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RESUMO

Introducio: Pessoas com diabetes tipo 2 apresentam comprometimento pressorico e vascular
durante o exercicio fisico em relagdo aos seus pares sem diabetes. Diante disso, ¢ importante
conhecer a integridade desses sistemas em pessoas com elevada chance para o desenvolvimento
do diabetes, ou seja, pessoas com historico familiar de diabetes durante o exercicio fisico.
Objetivo: Avaliar o comportamento pressorico e vascular durante o exercicio fisico isométrico
e o metaborreflexo muscular da pressao arterial em pessoas com historico familiar de diabetes
tipo 2 em relacdo aos seus pares sem historico familiar de diabetes tipo 2. Métodos: Foi
realizado ensaio experimental controlado. A amostra foi composta por individuos
normoglicémicos com e sem historico familiar de diabetes. A pressdo arterial, frequéncia
cardiaca e fluxo sanguineo muscular foram registrados simultaneamente por trés minutos na
condi¢do basal, seguidos de trés minutos de exercicio fisico isométrico de preensdo manual a
30% da contragao voluntaria maxima. Além disso, foi avaliada a condutancia vascular,
calculada pela divisao do fluxo sanguineo muscular pela pressdo arterial média, multiplicada
por 100 e expressa em “unidades”. Para avaliagcdo isolada do metaborreflexo muscular, foi
realizada, por dois minutos, a oclusdo circulatoria. Foi realizada analise de variancia de dois
fatores para medidas repetidas para testar as possiveis diferencgas entre os grupos para todas as
variaveis na condi¢do basal e durante o exercicio fisico. Foi adotado nivel de significancia de
p<0,05. Resultados: Foram recrutadas 24 pessoas normoglicémicas, divididas em dois grupos:
12 pessoas com historico familiar de diabetes e 12 pessoas sem historico familiar de diabetes,
pareadas por idade (30,92+4,87 vs. 28,42+5,43 anos, p=0,248), respectivamente. Para todas as
variaveis, os dois grupos apresentaram valores semelhantes na condi¢cdo basal e aumentaram
significativamente e semelhantemente durante o exercicio fisico, sem diferenca entre os grupos.
Além disso, para o metaborreflexo muscular, os valores da pressdo arterial sistolica, diastdlica
e média foram semelhantes e aumentaram significativamente em relagdo ao basal em ambos os
grupos. Conclusao: O comportamento pressorico € vascular durante o exercicio fisico assim
como o metaborreflexo muscular da pressdo arterial estdo preservados em pessoas com
historico familiar de diabetes tipo 2 em relagdo aos seus pares sem historico familiar de diabetes

tipo 2.

Palavras-chave: Historico familiar de diabetes. Pressao arterial. Vasodilatagao.

Metaborreflexo muscular. Exercicio fisico.



ABSTRACT

Introduction: Individuals with type 2 diabetes show impaired blood pressure and vascular
responses during exercise compared to their counterparts without diabetes. Therefore, it is
important to understand the integrity of these systems in individuals with a high risk for
developing diabetes, namely, offspring of type 2 diabetes parents during exercise. Objective:
To evaluate the blood pressure and vascular responses during isometric exercise and the muscle
metaboreflex of blood pressure in offspring of type 2 diabetes parents compared to their
counterparts without offspring of type 2 diabetes parents. Methods: A controlled experimental
trial was conducted. The sample consisted of normoglycemic individuals, including offspring
of type 2 diabetes parents and individuals without a family history of diabetes. The blood
pressure, heart rate, and muscle blood flow were simultaneously recorded for three minutes at
baseline, followed by three minutes of isometric resistance exercise at 30% of maximal
voluntary contraction. Vascular conductance was calculated by dividing muscle blood flow by
mean arterial pressure, multiplied by 100 and expressed in "units." For an isolated assesment
of the muscle metaboreflex, circulatory occlusion was performed for two minutes. A two-way
repeated measures analysis of variance was conducted to test for possible differences between
groups for all variables at baseline and during exercise. A significance level of p<0.05 was
adopted. Results: Twenty-four normoglycemic individuals were recruited, divided into two
groups: 12 offspring of type 2 diabetes parents and 12 individuals without a family history of
diabetes, paired by age (30.92+4.87 vs. 28.42+5.43 years old, p=0.248), respectively. For all
variables, both groups showed similar values at baseline and significantly increased and
similarly during exercise, with no differences between the groups. Furthermore, for the muscle
metaboreflex, systolic, diastolic, and mean arterial pressure values were similar and
significantly increased compared to baseline in both groups. Conclusion: The blood pressure,
vascular and muscle metaboreflex responses are preserved in offspring of type 2 diabetes
parents during exercise compared to their counterparts without offspring of type 2 diabetes

parents.

Keywords: Offspring of diabetes parents. Blood pressure. Vasodilatation. Muscle

metaboreflex. Exercise.
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1 INTRODUCAO

O diabetes ¢ considerado uma condi¢ao cronica decorrente de distarbios metabdlicos, a
qual consiste em hiperglicemia persistente devido a deficiéncia na secre¢ao da insulina e/ou em
sua a¢do (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2022). De acordo com a International
Diabetes Federation (2021), estima-se prevaléncia de 537 milhdes de pessoas no mundo com
diabetes entre 20 e 79 anos de idade, o que representa aproximadamente 10,5% da populagado
mundial. O diabetes esta relacionado a complicagdes cronicas micro € macrovasculares,
reducdo da qualidade de vida e aumento da taxa de mortalidade (GREGG; SATTAR; ALI,
2016). As complica¢des microvasculares resultam em retinopatia, nefropatia e neuropatia e as
macrovasculares resultam em doenca arterial coronariana, doenga cerebrovascular e doenca
arterial periférica (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2023). Foi realizado estudo
multinacional, em 28 paises, nos continentes Asia, Africa, Europa e América do Sul para avaliar
a prevaléncia das complicagdes do diabetes (LITWAK et al., 2013). No total de 66.726 pessoas
com diabetes tipo 2 avaliadas, com idade média de 54 anos, a prevaléncia de complicacdes
micro e macrovasculares nesses individuos foi de 53,5% e 27,2%, respectivamente.

Adicionalmente, Pradeepa et al. (2010) realizaram estudo com 1.608 individuos acima
de 20 anos de idade com diabetes tipo 2 e observaram a prevaléncia de complicacdes
microvasculares nesses individuos. Destes, 25,7% apresentavam neuropatia, 17,5% retinopatia
e 5,1% nefropatia. No entanto, a pratica regular de exercicio fisico pode ser realizada para
prevenir as complicagdes micro e macrovasculares desses pacientes (ZHENG; LEY; HU,
2018). Balducci et al. (2006) realizaram estudo para avaliar os efeitos do treinamento fisico no
desenvolvimento de neuropatia periférica diabética, na qual foi classificada em neuropatia
motora e neuropatia sensorial, em pacientes com diabetes tipo 1 e tipo 2 ao longo de quatro
anos. A amostra foi composta por 78 pessoas com diabetes, com idade média de 51 anos, sem
sinais e sintomas de neuropatia periférica diabética. Os individuos foram divididos em dois
grupos: intervengado, que realizou exercicio fisico aerobio em esteira ergométrica entre 50% a
85% da frequéncia cardiaca de reserva durante uma hora, por quatro sessdes semanais € grupo
controle. A porcentagem de pacientes com diabetes que desenvolveram neuropatia motora e
neuropatia sensorial ao longo dos quatro anos foi significativamente maior no grupo controle
em relacdo ao grupo intervencdo (17% vs. 0,0% e 29,8% vs. 6,45%, respectivamente).

