09). When the EO markers were considered, the gross crude model
and adjusted model for the intervening variables indicated that the sedentary
behavior was positively associated with the total antioxidant capacity (B= 1,44; 3,02,
p= 0,01; 0,00) and negatively with the TBARS (B= -0,23; -1,63, p= 0,14; 0,01). In
addition, caloric expenditure in low-intensity physical activity was negatively
associated with TBARS (B= -0,23; -0,21, p= 0,02; 0,01), in both models. The model
showed, in short, a significant adequacy with FRAP, TBARS and FRAP/TBARS ratio
(F= 0.01; 0.00; 0.00) Conclusion: our findings suggest the association of lifestyle
factors, analyzed in an integrated way, on heart rate variability and OS in young,

healthy and active men.

Key-words: Physical activity, sedentary behavior, sleep, autonomic cardiac function,

oxidative stress.
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1 INTRODUCAO

O sistema nervoso autonomo (SNA) possui importante funcdo na manutencao
da homeostase. Conhecido também como sistema nervoso visceral, a divisdo
autonémica influencia o tdbnus e modulacdo da pressao arterial (PA), frequéncia
cardiaca (FC) e resisténcia vascular periférica. E, ainda, um importante indicador de
salude, tanto em repouso, quanto em resposta a diferentes estimulos, como

alteracdes posturais, climaticas e exercicio fisico (1).

A atividade cardiaca € modulada por vias aferentes e eferentes vagais e
eferentes simpaticas que controlam, instantaneamente batimento a batimento
cardiaco, em resposta a diferentes condicdes. Podendo ser avaliada pela
determinacdo da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), que representa um
método ndo invasivo e de baixo custo (2), em que diversos dados sugerem que a
diminuicdo da VFC esta associada ao aumento da morbimortalidade por causas

cardiovasculares (3, 4).

A teoria dos radicais livres ou estresse oxidativo (EO), proposta por Denham
Harman em 1956 (5) e posteriormente aprimorada por Jaime Miquel (6), possui
estreita relacdo com diversos processos fisiolégicos e patolégicos. Segundo ela,
algumas reacfes que acontecem nas células e ndo sédo corretamente reparadas,
assim como o acumulo gradual de danos gerados pela formacéo de radicais livres,
comprometem a integridade celular, podendo levar a sua morte (5, 6). O
desequilibrio entre a producdo de substancias pré-oxidantes (espécies reativas de
oxigénio e espécies reativas de nitrogénio) e substancias antioxidantes constitui o

EO (7, 8).

O estilo de vida parece fundamental em promover alteracdes organicas
deletérias. A este bordo, a inatividade fisica e o comportamento sedentéario
constituem fatores relevantes no aumento do risco de disturbios cardiometabdlicos
(9-11). Em adultos saudaveis, aqueles que optam por um estilo de vida ativo
apresentam aumento da VFC em relagcdo aos seus pares sedentarios, que €

preditivo de saude cardiovascular (12). Por outro lado, independentemente da
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condicdo fisica, 0os que apresentam comportamento sedentario demasiado,
apresentam modificaces da VFC durante o sono, o que sugere desequilibrio do
balanco autonémico (13, 14). Curiosamente, quando se trata de EO, para a
adaptacao a pratica regular de atividade fisica (AF), € necessario que os estimulos
promovam temporariamente o aumento da concentragdo circulante de substancias
pré-oxidantes e que, por conseguinte, gerem uma resposta antioxidante que
promova a liberacdo de fatores que resultem em adaptacdo ao estimulo (15).
Substancias pro-oxidantes produzidas em resposta a pratica aguda de AF podem
representar componentes integrais de vias de sinalizacdo que resultam na regulacao
da expressédo de genes que codificam produtos com capacidade antioxidante e
iniciam adaptacdes de protecdo ao estresse representado pela AF. Estas alteracfes
sdo fundamentais para manutencdo em longo prazo da homeostase, pois resultam
em protecdo celular e organica (33-38). Além disso, indicam efeitos positivos da
pratica regular de AF sobre mediadores de doencas (16-18). A pratica cronica de AF
associa-se a beneficios cardiovasculares, como aumento da circulacdo de
substancias vasoativas (19, 20) e da sensibilidade barorreflexa (21, 22), reducao da
pressao arterial de repouso (21, 22) e, como resultado, menor estresse ao miocardio
durante as atividades diarias. Além disso, todas estas alteracBes associam-se a um
elevado nivel de VFC (23-27), o que condiz com uma maior atividade vagal e menor
estresse organico. O aumento exacerbado de substancias pro-oxidantes geradas
pelo desuso muscular, em outra via, suprime a resposta antioxidante e cria um
cenario deletério, com taxa de sintese/degradacdo proteica negativa que, por fim,
acarreta em sarcopenia (28). Ademais, o sono pode agir como um fator ambiguo.
Fisiologicamente necessario para o bom funcionamento organico por promover
eliminacao/tamponamento de substancias pro-oxidantes, acumuladas no cérebro
durante a vigilia, por meio da producdo de agentes antioxidantes (29, 30). Por outro
lado, associa-se positivamente com o comportamento sedentario (31-33). Desta
forma, o sono deve ser entendido de maneira qualitativa, indicada por seu aspecto
“‘restaurador” (29, 30), potencialmente complementando uma estratégia de bons

cuidados relativos ao estilo de vida.

Segundo Chuang e cols. (34), a VFC pode estar associada com mudancas em
biomarcadores de EO, sendo que o equilibrio deste pode atenuar as alteracbes na

VFC (35). Contudo, os estudos que exploram a associacdo entre EO e VFC, em
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geral, desconsideram aspectos relacionados a hébitos de vida em diferentes
populacées (adultos jovens, idosos, diabéticos, hipertensos, individuos ativos e ndo
ativos, entre outras). Entretanto, o entendimento da influéncia destes fatores é
importante ndo somente do ponto de vista fisiolégico, mas também no contexto de
estratégias terapéuticas para doencas cardiovasculares e metabdlicas e de politicas
publicas para prevencéo de doencgas e promocéao da saude.

A andlise integrada da influéncia do estio de vida sobre variaveis biolégicas é
pouco conhecida. Recentemente, Rosique-Esteban e cols. (36) verificaram, em
sujeitos obesos e com diabetes tipo 2, que o acréscimo de 1lh/dia de AF de lazer
acima da intensidade moderada melhora desfechos relacionados a estas condicdes.
Neste mesmo estudo, o comportamento sedentario, representado pelo tempo total
gasto sentado assistindo a TV, apresentou associacao positiva com marcadores de
risco cardiometabdlico, embora o tempo gasto em AF tenha sido preponderante em

predizer estes marcadores nos sujeitos estudados.

Para nosso conhecimento, ndo ha descricdo prévia da andlise integrada do
estilo de vida considerando como desfechos a VFC e EO. Tendo em vista que
alteracdes da VFC e o EO estdo associados a mortalidade precoce (37, 38), torna-
se de fundamental importancia, do ponto de vista preventivo, estuda-los em
populacdes saudaveis e ativas. A hipétese é de que fatores relacionados ao EO e a
modulacdo autonémica cardiaca possam estar associados ao processo adaptativo
decorrente da pratica cronica de AF. Assim, quanto maior o nivel de atividade fisica,
menor comportamento sedentario e maior qualidade do sono, mais intensos e
positivos os efeitos sobre variaveis relacionadas a funcédo autondmica cardiaca e o
EO.

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Sistema Cardiovascular e sua regulacao

O sistema cardiovascular € composto pelo coracdo e dois sistemas vasculares: a
circulacdo sistémica e a pulmonar. Sua principal funcdo consiste em atender a
demanda tecidual de oxigénio e nutrientes, bem como a remocdo de metabdlitos

(39) e, para isso, este sistema se adapta visando suprir as necessidades teciduais.
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Com o aumento da demanda metabdlica, como no exercicio fisico, ou necessidade
em suprir determinado o6rgdo de prioridade, como cérebro e coragdo, ocorre
modificacdo do fluxo sanguineo de maneira a aumentar a disponibilidade de
oxigénio, nutrientes e fatores humorais que atendam as exigéncias de momento de
determinado tecido (40, 41).

Os mecanismos de controle do sistema cardiovascular podem ser divididos em
trés grupos: (i) os de regulacao lenta (horas a dias), mediados principalmente pela
regulacdo hormonal, e que resultam em controle do volume dos liquidos corporais;
(i) os de acdo intermediaria (minutos a horas), mediados por fatores neuro-
humorais, e (iii) os de regulacdo imediata (segundos) ou de curto prazo, resultantes
da acdo coordenada de mecanismos neurais. Em conjunto, estes mecanismos
contribuem para a homeostase. O presente estudo se dedica, em parte, ao estudo
do controle neural, representado pelo sistema nervoso autbnomo (SNA) e seus
ramos simpatico e parassimpatico, que compreendem a funcédo autonémica cardiaca
(41).

O ciclo cardiaco é composto por duas fases, a sistole (contracdo cardiaca) e a
diastole (relaxamento cardiaco). O volume sistdlico, considerado o volume total de
sangue ejetado pelo ventriculo durante uma sistole, é determinado, principalmente,
por trés fatores: (i) pré-carga (volume de sangue que chega ao coracao); (i) pos-
carga (resisténcia vascular periférica, regulada pelo SNA) e (iii) contratilidade
miocardica, influenciada principalmente pelo sistema nervoso simpatico e ativacédo

dos receptores beta-adrenérgicos (42-45).

O fluxo e a pressao sanguineos estdo sob preponderante controle do SNA. A
inervacdo das pequenas artérias, arteriolas e veias permitem sua estimulacao
simpatica, que resulta em vasoconstricao e, assim, a reducdo da velocidade ou fluxo
sanguineo. A acdo do SNA também pode aumentar ou reduzir a frequéncia cardiaca
(FC), na dependéncia da acao de fibras simpaticas em receptores adrenérgicos ou
acdo do nervo vago e ativacdo de receptores muscarinicos, respectivamente (41,
46).

Alteracbes de postura, pressao intratordcica, volume sanguineo e equilibrio
vasodilatacao/vasoconstricdo podem afetar todos os aspectos supracitados (47),

assim como situagdes fisiolégicas de demanda metabdlica aumentada. Este € o
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caso do exercicio fisico, em que a maior demanda metabdlica aciona mecanismos
de (i) aumento da contratilidade cardiaca, (i) aumento da pré-carga, por meio de
maior retorno venoso, “otimizado” pela contragdo muscular, e (iii) diminuicdo da pos-
carga por reducdo da resisténcia vascular sistémica (40). Por outro lado, em
condicdes patolégicas, como diabetes e hipertensdo arterial, pode haver aumento da
pés-carga e consequente aumento compensatorio da contratilidade cardiaca, ou
reducdo da contratilidade cardiaca em razdo de hipoxia ou isquemia do miocéardio
(48). Nestes casos, observa-se disfuncdo autonémica, caracterizada por demasiada
ativacdo do SNS e de receptores adrenérgicos, considerada como um mecanismo
compensatorio que, contudo, resulta em dessensibilizacdo adrenérgica (49).

O controle autbnomo do sistema cardiovascular é de extrema complexidade e
ndo significa somente um balanco oposto entre componentes simpatico e
parassimpatico. Como explicado acima, diversos fatores podem afetar estas
respostas e, portanto, 0 seu conhecimento € necessario nas mais diversas

populacoes.

2.1.1 Avaliagao Clinica da Fungcdo Autonémica Cardiaca

A funcdo autonémica cardiaca é definida como o estado do controle simpéatico e
parassimpatico exercido sobre o automatismo sinusal. Seu desbalanco, denominado
disfuncdo autondmica cardiaca, pode resultar em alteracdo de reflexos
cardiovasculares, incapacidade de adaptacdo cardiovascular, inadequado
desempenho fisico, disfuncdo miocéardica contratil, alteragcdes neuro-humorais, além
de arritmias e morte subita. Desta forma, a avaliacdo clinica da funcdo autonémica
cardiaca representa uma importante estratégia de diagnéstico e prevencao destes
eventos (49, 50).

Alteracdes do tdnus simpatico ou parassimpatico podem ser observadas em
condic0es fisiologicas ou patoldgicas. As primeiras sdo representadas sobretudo por
atletas e caracterizadas por sindromes bradicardicas, em que €é observada
predominancia do ténus vagal e reducdo da atividade simpatica. Em condigbes
patoldgicas, a disfungcdo autondmica cardiaca se manifesta, de maneira geral, por

reducdo do tbnus vagal e aumento da atividade simpatica. Disfuncdes de maior
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gravidade, contudo, podem se caracterizar por reducdo do tbnus de ambos os
componentes. (41).

A determinagao do “perfil autonémico” por meio da avaliagcéo clinica da funcéo
autonbmica cardiaca auxilia o diagndstico e o0 prognoéstico de doencas
cardiovasculares e na definicdo de estratégias terapéuticas mais adequadas (51-53).
A avaliacdo da funcdo autonémica cardiaca se da pelo registro dos intervalos RR
(compreendido entre duas ondas R no eletrocardiograma, conforme demonstra a
Figura 1) ou VFC, que traduz a influéncia dos ramos parassimpético e simpético
sobre o nodo sinusal, que gera respostas depressoras ou excitatorias sobre a FC,

respectivamente (41).

Intervalo RR R

Intervalo PR

Intervalo QT

Figura 1. llustracdo dos intervalos RR de um eletrocardiograma (Adaptado de

https://servicodeurgencia.pt/cc/2/atECG).

Os ajustes do SNA ou tbnus parassimpatico e simpético, verificados por meio da
VFC, podem ser analisados no dominio do tempo e no dominio da frequéncia. No
primeiro caso, sdo utilizadas variaveis paramétricas e nao paramétricas; no
segundo, variaveis espectrais que quantificam as faixas de distribuicdo relativa e
absoluta que compdem o fendmeno ondulatorio da VFC (41, 54). A analise espectral
da funcdo autonémica cardiaca fornece, também, a exemplo da analise no dominio
do tempo, uma série de indices, como area espectral total, area espectral absoluta
de cada uma das faixas de frequéncias espectrais, area espectral relativa de cada
uma das faixas de frequéncias espectrais, area espectral normalizada das bandas

de baixa e alta frequéncias espectrais e a razao entre as areas absolutas das faixas


https://www.google.com.br/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjAx6bvoPPUAhXCiJAKHY1BBOwQjRwIBw&url=https://servicodeurgencia.pt/cc/2/altECG&psig=AFQjCNFTuAeHaJqDHowP4FpDScreJkCwcQ&ust=1499382395649988
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de baixa e de alta frequéncias espectral, que traduz o balanco autonémico simpato-

vagal (2).

Quadro 1. Definicao e indicativo fisioldgico dos indices do dominio do tempo e da frequéncia da

variabilidade da frequéncia cardiaca.

indice Definicéo Indicativo fisiolégico
Dominio do tempo
IRR Média de todos os intervalos RR | Simpatica e parassimpatica
normais
SDNN | Desvio padrdo de todos os intervalos | Simpatica e parassimpatica
RR
pNN50 | Porcentagem das diferencas | Parassimpética
sucessivas entre os intervalos RR
maiores que 50ms
r-MSSD | Raiz quadrada da média das diferencas | Parassimpatica
sucessivas ao quadro, entre RR
adjacentes
Dominio da frequéncia
LF Espectro de baixa frequéncia (de 0,04 — | Simpética e parassimpatica com
0,15 Hz). predominio simpatico
NorLF | Espectro normalizado de  baixa | Simpética e parassimpatica com
frequéncia predominio simpatico
HF Espectro de alta frequéncia (de 0,15 — | Parassimpatica
0,40 Hz).
NorHF | Espectro normalizado de alta | Parassimpatica
frequéncia
LF/HF | Razéo LF/HF Balanco simpato-vagal

Para essas andlises, a Forca Tarefa (2), publicada em 1996, indica que o0s

registros da VFC podem ser obtidos por periodo curto (até 5 minutos) ou longo (24

horas), via sistema Holter. Apesar de ndo haver diferencas entre os registros por

curto ou longo periodo (55), a op¢ao por um ou outro depende do contexto clinico ou
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da questao de pesquisa. Em conjunto com os registros da VFC, devem ser obtidas
respostas reflexas associadas a FC ou a PA, que devem ser analisadas em conjunto
para uma adequada avaliacdo da funcéo autondmica cardiaca. Diversos testes tém
sido descritos, com graus variados de invasividade, dificuldade de execucéo e custo.
Todos estdo fundamentados na modificagdo da atividade de receptores aferentes
em decorréncia de manobras clinicas e/ou farmacolédgicas, em medidas diretas das
atividades simpatica e parassimpatica eferentes (geralmente em modelos
experimentais) ou indiretamente nas variacdes nos oOrgaos-efetores, bem como
blogueios farmacolégicos (47, 56, 57). Entre eles, destacam-se aqueles que
induzem alteragbes da FC, como o bloqueio farmacologico de vias simpéticas, a
manobra de Valsalva, o teste fisico em esteira ou ciclo-ergbmetro e a adocao ativa
da postura ortostatica (Ortostatismo). Apesar de validados e amplamente utilizados,
todos estes e inclusive outros ndo citados possuem limitagdes, principalmente no

que concerne ao controle postural e ao tipo e forma de registro das variaveis (47).