Além disso, as complicagdes micro e macrovasculares do diabetes estdo relacionadas a
reducdo da qualidade de vida (JING et al., 2018). No estudo de Arnold et al. (2022), a

associacao entre complicagdes do diabetes e qualidade de vida foi avaliada ao longo de trés
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anos. A amostra incluiu 7.830 pessoas com diabetes tipo 2 de 30 paises com idade média de 56
anos ¢ duragdo média do diabetes de 5 anos. No inicio do estudo, 18,2% dos pacientes
apresentavam  complicacdo  microvascular e 12,3% apresentavam complicacdo
macrovascular. Ao longo dos trés anos de estudo, 12,0% desenvolveram nova complica¢do
microvascular, mais comumente neuropatia e 5,8% desenvolveram nova complicagdo
macrovascular, mais comumente doenga arterial coronariana. O diagnostico das complicagdes
desenvolvidas ao longo dos trés anos foi associado a reducao da qualidade de vida.

Além das pessoas com diabetes apresentarem menor qualidade de vida em relacao as
pessoas sem diabetes (LAVERTY, JAYANANDAN, SMYTH, 2023), menor qualidade de vida
estd associada a taxas mais altas de mortalidade entre pacientes com diabetes tipo 2
(KLEEFSTRA et al., 2008). No estudo de Kleefstra et al. (2008), foram avaliadas 1.143 pessoas
com diabetes tipo 2, com idade média de 68 anos, ao longo de aproximadamente seis anos. A
qualidade de vida foi inversamente associada a mortalidade. Uma diminui¢do de um ponto no
dominio fisico da qualidade de vida aumentou o risco de mortalidade em 2,1%. Além disso, a
taxa de mortalidade dos pacientes que obtiveram pontuagdo baixa no dominio fisico da
qualidade foi maior em relagdo aos que obtiveram pontuagdo alta, sendo 32,4% e 15,4%,
respectivamente.

A classificacao do diabetes baseia-se em sua etiologia. O diabetes tipo 2 representa 90%
de todos os casos (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2023) e sua etiologia ¢
considerada multifatorial, estd associada a componentes genéticos e ambientais (SKYLER et
al., 2017). Por exemplo, a disfun¢do das células B pancredticas representa importante
componente genético para o desenvolvimento do diabetes tipo 2 devido a deficiéncia na sintese
e secrecao da insulina (DEFRONZO, 2009). Além disso, a etiologia da doenga ¢ decorrente de
fatores ambientais, como a pratica de atividade fisica e os habitos alimentares (ZHANG et al.,
2020). No estudo de Zhang et al. (2020), foi realizada revisdo sistematica com meta-analise, na
qual incluiu 14 estudos com aproximadamente um milhdo de participantes com idade variando
ente 38 e 72 anos. Foi observado que a combinacao de multiplos fatores de estilo de vida
saudavel, como pratica regular de atividade fisica, alimentagdo saudavel, controle ponderal e
evitar o consumo de tabaco e alcool, foi associada a risco de incidéncia 75% menor de diabetes
tipo 2. Além disso, pessoas com estilo de vida saudavel tiveram risco 56% menor de
mortalidade por todas as causas, risco 49% menor de mortalidade por doengas cardiovasculares
e risco 52% menor de desenvolver doencas cardiovasculares.

Pessoas com diabetes tipo 2 apresentam alteragdes hemodindmicas em repouso em

relagdo aos seus pares sem a doenga. Os niveis pressoricos sao, em média, mais elevados em
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individuos com diabetes tipo 2 (PECHERE-BERTSCHI et al., 2005). O diabetes tipo 2 ¢ a
hipertensdo arterial estdo associadas entre si, e sua coexisténcia esta ligada a complicagdes
relacionadas ao diabetes, como doenca arterial coronariana (ALSAADON et al., 2022). A
prevaléncia de hipertensao arterial ¢ duplicada na presenga de diabetes e estd associada a 35 a
75% das complicag¢des cardiovasculares e renais das pessoas com diabetes (MURTAUGH et
al., 2002). De forma contraria, a redugdo pressorica protege as pessoas com diabetes de eventos
cardiovasculares indesejaveis. Em meta-analise incluindo 40 ensaios clinicos com 100.354
adultos com diabetes tipo 2, observou-se que a reducao da pressao arterial estd associada a
menor risco de eventos cardiovasculares ¢ mortalidade por todas as causas (EMDIN et al.,
2015). Neste mesmo estudo, para cada 10 mmHg de reducdo da pressao arterial sistdlica houve
reducdo significativa de eventos cardiovasculares e mortalidade por todas as causas.

Além das alteragdes pressoricas, pessoas com diabetes tipo 2 apresentam alteragcdes na
funcdo vascular em repouso em comparacdo as pessoas sem diabetes (INABA; CHEN;
BERGAMANN, 2010). Os autores Inaba, Chen e Bergamamn (2010) realizaram meta-analise
incluindo 14 estudos com 5.547 participantes demonstrando que pessoas com diabetes tipo 2
apresentam reducao da vasodilatacao dependente do endotélio. A reducdo de 1% na dilatagao
mediada pelo fluxo da artéria braquial, que ¢ considerada uma medida ndo invasiva de avaliacao
da fun¢ao endotelial, foi associada ao aumento de 8% no risco de eventos cardiovasculares
futuros. A alteracdo da integridade endotelial contribui para disfuncdo endotelial e para
aumento do risco de eventos cardiovasculares (SCHACHINGER, ZEIHER, 2001). A disfuncao
endotelial ¢ considerada marca fisiopatoldgica caracterizada pelo diabetes e precursora do
processo aterosclerotico (SUWAIDI et al., 2000). Além disso, a disfuncao endotelial decorrente
da hiperglicemia persistente estd associada ao desenvolvimento inicial e a progressdo das
complicacdes cronicas micro e macrovasculares do diabetes (SHI; VANHOUTTE, 2017).

Todo esse cenario, confere as pessoas com diabetes tipo 2 pior qualidade de vida e maior
probabilidade de obito. Chung et al. (2013) avaliaram qualidade de vida e seus fatores
associados em 401 pessoas com diabetes tipo 2 com duracao média da doenca de 8,8 anos e
HbA1C média de 8,4%. Os individuos foram divididos em dois grupos em relacdo a idade:
maior ou igual a 60 anos (55,4% dos participantes) e menor que 60 anos (44,6% dos
participantes). Com base no instrumento utilizado e na pontuacao obtida foi observada baixa
qualidade de vida e sintomas depressivos nos individuos de ambos os grupos. Os dominios mais
impactados negativamente referentes a qualidade de vida foram autoconfianga, motivagao,
sentimentos sobre o futuro e liberdade para comer e beber. Além disso, os autores identificaram

que 52,1% de todos os individuos tinham historico familiar de diabetes e que nas pessoas com
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menos de 60 anos de idade, a presenca do histdrico familiar de diabetes foi independentemente

associada a niveis mais baixos de qualidade de vida.