No presente estudo, a adocao ativa da postura ortostética foi adotada como via
de induzir respostas reflexas da FC, por meio do aumento absoluto/relativo da
descarga simpética e reducdo absoluta/relativa da atividade parassimpatica ao
coracao, possibilitando inferéncias sobre a integridade desta via. Este teste possui
relacdo com uma atividade comum na vida diaria, que é o “deitar e levantar”. Na
posicdo deitada, o sangue estad distribuido uniformemente por toda extensdo do
corpo. Ao levantar-se, com a gravidade a maior parte do sangue é deslocada para
as extremidades inferiores, ocorrendo, agudamente, reducdo da PA. Isto, por sua
vez, desencadeia o reflexo barorreceptor, que responde a queda da PA com
reducdo de sua frequéncia de disparo. Esta alteracdo promove reducdo da entrada
sensorial no centro de controle cardiovascular aumentando a atividade simpatica e
reducdo concomitante da atividade vagal. Ocorre, entdo, aumento da FC e da
contratilidade do miocéardio, com consequente aumento do débito cardiaco que, em
conjunto com o aumento da resisténcia periférica, aumenta a pressao arterial média
(PAM) e, rapidamente, o fluxo sanguineo para regides do corpo desfavorecidas pela
gravidade. Ademais, a bomba muscular esquelética também auxilia neste processo,
facilitando o retorno venoso quando da contracdo muscular para estabilizacdo da PA
na postura ereta (58-60).
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Estes ajustes ocorrem de modo integrado e rapido, de modo que a manobra de
‘levantar-se a partir da posicao deitada” representa um marcador da atividade
simpatica (41, 49, 61). Neste cenario, 0 aumento da atividade simpatica ndo apenas
resulta em aumento da FC, mas também no aumento da resisténcia vascular
periférica, pois ha também liberacdo de catecolaminas pelas glandulas suprarrenais,
gue levam a vasoconstricao (59).

2.2 Estresse Oxidativo

A vida aerbbica depende de um suprimento energético controlado por uma
maquinaria metabdlica que pode ser prejudicial por reacfes oxidativas nao
controladas e que estdo associadas com a producdo de energia. Para reparar os
danos potenciais destas reacdes oxidativas, h4 um sistema antioxidante complexo,
capazes de tamponar a acdo de substancias pro-oxidantes. Ha, assim,
fisiologicamente um equilibrio entre a producédo de substancias pro-oxidantes e a
acdo de processos antioxidantes. O desequilibrio entre substancias pro-oxidantes e
antioxidantes, por outro lado, é denominado estresse oxidativo (EO) (62, 63).

A ocorréncia de EO em curto prazo € importante para a adequada regulacéo de
diversos processos fisioldgicos (64) e é observado em condicbes como o exercicio
fisico (65, 66). Entretanto, cronicamente, representa uma condi¢do deletéria. De
fato, diversas doencas estdo associadas a aumento crénico do EO, como diabetes
mellitus, doencas cardiovasculares, pulmonares, doencas neurodegenerativas e
cancer (67-69). As substancias pro-oxidantes capazes determinar processos
celulares degenerativos nestas condi¢bes sdo, sobretudo, as espécies reativas de
oxigénio (ERO) e as espécies reativas de nitrogénio (ERN), popularmente
denominadas de radicais livres (RL). O termo RL refere-se a toda e qualquer
molécula que possua um ou mais elétrons desemparelhados em sua 6rbita externa.
Esta molécula possui alta reatividade, reagindo com qualquer molécula que esteja
proxima, tendo uma funcdo redutora ou oxidante. Tais rea¢cdes devem ocorrer no
citoplasma, nas mitocondrias ou na membrana celular, ao ponto que, o alvo deve
estar relacionado com o local de formacdo do RL, variando de substratos
energéticos (Proteinas, carboidratos e lipideos) a moléculas de DNA (70, 71).
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As ERO representam a classe mais importante de substancias pré-oxidantes. O
oxigénio (O2), embora essencial para a vida aerdbia, ao participar da maquinaria
metabdlica pode reagir e dar origem a produtos toxicos. A “toxicidade” do O% é um
fendbmeno aparentemente continuo e presente mesmo sob condi¢cdes de normoxia
em organismos aerobicos sadios e dotados de diferentes e especificas defesas
antioxidantes (72).

A principal via de reducdo do O2 envolve sua reducdo a agua, incorporando
quatro elétrons ao final da cadeia respiratoria. Contudo, entre 1 e 3% deste O2
sofrem reducdo por um numero menor de elétrons, gerando elementos reativos,
como o radical superoxido, que esta associado a varios processos patoldgicos.
Alids, o radical superoxido pode também reagir com outras moléculas e formar
outros radicais. Entre estes, destaca-se o peroxido de hidrogénio, que é oriundo da
reacdo do radical superoxido com o radical hidroxila, gerando um potente oxidante
capaz de atravessar as membranas com facilidade. O radical hidroxila, embora com
meia-vida curta, é considerado a ERO mais danosa, e tendo como principal alvo o
DNA (71, 72).

Ademais, a reducéao direta do O2 ndo ocorre em fungcéo da regra de conservacao
do spin. Com o acréscimo de energia ao O2 pode ser gerada uma forma mais reativa
do O2, denominada oxigénio singlete. Este produto é altamente reativo a moléculas
que possuam a Orbita externa pareada, tendo como principais alvos os lipidios
insaturados, proteinas e DNA (73).

2.2.1 Peroxidacéao lipidica

O principal sitio de formacdo de ERO é a mitocondria. A cadeia respiratoria é
composta por proteinas transmembranares existentes na membrana mitocondrial
interna e a formagdo de ERO ocorre proximo a membrana. Tais substancias
possuem como alvo principal a membrana celular, que por ser constituida por
lipidios poli-insaturados constitui alvo de deterioracdo oxidativa por um processo

chamado peroxidagéo lipidica (PL) (74-77).
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Caso a PL néo seja contida por substancias antioxidantes, é propagada uma
cascata de reacBes danosas potencialmente muito superiores aquelas observadas
no inicio do processo. Inicialmente, sdo observadas alteracbes da estrutura e
permeabilidade da membrana, levando a diminuicdo da seletividade i6nica, liberacéao
do conteudo das organelas e formacdo de produtos citotoxicos que culminam,
posteriormente, com o apoptose celular (78). A PL tem sido amplamente estudada e

€ observada em condic¢@es fisioldgicas e patoldgicas (79-82).

A PL pode ser avaliada por diferentes métodos, entre eles os que utilizam
amostras de plasma para determinacdo da concentracédo de substancias reativas ao
acido tiobarbiturico (TBARS). Este marcador representa uma quantificacdo de
hidroperoxidos de lipideos e aldeidos, como o malondialdeido (83, 84). Dados de
diversos estudos apontam que concentracdes plasmaticas elevadas deste marcador
estdo associadas a estados patoldgicos e um ambiente celular deletério. Além disso,
sua determinacdo apresenta baixo custo e facil execucdo, sendo amplamente

empregada em estudos cientificos (85-87).

2.2.2 Defesa antioxidante

Os sistemas biolégicos se defendem contra a agressao pelas ERO reduzindo-as
a moléculas de O2. De maneira natural, algumas substancias podem atuar
eliminando ou impedindo a atuagéo de substancias pré-oxidantes. Estas substancias
compdem o sistema antioxidante e podem ser divididas em enzimaticas e nao-

enzimaticas (71).

A superéxido dismutase, catalase, glutationa peroxidase e a glutationa redutase
sdo as principais enzimas que compdem o0 sistema antioxidante enzimatico natural
do organismo humano. Entre os ndo enzimaticos, destaca-se a glutationa,
observada em grande quantidade no citoplasma, em sua forma reduzida e que
representa um marcador de saldde celular. Seu déficit acarreta diminuicdo da
resisténcia as drogas e radiacdes, da capacidade de reversdo de tumores e da
sintese do ascorbato. Outros ndo enzimaticos incluem pigmentos biliares, melanina,

prostaglandinas, alguns hormdnios, aminoacidos e o acido urico (77).

Ainda como antioxidantes nao-enzimaticos, inseridas nas membranas celulares

e de organelas, existem as vitaminas lipossoluveis, que conferem protecao estrutural



30

a estas membranas. Este é o caso da vitamina E (principalmente o alfa-tocoferol),
que atua como inibidor de propagacdo de correntes de reagOes em cadeia
envolvendo a PL. Igualmente, vitaminas hidrossollveis, como a vitamina C, estédo
inseridas no processo de protecdo antioxidante ndo-enzimatico do organismo (88).
Os antioxidantes ndo enzimaticos, em sua grande maioria sdo exdgenos e, portanto,

necessitam ser absorvidos por adequada alimentacédo (88-91).

A avaliacdo da capacidade antioxidante celular por diversos meétodos esté
fundamentada na capacidade de controle da concentracdo de substancias pro-
oxidantes. Nestas técnicas, € empregada amostra de fluidos biolégicos (urina, soro
ou plasma, entre outros) e sua capacidade antioxidante é determinada em
comparagdo a uma amostra referéncia. Com isso, obtém-se um resultado que
estima de maneira ndo especifica a capacidade antioxidante da célula. Entre estes
métodos, destacam-se o estado antioxidante total (Total Antioxidant Status — TAS) e
a capacidade antioxidante equivalente ao trolox (Trolox Equivalent Antioxidant
Capacity — TEAC) (92-94). O ensaio de potencial antioxidante férrico (Ferric
Reducing antioxidant Power - FRAP) verifica, por meio da reacdo de reducédo do
ions férrico a ferroso, a capacidade de antioxidantes que ndo contém ligacdes S-H,
sendo um método validado e fidedigno para aferir a capacidade de antioxidantes

especificos (95).

2.3 Atividade fisica, comportamento sedentéario e sono

Aspectos que compdem o estilo de vida tém se destacado como fatores de risco
para o desenvolvimento de diversas doencas cronicas ndo transmissiveis (96, 97).
Ma alimentacdo, consumo excessivo de &lcool, tabagismo, inatividade fisica,
sedentarismo e ma qualidade do sono apresentam-se como aqueles que, quando
inseridos em uma fisiologia preventiva, podem melhor predizer o desenvolvimento

de doencas.

Em uma publicacdo classica, Blair e cols. (98) afirmam que “a salde deve ser
considerada de modo amplo, ndo apenas considerando a exclusdo de enfermidades,
mas também como a capacidade de melhor desenvolver atividades de vida diaria”.
Em consisténcia com essa ideia, sujeitos que adotam um estilo de vida ativo
apresentam maior funcionalidade e parecem ter maior disposi¢do para tal e para

outras atividades de vida diaria (99).
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A este modo, a constru¢cdo do conhecimento sobre a 6tica preventiva, ao longo
das ultimas décadas, tem apontado que a ado¢do de um estilo de vida ativo, pouco
comportamento sedentario e boa qualidade do sono sao ideais para um
envelhecimento saudavel (100-102). Neste sentido, algumas abordagens tém se

destacado e estas ideias tém passado por avangos consideraveis.

A atividade fisica (AF) é definida como qualquer movimento corporal produzido
em consequéncia da contragdo muscular e que resulte em gasto cal6rico acima de
1,5 equivalentes metabodlicos (MET’s). H& diretrizes que recomendam a pratica
minima de 150 minutos por semana de atividade fisica em intensidade moderada, ou
75 minutos por semana em intensidade vigorosa (103). Assim, o individuo que néo
atende a estas recomendacdes deve ser considerado “inativo ou insuficientemente
ativo” (104).

Programas de promocdo de saude publica de acordo com as evidéncias néo
devem existir ao desconsiderar a pratica de AF, ao passo que, segundo Gillen e
cols.(105) esta deva levar em consideracdo ndo somente o volume, como também
deve ser realizada em uma intensidade de moderada a vigorosa para que apresente

beneficios ainda mais consideraveis com relacdo a marcadores de saude.

O papel benéfico da AF sobre a saude fica evidente em estudos envolvendo
individuos com doencgas cronicas. Em um estudo realizado nos Estados Unidos, um
total de 91% dos casos de diabetes tipo 2 e 82% dos casos de doenca arterial
coronariana eram atribuiveis a inatividade fisica, entre outros fatores explicativos
como excesso de peso (indice de massa corporal elevado), dietas com elevado teor
de gorduras saturadas e carga glicémica elevada, e tabagismo (106). Em outros
estudos, foi mostrado que aproximadamente 30 a 50% de todos os casos de
diabetes tipo 2 (106), doenca arterial coronariana (107) e cancer do colon (108)
poderiam ser prevenidos com a pratica de 30 minutos diarios de atividade fisica

moderada ou intensa.

Numa via inversa, 0 comportamento sedentario tem sido alvo recente de
investigacdes. Definido como qualquer comportamento de vigilia que apresente um
gasto energético igual ou inferior a 1,5 MET’s, rotineiramente caracterizado como o
periodo em que o0 sujeito esta sentado ou deitado (109). Vem sendo reconhecido

como importante fator de risco para diversas morbidades e também para
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mortalidade (110). Alguns estudos indicam correlacdo negativa entre o tempo gasto
em atividades fisicas de moderada a vigorosa intensidade e o comportamento
sedentario (111, 112). Recentemente, contudo, em uma revisdo da literatura (113)
foi sugerido que o comportamento sedentario ndo € necessariamente reduzido com
0 acréscimo no nivel de AF, devendo ser tratado como um fator independente na
interferéncia sobre as varidveis de estudo e coexistir com o comportamento préatico
de AF. Isto € concordante com os dados do estudo de Bey e Hamilton (114), em que
ratos sedentarios apresentaram piores desfechos metabdlicos que aqueles

insuficientemente ativos.

Sobre a analise integrada de fatores associados ao estilo de vida, acrescenta-se
0 sono, que é conceituado como um “estado neuro-comportamental reversivel com
desconexao perceptual relativa e falta de resposta ao ambiente” (115). Reconhecido

como importante para a manutencdo da saude mental (116) e bem estar geral (117).

Os estudos a respeito de fatores comportamentais como AF, comportamento
sedentario e sono em desfechos relacionados a saude e doenca, em sua grande
maioria, apresentam a influéncia destes fatores, considerados individualmente,
sobre variaveis biologicas (14, 31, 116). Uma abordagem integrada para a
determinacao da extensdo com que se associam a estes desfechos, contudo, ainda

€ pouco explorada.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Verificar a interacdo do gasto calodrico por intensidade de atividade fisica,
comportamento sedentério e qualidade do sono sobre a fungcédo autonémica cardiaca
e biomarcadores de estresse oxidativo no repouso em homens fisicamente ativos e

saudaveis.
3.2 Objetivos especificos

Verificar, entre homens fisicamente ativos, a associacdo de uma abordagem
integrada (modelo bruto e ajustado) envolvendo gasto calérico por intensidade de

atividade fisica, comportamento sedentario e indice de qualidade do sono com:

e A funcdo autonbmica cardiaca avaliada por meio da variabilidade da
frequéncia cardiaca nos dominios temporal e espectral em diferentes
posicdes corporais (supina e ortostatica), e na mudanca de posi¢cao (supina
para ortostatica);

e Biomarcadores de estresse oxidativo.
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4 METODOS

4.1 Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia,
conforme parecer CEP-FS N° 1.660.676 (Anexo I), com base na Resolucdo 196/96
do Conselho Nacional de Saude do Ministério da Saude, que regulamenta a

pesquisa em seres humanos no Brasil (118).

4.2 Delineamento experimental

Os participantes compareceram ao Laboratério de Fisiologia do Exercicio da
Universidade de Brasilia em uma Unica oportunidade. Inicialmente, assinaram ao
termo de consentimento livre e esclarecido (Anexo Il) para autorizacdo e
participacdo no estudo. Em seguida, responderam a questionarios sobre o nivel de
atividade fisica e comportamento sedentario (IPAQ) (Anexo lll), indice de percepcao
subjetiva da qualidade do sono (PSQI) (Anexo 1V) e anamnese para estratificacdo de
risco avaliada por meio de questionario adaptado do formulario de estratificacdo de

risco de 2003 do Colégio Americano de Medicina Desportiva (Anexo V) (119).

Em seguida, foram iniciados os procedimentos do estudo. Para isso, 0 sujeito
deitava-se em uma maca por 10 minutos, e depois deste periodo procedia-se o
eletrocardiograma em repouso, registrado durante 5 minutos. Apds constatacao da
presenca de ritmo sinusal verificado por eletrocardiograma, era iniciado o registro da
VFC por 5 minutos na posi¢ao supina. Apos o término do registro, o participante era
convidado a se levantar num periodo de 3 a 5 segundos e, ap6s 1 minuto de pé,

registrava-se novamente a VFC durante 5 minutos (61, 120, 121) .