1.1 Historico familiar de diabetes

Dentre os principais fatores de risco para o desenvolvimento do diabetes, destaca-se o
histérico familiar da doenca. Valdez et al. (2017) avaliaram associacdo entre niveis
estratificados de risco familiar de diabetes e prevaléncia da doenga na populagao dos Estados
Unidos da América. A amostra incluiu 16.388 pessoas com diabetes acima de 18 anos de idade.
O historico familiar de diabetes foi definido como ter pai e/ou mae e/ou irmao e/ou irma e/ou
avo e/ou avo com diabetes. O risco familiar de diabetes foi classificado como alto, moderado
ou baixo. Sendo, risco alto: pelo menos dois parentes de primeiro grau ou um de primeiro grau
e pelo menos dois de segundo grau com diabetes da mesma linhagem materna ou paterna; risco
moderado: apenas um parente de primeiro grau e um de segundo grau com diabetes, ou apenas
um parente de primeiro grau com diabetes, ou pelo menos dois parentes de segundo grau com
diabetes da mesma linhagem materna ou paterna; ou risco baixo: sem histéria familiar de
diabetes ou, no maximo, um parente de segundo grau com diabetes. Nao foi possivel diferenciar
entre diabetes tipo 1 e tipo 2 neste estudo. A prevaléncia e as chances de ter diabetes foram
estimadas para cada classe de risco. Os resultados indicam que 7,5% da popula¢do americana
estava na categoria de risco familiar alto, 22,7% na categoria de risco familiar moderado e
69,8% na categoria de risco familiar baixo. A prevaléncia de diabetes para cada classe de risco
foi de 30%, 14,8% e 5,9%, respectivamente. As chances de ter diabetes para as pessoas nas
categorias de risco familiar moderado e alto foram, respectivamente, 2,3 e 5,5 vezes maiores
em relagdo as pessoas da categoria de risco familiar baixo.

O historico familiar positivo de diabetes ¢ considerado fator de risco independente para
o desenvolvimento da doenga (ANJANA et al., 2017). O estudo de Anjana et al. (2017) teve
como objetivo estimar a prevaléncia de diabetes na India e seus fatores de risco associados. A
amostra foi composta por 57.117 individuos com 20 anos de idade ou mais. Testes de tolerancia
oral a glicose foram realizados para diagnosticar o diabetes. No entanto, ndo foi possivel
diferenciar entre diabetes tipo 1 e tipo 2. Os achados apontam que a prevaléncia de diabetes na
india foi de 7,3%. Dentre os fatores de risco para o diabetes, o historico familiar positivo da
doenca foi considerado fator de risco independente para o seu desenvolvimento. Ter historico
familiar de diabetes aumentou as chances de desenvolver a doenca em 2,52% na populagdo da

area urbana e em 3,13% na populagdo da area rural.
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Adicionalmente, foi realizada revisdo sistematica a fim de revisar evidéncias
epidemioldgicas sobre historico familiar de diabetes tipo 2 como fator de risco para o
desenvolvimento da doenga (HARRISON et al., 2003). A maioria dos estudos relatou risco
duas a seis vezes maior de diabetes tipo 2 associado ao historico familiar positivo em
comparag¢do ao historico familiar negativo. Além disso, o risco associado ao histoérico familiar
parece ser independente de outros fatores de risco conhecidos para diabetes tipo 2, como idade,
indice de massa corporal, glicemia e tabagismo. Também foi demonstrado que pessoas com
histérico familiar de diabetes paterno e materno tém risco maior do que aquelas com apenas
historico familiar positivo de um dos pais. E, que historico familiar positivo entre parentes de
primeiro grau confere risco aumentado para diabetes tipo 2 em relagdo a parentes de segundo
ou terceiro grau.

Foi realizado estudo de coorte com 303 criancas e adolescentes com historico familiar
de diabetes tipo 2 ¢ 1.136 criangas ¢ adolescentes sem histérico familiar da doenca durante
periodo de 15 anos (SRINIVASAN; FRONTINI; BERENSON, 2003). O objetivo foi avaliar o
impacto do historico familiar de diabetes tipo 2 sobre determinadas varidveis ao longo desse
periodo. No inicio do estudo, as criangas e adolescentes tinham entre quatro e 17 anos de idade.
Uma analise multivariada demonstrou que o histdrico familiar positivo de diabetes foi preditor
independente de alteracdes na glicose, pressao arterial, triglicerideos e adiposidade corporal na
prole, independentemente da raga ou sexo. Quando adultos jovens, pessoas com historico
familiar de diabetes apresentaram em relagdo as pessoas sem histdorico familiar de diabetes,
respectivamente, maior prevaléncia de: hiperglicemia (=110 mg/dL: 2% vs. 0,5%), pressao
arterial elevada (>140/90 mmHg: 11% vs. 6%), triglicerideos elevados (>150 mg/dL: 23% vs.
15%) e obesidade (IMC >30kg/m?: 36% vs. 16%). Assim, as pessoas com historico familiar de
diabetes apresentaram excesso de gordura corporal a partir da infancia e progressdo acelerada
dos niveis da glicose, pressao arterial e triglicerideos desde a infancia até a idade adulta.

Além do historico familiar de diabetes ser considerado fator de risco independente para
o desenvolvimento do diabetes tipo 2, pessoas com historico familiar da doenca apresentam
alteragdes hemodindmicas em repouso. Recente estudo realizado com mulheres
normoglicémicas, jovens e eutroficas observou maiores valores pressoricos em repouso nas
mulheres que tinham historico familiar de diabetes tipo 2 em relacdo as mulheres sem historico
familiar da doenga (HONDA et al., 2022). No estudo de Honda et al. (2022), a amostra foi
composta por 332 mulheres, com idade entre 18 e 24 anos e com histérico familiar de diabetes
considerando parentes de primeiro e¢/ou segundo grau com diabetes tipo 2. Em outro estudo,

foram avaliadas 1.185 pessoas normoglicémicas com idade superior a 20 anos e dentre elas,
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48,4% tinham historico familiar de diabetes tipo 2. Os autores observaram maiores valores de
pressdo arterial diastdlica nas pessoas que apresentavam histérico familiar positivo de diabetes
(PERGOLA et al., 2021).

Pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2 também apresentam alteragdes na
funcdo vascular em repouso (BALLETSHOFER et al., 2000). A disfun¢do endotelial pode
contribuir para o desenvolvimento da aterosclerose antes da presenca do diabetes evidente
(GOLDFINE et al., 2006). Neste sentido, Wang et al. (2022) realizaram estudo a fim de avaliar
se a disfuncao endotelial esta presente em jovens saudaveis com histérico familiar de diabetes
tipo 2, considerando diagndstico de diabetes em um ou ambos os pais. A amostra foi composta
por 127 pessoas com idade de aproximadamente 20 anos com e sem historico familiar de
diabetes. A dilatagdo mediada por fluxo da artéria braquial foi significativamente menor em
pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2 em comparagdo as pessoas sem historico

familiar da doenga (9,07+0,36% vs. 10,13+0,36%, respectivamente).

1.2 Ajustes hemodinimicos durante o exercicio fisico em pessoas com diabetes

Durante o exercicio fisico ocorrem ajustes hemodinamicos, como aumento da pressao
arterial e do fluxo sanguineo muscular, a fim de suprir as demandas metabdlicas da musculatura
esquelética ativa (FISHER; YOUNG; FADEL, 2015). Esses ajustes hemodinamicos acontecem
devido, em parte, ao aumento da atividade nervosa simpatica e redu¢do da atividade nervosa
parassimpatica (FADEL et al., 2015). Como resposta antecipatoria ao exercicio fisico, o
comando central envia a regido bulbar sinais para aumentar o tonus simpatico e reduzir o tonus
parassimpatico. Ao iniciar de fato o exercicio fisico, o comando central permanece estimulando
a regido bulbar. Durante a contragdo muscular ocorre o acionamento de terminagdes nervosas
livres, localizadas na musculatura esquelética. Quando estimuladas, essas termina¢des nervosas
informam ao sistema nervoso central, por meio de sinais elétricos via fibras aferentes do grupo
III, que esta acontecendo a contragdo muscular. Em resposta, a regido bulbar promove maior
aumento da atividade nervosa simpatica e reduz ainda mais a atividade nervosa parassimpatica,
esse arco ¢ denominado de mecanorreflexo (MURPHY et al., 2011).

Durante a continuagdo do exercicio fisico e dependendo da sua intensidade, o
suprimento de oxigénio para os musculos pode ser limitado, ocasionando o acimulo de
subprodutos metabolitos na musculatura exercitada, como o lactato. Esses metabolitos
estimulam as fibras aferentes do grupo IV que informam a regido bulbar sobre a atividade

muscular. Em resposta, mais uma vez, a regido bulbar promove o aumento da atividade nervosa
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simpatica e a redug¢do da atividade nervosa parassimpdtica, esse arco ¢ denominado de
metaborreflexo (IELLAMO et al., 1999; MURPHY et al., 2011). Todos esses mecanismos tem
como finalidade a redistribuicdao do débito cardiaco, principalmente para atender a demanda da
musculatura esquelética ativa.

Pessoas com diabetes tipo 2 apresentam comprometimento pressorico (MIZUNO et al.,
2021) e vascular (AVOGARO et al., 2011) durante exercicio fisico. Durante o exercicio fisico
de preensdo manual, a 40% da contra¢do voluntdria maxima, pessoas com diabetes tipo 2
tiveram resposta aumentada da pressao arterial em relagdo aos individuos normoglicémicos
(VRANISH et al., 2019). A exacerbacdo pressorica em resposta ao exercicio fisico esta
relacionada ao aumento do risco de doengas cardiovasculares em qualquer intensidade de
exercicio (SCHULTZ; GERCHE; SHARMAN, 2017). Weiss et al. (2010) apontam que a
resposta pressorica exacerbada durante o exercicio fisico pode aumentar em 2,4 vezes o risco
de eventos cardiovasculares adversos em pessoas normotensas, além de aumentar o risco de
desenvolver hipertensdo arterial futuramente. O aumento pressorico pode ser justificado, em
parte, pela maior ativagdo do metaborreflexo muscular (HOLWERDA et al., 2016). A isquemia
muscular poés-exercicio ¢ induzida pelo aprisionamento dos metabolitos na musculatura ativa
por meio da oclusdo circulatoria para isolar o metaborreflexo muscular da contribui¢do do
mecanorreflexo e do comando central. Uma resposta exacerbada da pressao arterial a isquemia
muscular pds-exercicio foi associada ao aumento do risco de hipertensao arterial (DELANEY
et al., 2010).

Adicionalmente, Holwerda et al. (2016) tiveram como objetivo avaliar a resposta da
pressao arterial e da atividade nervosa simpatica a ativacao do metaborreflexo muscular em 16
pacientes com diabetes tipo 2, com idade média de 50 anos e média de HbAlc de 8,6%, e em
dez pessoas saudaveis com idade média de 46 anos e média de HbAlc de 5,3%. O isolamento
gradual do metaborreflexo muscular foi obtido por isquemia pods-exercicio apds preensiao
manual isométrica realizada a 30% e 40% da contragdo voluntaria maxima. Aumentos na
pressdo arterial média e na atividade nervosa simpatica durante 30% e 40% da contracdo
voluntaria maxima foram encontrados em pacientes com diabetes tipo 2 em comparagdo ao
grupo controle, e essas diferencas foram mantidas durante a isquemia pés-exercicio. Esses
achados indicam que a ativa¢do do metaborreflexo muscular estd aumentada em pacientes com
diabetes tipo 2 e isso contribui, em parte, para o aumento das respostas pressoricas ao exercicio
nesse grupo de pacientes. Uma vez que o metaborreflexo muscular ¢ um dos mecanismos
fundamentais para os ajustes hemodindmicos em resposta ao exercicio fisico (ROWELL;

O’LEARY, 1990).
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Adicionalmente, pessoas com diabetes tipo 2 apresentam reducdo da vasodilatagio
dependente do endotélio durante o exercicio fisico comparados aos seus pares sem diabetes
(PETROFSKY et al., 2005). No estudo de Petrofsky et al. (2005), foram avaliadas dez pessoas
com diabetes tipo 2 com idade média de 38 anos e média de HbAlc de 8,1%, e dez pessoas
saudaveis com idade média de 33 anos. Foi realizado exercicio fisico isométrico a 40% da
contracdo voluntaria maxima até a fadiga muscular. Para as pessoas com diabetes, o fluxo
sanguineo muscular em repouso e durante exercicio fisico foi significativamente menor em
relagdo aos individuos saudaveis. Além disso, pessoas com diabetes apresentaram maiores
valores de pressao arterial sistolica e diastdlica em relag@o aos saudaveis, em repouso e durante
o exercicio fisico realizado.

Diante o comprometimento hemodindmico e metaborreflexo muscular ao exercicio
fisico em pessoas com diabetes tipo 2 e da resposta pressorica aumentada € comprometimento
vascular em repouso em pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2, ¢ importante
conhecer a integridade desses sistemas em pessoas com elevada chance para o desenvolvimento

do diabetes, ou seja, pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2, durante o exercicio fisico.
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2 OBJETIVO

Avaliar o comportamento pressorico e vascular durante o exercicio fisico isométrico e
o metaborreflexo muscular da pressao arterial em pessoas com historico familiar de diabetes

tipo 2 em relag@o aos seus pares sem histérico familiar de diabetes tipo 2.
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3 HIPOTESES

Testar a hipdtese que pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2 apresentam
durante o exercicio fisico isométrico em comparagao aos seus pares sem historico familiar de
diabetes tipo 2:

a) Comportamento pressorico exacerbado;
b) Reposta deprimida do fluxo sanguineo muscular e condutancia vascular;

c) Aumento da ativa¢ao metaborreflexa muscular.
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4 MATERIAIS E METODOS

Foi realizado ensaio experimental controlado.

4.1 Amostra

A amostra selecionada foi do tipo ndo probabilistica e intencional composta por
individuos de ambos os sexos. Foram recrutados individuos normoglicémicos, subdivididos em
dois grupos: com historico familiar de diabetes tipo 2 (HF+) e sem histérico familiar de diabetes
tipo 2 (HF-). A identifica¢do do historico familiar de diabetes foi definida como pai, mae ou
ambos com o diagnostico da doenca, o qual foi avaliado por meio do autorrelato. Como critérios
de inclusdo, os voluntarios deveriam ter idade entre 18 e 40 anos, pressao arterial sistdlica
menor que 140 mmHg, pressdo arterial diastélica menor que 90 mmHg e ndo praticar exercicio
fisico ha, no minimo, seis meses prévios a pesquisa. Foram excluidos individuos com doencas
cardiometabdlicas, tabagistas ou em tratamento com medicamentos que pudessem interferir no
sistema cardiovascular. Apos entender e concordar com a participacao na pesquisa, todos os
voluntarios leram e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Este estudo foi

aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa Humana do HU/UFJF sob o parecer n® 720/370.

4.2 Antropometria

Foram mensurados valores de massa corporal e estatura por meio de uma balanca com
precisdo de 0,1 kg e um estadidometro escalonado com precisdao de 0,5 cm acoplado a mesma
(Lider®), respectivamente. Além disso, foi calculado o indice de massa corporal por meio da
razdo da massa corporal pela estatura ao quadrado (kg/m?). A circunferéncia da cintura foi
mensurada por meio de uma fita métrica inextensivel com precisdo de 0,1 cm (Cescorf®). Todas
as variaveis foram analisadas segundo os critérios descritos pelo American College of Sports

Medicine (2014).
4.3 Pressao arterial e frequéncia cardiaca
Para mensurar a pressao arterial foi realizado o método automatico oscilométrico por

meio do monitor multiparamétrico DIXTAL®, modelo 2023 no membro inferior direito do

voluntéario. Para registro continuo da frequéncia cardiaca também foi utilizado o mesmo
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monitor multiparamétrico por meio de cinco eletrodos cutaneos posicionados de acordo com a

derivacdo padrao fornecida pelo cabo de cinco vias (MANO et al., 2002).