A frequéncia cardiaca foi registrada batimento por batimento utilizando um
monitor R-R (V800, Polar Electro Oy, Oulu, Finlandia). Todo o experimento foi
executado no periodo vespertino, entre 14h00 e 16h00, em ambiente silencioso com

temperatura entre 22 e 25°C, de outubro a dezembro de 2016.
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Apbés a realizagdo dos procedimentos para determinacdo da VFC, os
participantes eram submetidos a puncao venosa periférica (veia antecubital) para
coleta de amostra de 8 mL de sangue venoso em tubos contendo EDTA. A amostra
era imediatamente centrifugada para separacao do plasma, que era armazenado em

freezer a -80°C, para posterior analise bioquimica.

O delineamento experimental esta esquematizado na Figura 2.

PASSO 1
Assinatura do
termo de
consentimento livre
e esclarecido.

PASSO 2
Anamnese clinica.

PASSO 7
Coleta de Sangue
Venoso.

PASSO 6
Registro da
Variabilidade da
Frequéncia
Cardiaca, nas
posigdes supino e
ortostatico.

PASSO 3
Aplicagdo dos
questionarios:
IPAQ e PSQI.

PASSO 5
Caracterizagdo das

PASSO 4
Avaliagdo

variaveis Antropométrica
funcionais de (Peso, Altura,
repouso (FC,PA e - Percentual de

FR), nas posigoes Gordura, IMC).
supino e

ortostatico.

Figura 2. Protocolo experimental ao qual os participantes foram submetidos. Antes do inicio dos
passos 5 e 6, 0s participantes permaneceram em repouso por, ho minimo, 5 minutos.

Em um primeiro momento, foi analisada a associacdo entre o gasto cal6rico por
intensidade de AF realizada durante a semana (moderada/vigorosa e baixa), o
comportamento sedentario relatado pelo tempo total sentado durante a semana, e 0
indice de percepcgdo subjetiva de qualidade do sono sobre indices de VFC, em
diferentes posi¢cbes corporais (supina e ortostatica) e na mudanca de posicao
corporal (supina para ortostatica). Em seguida, todas essas analises foram
realizadas ajustadas para variaveis intervenientes, como idade, IMC e percentual de

gordura. Em um segundo momento, a interacdo destas mesmas variaveis de estilo
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de vida foi analisada sobre marcadores de capacidade antioxidante (FRAP) e pro-

oxidante (TBARS). Estas analises estao detalhadas na secéo “4.6”.

4.3 Sujeitos

Foram selecionados adultos do sexo masculino, saudaveis e ativos. A selecao
dos sujeitos foi do tipo ndo probabilistica por conveniéncia, de forma que todos os
sujeitos que demonstraram interesse em participar e que preenchessem 0s critérios
de inclusdo foram aceitos. Os critérios de inclusdo foram: (i) idade entre 18 e 40
anos, (ii) sexo masculino, (iii) IMC entre 18,5 e 30 kg/mz, (iv) ndo tabagista, (v) ser
considerado de baixo risco cardiovascular de acordo com anamnese (119), (vi) livre
de doencas aparentes (doengas do coracao, hipertenséo arterial, diabetes mellitus
ou outras doencas cronicas) ou desordens fisicas (determinadas por questionario
subjetivo), (vii) nivel de atividade fisica igual ou superior a 150 minutos por semana
nos ultimos 6 meses (avaliada pelo IPAQ) e (vii) auséncia de uso regular de
farmacos que pudessem interferir nas variaveis investigadas (farmacos com
atividade adrenérgica, anti-adrenérgica, colinérgica ou anti-colinérgica). A
participacdo de todos foi voluntéaria, ap6s esclarecimento dos objetivos e métodos do

estudo e assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido.

4.4 Instrumentos
4.4.1 Avaliacao fisica

A mensuracdo de peso (kg) e altura (cm) foi realizada com balanca Filizola©
acoplada a estadiébmetro (Modelo 31), o percentual de gordura (%G) foi avaliado por
bioimpedancia elétrica (OMRON®) e o indice de massa corpérea (IMC) foi calculado
pela divisdo entre o peso (em kg) e a altura (em m) ao quadrado (kg/m?). Para a
caracterizacao da frequéncia cardiaca (FC) foi utilizado o instrumento Polar© e para
afericdo da pressao arterial, esfigmomanémetro (Microlife©). Os voluntarios foram
avaliados em duas condicdes fisiologicas diferentes. Na condi¢cao de repouso supino
(basal) e na condicao ortostatica (duas posicdes aqui empregadas para o teste de
funcdo autondémica cardiaca). Em cada situacdo, foram considerados os valores

aferidos apds o primeiro minuto de registro.
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4.4.2 Nivel de atividade fisica e comportamento sedentario

Para quantificar o nivel de atividade fisica foi utilizado o instrumento
Questionario Internacional de Atividade Fisica (International Physical Activity
Questionnaire, IPAQ) (Anexo Ill), forma curta, versao 8, para sujeitos entre 18 e 59
anos. O IPAQ é recomendado para estudos nacionais de prevaléncia devido a
possibilidade de comparacéo internacional. Esta versdo contém 8 itens relacionados
a frequéncia (dias por semana) e a duracdo (tempo por dia) da realizacdo de
atividade fisica vigorosa, moderada e de baixa intensidade, além de questionar
sobre a frequéncia e duracdo do comportamento sedentario (posicdo sentada)

durante a semana (122, 123).

O nivel de atividade fisica foi classificado conforme recomendacédo do Colégio
Americano de Medicina do Esporte (American College of Sports Medicine) (119). Os
dados assim obtidos, em quantidade semanal de gasto com atividade fisica
(minutos/semana), foram utilizados para selegdo da amostra. Deste modo, todo
sujeito que apresentou, durante os ultimos 6 meses, 0 minimo de 150 minutos por

semana foi considerado como “ativo” e elegivel para o estudo.

Para o célculo do gasto energético semanal, foi multiplicado o valor do dispéndio
de energia de acordo com a atividade realizada, considerando-se a frequéncia

semanal e a duracdo das mesmas (tempo médio em minutos/semana).

Para converter os dados obtidos por meio do IPAQ em MET’s foi utilizada a
média para cada dominio de intensidade proposta por Heymsfield (124),

considerando-se 0s seguintes valores para cada dominio:

* Trabalho — caminhada = 3,3 MET'’s; atividades moderadas = 4,0 MET’s;

atividades vigorosas = 8,0 MET’s;
* Transporte — caminhada = 3,3 MET's, bicicleta = 6,0 MET'’s;

+ Atividade doméstica — moderada (jardim ou quintal) = 4,0 MET’s, moderada
(dentro de casa) = 3,0 MET's, vigorosa (jardim ou quintal) = 5,5 MET'’s;

* Tempo livre — caminhada = 3,3 MET’s, moderada = 4,0 MET'’s, vigorosa = 8,0
MET’s.
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Sendo assim, consideraram-se padronizados o0s seguintes dominios de
intensidade: baixa = 3,3 MET’s, moderada = 4,0 MET’s e vigorosa = 7,1 MET’s.

Multiplicando-se o valor do MET da atividade realizada pela frequéncia semanal
e duracdo da mesma, foi encontrado o gasto calérico em MET’s minuto/semana.
Para transformacao em quilocalorias (kcal), foi multiplicado o valor obtido pelo peso
e dividido por 60 minutos. Assim, encontrou-se o valor do gasto calorico na atividade
em MET s e também em kcal durante a semana (124).

4.4.3 Qualidade subjetiva do sono

A qualidade do sono foi verificada por meio do indice de Qualidade do Sono de
Pittsburgh (Pittsburgh Sleep Quality index, PSQI) (Anexo IV). O questionario possui
10 questbes abertas e semi-abertas que formam sete componentes: (i) qualidade
subjetiva do sono; (ii) laténcia do sono; (iii) duracdo do sono; (iv) eficiéncia habitual
do sono; (v) disturbios do sono; (vi) uso de medicacédo para dormir; (vii) sonoléncia
diurna e distarbios durante o dia. Cada dominio possui pontuacfes especificas,
sendo 21 pontos a pontuacdo méaxima. Pontuacdes superiores a cinco indicam
qualidade ruim de sono (125). Este instrumento foi desenvolvido e validado (126),
apresentando sensibilidade de 89,6% e uma especificidade de 86,5% para avaliacao
da qualidade do sono. Ao ser traduzido e validado para o portugués, manteve sua
alta sensibilidade de 80%. No entanto, uma especificidade ligeiramente menor de
68,8% (127).

4.4.4 Caracterizacao da funcdo autondmica cardiaca

A caracterizacdo da fungcdo autonémica cardiaca se deu por meio do método de
andlise da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). A avaliacdo ocorreu na
condicao basal de referéncia, em repouso nas posi¢cdes supina e ortostatica, e sob o

efeito da mudanca de posi¢ao supina para ortostatica (61, 120, 121, 128).

A obtencdo automatica das séries temporais dos intervalos RR foi realizada com
a utilizacéo do frequencimetro POLAR®, modelo V800, conforme ilustrado na Figura
3 (129). Os registros das séries temporais para analise da VFC no repouso foram
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coletados e transformados em arquivo de texto (.txt) pelo software, disponivel online,
do frequencimetro Polar Flow. Na sequéncia, os arquivos .txt (dados) foram
processados e analisados com o uso de software especifico para analise da funcéo

autonémica cardiaca (Kubios HRV©O).

=

PSLAR
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Figura 3. Frequencimetro utilizado para registro da variabilidade da frequéncia cardiaca.

Foram analisados, no dominio do tempo, os seguintes indices da VFC: (i) média
de todos os intervalos RR (iRR), (ii) desvio padrdo de todos os intervalos RR
normais do ECG (SDNN), (iii) porcentagem das diferencas sucessivas entre 0s
intervalos RR adjacentes normais maiores que 50 ms (pNN50) e (iv) a raiz quadrada
da soma de sucessivas diferencas entre intervalos RR normais (r-MSSD), derivados
e computados das séries temporais obtidas por meio do registro automatico com o
frequencimetro Polar V800®. Os dois primeiros indices traduzem a modulacéo
autonébmica simpatovagal global e os dois ultimos, a modulacdo exclusivamente

parassimpatica.

No dominio da frequéncia foram examinados o0s seguintes indices espectrais: (i)
area espectral total (AT), compreendendo todo o espectro de frequéncias, até o
limite maximo de 0,50 Hz, que expressa a modulacdo autonémica global; (ii) area
espectral absoluta das faixas de baixa (LF: 0,04 — 0,15) e alta (HF: 0,15 — 0,50 Hz)

frequéncias espectrais, as quais expressam, respectivamente, a modulacdo
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simpética e vagal combinada e a modulagdo predominantemente parassimpatica,
(i) a razdo entre as areas absolutas das faixas de baixa e de alta frequéncias
espectrais (LF/HF), que representa o balanco simpatovagal; (iv) e area espectral
relativa normalizada das faixas de frequéncias espectrais baixa (NorLF) e alta
(NorHF), que expressa a intensidade relativa das modulacbes simpatica e
parassimpatica.

Nessa andlise, os individuos podem ser classificados quanto ao equilibrio entre
as porcdes simpatica e parassimpatica do sistema nervoso autbnomo, de acordo
com o valor obtido na razéo entre as areas absolutas das faixas de baixa e alta
frequéncia espectrais, a saber: (i) razdo LF/HF > 1: individuo simpaticoténico
(predominio simpatico), (ii) raz&o LF/HF = 1: individuo anfoténico (equilibrio simpato-
vagal) e (i) razdo LF/HF < 1. individuo vagotonico (predominio
parassimpatico)(121). Todas as analises seguem as recomendacdes da forca tarefa

instituida em 1996 para a padronizacao dos estudos da VFC (2).

4.5 Andlises bioquimicas
4.5.1 Capacidade antioxidante total

A capacidade antioxidante total do soro foi determinada pelo potencial
antioxidante redutor férrico (ferric reducing antioxidant potential, FRAP), que
representa medida direta de “poder antioxidante total”. Neste ensaio, realizado em
condicdes de baixo pH, os antioxidantes presentes no plasma ou soro reduzem Fe**
a Fe*?, o qual é quelado pela 2,4,6-tripiridil-s-triazina (TPTZ) para formar o complexo
Fe+2-TPTZ, de coloracao azul intensa. Entre os antioxidantes no plasma capazes de
promover esta reacao, destacam-se o acido urico e as vitaminas C e E. A formacéao

do complexo Fe+2-TPTZ pode ser monitorada a 593 nm (95).
Para o ensaio, foram preparadas as seguintes solucoes:
i. Tampao acetato de sodio a 0,3 M, pH 3,6.
ii. Solucao de &cido cloridrico (HCI) a 40 mM.
iii. TPTZ a 10 mM.

iv. Cloreto férrico (FeCl36.H,0) a 20 mM.
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v. Padréo de acido ascoérbico a 250 uM.

vi. Solugéo de trabalho, que consiste na mistura de 10 volumes de tampé&o de
acetato de sodio, 1 volume de TPTZ e 1 volume de cloreto férrico, preparada,

obrigatoriamente, no momento do ensaio.

Para elaboragédo de curva padrao, foi utilizada solucao de trolox (50, 100, 200,
500 800 e 1000 uM).

Para o ensaio, foram adicionados, em placa de 96 pocos, 300 uL de solucéo de
trabalho. Dois pocos da placa funcionaram como branco. Aos outros pocos, foram
adicionados, em duplicata, 10 pL de cada uma das concentra¢des do padrao (trolox)
e 10 pL das amostras de soro dos sujeitos do estudo. Foi realizada leitura no
espectrofotdmetro a 593 nm (tempo zero), a placa foi incubada no espectrofotdmetro
a 37°C por 4 minutos e, em seguida, efetuada nova leitura no espectrofotbmetro, a
593 nm (tempo 4 minutos). A densidade Optica foi lida em espectrofotdmetro
SpectraMax 5.4 a 593 nm. no Laboratorio de Estresse Oxidativo e Radicais Livres do

Instituto de Biologia da Universidade de Brasilia.

Para o calculo da capacidade antioxidante total, subtraiu-se, do valor da
absorbéancia no tempo 0, o valor da absorbancia no tempo 4. Com os resultados dos
padrdes (trolox), foi elaborado grafico com as concentracées de Trolox no eixo x e
as respectivas médias das duplicatas das absorbancias (T0O-T4) no eixo y para que a
equacao da reta fosse calculada. A partir da equacgéo da reta da curva padrao, foram
calculados os valores de FRAP da amostra expressos em nM por equivalente de

Trolox.

4.5.2 Peroxidacdo lipidica

A quantificacdo dos produtos da peroxidacao lipidica foi feita por método
colorimétrico a partir da andlise da formacdo de substancias reativas ao &cido
tiobarbitlrico (TBARS), conforme previamente descrito por Shimizu e cols. (130).
Resumidamente, as amostras foram diluidas em proporcéo 1:5 em agua milli-Q. Em
seguida, a 200 pL da amostra diluida foram adicionados 200 uyL de acido
tricloroacético (TCA) a 17,5% e 200 uL de &cido tiobarbittrico (TBA) a 0,6%. A

solugéo foi entdo incubada em banho-maria a 95°C por 20 minutos. Ao final deste
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periodo, foram adicionados 200 uL de TCA a 70% e as amostras foram deixadas em
temperatura ambiente por 20 minutos e em seguida centrifugadas a 3000 rpm por 15
minutos a 20°C. Para a quantificacdo, 280 yL de amostra foram depositados em
cada poco da placa de ELISA com 96 pocos e a absorbéancia foi determinada a
534nm. Todas as leituras foram feitas em duplicata e a média foi considerada para
as comparagoes. Os resultados foram expressos em nmol/mL de plasma.

A razdo FRAP/TBARS foi calculada dividindo-se o valor da capacidade

antioxidante total pelo valor do TBARS.

4.6 Andlise Estatistica

Os dados foram expressos em mediana e intervalos interquartis (25 — 75%) Para
a realizacdo do método de regressdao linear multipla, diversos procedimentos foram
adotados. Inicialmente, os dados tiveram a normalidade e homogeneidade
verificadas por meio dos testes estatisticos Komolgorov-Smirnov e Levenne,
respectivamente. e ndo constatadas na maioria das variaveis. Sendo assim, como a
normalidade dos dados é necessaria para a analise adequada da questao, todos os
dados foram transformados a logl0 e novamente testados. Com isso,
posteriormente foi verificada a normalidade e homogeneidade dos dados, conforme
descrito acima. Em seguida, foi verificada a multicolinearidade entre as variaveis
independentes por meio do coeficiente de correlacdo de Pearson e do indice de

multicolinearidade, com vistas a estabelecer o melhor modelo.