4.4 Fluxo sanguineo muscular e condutancia vascular

O fluxo sanguineo muscular do antebraco e a condutancia vascular foram mensurados
na condicao basal e durante o protocolo de exercicio fisico. Para analise do fluxo sanguineo
muscular foi utilizada a técnica de pletismografia de oclusdo venosa (Pletismografo
Hokanson®). Para isso, o voluntario foi posicionado em dectbito dorsal com o antebrago nio
dominante elevado acima do nivel do cora¢do a fim de garantir adequada drenagem venosa.
Posteriormente, foi inserido ao redor do antebraco do voluntario, a cinco centimetros de
distancia da articulagcdo imero-radial, um tubo silastico preenchido com mercurio, conectado
ao transdutor de baixa pressdo e ao pletismégrafo (AMARAL et al., 2018). Além disso, foi
posicionado um manguito ao redor do punho e outro na regido superior do brago do voluntario.
O manguito posicionado no punho foi insuflado a nivel pressorico supra sistolico (200 mmHg)
um minuto antes do inicio das medidas e foi mantido insuflado durante todo o procedimento.
Em intervalos de 15 segundos, o manguito posicionado no brago foi insuflado a nivel pressorico
supra venoso (60 mmHg) por dez segundos, em seguida foi desinsuflado rapidamente e mantido
pelo mesmo periodo. Esse procedimento totalizou trés ciclos por minuto e foi considerado para
analise o valor médio dos valores de fluxo sanguineo muscular, os quais foram monitorados
durante trés minutos. O aumento da tensdo no tubo siléstico refletiu o aumento de volume do
antebrago e, consequentemente, de forma indireta, o aumento do fluxo sanguineo muscular,
reportado em ml/min/100ml. O sinal da onda de fluxo sanguineo muscular foi adquirido em
tempo real, em um computador, por meio do programa Non Invasive Vascular Program 3. Para
avaliar a condutancia vascular foi realizado um calculo por meio da divisdo do fluxo sanguineo
muscular pela pressdo arterial média, multiplicada por 100 e seu resultado expresso em

“unidades” (AMARAL et al., 2018).

4.5 Exercicio fisico isométrico

Foi realizado exercicio fisico isométrico de preensdao manual a 30% da contracao
voluntaria maxima por meio do dinamdmetro Saehan®. Para determinacio da forga de
contragdo maxima, o voluntario foi posicionado em dectubito dorsal e realizou trés tentativas de

contragdo voluntaria maxima com o seu braco dominante. A forca de contra¢do voluntaria
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maxima foi estabelecida pela média aritméticas das trés tentativas. Posteriormente, pressao
arterial, frequéncia cardiaca e fluxo sanguineo muscular foram mensurados durante trés
minutos na condi¢ao basal e durante trés minutos do exercicio fisico descrito. Em seguida, para
avaliacdo isolada do metaborreflexo muscular da pressdo arterial foi realizada a oclusao
circulatoria do antebrago por meio de um manguito posicionado no brago exercitado. Este
manguito foi insuflado a nivel pressorico supra sistolico (200 mmHg), 15 segundos antes da
finalizacdo do exercicio fisico a fim de promover a oclusao circulatoria por um periodo de dois

minutos.

4.6 Protocolo experimental

As avaliagdes descritas foram realizadas na Unidade de Investigacdo Cardiovascular e
Fisiologia do Exercicio (InCFEx) da Faculdade de Educagao Fisica e do Hospital Universitario
da Universidade Federal de Juiz de Fora (HU-CAS), no periodo da manha. Previamente a
coleta, os voluntarios foram orientados a ndo consumir bebidas alcodlicas e abster-se do uso de
cafeina, além de ndo realizar atividades fisicas vigorosas nas 24 horas antecedentes as
avaliagoes. Inicialmente, os voluntarios foram submetidos a anamnese a qual contemplou seus
dados demograficos e clinicos e dos seus pais. Posteriormente, foi realizada a avaliagao
antropométrica. Em seguida, os voluntirios posicionaram-se em dectibito dorsal e
permaneceram por dez minutos em repouso. Seguidamente, foram submetidos ao teste para
avaliar a for¢a isométrica maxima de preensdo manual. E, posteriormente, realizaram o

protocolo de exercicio fisico proposto.

4.7 Analise estatistica

Os dados sdo apresentados como média e desvio padrao da média. Para analisar a
distribuicao do sexo entre os grupos foi utilizado o teste de Qui-quadrado. Para verificar a
distribui¢do dos dados foi realizado o teste de Shapiro-Wilk. Os testes de Levene e Mauchly
foram utilizados para avaliar a homogeneidade e a esfericidade, respectivamente. As possiveis
diferencas relacionadas as caracteristicas demograficas e clinicas entre os grupos foram
verificadas por meio do teste ¢ independente ou teste de Mann-Whitney para as distribuigdes
normal ou ndo normal, respectivamente. Adicionalmente, a analise de variancia de dois fatores
para medidas repetidas foi utilizada para testar as possiveis diferencas entre os grupos para a

pressdo arterial, frequéncia cardiaca, fluxo sanguineo muscular e condutancia vascular na



28

condicdo basal e durante o exercicio fisico. Para avaliar o metaborreflexo muscular da pressao
arterial (sistdlica, diastolica e média) também foi utilizada a analise de variancia de dois fatores
para medidas repetidas. Foi utilizado o post hoc de Bonferroni para identificar as diferencgas
entre 0s momentos. Para todos os testes foi adotado nivel de significancia de p<0,05. Para o
tratamento estatistico dos dados utilizou-se o software SPSS® para Windows®, versio 25.0. E

para elaboracdo dos graficos utilizou-se o software GraphPad Prism, versao 8.
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5 RESULTADOS

Foram recrutados 24 individuos normoglicémicos, subdivididos em dois grupos: 12
pessoas com historico familiar de diabetes tipo 2 (HF+) e 12 pessoas sem histérico familiar de
diabetes tipo 2 (HF-). Além disso, todos os voluntarios de ambos os grupos possuiam historico
familiar de hipertensao arterial sistémica. As caracteristicas demograficas e clinicas na condi¢ao

basal foram semelhantes estatisticamente entre os grupos (Tabela 1).
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Tabela 1. Caracteristicas demograficas e clinicas na condi¢do basal entre os grupos.

Variaveis n HF+/HF- HF+ HF- p
Sexo (feminino/masculino) 12/12 8/4 6/6 0,408
Idade (anos) 12/12 30,92+4,87 28,42+5,43 0,248
Massa corporal (kg) 12/12 73,01+18,65  68,47+11,47 0,564
Estatura (m) 12/12 1,71+0,10 1,69+0,08 0,697
[ndice de massa corporal (kg/m?) 12/12 24,75+4,26 2391+£3,60 0,564
Circunferéncia de cintura (cm) 12/12 79,69+12,05 79,56+8,74 0,976
Glicemia de jejum (mg/dL) 12/11 85,42+6,64 87,82+7,96 0,439
Colesterol total (mg/dL) 12/11 191,67£38,01 170,80+£32,29 0,173
LDL-c (mg/dL) 11/11 115,27424,90 99,64+30,99 0,207
HDL-c (mg/dL) 11/11 50,09+£10,95  51,27+16,21 0,843
Triglicerideos (mg/dL) 12/11 111,83+76,98 100,08+42,56 0,659
Pressdo arterial sistolica (mmHg) 12/12 123,72+11,78 119,19+11,34 0,348
Pressdo arterial diastolica (mmHg) 12/12 66,88+6,46 63,88+7,13 0,292
Pressdo arterial média (mmHg) 12/12 85,86+7,80 82,39+£7,96 0,292
Frequéncia cardiaca (bpm) 12/12 65,86+9,88 63,28+6,38 0,455

HF+: com histérico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar de diabetes. LDL-c: lipoproteina
de baixa densidade. HDL-c: lipoproteina de alta densidade.
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Para todas as variaveis hemodinamicas, os individuos com e sem historico familiar de
diabetes apresentaram valores semelhantes na condi¢@o basal. Ao longo de todo o protocolo de
exercicio fisico os grupos aumentaram significativamente e semelhantemente os valores de
pressao arterial sistolica, diastolica e média, frequéncia cardiaca, fluxo sanguineo muscular e

condutancia vascular em relagdo ao basal (Figuras 1-6).
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Figura 1. Pressdo arterial sistolica durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagao ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar
de diabetes.
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Figura 2. Pressdo arterial diastolica durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar
de diabetes.
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Figura 3. Pressdo arterial média durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar

de diabetes.
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Figura 4. Frequéncia cardiaca durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar

de diabetes.