Todas as variaveis inseridas nos modelos trabalhados foram selecionadas com
base primaria em ligacGes tedricas e, posteriormente, ajustadas com base a nao

violar os pressupostos estatisticos com os procedimentos supracitados (131).

Portanto, baseados nestes parametros, foram realizadas andlises de regresséo
linear multipla entre o modelo bruto previamente elaborado (considerando (i) gasto
calérico por semana, relatado em atividades fisicas de intensidade moderada a
vigorosa, e gasto calérico por semana, relatado em atividades fisicas de baixa
intensidade, (ii) tempo total sentado e (iii) indice de qualidade subjetiva do sono com
cada indice de VFC e biomarcador de EO, acima descritos. Em seguida, este

modelo foi ajustado para uma analise de regresséo hierarquica com a introducéo
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das seguintes covariaveis: idade, IMC e percentual de gordura (Bloco 1) e gasto
caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de intensidade moderada a
vigorosa e gasto caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de baixa
intensidade, tempo total sentado e indice de qualidade subjetiva do sono (Bloco 2).
Para cada indice de VFC e marcador de EO, foi calculado o coeficiente de regressao
nao padronizado (B) e sua significancia (p) em relagédo ao modelo bruto e ao modelo
ajustado. Para o modelo bruto, foi verificado o tamanho do efeito de acordo com r, r2
e r2 ajustado alterado, e o valor de significancia de F para verificar a pertinéncia de
aplicacdo do modelo bruto para cada variavel estudada. Para cada bloco (Blocos 1 e
2), foi utilizado o coeficiente de determinagéo r? ajustado alterado bem como o seu
percentual, em ordem de determinar a proporcdo de variacdo explicada por cada

bloco de variaveis adicionadas.

A comparacdo entre os diferentes momentos (Supino vs. Ortostatico) das
variaveis descritivas foi feita com base nos valores brutos, por meio do teste pareado

de Wilcoxon.

Célculos de poder estatistico prévios foram executados, indicando que a
amostra com 35 participantes seria suficiente, em um modelo com 5 preditores, para
detectar valores de associacdo com tamanho do efeito (r2) de até 0,25 (médio) para
um adequado poder estatistico de 0,80 e um nivel de significancia de 0,05. Todos o0s
procedimentos foram realizados nos programas Statistical Package for Social
Sciences 22.0°(SPSS 22.0) e G*Power 3.0°.
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5 RESULTADOS

5.1 Caracterizagdo dos sujeitos do estudo

Foram incluidos 35 sujeitos do sexo masculino, com mediana de idade de 25
anos, IMC mediano compativel com estado nutricional de eutrofia e com “boa”
qualidade do sono, segundo o questionario de Pittsburgh (PSQI), conforme
apresentado na Tabela 1. Todos os sujeitos praticavam atividade fisica por mais de
150 minutos por semana e apresentavam gasto caldrico superior em atividades de
intensidade vigorosa e moderada quando comparados ao dominio baixa intensidade.
Além disso, os sujeitos apresentaram uma mediana de comportamento sedentario

de 2580 minutos (43 horas) por semana.

Tabela 1. Caracteristicas dos sujeitos do estudo.

Variavel Mediana (1Q 25% - 75%)
Idade (anos) 25 (23-27)
IMC (kg/m?) 24,4 (22,2 - 26,9)
Percentual de gordura (%) 18,5 (14,18 — 23,15)
PSQI 5(4-6)
Nivel de atividade fisica total (min/sem) 440 (300 — 640)
Gasto caldrico em atividade fisica de intensidade 2356 (1623 — 3822)"

vigorosa e moderada (kcal/sem)

Gasto caldrico em atividade fisica de intensidade 120 (0 — 450)
baixa (kcal/sem)

Comportamento sedentério (min/sem) 2580 (1800 — 4260)

IMC: indice de massa corporal; PSQI: indice de qualidade do sono. Tp<0,05 quando comparado ao gasto
caldrico em atividade fisica de baixa intensidade.

5.2 Variabilidade da frequéncia cardiaca

5.2.1 Variabilidade da frequéncia cardiaca em repouso nas posicdes supina e
ortostatica e na mudanca da posicao supina para a ortostatica

A comparacdo das variaveis hemodinamicas (FC, PAS, PAD e PAM) nas

diferentes posicOes corporais estudadas (supina e ortostatica), no efeito da mudanca

de posicao corporal (supina para ortostatica) evidenciou maior FC e PAS (p<0,05) na

posicdo ortostatica e aumento significativo da FC na mudanga da posicdo supina

para a ortostatica (Tabela 2). A posigcdo ortostatica, em relagdo a supina, alterou
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significativamente o balanco simpatovagal, tendo havido reducdo dos indices de
modulagdo autonémica global (iRR) e controle predominantemente vagal (pNN5O0, r-
MSSD, HF e NorHF), e aumento daqueles indicadores de predominancia simpatica
(LF e NorLF). Estas mesmas alteracdes foram observadas com a passagem da

POSiCAo supina para a ortostatica (supino — ortostatico, Tabela 2).

Os sujeitos apresentaram, ainda, caracteristica “vagoténica” (LF/HF=0,92)
guando em posi¢ao supina e “simpaticotonica” (LF/HF=5,65) quando em posicéo
ortostética, confirmadas quando observado o comportamento no efeito da mudanca
de posicao (LF/HF=5,01).

Tabela 2. Andlise comparativa dos valores amostrais das varaveis hemodindmicas e da variabilidade
da frequéncia cardiaca nos dominios temporal e espectral nas condi¢bes de repouso supino e

ortostético e ap6s mudanca postural em 35 homens.

Variavel

Supino

Ortostatico

Supino - Ortostético
(Aabs)

FC (bpm)
PAS (mmHg)
PAD (mmHg)
PAM (mmHg)
iRR (ms)
SDNN (ms)
pNNS50 (%)
r-MSSD (ms)
AT (ms®)

LF (ms®)
NorLF (%)
HF (ms?)
NorHF (%)

LF/HF

58,11 (54,32 — 63,92)
122,0 (115,0 — 134,0)
70,0 (64,0 - 76,0)
89,33 (80,33 — 94,0)
1038 (939,5 — 1141)
29,75 (26,5 — 48,7)
11,95 (6,77 — 17,1)
31,7 (27,9 - 36,7)
853 (652 — 1995)
389 (222,3 — 638,3)
47,05 (35,8 — 56,2)
377,5 (297,5 — 465,3)
52,55 (43,8 — 64,1)

0,92 (0,62 — 1,57)

71,93 (67,53 — 75,20)*
117,0 (107,0 — 133,0)*
69,0 (64,0 — 77,0)
85,33 (78,0 — 94,0)
831 (780,7 — 884,3)*
34,35 (29,5 — 44,5)
2,65 (0,97 - 5,5)*
21,9 (19,6 — 25,8)*
1193 (808,5 — 2217)
861 (557 — 1108)*
84,9 (74,33 — 91,98)*
141 (92,25 — 217,5)*
15,05 (8,02 — 25,58)*

5,65 (2,9 — 11,48)*

13,00 (9,0 — 18,0)
-10,0 (-15,0 - -1,0,0)
2,0 (-3,0 - 3,5)

9,0 (-0,34 - 15,8)
-184,3 (-262,9 — 145 ,4)
1,7 (-3,87 - 7,42)
-8,6 (-12,7 - -3,95)
-12,5 (-15,7 - -5,47)
95 (-256,5 — 744,8)
383,5 (0,75 — 711,8)
36,1 (21,68 — 47,98)
-231,5(-409 - -106,5)
-36,05 (-46,68 - -21,68)

4,11 (1,76 — 8,96)

Aabs:variacdo absoluta; FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressdo arterial
diastolica; iRR: intervalo RR; SDNN: desvio-padrdo de todos os intervalos NN; pNN50: percentual de intervalos
RR adjacentes com diferenga superior a 50ms; r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferencas
sucessivas dos intervalos RR; AT: area total. LF: area espectral de baixa frequéncia; NorLF: area normalizada de
baixa frequéncia; HF: area espectral de alta frequéncia; NorHF: area de normalizada de alta frequéncia. LF/HF:
razdo baixa frequéncia/alta frequéncia. * diferenca significativa entre o valor da mediana na posi¢cao supina em
relacdo a ortostatica (p<0,05).
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5.2.2 Interagdo do gasto caldrico por intensidade de atividade fisica,
comportamento sedentario e qualidade do sono na determinacdo da
variabilidade da frequéncia cardiaca nas posicdes supina e ortostatica e

no efeito da mudanca de posicdo supina para ortostatica

Na analise inicial (modelo bruto) foram considerados o gasto cal6rico em
atividades fisicas de intensidade moderada e vigorosa ou baixa, comportamento
sedentario (tempo total sentado em minutos por semana) e qualidade do sono sobre
a VFC (Tabela 3). Foram observadas interacdes significativas tanto no dominio do
tempo quanto da frequéncia da VFC.

Na posicdo supina, houve interacdo significativa entre o comportamento
sedentario e diversos indices de VFC. A interacdo foi negativa com os indices
SDNN, pNN50, r-MSSD e HF. Houve ainda interacdo positiva com tendéncia
significativa entre o indice de qualidade do sono (PSQI) e o indice de modulacéo
global iRR (Tabela 3).

Na posicdo ortostatica, foi observada tendéncia de interagdo negativa entre o
indice temporal de marcacdo vagal pNN50 e o o0 gasto calérico em atividade fisica
de baixa intensidade. Além disso, o indice espectral NorLF apresentou interacao

significativa e positiva com a mesma caracteristica comportamental (Tabela 3.1).

Na mudanca de posicdo supina para ortostatica, em que a analise foi baseada
no valor absoluto de diferenca entre a posicdo supina e a posicdo ortostatica, foi
observada tendéncia de associacdo negativa entre o gasto calorico em atividades de
vigorosa e moderada intensidade e os indices de modulacéo vagal pNN50 e NorHF
(Tabela 3). O indice de predominancia simpética LF, por outro lado, apresentou
tendéncia de associacdo positiva significativa com o gasto caldrico nestas
atividades. O gasto calérico em atividade fisica de baixa intensidade apresentou
tendéncia de associacdo positiva com o balanco simpato-vagal (Tabela 3.2). Por
outro lado, o comportamento sedentario também apresentou interacdes relevantes
com indices de VFC quando analisados com o efeito da mudancga de posicao, tendo

sido observada associacdo positiva e significativa com indice iRR (Tabela 3.2).
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Tabela 3. Associacdo entre gasto calérico em atividades vigorosas e de moderada intensidade, gasto calérico em atividades de baixa intensidade,

comportamento sedentario e qualidade do sono com os indices temporais e espectrais da variabilidade da frequéncia cardiaca na posi¢cao supina.

Variavel Gkcal Vig-Mod (kcal/sem) Gkcal Baixa (kcal/Sem) Comportamento sedentario (min/sem) Qualidade do sono (PSQI)
B p B p B p B p
iR-R (ms) 0,00 0,99 -0,19 0,19 -0,22 0,14 0,27 0,07*
SDNN (ms) -0,00 0,99 -0,1,9 0,20 -0,35 0,02** 0,19 0,21
pNN50 (%) -0,13 0,38 -0,15 0,30 -0,30 0,05** 0,09 0,57
r-MSSD (ms) -0,09 0,50 -0,17 0,22 -0,39 0,01** 0,11 0,44
AT (msz) -0,05 0,70 -0,05 0,20 1,44 0,17 -0,01 0,68
LF (ms®) 0,03 0,81 -0,31 0,18 0,59 0,62 0,01 0,62
NorLF (%) 0,05 0,42 -0,06 0,53 -0,64 0,18 0,01 0,30
HF (msz) -0,09 0,59 -0,19 0,46 -0,46 0,00** 0,04 0,09
NorHF (%) -0,11 0,48 0,02 0,93 0,77 0,51 0,01 0,57
LF/HF 0,11 0,42 -0,19 0,35 0,24 0,81 0,00 0,99

FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressao arterial sistélica; PAD: presséao arterial diastélica; iRR: intervalo RR; SDNN: desvio-padrdo de todos os intervalos NN;
pPNN50: percentual de intervalos RR adjacentes com diferenca superior a 50 ms; r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferencas sucessivas
dos intervalos RR; AT: area total. LF: area espectral de baixa frequéncia. NorLF: area normalizada de baixa frequéncia; HF: 4rea espectral de alta frequéncia.
NorHF: area de normalizada de alta frequéncia; LF/HF: razao baixa frequéncia/alta frequéncia; B: coeficiente de regressdo ndo padronizado. **p<0,05
quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente. *p<0,10 quando verificada interacdo da variavel
independente dentro do modelo com a variavel dependente.
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Tabela 3.1 Associacdo entre gasto caldrico em atividades vigorosas e de moderada intensidade, gasto caldrico em atividades de baixa intensidade,

comportamento sedentario e qualidade do sono com os indices temporais e espectrais da variabilidade da frequéncia cardiaca na posicao ortostatica.

Variavel Gkcal Vig-Mod (kcal/sem) Gkcal Baixa (kcal/Sem) Comportamento sedentario (min/sem) Qualidade do sono (PSQI)
B p B p B p B p
iR-R (ms) -0,16 0,28 -0,17 0,25 -0,03 0,83 0,04 0,82
SDNN (ms) 0,12 0,46 -0,16 0,28 -0,06 0,71 1,26 0,21
PNN50 (%) -0,10 0,49 -0,28 0,06* -0,16 0,28 0,01 0,94
r-MSSD (ms) -0,03 0,81 -0,19 0,20 -0,23 0,14 -0,02 0,87
AT (ms?) 0,06 0,65 -0,17 0,37 1,48 0,13 -0,02 0,19
LF (ms®) 0,07 0,57 0,05 0,80 0,51 0,59 -0,02 0,30
NorLF (%) 0,03 0,36 -0,10 0,04* -0,16 0,53 --0,00 0,71
HF (ms®) -0,11 0,41 -0,31 0,12 0,25 0,80 0,02 0,32
NorHF (%) -0,14 0,30 -0,28 0,18 0,11 0,92 0,03 0,11
LF/HF 0,18 0,28 0,36 0,15 0,24 0,33 -0,03 0,12

FC: frequéncia cardiaca; PAS: presséo arterial sistélica; PAD: pressao arterial diastélica; iRR: intervalo RR; SDNN: desvio-padrao de todos os intervalos NN;
pNN50: percentual de intervalos RR adjacentes com diferenga superior a 50 ms; r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferengas sucessivas
dos intervalos RR; AT: area total. LF: area espectral de baixa frequéncia. NorLF: area normalizada de baixa frequéncia; HF: area espectral de alta frequéncia.
NorHF: area de normalizada de alta frequéncia; LF/HF: razdo baixa frequéncia/alta frequéncia; B: coeficiente de regressdo ndo padronizado. **p<0,05
quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente. *p<0,10 quando verificada interacdo da variavel

independente dentro do modelo com a varidvel dependente.
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Tabela 3.2 Associacdo entre gasto calérico em atividades vigorosas e moderada intensidade, gasto caldrico em atividades de baixa intensidade,

comportamento sedentario e qualidade do sono com os indices temporais e espectrais da variabilidade da frequéncia cardiaca na mudanca de posicéo

supina para ortostatica.

Variavel Gkcal Vig-Mod (kcal/sem) Gkcal Baixa (kcal/Sem) Comportamento sedentario (min/sem) Qualidade do sono (PSQI)
B p B p B p B p
iR-R (ms) -0,05 0,56 0,19 0,16 2,13 0,01** -0,01 0,49
SDNN (ms) 0,25 0,52 0,93 0,13 0,71 0,82 -0,03 0,58
pNN50 (%) -0,26 0,14 0,34 0,20 -2,07 0,13 -0,01 059
r-MSSD (ms) 0,11 0,71 0,65 0,16 -0,72 0,76 0,01 0,84
AT (ms?) 1,22 0,33 2,89 0,14 0,04 0,99 -0,11 0,50
LF (ms®) -0,07 0,95 2,88 0,08* -0,25 0,97 -0,08 0,57
NorLF (%) -0,25 0,35 0,46 0,26 1,95 0,35 -0,03 0,34
HF (ms®) -0,45 0,41 -1,08 0,21 -1,27 0,76 -0,03 0,65
NorHF (%) -0,09 0,75 -0,89 0,05** 2,38 0,30 -0,03 0,52
LF/HF 0,09 0,71 0,75 0,06* -1,62 0,42 -0,02 0,57

FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressdo arterial sistélica; PAD: presséo arterial diastolica; iRR: intervalo RR; SDNN: desvio-padrdo de todos os intervalos NN; pNN50:
percentual de intervalos RR adjacentes com diferenca superior a 50 ms; r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferencas sucessivas dos intervalos RR; AT: area
total. LF: area espectral de baixa frequéncia. NorLF: area normalizada de baixa frequéncia; HF: area espectral de alta frequéncia. NorHF: area de normalizada de alta
frequéncia; LF/HF: razao baixa frequéncia/alta frequéncia; B: coeficiente de regressao nédo padronizado. **p<0,05 quando verificada intera¢éo da variavel independente dentro
do modelo com a variavel

dependente.

*p<0,10 quando verificada

interacdo da variavel

independente dentro do modelo com a variavel

dependente.
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Em um segundo momento, o modelo bruto foi analisado considerando-se como
variaveis intervenientes a idade, IMC e percentual de gordura (Tabela 4). Foram
observados resultados semelhantes aos descritos anteriormente. Na posicdo supina
0 gasto calérico em atividade fisica de baixa intensidade apresentou tendéncia de
associacdo positiva o indice temporal de predominancia vagal r-MSSD. O
comportamento sedentario, por sua vez, apresentou interagdo negativa e com o
indice espectral de predominancia vagal HF e a qualidade do sono apresentou
associacao positiva significativa com o iRR e tendéncia de associacao positiva com
o0 indice HF (Tabela 4).

Na posicdo ortostatica, o modelo ajustado indicou maior importancia do
comportamento sedentario. Foi observada tendéncia de associacdo negativa entre
este comportamento e os indices temporais de predominancia vagal pNN50 e r-
MSSD, e associacdo negativa significativa com os indices espectrais, também de
predominéancia vagal, HF e NorHF, além de associacéo positiva significativa com o
balanco simpato-vagal. Além disso, o gasto calérico em atividades de baixa
intensidade apresentou tendéncia de associacdo positiva com o indice de

predominancia simpatica NorLF (Tabela 4).

No efeito da mudanca de posicdo, com o modelo ajustado, foi observada
tendéncia de associacao positiva entre o gasto caldrico em atividade fisica de baixa
intensidade e os indices SDNN e r-MSSD, e também com o indice LF (Tabela 4).
Ademais, 0 comportamento sedentario apresentou tendéncia de associa¢ao positiva
com o indice de modulacao global iRR e tendéncia de associacdo negativa com o

indice temporal de predominancia parassimpatica pNN50 (Tabela 4.1).
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Tabela 4. Associacdo entre gasto calérico em atividades vigorosas e moderada intensidade, gasto
calérico em atividades de baixa intensidade, comportamento sedentario e qualidade do sono e

indices de VFC, ajustados para idade, IMC e percentual de gordura, nas posi¢cdes supina e

ortostatica.
Variavel GKecal Vig-Mod GKcal Baixa Comportamento Qualidade do
(Kcal/Sem) (Kcal/Sem) Sedentario Sono
(Min/Sem) (PSQI)
Posicdo supina
B p B p B p B p
iR-R (ms) -0,07 0,61 -0,20 0,17 -0,03 0,91 0,33 0,04*
SDNN (ms) 0,06 0,68 -0,20 0,18 0,43 0,11 0,15 0,33
pNN50 (%) -0,10 0,47 -0,23 0,12 0,00 0,99 0,12 0,42
r-MSSD (ms) -0,06 0,68 0,24 0,08* -0,21 0,41 0,13 0,38
AT (ms?) 0,01 0,96 -0,29 0,18 0,70 0,70 -0,01 0,52
LF (ms®) 0,08 0,59 -0,30 0,21 -0,12 0,95 0,01 0,78
NorLF (%) 0,04 0,50 -0,04 0,67 -0,53 0,53 0,01 0,30
HF (ms®) -0,05 0,78 -0,29 0,27 -5,09 0,03* 0,04 0,09*
NorHF (%) -0,02 0,87 0,03 0,90 -0,70 0,73 0,00 0,85
LF/HF 0,11 0,44 -0,20 0,34 1,25 0,50 0,00 0,91
Posicao ortostatica
B p B p B p B p

iR-R (ms) -0,20 0,18 -0,12 0,44 -0,15 0,58 0,03 0,83
SDNN (ms) 0,12 0,39 -0,08 0,57 -0,30 0,25 0,15 0,33
PNN50 (%) -0,07 0,61 -0,20 0,17 -0,47 0,07* -0,06 0,76
r-MSSD (ms) -0,02 0,87 -0,13 0,40 -0,47 0,09* -0,07 0,67
AT (msz) 0,09 0,50 -0,17 0,40 1,17 0,51 -0,02 0,17
LF (mSZ) 0,11 0,40 0,01 0,94 1,28 0,45 -0,02 0,32
NorLF (%) 0,03 0,29 0,08 0,09* 0,67 0,11 0,00 0,95
HF (mSZ) -0,07 0,56 -0,19 0,33 -3,83 0,03** 0,01 0,74
NorHF (%) -0,14 0,29 -0,17 0,40 -3,53 0,05** 0,02 0,25
LF/HF 0,18 0,24 0,20 0,38 5,08 0,02** -0,02 0,27

FC: frequéncia cardiaca. PAS: pressdo arterial sistélica. PAD: pressdo arterial diastdlica. iR-R: intervalo
RR. SDNN: desvio-padrdo de todos os intervalos NN. pNN50: percentual de intervalos RR adjacentes
com diferenca superior a 50ms. r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferencgas
sucessivas dos intervalos R-R. AT: area total. LF: drea espectral de baixa frequéncia. . NorLF: area
normalizada de baixa frequéncia. HF: drea espectral de alta frequéncia. NorHF: darea normalizada de
alta frequéncia. LF/HF: razdo baixa frequéncia/alta frequéncia. B: coeficiente de regressdo ndo
padronizado. **p<0,05 quando verificada intera¢do da variavel independente dentro do modelo com
a varidvel dependente. *p<0,10 quando verificada interacdo da varidvel independente dentro do
modelo com a varidvel dependente.
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Tabela 4.1 Associacdo entre gasto caldrico em atividades vigorosas e moderada intensidade, gasto
calérico em atividades de baixa intensidade, comportamento sedentario e qualidade do sono e
indices de VFC, ajustados para idade, IMC e percentual de gordura na mudanca da posicao supina

para a ortostatica.

Variavel GKcal Vig-Mod GKcal Baixa Comportamento Qualidade do Sono
(Kcal/Sem) (Kcal/Sem) Sedentario (PSQI)
(Min/Sem)
Mudanca da posi¢do supina para ortostatica
B p B p B p B p
iR-R (ms) -0,03 0,71 0,17 0,24 2,33 0,06* -0,01 0,50
SDNN (ms) 0,20 0,62 1,04 0,09* 3,37 0,53 -0,02 0,70
PNN50 (%) -0,21 0,25 0,43 0,13 -4,42 0,07* -0,02 0,39
r-MSSD (ms) 0,04 0,89 0,79 0,09* -1,67 0,68 0,01 0,83
AT (ms?) 0,85 0,51 2,84 0,16 16,8 0,33 -0,06 0,75
LF (ms®) -0,03 0,98 2,96 0,09* 2,61 0,86 -0,07 0,61
NorLF (%) -0,14 0,60 0,36 0,38 3,28 0,38 -0,04 0,32
HF (ms®) -0,54 0,34 -0,85 0,33 -2,44 0,75 -0,03 0,67
NorHF (%) -0,11 0,72 -0,67 0,15 -2,71 0,50 -0,04 0,35
LF/HF 0,12 0,63 0,56 0,14 4,71 0,16 -0,01 0,86

FC: frequéncia cardiaca. PAS: pressédo arterial sistolica. PAD: pressdo arterial diastdlica. iR-R: intervalo RR.
SDNN: desvio-padrdo de todos os intervalos NN. pNN50: percentual de intervalos RR adjacentes com diferenca
superior a 50ms. r-MSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferengas sucessivas dos intervalos R-R.
AT: area total. LF: area espectral de baixa frequéncia. . NorLF: area normalizada de baixa frequéncia. HF: area
espectral de alta frequéncia. NorHF: area normalizada de alta frequéncia. LF/HF: razdo baixa frequéncia/alta
frequéncia. B: coeficiente de regressdo ndo padronizado. **p<0,05 quando verificada interagdo da variavel
independente dentro do modelo com a variavel dependente. *p<0,10 quando verificada interagdo da variavel
independente dentro do modelo com a varidvel dependente.

5.2.3 Tamanho do efeito de influéncia do gasto caldrico por intensidade de
atividade fisica, comportamento sedentario e qualidade do sono sobre
indices de variabilidade da frequéncia cardiaca

A tabela 5 apresenta com o r? ajustado e alterado, indicando a proporcéo de
explicagdo do modelo de trabalho proposto inicialmente, em conjunto a variaveis
intervenientes (Idade, IMC e percentual de gordura). Além disso, € apresentado o

valor de F, como a analise de significancia do modelo.

Na posicdo supina, o modelo proposto (gasto calérico em atividade fisica de
intensidade moderada a vigorosa, gasto calérico em atividade fisica de baixa
intensidade, comportamento sedentario e qualidade do sono), em conjunto com
variaveis intervenientes, apresentou tendéncia significativa em influenciar as
respostas associadas ao indice espectral vagal HF, com magnitude relativa de
42,2%. Na posicdo ortostatica, o0 modelo ajustado alterou significativamente o

balanco simpato-vagal LF/HF, com magnitude de 31,6%. De acordo com os indices
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espectrais LF e HF, este efeito ocorreu sobretudo por alteracédo parassimpética, com
magnitudes de 11,1% e 25,5%, respectivamente. Quando andlise é feita com base
no efeito da mudanca de posicdo (supina — ortostatica), foi encontrada tendéncia
significativa do modelo em influenciar as respostas do indice de modulacdo vagal
pPNN50 (Tabela 5.1) com magnitude de 21,3%.

Tabela 5. Interferéncia do modelo bruto somado ao modelo ajustado sobre os indices temporais e

espectrais de variabilidade da frequéncia cardiaca na posicao supina e ortostatica.

Variavel Bloco 1 Bloco 2 Total (1-2) F Sig. F
Posicdo supina
r2 r2 %
iR-R (ms) 0,083 0,114 19,7 1,495 0,22
SDNN (ms) 0,083 0,113 19,6 1,474 0,23
pPNN50 (%) 0,169 0,058 22,7 0,788 0,54
r-MSSD (ms) 0,205 0,079 28,4 1,153 0,34
Area total (ms?) 0,101 0,157 15,7 0,697 0,60
LF (ms®) 0,053 0,100 10 0,541 0,71
NorLF (%) 0,061 0,107 10,7 0,532 0,71
HF (ms?) 0,299 0,422 42,2 2,378 0,07*
NorHF (%) 0,136 0,141 14,1 0,058 0,99
LF/HF 0,02 0,072 7.2 0,584 0,68
Posicao ortostatica
iR-R (ms) 0,087 0,058 14,5 0,715 0,59
SDNN (ms) 0,145 0,063 20,8 0,831 0,51
pPNNS50 (%) 0,118 0,116 23,4 1,589 0,19
r-MSSD (ms) 0,076 0,088 16,4 1,100 0,37
Area total (ms?) 0,041 0,129 12,9 1,062 0,39
LF (ms?) 0,058 0,111 11,1 0,630 0,64
NorLF (%) 0,183 0,305 30,5 1,844 0,14
HF (ms?) 0,124 0,255 25,5 1,844 0,14
NorHF (%) 0,131 0,268 26,8 1,972 0,12
LF/HF 0,143 0,316 31,6 2,649 0,05*

Bloco 1: modelo considerando somente as covariaveis idade, IMC e percentual de gordura. Bloco 2 modelo
considerando somente o gasto caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de intensidade moderada a
vigorosa, e gasto caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de baixa intensidade, tempo total sentado e
indice de qualidade subjetiva do sono.

**p<0,05 quando verificada interacéo da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
*p<0,10 quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
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Tabela 5.1 Interferéncia do modelo bruto somado ao modelo ajustado sobre os indices temporais e

espectrais de variabilidade da frequéncia cardiaca na mudanca da posi¢do supina para ortostatica.

Variavel Bloco Bloco 2 Total (1-2) F Sig. F

1

Mudanca da posi¢édo supina para ortostatica

r2 r2 %
Ir-r (ms) 0,067 0,103 10,3 1,453 0,23
SDNN (ms) 0,078 0,152 15,2 0,922 0,46
pPNN50 (%) 0,053 0,213 21,3 2,136 0,09*
r-MSSD (ms) 0,049 0,116 11,6 0,794 0,54
Area total (msz) 0,049 0,125 12,5 0,917 0,46
LF (msz) 0,024 0,095 9,5 0,828 0,51
NorLF (%) 0,129 0,186 18,6 0,734 0,57
HF (ms®) 0,054 0,102 10,2 0,562 0,69
NorHF (%) 0,130 0,209 20,9 1,048 0,39
LF/HF 0,204 0,287 28,7 1,234 0,31

Bloco 1: modelo considerando somente as covariaveis idade, IMC e percentual de gordura. Bloco 2 modelo
considerando somente o gasto caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de intensidade moderada a
vigorosa, e gasto caldrico por semana, relatado em atividades fisicas de baixa intensidade, tempo total sentado e
indice de qualidade subjetiva do sono.

**p<0,05 quando verificada interacéo da varidvel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
*p<0,10 quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a varidvel dependente.

5.3Biomarcadores de estresse oxidativo

Na tabela 6, sdo apresentados os resultados da concentracdo sérica de TBARS, da
capacidade antioxidante total (FRAP) e da relacdo entre a capacidade antioxidante

total e a concentracao sérica de TBARS.

Tabela 6 Concentracdo sérica de TBARS, capacidade antioxidante total (FRAP) e relacdo
FRAP/TBARS nos 35 sujeitos de estudo.

Variavel Mediana (1Q 25% - 75%)
FRAP (uM equivalente de Trolox/L) 428,9 (350,4 — 591,7)
TBARS (nmol/ml) 1,86 (1,16 — 2,06)
FRAP/TBARS 260,3 (191,3 — 346,7)

FRAP: marcador antioxidante; TBARS: marcador pro-oxidante; FRAP/TBARS: razdo FRAP/TBARS.
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5.3.1 Interacdo do gasto caldrico por intensidade de atividade fisica,
comportamento sedentario e qualidade do sono sobre biomarcadores de
estresse oxidativo

A associagdo das variaveis relacionadas a fatores de estilo de vida (gasto
calérico em atividade fisica e vigorosa e moderada ou baixa intensidade,
comportamento sedentario e qualidade do sono) e os marcadores de estresse
oxidativo foi analisada inicialmente no modelo bruto (Tabela 7), sem considerar
variaveis intervenientes. Nesta analise, foi observada associacdo positiva
significativa o comportamento sedentario e a capacidade antioxidante total. O gasto
calorico em atividade fisica de baixa intensidade apresentou associacdo negativa

significativa com o marcador pro-oxidante de peroxidacéao lipidica, TBARS.

Tabela 7. Associacdo entre gasto calérico em atividades vigorosas e moderada intensidade, gasto
calérico em atividades de baixa intensidade, comportamento sedentario e qualidade do sono e

biomarcadores de estresse oxidativo.

Variavel Gkcal Vig-Mod Gkcal Baixa Comportamento Qualidade do
(Kcal/sem) (Kcal/sem) Sedentario sono
(min/sem) (PSQI)
B p B p B p B p
FRAP (uM -0,02 0,74 -0,10 0,31 1,44 0,01* -0,00 0,60
equivalente de
Trolox/L)
TBARS (hmol/ml) 0,02 0,80 -0,23 0,02** 0,73 0,14 -0,01 0,35
FRAP/TBARS -0,02 0,83 0,07 0,60 0,26 0,70 0,00 0,84

FRAP: marcador antioxidante; TBARS: marcador pro-oxidante; FRAP/TBARS: razdo FRAP/TBARS.

B: coeficiente de regressdo ndo padronizado.

**p<0,05 quando verificada interagdo da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
*p<0,10 quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a varidvel dependente.

A influéncia da interacdo dos fatores associados ao estilo de vida com
marcadores de estresse oxidativo foi analisada também se considerando as
variaveis intervenientes idade, IMC e percentual de gordura corporal, conforme
apresentado na Tabela 8. Foi observada associacdo positiva significativa do
comportamento sedentario com a capacidade antioxidante total (FRAP), negativa e
significativa com o marcador de atividade pro-oxidante TBARS. e positiva
significativa com a relacdo FRAP/TBARS. O gasto caldérico em atividade fisica de
baixa intensidade apresentou associacao negativa significativa o TBARS. Ademais,
o indice de qualidade do sono também apresentou associacdo negativa significativa
com o TBARS.
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Tabela 8. Associacdo entre gasto calérico em atividades vigorosas e moderada intensidade, gasto
calérico em atividades de baixa intensidade, comportamento sedentario e qualidade do sono e

biomarcadores de estresse oxidativo, ajustada para idade, IMC e percentual de gordura corporal.