34

& HF+
5 * HF-
%
Z . * tempo p<0,001
5 grupo 11=0;?56
= interacdo p=0,634
==
3 —
=]
| R
Z £
5 E
ZE 7
= E 3
@] #* *
#
=
=
U T L] T T
BASAL 1 2 3

EXERCICIO FISICO (MINUTOS)

Figura 5. Fluxo sanguineo muscular durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar
de diabetes.
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Figura 6. Condutancia vascular durante o exercicio fisico.

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar
de diabetes.
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Em relagdo a ativagdo metaborreflexa muscular da pressao arterial, os valores da pressao
arterial sistolica, diastolica e média foram semelhantes e aumentaram significativamente em

relacdo ao basal nos dois grupos (Tabela 2).
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Tabela 2. Comportamento pressorico durante a manobra de oclusdo circulatdria entre os grupos.
Variaveis Grupos (n=24) Basal 1° minuto OC  2° minuto OC p (tempo) p (grupo) p (interacdo)

Pressdo arterial sistolica (mmHg) HF+ 123,72+11,77 130,75€11,77* 130,17£13,18*  <0,001 0,463 0,504
HF- 119,19£11,34 126,33£11,85* 128,25+14,18*

Pressdo arterial diastolica (mmHg) HF+ 66,88+6,46 70,75+7,18*  70,83+6,59* <0,001 0,493 0,408
HF- 63,88+7,13 70,33+9,27*  68,00+£10,13*

Pressdo arterial média (mmHg) HF+ 85,86+7,80 90,67+8,52* 90,75+8,44* <0,001 0,445 0,705
HF- 82,38+7,95  88,834£9,55*  88,00+10,75*

*p<0,05 em relagdo ao basal. HF+: com historico familiar de diabetes. HF-: sem historico familiar de diabetes. OC: oclusao circulatoéria.
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6 DISCUSSAO

O principal achado do presente estudo ¢ o comportamento pressorico e vascular durante
o exercicio fisico assim como o metaborreflexo muscular da pressdo arterial estarem
preservados em pessoas com historico familiar de diabetes em relagdo aos seus pares sem
historico familiar da doenga. A semelhanga no comportamento pressorico € vascular entre
pessoas com e sem historico familiar de diabetes encontrada pode ser explicada, em parte,
devido as caracteristicas fisicas da amostra. Os individuos de ambos os grupos eram jovens,
eutroficos e apresentavam indicadores bioquimicos dentro dos pardmetros de referéncia. Uma
vez que o envelhecimento (FOROUZANFAR et al., 2017) e a obesidade (WHELTON et al.,
2018) contribuem para o aumento da pressdo arterial. No estudo de Seow et al. (2015) foram
coletados dados de 2.488 idosos a partir de 60 anos de idade, o qual apresentou prevaléncia de
74,1% dos idosos com pressdo arterial elevada associada a idade avangada e maior indice de
massa corporal. Adicionalmente, o estado inflamatdrio cronico presente na obesidade contribui
para a disfuncdo endotelial (ENGIN, 2017). Além desses fatores, as dislipidemias estdo
relacionadas ao aumento dos niveis pressoricos (RYAN; HEATH; COOK, 2018).

No presente estudo, os grupos com e sem historico familiar de diabetes apresentaram
valores pressoricos semelhantes em repouso. Diferentemente, Neves et al. (2008) observaram
maiores valores de pressdo arterial sistolica e diastolica durante o repouso em pessoas com
historico familiar de diabetes em relacdo as pessoas sem historico familiar de diabetes. Essa
diferenca possivelmente pode ser devido ao indice de massa corporal. No estudo supracitado,
os individuos com histérico familiar de diabetes tinham sobrepeso e os individuos sem histdrico
familiar de diabetes eram eutroficos. Ja no presente estudo, as pessoas com e sem historico
familiar de diabetes eram eutroficas. Por outro lado, os resultados encontrados neste estudo
sobre o comportamento pressorico durante o exercicio fisico corrobora os achados de Sartori et
al. (2011) os quais verificaram comportamento da pressdo arterial semelhante entre pessoas
com e sem historico familiar de diabetes durante uma sessao de exercicio fisico aerobio.

Em relacdo a vasodilatacdo, no presente estudo, os dois grupos apresentaram
comportamento vascular semelhante durante o exercicio fisico. Este resultado ndo corrobora os
achados de Goldfine et al. (2006) os quais observaram que a vasodilatagcdo dependente do
endotélio mediada pelo fluxo da artéria braquial foi 38% menor em individuos com historico
familiar de diabetes em relagao aos individuos sem historico familiar da doenga. Essa diferenca
encontrada pode ser porque no estudo de Goldfine et al. (2006) todos os individuos tinham pai

e mae com diabetes, e neste estudo apenas duas pessoas tinham histérico familiar paterno e
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materno, os demais tinham apenas mae ou pai com diabetes tipo 2. Portanto, o que parece ¢ que
o risco de desenvolver diabetes tipo 2 ¢ maior quando o individuo tem pai e mae com a doenga
(HARRISON et al., 2003).

Neste estudo, além das caracteristicas fisicas da amostra, outro fator que poderia
explicar a semelhanga no comportamento pressorico entre pessoas com e sem histérico familiar
de diabetes durante o exercicio fisico ¢ o metaborreflexo muscular da pressao arterial. O
metaborreflexo muscular ¢ um mecanismo ativado por receptores sensoriais, denominados
metaborreceptores. Os metaborreceptores, localizados no tecido muscular, sao estimulados pelo
acumulo de metabolitos provenientes da contragdo muscular e enviam sinais ao sistema nervoso
central desencadeando uma resposta reflexa (MURPHY et al., 2011). Nao foram observadas
diferencas na pressao arterial entre pessoas com e sem historico familiar de diabetes durante a
manobra de oclusdo circulatoria. Isso indica que o metaborreflexo muscular desses individuos
esta preservado.

Este estudo apresenta algumas limitagdes, dentre elas o diagndstico de diabetes dos pais
dos participantes foi por autorrelato. A confirmacdo do diagndstico por meio da avaliacio
clinica realizada previamente ao estudo poderia fortalecer essa informagao. Por outro lado, o
autorrelato tem sido utilizado em outras pesquisas (GOLDBERG; BOUTCHER; BOUTCHER,
2012; GREANEY; MATTHEWS; WENNER, 2015) e esta presente em ambos os grupos no
presente estudo. Outro diagnostico caracterizado por autorrelato neste estudo foi o historico
familiar de hipertensdo arterial. Em prévio estudo publicado pelo nosso grupo de pesquisa
(PORTELA et al., 2017), foi demonstrado que pessoas com histérico familiar de hipertensao
arterial possuem comprometimento vascular durante realizagdo do exercicio fisico em
comparagdo a quem nao tem historico familiar de hipertensdo arterial. Para minimizar esse
efeito, todos os voluntarios do presente estudo tinham pai e/ou mae com historico familiar de
hipertensdo arterial.