Variavel Gkcal Vig-Mod Gkcal Baixa Comportamento Qualidade do sono
(kcal/Sem) (kcal/sem) Sedentério (PSQI)
(min/sem)
B p B p B p B p
FRAP (uM -0,04 0,52 -0,15 0,13 3,02 0,00** 0,00 0,97
equivalente de
Trolox/L)
TBARS (nmol/ml) 0,04 0,44 -0,21 0,01** -1,63 0,01* -0,01 0,02**
FRAP/TBARS -0,07 0,40 -0,00 0,99 4,14 0,00** 0,14 0,19

FRAP: marcador antioxidante; TBARS: marcador pro-oxidante; FRAP/TBARS: razdo FRAP/TBARS.

B: coeficiente de regressdo ndo padronizado.

**p<0,05 quando verificada interacéo da varidvel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
*p<0,10 quando verificada interacdo da variavel independente dentro do modelo com a varidvel dependente.

5.3.2 Tamanho do efeito de influéncia do gasto caldrico por intensidade de
atividade fisica, comportamento sedentario e qualidade do sono sobre
biomarcadores de estresse oxidativo

Foi analisada a magnitude da interferéncia do modelo bruto (fatores
comportamentais) associado ao bloco formado pelas variaveis idade, IMC e
percentual de gordura corporal, conforme apresentado na Tabela 9. Todas as
variaveis associaram-se significativamente aos marcadores de estresse oxidativo
analisados (TBARS e FRAP). Contudo, a magnitude da interferéncia néo
ultrapassou 28,6% para o FRAP, 22,8% para o TBARS e 27,5% para a relacao
FRAP/TBARS.

Tabela 9. Interferéncia do modelo bruto somado ao modelo ajustado sobre os biomarcadores de

estresse oxidativo.

Variavel Bloco 1 Bloco 2 Total (1 -2) F Sig. F
r2 r2 %

FRAP (uM equivalente de 0,047 0,286 28,6 3,512 0,01**

Trolox/L)

TBARS (hmol/ml) 0,371 0,228 22,8 6,193 0,00**

FRAP/TBARS 0,086 0,275 27,5 4,531 0,00**

FRAP: marcador antioxidante; TBARS: marcador pro-oxidante; FRAP/TBARS: razdo FRAP/TBARS.

Bloco 1: modelo considerando somente as covariaveis idade, IMC e percentual de gordura corporal.

Bloco 2: somente o modelo proposto, com gasto calorico por semana, relatado em atividades fisicas de
intensidade moderada a vigorosa, gasto calérico por semana, relatado em atividades fisicas de baixa
intensidade, tempo total sentado e indice de qualidade subjetiva do sono.

**p<0,05 quando verificada interacao da variavel independente dentro do modelo com a variavel dependente.
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6 DISCUSSAO

6.1 Gasto calérico por intensidade de atividade fisica, comportamento

sedentério e qualidade do sono e indices de VFC

No presente estudo, foi verificada associagcdo entre um modelo integrado de
fatores de estilo de vida, composto por gasto calérico por intensidade de atividade
fisica, comportamento sedentario e qualidade do sono, e a modulacdo autonémica
cardiaca, avaliada por indices de VFC, em individuos do sexo masculino, jovens e
ativos. Especificamente, no modelo utilizado, houve associagdo de fatores
comportamentais, analisados de forma integrada, com indices de VFC.
Especificamente, observou-se associacdo entre os fatores comportamentais e
indices de VFC na posicdo supina (iRR. SDNN, pNN50, r-MSSD e HF), na posicao
ortostatica (pPNN50 e HF) e na mudanca de posicdo supino-ortostatico (iRR, LF,
NorHF e LF/HF). O gasto caldrico em atividades de baixa intensidade e o
comportamento sedentario foram os fatores que apresentaram maior associacao,

em todas as posicdes, nas analises realizadas.

6.1.1 Alteracdo de variaveis hemodinamicas e indices de VFC nas diferentes
posicdes e na mudanca de posicao

A mudanca da posicado supina para a ortostatica resultou em leve reducéo da
PAS e em aumento de maior magnitude da FC, além de alteracdo da maioria dos
indices de VFC investigados. Estas alteracbes fazem parte de um ajuste orgéanico e
integrado com vistas a retomar a homeostase frente a adocao da posicao ortostatica
(132), de modo que nos estudos que buscam entendimento do repouso nas duas
posicbes (supina e ortostatica) devem-se proceder aos registros de variaveis
hemodindmicas 3 a 5 minutos apés a mudanca de posicdo. No presente estudo, 0s
registros foram realizados de maneira precoce (1 minuto apés a mudanca de
posicéo) representando de modo mais fidedigno os efeitos da mudanca de posicao

do que o equilibrio na posicao ortostética.

As alteragbes dos indices relacionados a VFC, com a mudanca de posi¢éao,
foram semelhantes as descritas por Gilder e Ramsbottom (133), em que sujeitos que

praticam um alto volume de AF apresentaram alteracfes nas mesmas variaveis
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relacionadas a funcdo autondmica cardiaca aqui estudadas. Além disso, como
apontam Laitinen e cols. (134), em sujeitos jovens ocorre o0 aumento da FC sem
aumento concomitante da PAM e débito cardiaco como modo de ajuste organico em
funcdo da mudanca postural. Entretanto, neste mesmo estudo ndo foram
observadas alteracfes nos indices relacionados a VFC em homens e mulheres
saudaveis quando mudaram de posicdo. Carnethon e cols. (135), contudo,
observaram estas mudancas em sujeitos idosos que exibiam fatores de risco para

doenca cardiovascular.

Em estudos anteriores (136-138), foi observado que em idosos submetidos ao
teste ortostatico os ajustes organicos em funcdo da mudanca de posi¢cdo ocorreram
de modo diferente quando comparado ao individuo jovem. Nos idosos, foi observada
manutencdo da PA na posicdo ortostatica, por aumento da resisténcia periférica, e
menor aumento da FC quando comparados aos individuos jovens, sugerindo menor
capacidade de se retirar da influéncia vagal e/ou diminuicdo das respostas

barorreflexas arteriais.

Uma vez que se que o controle do SNA na mudanca de posicdo € idade
dependente (134), a discussao se torna pertinente em fungéo de um estilo de vida
gue atenue estas alteracfes e possa suplementar um mecanismo pelo qual o
comportamento sedentario possa atuar tanto no repouso supino quanto em funcéo
do efeito da mudanca de posicdo em estudos mais amplos aplicados ao

envelhecimento.

6.1.2 Interagcdo de gasto cal6rico por intensidade de atividade fisica,
comportamento sedentario e qualidade do sono e indices de VFC no
modelo bruto

Quando verificada a associacdo de cada variavel relacionada ao
comportamento, pelo modelo bruto, com os indices de VFC, foi observado, de modo
geral, que sujeitos jovens do sexo masculino e com menores niveis de atividade
fisica apresentaram menor modulagdo autonémica global e maiores indices de
atividade simpatica do que aqueles altamente ativos, o que € compativel com dados
prévios da literatura (133). De fato, quanto maior a aptidao cardiorrespiratoria, maior

a modulacéo vagal e menor a frequéncia cardiaca de repouso (139, 140).
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A interferéncia do sono sobre o SNA também j& € conhecida, visto que em
sujeitos com disturbios do sono caracterizados por baixa qualidade do sono é
comum o desequilibrio autonémico. Este é o caso da apneia obstrutiva do sono, em
gue a hipdxia intermitente e a fragmentacdo do sono desencadeiam disfuncao
autondmica cardiaca com predominio da atividade simpética durante o repouso
(141).

Ha poucos dados a respeito da influéncia do comportamento sedentério sobre a
VFC, embora sua interferéncia em variaveis metabolicas (142), qualidade de vida
(143) e expectativa de vida (11, 144) seja bem estabelecida. Os achados do
presente estudo indicaram que 0 comportamento sedentario € uma variavel
relevante, dentro de uma abordagem integrada por fatores de estilo de vida, na
determinacdo da VFC entre homens jovens e altamente ativos. Em recente estudo,
Hallman e cols. (13) verificaram entre trabalhadores com tarefas manuais,
associacao inversa entre a VFC noturna e o comportamento sedentario de modo
ocupacional (durante o trabalho). No presente estudo, o comportamento sedentério
foi avaliado de modo geral, ndo sendo especificado se foi durante o trabalho ou nos
momentos de lazer (tempo sentado ocupacional vs. tempo sentado de lazer). Ainda
assim, os dados foram compativeis com os do estudo anterior, na medida em que 0
comportamento sedentario associou-se negativamente com o0s indices de

modulacédo global e de predominancia parassimpatica.

Em elegante estudo, Furlan e cols. (145) apontam uma importante associacéo
entre o componente HF (indicador de atividade vagal) e a sensibilidade de
barorreceptores cardiacos, inclusive com aumento do componente vagal 48 horas
apos a realizacdo de exercicios vigorosos, com concomitante reducdo da pressao
arterial. Esta via é apontada como uma das principais quando se estudam os
beneficios da pratica regular de AF como medida cardioprotetora (146, 147). Por
outro lado, o comportamento sedentario deve ser mais explorado, pois pode ser o
meio pelo qual efeitos deletérios ao SNA podem ocorrer quando estudados sujeitos

ativos e saudaveis

Os sujeitos incluidos no presente estudo (adultos jovens e ativos) apresentam
caracteristicas associadas ao estilo de vida que se apresentam em menor

frequéncia na populagdo mundial, visto que menos de 25% da populagcédo segue as
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diretrizes minimas de AF regular (103, 148). Assim, a avaliacdo das variaveis aqui
estudadas em individuos com outras caracteristicas (maior idade, ndo ativos e néo

saudaveis) pode indicar outros resultados e deve ser alvo de futuros estudos.

O efeito da mudanca de posicao reforca a discussdo supracitada e acrescenta
um topico interessante e atualmente em voga na literatura relativa a fisiologia do
comportamento sedentério, visto que aponta para associagdo positiva entre o
comportamento sedentario e as alteragées observadas para o indice de modulacéo
global iRR. Os dados confirmam que, quanto maior o comportamento sedentario
menor serd magnitude do grau de modulacdo da VFC quando da mudanca de
posicdo e, outrora, quanto maior o tempo gasto em AF de baixa intensidade, maior
sera a alteracdo do balanco simpato-vagal, em favor da ativacdo simpatica na
mudanca de posi¢cdo, gerando possivelmente um melhor ajuste frente ao
ortostatismo. Neste sentido, investigacdes recentes indicam que o padrdo do
comportamento sedentario pode interferir em variaveis fisioldégicas, e tem sido
sugerido que a “quebra” do mesmo em sessdes de atividade fisica de baixa
intensidade pode ser importante, com beneficios metabdlicos e hemodinamicos para
a saude cardiovascular (149-151). Nesta linha, indica-se que o modo como o
comportamento sedentario € acumulado durante o dia, seja continuo ou intercalado
por atividades de baixa intensidade, pode interferir positivamente sobre a saude,
inclusive entre jovens com habitos de vida saudaveis (149). Este ponto pode ter
interferido nos resultados encontrados no presente estudo, pois, o tipo de
comportamento sedentario ou mesmo a constancia com que este se apresenta
durante o dia pode ter relacdo comportamental com o sedentarismo e, portanto,

deve ser mais bem explorada em futuras investigacoes.

6.1.3 Interacdo do gasto cal6rico por intensidade de atividade fisica,
comportamento sedentéario e qualidade do sono e VFC no modelo bruto
ajustado para variaveis intervenientes

A analise da interacao dos fatores de estilo de vida ajustados para a idade, IMC

e percentual de gordura corporal, sobre a VFC, foi considerada uma estratégia para

ganho de forca dos resultados ou aumento do significado fisiol6gico desta interagéo,

e sugeriu maior relevancia da interferéncia do comportamento sedentario sobre a

modulacao vagal, em todas as condicfes analisadas.
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O ganho de forca com esta analise se deve ao fato que as variaveis
intervenientes podem “unir-se” ao modelo bruto (131). Neste sentido, como ja
explorado acima, conforme apontam os estudos de Agelink (152), Umetani e cols.
(153) e Paschoal e cols. (154), a idade associa-se inversamente com a VFC.
Paschoal e cols.(154) observaram que o efeito da mudanca de posicao se apresenta
mais destacado em adultos jovens do que em individuos mais velhos, havendo
maior responsividade autonémica no grupo mais jovem. Do mesmo modo, as
variaveis relacionadas a composicao corporal analisadas no presente estudo, IMC e
percentual de gordura corporal, associaram-se negativamente a VFC, de forma
semelhante a dados descritos previamente na literatura (3). Considera-se, portanto,
gue os achados do presente estudo ganharam “forca” com o ajuste para variaveis

gue apresentam maior magnitude associativa dentro de um modelo de regressao.

Os dados do presente estudo, em conjunto, indicam a significancia do modelo
apresentado em interferir na funcdo autonémica cardiaca, sobretudo na atividade
parassimpatica. Esta analise integrada foi pouco explorada em estudos prévios e
indica uma nova abordagem para estudos a respeito da influéncia do estilo de vida
sobre variaveis fisiologicas, como a modulacdo da atividade autonémica. Estes
dados podem se tornar ainda mais relevantes em estudos que envolvam

ferramentas de monitoramento direto dos parametros aqui abordados.

6.2 Gasto calérico por intensidade de atividade fisica, comportamento

sedentério e qualidade do sono e biomarcadores de estresse oxidativo

Os dados do presente estudo apontam que, em homens jovens ativos, a analise
do gasto cal6rico por intensidade de atividade fisica, comportamento sedentario e
qualidade do sono, dentro de um modelo integrado, sugere que o comportamento
sedentario foi aquele que apresentou maior influéncia sobre os biomarcadores de
EO. De forma inesperada, o comportamento sedentario associou-se positivamente
com a capacidade antioxidante total e com a razdo FRAP/TBARS, tanto no modelo
bruto quanto ajustado para variaveis intervenientes (idade, IMC e percentual de
gordura corporal). Além disso, verificou-se que o gasto calérico em AF de baixa
intensidade associou-se negativamente com o marcador de peroxidacdo lipidica

TBARS, tanto no modelo bruto quanto ajustado.
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As ERO apresentam importante funcéo regulatéria e, no contexto da AF regular,
exercem papel crucial na sinalizacdo de respostas adaptativas. A prética regular de
AF ao longo de toda vida resulta em balanco de EO positivo, 0 que pode suprimir
uma resposta danosa quando da exposicdo a uma atividade estressora, como 0
exercicio fisico (155). Além disso, a pratica regular de AF, em comparacdo com 0
sedentarismo, esta associada a um estado basal citoprotetor (155, 156). Rowiski e
cols. (157) compararam idosos de diferentes faixas etarias (65 a 69 anos e acima de
90 anos) e com diferentes niveis de AF, e observaram que, embora a capacidade
antioxidante dos participantes de maior idade seja semelhante aos seus pares mais
novos ativos, apresenta-se maior que aqueles inativos. Em outro estudo (158), nota-
se gue quando investigados os mesmos marcadores de EO desta pesquisa, em
jovens atletas o FRAP apresenta comportamento compensador até 24h apds uma
sessdo de maximo esfor¢o de exercicio fisico e, por outro lado, o TBARS apresenta
resposta suprimida, o que pode ser explicado por uma super expressdo da
capacidade celular antioxidante, em relacdo aos seus pares sedentarios que
apresentam concomitante aumento da atividade pro-oxidante e antioxidante o que
ocorre quando verificados marcadores de enzimas especificas (GSH e catalase). Por
outro lado, o comportamento sedentario € associado a alteracfes sugestivas de
estado pro-oxidativo, com aumento da glicemia, alteracBes desfavoraveis do perfil
lipidico, a saber, aumento da concentracao circulante de LDL-c e reducao de HDL-c
(159, 160) e perfil pro-inflamatorio (161).

Altos indices de gasto calérico em AF de moderada a vigorosa intensidade
apresentam fraca associacdo com o comportamento sedentario (162, 163), e o
comportamento sedentério possui relagdo com altos niveis de inatividade fisica
(164). E possivel que os sujeitos do presente estudo, contudo, tenham
caracteristicas particulares que justificam o achado de que o comportamento
sedentario ndo se associou a perfil desfavoravel de marcadores de EO. Os sujeitos
eram jovens e ativos e apresentavam balanco oxidativo positivo quando observada a
razdao FRAP/TBARS, igualmente, quando se observa associacdo negativa entre
gasto caldérico por AF em baixa intensidade com a capacidade pro-oxidante
(TBARS). Especula-se que estes dados possam sugerir que 0s sujeitos, nesta fase
da vida, apresentam uma resposta celular compensadora, quando observada a

interferéncia do comportamento sedentario sobre o EO, neste ponto ainda nao
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deletéria. Entretanto, isto ndo pode ser confirmado neste estudo, pela auséncia de

sujeitos com outras caracteristicas para comparagao.

Como observam O 'Neal e cols. (165), a pratica regular de AF gera adaptacdes
metabdlicas que reduzem o gasto energético diario, caracterizando uma resposta
mais “econdmica” em repouso. Em concordancia, Barranco-Ruiz e cols. (155)
analisaram biomarcadores de estresse oxidativo e observaram que o0 sujeito ativo
responde de modo compensador a um estimulo estressor e que, quanto maior o

nivel de atividade fisica, mais acentuadas séo estas respostas compensatorias.

Ademais, o perfil de comportamento sedentério também modifica as respostas
metabdlicas observadas. De acordo com Howard e cols. (166), em adultos de meia
idade, com alto indice de inatividade fisica e sobrepeso ou obesidade, a adicdo de 2
minutos de atividades de leve intensidade a cada 20 minutos, de forma a interromper
0 comportamento sedentario continuo, promoveu a reducdo de marcadores
sanguineos inflamatorios. Em concordancia, Miyashita e cols. (167) e Takahashi e
cols. (168) verificaram em adultos jovens que a “quebra” do comportamento
sedentario poés-prandial a cada 2 horas promove beneficios tanto no perfil lipidico
guanto de marcadores de EO, com aumento a defesa antioxidante.

No presente estudo, a analise integrada dos fatores de estilo de vida ajustada
para idade, IMC e percentual de gordura corporal aumentou a magnitude dos
resultados, possivelmente em razdo das trés variaveis de ajuste relacionarem-se as
variaveis investigadas, os biomarcadores de EO. Estudos futuros com abordagem
similar, porém envolvendo diferentes grupos etarios seriam interessantes para
elucidar questdes sobre como o comportamento sedentario pode influenciar as

variaveis aqui investigadas em diferentes etapas da vida.

6.3 LimitacOes do estudo

Diversas limitacbes metodolégicas devem ser consideradas no presente estudo.
Primeiro, todos os dados sobre o estilo de vida foram extraidos a partir de
qguestionarios. Estas ferramentas de relato do nivel de atividade fisica,
comportamento sedentario e qualidade do sono, embora validadas e amplamente

empregadas, sdo subjetivas e, portanto, passiveis de viés. Nao ha, contudo,
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ferramentas com validade e reprodutibilidade que possam eliminar o uso dos
questiondrios, mas a limitagcdo destes em fornecer informacfes precisas deve ser

considerada.

Segundo, a transformacdo estatistica dos dados para logl0 ndo permite a
criacdo de formulas que estimem os valores brutos de VFC a partir dos dados
comportamentais, de maneira que a estimagdo dos dados se aplicaria apenas para
os valores em logl0, havendo perda de associacdo quando os dados sao
reconvertidos aos valores brutos. Neste caso, a transformacao apresentou o devido

respaldo estatistico e teve como base responder a questao proposta pelo estudo.

Terceiro, as variaveis bioguimicas estudadas (biomarcadores de estresse
oxidativo) sdo alvos de criticas em razdo da alta variacdo entre estudos e, assim,
dificuldades na realizacdo de meta-analises (63), embora sejam tradicionalmente

empregadas em estudos envolvendo EO (85-87, 92).
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7 CONCLUSOES

- O modelo proposto, considerando gasto calérico por intensidade de AF,
comportamento sedentério e qualidade do sono, esta associado a variaveis relativas
a funcdo autondémica cardiaca, verificadas por meio da VFC, e ao EO, em homens

saudaveis e ativos;

- O comportamento sedentario e 0 gasto calérico em AF de baixa intensidade
sdo os fatores associados de modo mais significativo diante de variaveis
relacionadas a fung¢éo autonémica cardiaca e ao EO investigados.

- O comportamento sedentério apresentou associa¢ao negativa com variaveis de
predominancia vagal, enquanto o gasto calorico em AF de baixa intensidade
apresentou associacdo com indicadores favoraveis sobre a funcdo autonbémica

cardiaca, determinada pela VFC.

- O comportamento sedentario apresentou associacdo positiva com a

capacidade antioxidante, avaliada pela concentracdo sérica de TBARS e pela FRAP.
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Apresantaciio do Projeto:

O crescimento da populacao genatnca tim se destBeado nos Oitmos iempos, chamando a atengao de toda
3 comunidade clentMca que busca entender este PrOCess0. Neste sentido, o Estresse Cidativo (EQ) parece
26tar Intmamante 3550ci300 3 SENSSoinG 3 [FEMAtra e, por consequinte, a0 desamyolvimenio de diversas
doengas. Ademals, es% processa leva a reduglo da blodisponiblidade de dwido nitiico conduzindo a
distungdo endotellal o que ocasiona aumento da pos-carga candiaca acametando em alteraches nos
mecanismos autcndmicos de controle cardiovascular, particularmeante com reducdo o3 Varabildade da
Frequénsla Cardlaca (VFC) gue, por sua vez, representa alberaches no balanco simpatoeagal com o
aumento da modulago simpatica assoclando-sa, assim, com a fisiniogia do envelhecimant. Neste candro,
3 adocdo de teraplas ndo fammacoitgicas, como por exempla, 3 adogdo de um eslio de vida afhwo tem s2
MEesirado como Importants modulagor de respostas Nsklogicas, atenuando as respostas deleténas em
fungdo do envelhecimento, 3inda 365, o6 esildes que SxXploram 3 355003030 enfre 2slresse oxldatvo &
modulagdo autondmiza cardiaca por melo da WFC, em sua malora, desconsideram aspectos
comportamentals relaclonados 3 hablios de vida em dierentes populacdes (ex: Individucs athvos & ndo
ativos), aem disso, 1endo em vista que estes dois
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aspecios 25150 355003008 3 mortimoralidade precoce, IDMa-6e IMporants methor entende-ios.

SEendo aselm, este projet prople-se a vartficar a Infludnela do nivel de abividade fisica soome a relago entre
EC 2 a modulacda sutondmica cardiaca, por melo da WS, em homens saudavels ativos e ndo ativos de
difenemtes falazs etarias.

Conframcla do Perscec 1 BB0ATE

Metodologla Proposta:
A FMOStra S8rA COMPOSta por homens saukavels com Kade entre 18 & 50 anos, que devero sar dividitos
2m 3 grupos por falxa etana, sendo o grupo 1 com idade de 15 3 3% anos, gruoe 2 com 20 3 59 anos &
grupo 2 com 50 3 B0 anos. APGS assinatura do Terma de Consentimento Livie e Esclareckdo (Anexn 1), o6
woluntarices deverdd respondar 3 UTE anamness am que fameaeerdo dados de identifcacdo, demograficos,
socioecondmicos & clinicos. E, em sequida, por melo do Instrumento; Infemational Physical Aciivity
Questionnaine (IPAC), Torma curta, verso 6, para sujeltos entre 18 — 59 ancs e o IPAQ — Adaptado, para
EUjehis acma de 50 3nos o2 idade, esles QnIpos serd0 subdWVididos em "AIVDE" (&) & a0 Alvos" [MA). A
caractenizacdo da fungdo autondmica cardiaca s2 dard peda analse da Varabllidade da Freguéncla
Cardiaca (WFC), em repouso na condicdo supina @ ra condic3o orostatica (duas posicles agul empregatas
para o teste de funcdo autondmica cardiaca). Em cada stuagdo, serd0 conslderados of valores aleridos
apds o primelno minuin oe regisiro. & obbencio auiomatica das senes temporals dos Intenvalos R-R serd
reallzada por melo do freguencimetro POLAR® modelkr S510. Os reglstros das séres temporals para
anailse da VFC No repouso serSo coietadts & rEnsinmanos em arguive de bexto () peio software propro
do frequencimeto (POLARS Protrainer 5), e inalmente, serio processados e analsans por melo de
software especifco (SW Perfomance e Pracisio vers3o 4.01.028, Polar, Finiandia) para anallse da funglo
Autondmica canliaca Para andlse dos marcacones de esiresee oidative serdo redizadas colstas e sangue
WENOED POy punGA0 83 vala antecuniial, Sendo assim, apis assepsla local, 8 miL de sangue serd0 coletados
em ubos vaclialner® secos. AS amosias serdo mantidas protegldas da luz ateé o momento da
canirfugacio, que noomerd a 2500 rom por 20 minutcs. Allgudstas de 1,5mi de som serdo entdo deposiadas
2m fubos te polipnoplieno e Imediatamenis ammazenadas a B0MC 3@ o momenio das analses A capatidade
anticaddante do sor sera defeminada araves do potencial antoxidante do redutor fémico. Meste ensao, 10
UL de plasma serSo misturatcs 3 1 mL de reagente de frabaiho (FeCi3) 1,7 m, preparado am acetatn de
s0io 300 mM, pH 3,6 & TP TZ 0,B mM, preparado em acido cloridrico (HC1) 40 mM. A5 amosiras serio
Incubadas por 15 minuios 3 37 C e, posteriomnenie, 3 absorbancda sera llda em 553 nm conira o brancn &3
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reapdo (apenas reagemis oe rabalho). A capadidade antimddanie, expressa em equivalentes e ol (Eg
froioe, erd calculads uilizando-es 3 2quUacso da rets com o5 Valones 03 concentragio & &3 absorbancis 43
CUNVa - padrdo, preparada com diferenies concentraghes de trolox, um analogo hidressoilee] 83 vitamina E,
atraves da fonmuia: capacidade anboddanis (M Eg trolox) = Abs aMosira —a § DA capacidads oldare ser3
detarminada atrawes da detecpdo dos produins dertvados de peroaddagio lipkdica, SUDSHANCaS QUE reagam
COMm 0 3cinko Hobarbiinco (TBA), destacando-se 0 malondialdeido (MDA). Nesie caso, allquoias de 250 ul
de amceira sardo misturadas com 0,5 mi de Askdo Teloroacetico (TCA) 20% am HC1 0,5 M e com 50 ul e
[putll hidroadioluena (SHT) 10 md. TE& 1% (0.5 mL) s2rd addonado € 3 misiura sera Incubada a 100°C em
banho-mana por 1 hor. Em sequida, serd reallzato resfiamenio am agua com gelo e, entio, adlconados
2,5 mL g2 butanol. 05 tubos serdo agitados am wirtax por 30 sagundos. Em saquida os fubos serdo
centrfugadas 3 1000 ¢ g por 5 minwios. A absorbdncia do soorenadanie serd determinada em 532 nm,
acenando-s& o 22r0 do especirofoidmeiro com o Dranco 3 reagdo. Para o DIENc0, 3 amosira 5263
substiuida por agua delontzada. A concentracio de TBARS (moll) sera calculada, utiizando-se a equagio
da reta com o6 valares da cOnNcentracao 2 da absortancia da curva - padraa, preparada com diferentes
concentragles de 1,1,3,3 tetramethaxypropans (TMP), airaves da fanmula: THARS (moblL) = ADSamastra —
ailo

CorEramclz de Parscsr- 1 BEDETYS

Critenio de Inciusio;

Critenos de Iclusio:) 05 VOIUNGANGs deverSo 567 hOMENs 5aUdavess (ALSANCa de J0Enga Cartovascular,
deferminada por entrevista) @ com Idade entre 13 - B0 anos; 2) Ausancia de terapla farmacoiogica que
possa Interferlr nas varlavels Investigadas (ex.. adrenérgicos, antl-adrenergicos, collnérgicos,
anticolinangicos). 3) frequenca respiratona e repouso igual aiou suparior a 10 doos por minuto; 4) Indice
de

Massa COMparal com valores enfre 16,5 € 24,0,

Criténo de Exclusdo:
Serdo exciuldos sulstos soments que ndo atenderem 20 citgnos d2 Inclusdo descrios.

Oibjativo da Pesquisa;

Cibjestive Primario:

verificar 3 Imfuencia do nivel & athvidade fislca sobre 3 relagdo enfre estresse ouldativo & 3 moduagdo
autondemica cardiaca, por meo 03 vanasiidade da fequinga cariiaeg, em homens saudaveis Aives & ndo
ativos de diferemies falx3s sfanas.
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Conframcla oo Perecec 1 BBOATH

Cjtive Secundana;
1)verfficar a associagdo enire o nivel de atvidade fiskca & 0 estresse mddativo na populacdo Invesigada e
por dferente esirabo etano:2Veriicar a ass0ciagio entre 0 gasto calorco relativo @ o esiresse axidativo na
populagdo Investigada e por diferents esiraio =t8ro;3 Werfficar 3 assoddacdo emine o nivel de aividade flsica
& a modulagio awontmica caniiaca, 0otida por Meio da vanaolidade da frequencia cardiaca, na populagio
Imvestigada e por diferents estrato etaro 4 venficar 3 assoclac3o entre o estresse culdatvo & modulagdo
Auiondmica cariiaca, por mek da varabllidade da frequéncia camdiaca, nos diferemies esirains etamos.

&vallagio 0os Riscos & Bensfichos:
SeqQuUNGo o pesquisadon

"Riscos:

A paricipagio dos sujetios de pesquisa, homens aduRos & saudavels com ldade de 13 3 BD anos, envoive
respondsr & dois guestionarios para anarness & verificagdo de nivel de atividade flsica, teste de fungdo
autondmica cardlaca e a coieta de 3 mL de sangue venoso pestfenco. A coleta aMostra de Sangue venoso
£2rd realizada em condipes asseoticas e representa um procedimento @250cl300 3 riscos minkmos, que
Inglwam desconfono local & possiblidade de Tormagdo de equimoss. Ademals, 3 mudanga 43 posigdo
supinada para a pesicio orfostatica, durante o teste de fungio Futondmica cardiaca, pode provocar et

0U 5EMsaga0 oo J2EMA0 &M AkgUMas Dess0as, que 1000 desaparacem com medidas de condoie, Somo o
restabeledimento 03 posigSo deitada.

Bemeficios:

05 beneficlos do projeto de pesquisa envolvern 3 ampliagio dos conhecimentos a respelio da Nskioga e
fisicpatniogla do envelhacimento quando 3550053006 oU NS0 3 pratica reguiar de afvdade Nsca. EMbor o5
resUtatos Qeratos o POs5SAM sar Faduzkios em beneficis Imadiatcs para os paricipaniss da pesquisa, &
possivel que permitam elaborar estratégias futuras de evitar ou retardar os efelios deletérios do
envelhegmento. A identifcaglo de beneficios ass0clados 3 pratica reguiar de afvidade flsica em relaglo as
diferenies falkas starias Investigas pode colaborar com 3 adogdo de medidas pablicas que levem em
corskeracdo esta varldvel, por exemplo”

Comentarios e Conslderagies sobre A Pesquisa;
Trala-se de projein de pesquUisa de mesirado do Programa de Pos Graduagdo em CiEndas 43 Salde da
Universidade de Srasilla, de Renan Renato Cnuz dos Sanios, 50b orlentagdo da Profa. DA
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Conframglia de Parsces 1 BB0ETH

Angeiica Amorim Amato.
© projetn est3 redighio Garaments & apresenta 10006 06 COMPONEntes NECESSANGS para andlse efica por
e6te CEP.

© CroNOgrama geling [Lnho COMO NS Dars coleta oo dades.

Consideragdes sobre 08 Termos de apresentago obrgatoria:

Foram apresentacos os seguintes temos:

- Carta de encaminhament a0 CEP {"Carta_de_encaminhamenio_ad_cep.pdl, postado em 060472016, &
"carta_encaminh_projetn doc”, postado em 16/04/2016)

- Foiha de Rosto (Plataforma_Brasil. pdf em 06/0472016) assinada pela diretora da FS.

- Projeto Detalhado | Brochura Investigador "Frojelo par, postado em 0BD4201E)

- Modeio e TCLE ("TCLE pdf™, posiado em 08042016 & TCLE 1 .doc em 16042016)

- Termo de responsabllidade e compromisse do pesquisador responsavel
{"Termo_de_responsabllldade_e_compromisso.pdf”, postado em 03/04/2016, e
"Termo_Resp_Comprom_Pesq.doc”, postado em 16/04/2016)

- Termo de concordancla da instiulg3o coparticipante ("Termo_de_concordancla pdi™, postado em
DEA4/2015, & “Tarmo_de_concond_editavel.doc”, pestado em 16/0472016) assinato pela coomenadors do
programa de pos-graduacio em déndas da salds

- Crgamento ["Planiiha.dos”, posiado em 16/04/2016) - preve gastos de 11814 reals, arcados pelos
pesquisadores. Mo projetn menclona 3300 reals, s2ndo 4000 reals com dos3gens oe marcadores de
estresge oxldativo e coleta sanguinea, 2000 reals com aguisigdo de frequencimetro @ 300 reals com
materials ge escaitdrin e folnooplas.