Por fim, o historico familiar de diabetes reflete a suscetibilidade genética e pode servir
como preditor de risco de diabetes. Embora a propria histéria familiar seja um fator de risco
ndo modificével, o seu conhecimento pode ser utilizado para estratificagdo de risco, além de
direcionar intervencdes para preven¢ao do diabetes. Uma vez que, a percep¢do do risco pode
influenciar a mudanca de comportamento e auxiliar na prevencdo do desenvolvimento de

diabetes tipo 2.
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7 CONCLUSAO

O comportamento pressorico € vascular durante o exercicio fisico assim como o
metaborreflexo muscular estdo preservados em pessoas com histdrico familiar de diabetes tipo

2 em relagdo aos seus pares sem historico familiar de diabetes tipo 2.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O Sr.(a) esta sendo convidado(a) como voluntario(a) a participar da pesquisa “Efeito do treinamento
fisico aerdbio sobre a fungdo autondmica e vascular de normotensos filhos dehipertensos”. Essa pesquisa
tem como motivo conhecer o efeito do treinamento fisico aerodbio sobre os mecanismos de controle da pressao
arterial em individuos normotensos com histérico familiar positivo de hipertensdo arterial. Para isso,
pretendemos medir a sua pressdo arterial, frequéncia cardiaca e a quantidade de sangue que passa pelo
antebrago antes a apds um programa de treinamento fisico.

Na primeira visita o senhor(a) responderd algumas questdes sobre o seu histérico médicoe trés
questionarios, um para avaliar os seus habitos alimentares, e dois para avaliar o seu nivel de ansiedade e
depressdo. Além disso, serdo mensurados a pressdo arterial com um aparelho semelhante ao utilizado pelos
médicos, o peso com uma balanga, a altura com uma fita métrica, acircunferéncia da cintura com uma fita
métrica e a medida das dobras cutaneas com um adipometro (pinga) para o calculo do percentual de gordura.

Na segunda visita, mediremos a pressdo arterial, os batimentos cardiacos com o eletrocardiograma
(aparelho semelhante ao do posto de saude) e a quantidade de sangue que passa pelo antebrago utilizando um
aparelho simples que ndo utiliza agulha por trés minutos. No final desse tempo, colocaremos um aparelho de
press@o no seu braco que ficara apertado por mais cinco minutos. Durante essa medida o senhor(a) podera
sentir, no maximo, um leve formigamento na mao, que passa rapidamente. Para representar as situagdes do
dia a dia o senhor(a) realizara os seguintes testes: 1. Exercicio fisico de preensdo manual: Durante esse testeo
senhor(a) ird segurar um aparelho (semelhante ao freio de bicicleta) por trés minutos. No final
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desse tempo, colocaremos um aparelho de pressdo no seu brago que ficara apertado por mais dois minutos.
Nesse teste, o senhor(a) podera sentir um cansa¢o na mao, por causa do exercicio fisico, e um formigamento
no brago, por causa do aparelho de pressdo apertado, mas isso passararapidamente quando terminado o teste.
2. Jogo de cores: Durante esse teste o senhor(a) vera umafolha com palavras escritas com nomes de cores. E,
ird nos dizer por 3 minutos a cor com que a palavra esta pintada.

Na terceira visita, o senhor(a) sera submetido a um teste de exercicio fisico em bicicleta ergométrica.
Durante esse teste mediremos a sua pressdo arterial, os seus batimentos cardiacos com o eletrocardiograma
(aparelho semelhante ao do posto de satide) e o seu consumo de oxigénio com uma mascara que envolvera o
nariz ¢ a boca. Todos esses testes € medidas apresentam risco minimo para a sua saude. Apesar disso, vocé
tem assegurado o direito a ressarcimento ou indenizagdo no caso de quaisquer danos eventualmente
produzidos pela pesquisa.

Finalizadas as avaliagdes descritas acima, o senhor(a) sera submetido a 16 semanas de treinamento
aerobio (bicicleta ergométrica) de moderada intensidade, trés vezes por semana durante 60 minutos ou
permanecera sedentdrio durante esse periodo. Apds o término desse periodo todas as avaliagcdes serdo
novamente realizadas. Os resultados dos seus exames laboratoriais de sangue e urina e do teste de esforco
ergométrico serdo coletados em seu prontuario médico.

Todas as medidas e o treinamento fisico serdo realizadas no Laboratorio de Avaliacdo Fisica do
Hospital Universitario da UFJF — HU/CAS. O senhor(a) terd como beneficios na participagdo desta pesquisa,
avaliagdo dos mecanismos de controle da pressdo arterial, a medidado peso, altura, circunferéncia da cintura
e percentual de gordura e, caso participe, do treinamentofisico.

Para participar deste estudo o senhor (a) ndo terd nenhum custo, nem recebera qualquer vantagem
financeira. O senhor (a) sera esclarecido sobre o estudo em qualquer aspecto que desejar e estara livre para
participar ou se recusar a participar dos testes. Podera retirar seu consentimento ou interromper a participagao
a qualquer momento do estudo. A sua participagdoé voluntaria e a recusa em participar ndo acarretara
qualquer penalidade ou modifica¢ao na formaem que ¢ atendido pelo pesquisador e os centros de tratamento.

O pesquisador ir4 tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo.
Os resultados da pesquisa estardo a sua disposi¢do quando finalizada. Seu nome ou o material que
indique sua participag¢do ndo serd liberado sem a sua permissao.
O senhor (a) ndo serd identificado em nenhuma publicagdo que possa resultar deste
estudo.
Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma copia
sera arquivada pelo pesquisador responsavel, na Faculdade de Educagao Fisica e Desportos da UFJF e a outra
sera fornecida a senhora.

Eu, , portador do documento de
Identidade

fui informado (a) dos objetivos do estudo “Efeito do treinamento fisico

aerobio sobre anormalidades autonomicas e vasculares em normotensos filhos de hipertensos”, de maneira
clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informagdes
e modificar minha decisdo de participar se assim o desejar.

Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste termo de consentimento livre e
esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.
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Juiz de Fora, de de 201 .
Nome Assinatura participante Data
Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Assinatura testemunha Data

Em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar 0:CEP HU -
COMITE DE ETICA EM PESQUISA HU/UFJF

HOSPITAL UNIVERSITARIO UNIDADE SANTA CATARINAPREDIO DA ADMINISTRACAO SALA 27

CEP 36036-110. E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br
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APENDICE B — Anamnese
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Telefones Email
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2. Historia Patolégica

2.1. Possui alguma doenga?

2.2. Faz uso de algum medicamento?

2.3 Possui algum desconforto no sistema musculo-esquelético?

0 Trauma o Deformidade o Dor o Rigidez Outros:

Fraturas com colocacgdo de placas, pinos, parafusos e proteses? o Sim o Nao

Onde?

2.4 Aspectos Psicoldgicos

o0 Depressao o Disturbio do sono 0 Ansiedade o Estresse Outros:

3. Mulheres

Apresenta ciclo menstrual regular? o Sim o Néo Utiliza anticoncepcional? o Sim 0 Néo
Inicio da ultima menstruag¢do _ / / Duragdo do ciclo _ dias

Numero de filhos _ Numero de gestagdes Teve diabetes gestacional? o Sim o Néo

Esta na menopausa? o Sim o0 Néo Faz reposi¢do hormonal? o Sim o Néao

4. Fatores de Risco

4.1 Tabagismo

Vocé ¢ fumante? o Sim 0 Nao cigarros/dia
Vocé ja fumou antes? o Sim o Nao
Ha quanto tempo?
Parou ha quanto tempo?