- Cumclies dos pesquisatones

Em F06! 2015 foram acresientados oS seguinies documenioe:

- Crgamento (Flaniiha por)
- Carta de reep0sta 35 pentencias (Carta_meposta_CEP.door e

Carta_resposta_CEP.paT)

- Projeto Detalnado / Brochura Investigador (Projetosjustaco, par)

- Termo de concordancia co-participants [Tenmo_de concord ke edtavel doc & temo_cone_lab PDF)
- TCLE / Tenmos de Assentimento / Jusifcaiva de Ausanca (TCLEZ_ajustado o &
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TCLEZ ajustado. pdr)

RECOmendagies:
N30 52 Fpica.

Conclusdas o Pendénclss & Lista de Instequacies:

Solkita-6e Que 35 seguintes pendancias sejam alendids:

1. Mo TCLE:

1.1 - Simpificar a inguagem. O primeino paragrafo fodo fol coplado do projeto, com lInguagam multo
cianifca. Alguns termos na descrcdo oos procedimentos acs quals s parnticipantas serdo submetidos
também sdo de dificll comprzensdo. Redighr de maneira simpificada, com palavras de facdl compreensdo
para os particlpantes. PEMDEMCLA ATEMDIDA.

1.2 - A pesquisa preve desiocameanto para o Laboratono de Farmacokogla Molecular &3

Universidade de Srasila. Assim, prever ressarcimento de despesas com transpodte. Aldm disso, & a
permanéncia no laborabario for longa, prever tambem almentagio aos parficipantes. (Res. CNS 4662012,
liem V.3.g) - PENDENCIA ATEMDIDA.

2. Na metodalogla

2.1 - definir onde esses paridpantes serdo recrutados, & por quem. De que poowagdo salrdo os homens
que 5230 INCUIGES M3 pesguisa? PEMDENCIA ATEMDIDE. A Suma de recrutamento fol desmita.

2.2 - Informar QuUem sara responsavel pela coleta o Sangue Venoso @ onde Sera reallZado o procedimento.
PEMDENCIA ATEMDIDE.

3. Apresentar concorddncla do responsavel paio Ladoratono de Famacoiogla Mokecular da Universidade de
Brasiia para reallzacio & pesquisa. PENDENCIA ATENDIDA.

4_ Uniformizar planiihas orpamentanas do projeto e da piataforma. Prever gastos com ressarcimento de
despesas decomentes da pesquiza, fals como allmentagdo 2 fransporte. PENDENCLE ATENDIDA

5. Solicha-se substibulr o termo "sujeita” por “participante™ nos diversos docummentos (Res. CNS 456/2012,
Bam .10}, PENDENCLA ATEMNDIDE.

6. Solicita-se atuallzar o croncgrama de exscugdo de athvidades do estudo. PENDENCLE ATEMDIDA. &
coleta 52 Inlclara em agosio.

Conciusdo Todas a8 pendencas toram atenddas. N30 ha obices &lcts DA 3 redllzacio feste
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ANEXO Il - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto de Pesquisa

Atividade fisica e envelhecimento: relacédo entre o estresse oxidativo e a modulacéo
autondmica cardiaca em sujeitos saudaveis, classificados em diferentes faixas

etérias.

Pesquisador

Renan Renato Cruz dos Santos

(Aluno de Mestrado do Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias da Saude - UnB)
Orientadora

Profa. Dra. Angélica Amorim Amato

(Profa. Adjunta da Faculdade de Ciéncias da Saude — Faculdade de Saude —

Universidade de Brasilia - UnB)
Co-orientador

Prof. Dr. Guilherme Eckhardt Molina
Local de realizacéo

Laboratério de Farmacologia Molecular da Faculdade de Saude — Universidade de

Brasilia
Laboratério de Fisiologia do Exercicio — Universidade de Brasilia

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

Convidamos o(a) Senhor(a) a participar do projeto de pesquisa intitulado “Atividade
fisica e envelhecimento: relagdo entre o estresse oxidativo e a modulacdo
autonbmica cardiaca em sujeitos saudaveis, classificados em diferentes faixas
etarias”, sob a responsabilidade do pesquisador Prof. Renan Renato Cruz dos
Santos. Tendo em vista o crescente envelhecimento da populagédo, entender como

se d& este processo torna-se ainda mais importante. Neste sentido, o estresse
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oxidativo parece estar associado com a senescéncia e processo de
morbimortalidade prematura, de modo que, o estresse oxidativo ocasiona alteracoes
cardiovasculares que podem afetar a modulacdo autondémica cardiaca. Por outro
lado, a pratica regular de atividade fisica tem apresentado evidéncias em atenuar 0s
efeitos do envelhecimento principalmente no que concerne ao sistema
cardiovascular, contudo, pouco se conhece entre a relacdo da modulagao
auton6mica cardiaca e 0 estresse oxidativo em populacfes ativas e nao ativas.
Sendo assim, 0 objetivo desta pesquisa € verificar a influéncia do nivel de atividade
fisica sobre a relacdo entre Estresse Oxidativo e a modulacéo autondmica cardiaca,
por meio da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca, em homens saudaveis ativos e

nao ativos de diferentes faixas etarias.

O(a) senhor(a) recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no decorrer
da pesquisa e lhe asseguramos que seu nome nao aparecera sendo mantido o mais
rigoroso sigilo pela omissao total de quaisquer informacdes que permitam identifica-

lo(a).

O protocolo geral da pesquisa prevé uma Unica etapa. Em que o(a) senhor(a) sera
atendido(a) pelo pesquisador a fim de proceder a uma anamnese (entrevista sobre
caracteristicas e habitos pessoais), medida de dados antropométricos (peso, altura,
composicao corporal, frequéncia cardiaca e pressao arterial de repouso), medida do
nivel de atividade fisica por questionario, teste de avaliacdo da funcdo autondmica
cardiaca e coleta de sangue. Neste cenario, antes de proceder aos procedimentos
de estudo o(a) senhor(a) sera submetido(a) a uma avaliacéo clinica e respondera ao
Questionério Internacional de Atividade Fisica. Em seguida, para as andlises da
funcdo autonbmica cardiaca, sera utilizado um frequencimetro, para registro da
frequéncia cardiaca e posterior verificacdo da variabilidade da frequéncia cardiaca,
na posicdo deitada, em cama de exame médico, e na posi¢cdo de pé ao lado da
cama. As situacdes de verificacdo da frequéncia cardiaca terdo a duracdo de 5
minutos, com intervalo de alguns minutos entre uma situacdo e outra. E por fim,
serdo realizadas coletas de sangue venoso por puncdo da veia antecubital para
posterior analise dos marcadores de estresse oxidativo. Todos os procedimentos
ocorrerdo em sala apropriada no Laboratério de Fisiologia do Exercicio da

Universidade de Brasilia e devem ser realizados em 60 minutos.
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Os procedimentos ndo tém qualquer risco esperado, pois compreendem apenas o
registro da frequéncia cardiaca durante as situacdes explicadas, bem como de
coleta sanguinea que sera realizada por especialista e acontecera apos todos os
procedimentos adotados. A mudanca da posi¢cao deitada para a posicao de pé, pode
provocar tontura ou sensacdo de desmaio em algumas pessoas, que logo
desaparecem com medidas de controle, como o restabelecimento da posi¢cao
deitada. Se vocé aceitar participar, entenda que podera nédo ter beneficio pessoal
pela participacdo nessa pesquisa, a ndo ser o da consulta interdisciplinar que
ocorrerd e poderd auxilid-lo quanto a sua rotina de vida, além, obviamente, da
realizacdo das analises especializadas que fornecerdo informacdes sobre seu

estado de saude.

O(a) Senhor(a) pode se recusar a responder (ou participar de qualquer
procedimento) qualquer questdo que lhe traga constrangimento, podendo desistir de
participar da pesquisa em qualquer momento sem nenhum prejuizo para o(a)
senhor(a). Sua participacdo € voluntaria, isto é, ndo ha pagamento por sua
colaboracéo.

Todas as despesas que voce tiver relacionadas diretamente ao projeto de pesquisa
(tais como, passagem para o local da pesquisa, alimentacéo no local da pesquisa ou

exames para realizacdo da pesquisa) seréo cobertas pelo pesquisador responsavel.

Caso haja algum dano direto ou indireto decorrente de sua participa¢do na pesquisa,
vocé podera ser indenizado, obedecendo-se as disposi¢cdes legais vigentes no

Brasil.

Os resultados da pesquisa serdo divulgados na Universidade de Brasilia podendo
ser publicados posteriormente. Os dados e materiais seréo utilizados somente para
esta pesquisa e ficardo sob a guarda do pesquisador por um periodo de cinco anos,

apos isso serdo destruidos.

Se o(a) senhor(a) tiver qualquer duvida em relacdo a pesquisa, por favor telefone
para: Prof. Renan Renato Cruz dos Santos ou a Profa. Dra. Angélica Amorim Amato,
do Programa de PoOs Graduacdo em Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia
no telefone (61)33686533 ou (61)96063165, disponivel inclusive para ligacdo a

cobrar. Ou se preferir: renanrenatocruz@yahoo.com.br ou angelicamato@unb.br .
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Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Ciéncias da Saude (CEP/FS) da Universidade de Brasilia. O CEP é composto por
profissionais de diferentes areas cuja funcdo é defender os interesses dos
participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e contribuir no
desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos. As dlavidas com relacdo a
assinatura do TCLE ou os direitos do participante da pesquisa podem ser
esclarecidos pelo telefone (61) 3107-1947 ou do e-mail cepfs@unb.br ou
cepfsunb@gmail.com, horario de atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs
as 15:30hs, de segunda a sexta-feira. O CEP/FS se localiza na Faculdade de
Ciéncias da Saude, Campus Universitario Darcy Ribeiro, Universidade de Brasilia,

Asa Norte.

Caso concorde em participar, pedimos que assine este documento que foi elaborado

em duas vias, uma ficara com o pesquisador responsavel e a outra com o Senhor(a).

Nome / assinatura

Pesquisador Responsavel

Nome e assinatura

Brasilia, de de
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ANEXO Il - Questionario Internacional de Atividade Fisica — Forma Curta

Versao 9 (IPAQ - 9)

QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA

Nome:

Data: [/ |/ Idade: Sexo: F( ) M( )

Vocé trabalha de forma remunerada: () Sim ) Nao

Quantas horas vocé trabalha por dia:

Quantos anos completos vocé estudou:

De forma geral sua salude esta:
( ) Excelente () Muito boa ( ) Boa
Para responder as questdes lembre que:

« atividades fisicas VIGOROSAS sao aquelas que precisam de um grande esforgo

fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

» atividades fisicas MODERADAS sao aquelas que precisam de algum esforgo fisico

e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por

pelo menos 10 minutos continuos de cada vez:

la. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades VIGOROSAS
por pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo, correr, fazer ginastica
aerdbica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servicos
domeésticos pesados em casa, no quintal ou no jardim, carregar pesos elevados ou
qualguer atividade que faca vocé suar BASTANTE ou aumentem MUITO sua

respiragdo ou batimentos do coracéao.

Dias por SEMANA () Nenhum
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1b. Nos dias em que vocé faz essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos
continuos, quanto tempo no total vocé gasta fazendo essas atividades por dia?

Horas: Minutos:

2a. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades MODERADAS
por pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo, pedalar leve na bicicleta,
nadar, dancar, fazer ginastica aerdbica leve, jogar volei recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domeésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fagca vocé suar leve ou
aumentem moderadamente sua respira¢ao ou batimentos do coragéo (POR FAVOR,
NAO INCLUA CAMINHADA)

Dias por SEMANA ( ) Nenhum

2b. Nos dias em que vocé faz essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos quanta tempo no total vocé gasta fazendo essas atividades por

dia?
Horas: Minutos:

3a. Em quantos dias de uma semana normal vocé caminha por pelo menos 10
minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um

lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?
Dias por SEMANA () Nenhum

3b. Nos dias em que vocé caminha por pelo menos 10 minutos continuos quanta
tempo no total vocé gasta caminhando par dia?

Horas: Minutos:

4a. Estas Ultimas perguntas sdo em relacdo ao tempo que vocé gasta sentado ao
todo no trabalho, em casa, na escola ou faculdade e durante o tempo livre. Isto inclui
0 tempo que vocé gasta sentado no escritorio ou estudando, fazendo licdo de casa,

visitando amigos, lendo e sentado ou deitado assistindo televisao.
Quanto tempo por dia vocé fica sentado em um dia da semana?

Horas: Minutos:



4b. Quanto tempo por dia vocé fica sentado no final de semana?

Horas: Minutos:
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ANEXO |V - Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)

Nome:

Instrucdes: as questdes a seguir relacionam-se a seus habitos de sono somente
durante o ultimo més. Suas respostas devem ser precisas e indicar a maioria dos

dias e noites do ultimo més.

Por favor, responda as seguintes questdes:

1. Durante o ultimo més, quando vocé costuma ir pra cama a noite?
Hora de dormir habitual:

2. Durante o ultimo més, quanto tempo (em minutos) vocé demorou para

adormecer a cada noite?

Numero de minutos:

3. Durante o ultimo més, quando vocé geralmente se levantou de manha?
Hora habitual de se levantar:

4. Durante o ultimo més, quantas horas de sono vocé conseguiu na noite? (Isso

pode ser diferente do que o nimero de horas que vocé gastou na cama.)
Horas de sono por noite:
Para cada uma das questdes a seguir, escolha a melhor resposta.

5. Durante o ultimo més, quantas vezes vocé teve dificuldade para dormir

porque Voce...

a) N&o consegue dormir durante 30 minutos:

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
b) Acordou no meio da noite ou de manha cedo

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )



Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
C) Teve que usar o banheiro

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
d) N&o consegue respirar confortavelmente

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana ( )Trés ou mais vezes por semana ( )
e) Tosse ou ronca alto

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
f) Sente muito frio

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
9) Sentiu calor

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
h) Teve sonhos ruins

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
)] Sentiu dor

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )

)] Outras razoes, por favor descreva
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Quantas vezes durante o més passado vocé teve dificuldade para dormir por conta

disso?

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )

Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )

6. Durante o ultimo més, como vocé classifica sua qualidade de sono global
Muito boa ( )

Bastante boa ( )

Bastante ruim ( )

Muito ()

7. Durante o ultimo més, quantas vezes vocé tomou remédio (Prescritos ou “por

conta prépria”) para ajudar a dormir?
N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )

8. Durante o ultimo més, quantas vezes vocé teve problemas enquanto dirigia,

realizava refei¢cdes, ou estava engajado em alguma atividade social?
N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )

9. Durante o ultimo més, quanto dificil tem sido pra vocé manter o entusiasmo

para realizar as coisas?
Problema nenhum ()
Somente um leve problema ( )

Um pouco de problema ( )



Um grande problema ( )

10. Vocé tem um(a) parceiro(a) de cama ou companheiro(a) de quarto?
Nao ( )

Parceiro(a)/companheiro(a) em outra cama ( )

Parceiro(a) no mesmo quarto, porém, em outra cama ( )

Parceiro(a) na mesma cama ( )

Se vocé teve um companheiro(a) de quarto ou parceiro(a) de cama, pergunte a

ele/ela se no dltimo més vocé teve...

a) Ronco alto

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
b) Pausas longas entre a respiracao enquanto dorme

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
C) Pernas se sacudindo ou contorcendo enquanto dorme

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
d) Episodios de desorientacdo ou confusao durante o sono

N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )
Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )

e) Outras inquietacdes enquanto vocé dorme, por favor, descreva
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N&o durante o més passado ( ) Menos de uma vez por semana ( )

Uma ou duas vezes por semana () Trés ou mais vezes por semana ( )
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ANEXO V - FICHA DE COLETA DE DADOS

ANAMNESE
Nome: D.Nasc.:
Naturalidade: Nacionalidade:
Endereco:
Fone: (Res.), (Cel) e-mail:
Peso: kg. Estatura: m.

Pratica Atividade Fisica? [J Sim [0 Nao

Qual(is) e a quanto tempo?
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Quantas vezes por semana?

Se nao pratica, ja praticou? [1 Sim [1 Nao

Qual(is) e por quanto tempo?

E h& quanto tempo deixou de praticar?

Faz quantas refeicbes pordia? 1112131450 Maisde5
Faz dieta ou suplementacgao alimentar? (1 Sim [J Nao

Dorme quantas horas por noite?
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E fumante? 0 Sim 0 Nao

Quantos cigarros por dia?

Se parou, a quanto tempo?

Consome bebida alcodlica? Quais?

Com gque frequéncia semanal?

Faz uso de algum medicamento? Quais?

Tem ou teve recentemente uma ou mais das patologias abaixo:
[ Problemas cardiacos [ Problemas pulmonares [ Tonturas
[ Hipertensao [J Bronquite [J Asma

[1 Colesterol elevado [1 Glicose elevada [ Diabetes

[1 Convulsdes [ Fratura éssea [1 Cirurgia

1 Dor de cabeca frequente

Alguém na familia tem ou teve alguma das patologias acima? Se sim, informe o grau

de parentesco e a patologia.
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