Vocé ¢ fumante passivo? o Sim o Néo

4.2 Alcoolismo

Vocé possui o habito de ingerir bebidas alcodlicas?

0 Sim 0o Nao Quantidade: __ml/semana H4 quanto tempo?
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4.3 Antropometria

Peso corporeo (kg): Estatura (m): IMC (kg/m?): Circunferéncia da cintura (cm):

Dobras cutineas

Homens Mulheres Ja teve problemas com a obesidade?
Peitoral Triceps s Sim o Ndo .
Abdome Supra-iliaca or quantoA tempo?_
Como vocé controla (ou controlava) seu peso
Coxa Coxa
corporal?
%G % G

ANAMNESE - HIST(')BICO MEDICO E DADOS
CLINICOS

4.4. Estresse

Como vocé classifica o seu nivel de estresse?
0 Leve o Moderado o Severo
Faz algum tipo de terapia para controlar a sua ansiedade, depressdo, cansago, insonia?

o Sim oN&do  Qual? Ha quanto tempo?

4.5. Sedentarismo

Vocé pratica algum tipo de atividade fisica?

o Sim oNédo  Qual? Frequéncia semanal Duragdo_ min

Com qual intensidade vocé desempenha sua atividade? o Leve o Moderada o Forte
Vocé recebeu algum tipo de orientag@o para realizar essa atividade fisica?

o Sim o N&o De quem?

Vocé apresenta (ou) algum mal-estar durante a atividade fisica? o Sim o Néo

Vocé ja praticou algum tipo de atividade fisica? o Sim o Néo

Qual foi 0 motivo da interrupgao?

4.6. Historia Familiar

Seu pai sofre de problemas cardiovasculares? 0 Sim 0 Nédo Idade do pai: anos
Qual (s)? o Hipertensao arterial o Diabetes 0 Doenga renal cronica o Obesidade o Dislipidemia o Infarto

o Outros Hé quanto tempo?

Faz algum tipo de terapia para controle? 0 Sim 0 Nao Quais?_

Sua mae sofre de problemas cardiovasculares? o Sim o Nao Idade da mae: anos
Qual (s)? o Hipertensao arterial o Diabetes 0 Doenca renal cronica o Obesidade o Dislipidemia o Infarto

o Outros H4 quanto tempo?

Faz algum tipo de terapia para controle? o Sim o Nao

Quais?_

5. Qual é o seu membro dominante? () Direito ( ) Esquerdo

6. Resultados de Exames Laboratoriais

Data do exame / /

Glicemia mg/dl Colesterol total mg/dl | LDL mg/l HDL mg/dl | VLDL mg/dl
Triglicérides mg/dl | Creatinina mg/dl | Insulina Hbglic % Potassio mEq/1
Sédio mEq/l | Ac. Urico mg/dl | Uréia  mg/dl | TGO U/ | TGP U/l | TSH  microUl/l

1
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7. Resultados do teste de esforco cardiopulmonar

Data do exame / !/
Protocolo Avaliador
Duragao Teste min. | Distancia Km| VO2 max. ml/kg/min
FC max. PAS max. MmHg | PAS pré-esf. mmHg
Deﬁcrlt. Déficit Funcional Reser,va' MVO2 méx.
Cronotropico de VE Cronotropica
Variacao Variagao Aptidao
FAIL MAI PAS PAD Cardior.(AHA)




ANEXO A — Aprovagio no Comité de Etica em Pesquisa

HOSPITAL UNIVERSITARIO DA |
UNIVERSIDADE FEDERAL DE W |
~ JUIZ DE FORA-MG |

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Efeito do treinamento fisico aerébio sobre a fungdo autonémica e vascular de
normotensos filhos de hipertensos.

Pesquisador: Mateus Camaroti Laterza

Area Temitica:

Versdo: 1

CAAE: 32149414.1.0000.5133

Instituicdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA UFJF
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 720.370
Data da Relatoria: 23/06/2014

Apresentagdo do Projeto:

O projeto de pesquisa intitulado "Efeito do treinamento fisico aerébio sobre a fungéo autondmica e vascular
de normotensos filhos de hipertenso" mostra de forma clara que a hipertenséo arterial sistémica (HAS) é um
fator de risco independente para morbidade e mortalidade cardiovascular, afetando em média 32,5% da
populagao brasileira, com aumento para 50% na faixa etéria entre 60 e 69 anos e para 75% em individuos
com mais de 70 anos.

Consequentemente, a prevengdo priméaria tem sido recomendada para os individuos com risco

aumentado para desenvolver HAS, dentre eles se destacam aqueles individuos que apresentam histérico
familiar positivo de HAS. De fato, estudos demonstram que independentemente de qualquer outro fator de
risco, individuos normotensos filhos de pai e/ou mée hipertensos possuem risco aumentado para o
desenvolvimento de HAS.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo primério:Testar a hipétese de que individuos normotensos com histérico familiar positivo de
hipertensado arterial apresentam diminuigdo do controle barorreflexo da frequéncia cardiaca e da
variabilidade da frequéncia cardiaca; - Testar a hip6tese de que individuos normotensos com histérico
familiar positivo de hipertens&o arterial apresentam vasodilatagédo prejudicada durante hiperemia reativa,
exercicio fisico e estresse mental agudo.

| Enderego: Rua Catulo Breviglieri, s/n- Comité de Etica

| Bairro: Bairro Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
| Telefone: (32)4009-5205 Fax: (32)4009-5160 E-mail: cep.hu@ufif.edu.br
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HOSPITAL UNIVERSITARIO DA |
| UNIVERSIDADE FEDERAL DE W
| JUIZ DE FORA-MG |

Continuagéo do Parecer: 720.370

Objetivos secundarios: - Testar a hipétese de que o treinamento fisico aerébio melhorara em individuos
normotensos com histérico familiar positivo de hipertenséo arterial o controle barorreflexo da frequéncia
cardiaca e a variabilidade da frequéncia cardiaca.

- Testar a hipétese de que o treinamento fisico aerébio melhorara em individuos normotensos com histérico
familiar positivo de hipertens&o arterial a hiperemia reativa e a reatividade cardiovascular ao estresse fisico
e mental agudo.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Os pesquisadores citam os riscos minimos que est&o sujeitos os participantes da pesquisa de acordo com
as exigéncias do CEP.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um estudo relevante, cujos conhecimentos poderéo favorecer a adogéo de medidas preventivas
e de estratégias terapéuticas para a redugédo da incidéncia da hipertensdo arterial em individuos com
histérico familiar positivo dessa patologia.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

Os termos exigidos pelo CEP forma apresentados pelos pesquisadores.

Recomendagdes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Por se tratar de um estudo que podera contribuir para a prevengéo e redugéo da incidéncia da hipertens&o
arterial em individuos sadios com histérico familiar de hipertens&o e atender as exigéncias do CEP, ele foi
aprovado.

Situagéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Néo

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Endereco: Rua Catulo Breviglieri, s/n- Comité de Etica '
Bairro: Bairro Santa Catarina CEP: 36.036-110 i
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA i
Telefone: (32)4009-5205 Fax: (32)4009-5160 E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br |

Pégina 02 de 03



53

HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE W
JUIZ DE FORA-MG

JUIZ DE FORA, 16 de Julho de 2014

Continuag&o do Parecer: 720.370

Assinado por:
Gisele Aparecida Féfano
(Coordenador)

Endereco: Rua Catulo Breviglieri, s/n- Comité de Etica

Bairro: Bairro Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)4009-5205 Fax: (32)4009-5160 E-mail: cep.hu@ufif.edu.br
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