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RESUMO

Introdugdo: Durante o exercicio fisico, os ramos simpdtico e parassimpdtico, por meio dos
mecanismos centrais e periféricos, interagem entre si causando ajustes nas respostas da
frequéncia cardiaca (FC), algumas patologias podem alterar esses ajustes, como € o caso da
diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), essas alteracdes podem ser avaliadas por meio da variabilidade
da frequéncia cardiaca (VFC). O exercicio fisico (EF) regular ¢ um dos tratamentos nao
medicamentosos e, nos Ultimos tempos o treinamento resistido (TR) vem se destacando com
efeitos benéficos para essa populagdo. Objetivo: investigar o efeito cronico do treinamento
resistido sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca e metabolismo latico de pacientes com
DM?2. Materiais e Métodos: foram estudados dois grupos de voluntarios, um grupo constituido
por 8 individuos com DM2 (GDM2) com média de idade de 62,37+9,65 anos e outro grupo
com 6 individuos aparentemente sauddveis (média 58,67+5,28 anos). Apds avaliacdo inicial
(anamnese, exames fisicos e clinico) foram coletos os intervalos R-R (iRR) da FC na condicao
de repouso supino por 20 minutos. Os pacientes foram submetidos a teste de 1 repetigao
maxima (1RM) e, apds, a um teste com as cargas submaximas de 10% a 50% de 1RM. A VFC
foi analisada por método linear utilizando-se os indices no dominio do tempo RMSSD e indice
geométrico SD1. Foi coletado também o lactato sanguineo por meio do aparelho Accutrend
Plus — Roche, USA, em repouso e nas cargas submaximas. Os voluntarios do GDM?2
participaram de uma intervencdo com TR que foi composto por 12 semanas, 60% 1RM, 5
exercicios para grandes grupos musculares (2 exercicios para membros superiores € térax e
outros 3 para membros inferiores). Apds o término do TR os pacientes foram reavaliados nas
mesmas condi¢des que no pré TR. O GC foi orientado a ndo mudar seus habitos durante o
periodo de 12 semanas. Foi utilizada a técnica de Bootstrap de reamostragem para uma amostra
de 1000 sujeitos e intervalo de confianca de 95% para o percentil e foi realizado teste de
normalidade de Shapiro-Wilk e os testes t-Student para amostras pareadas e de Wilcoxon quando
nao houve normalidade. Significincia para p<0,05. Resultados: Os valores de lactato ndo
apresentaram diferenca significativa entre os momentos pré e pos TR, entretanto no momento
pré o aumento significativo do lactato foi em 30% e no momento pds ocorreu em 40%, no GC
nao foram encontradas diferengas. Em relag@o aos indices da VFC ndo foi encontrada diferenca
estatistica entre os momentos. Conclusio: 12 semanas de TR moderado ndo promove efeitos
sobre a VFC em pacientes com DM2, porém sugere uma melhora da capacidade oxidativa do
lactato sanguineo durante o exercicio em pacientes com DM2.

Palavras chave: Variabilidade da frequéncia cardiaca, Metabolismo ltico, diabetes mellitus.



ABSTRACT

Introduction: During physical exercise, the sympathetic and parasympathetic branches, through
central and peripheral mechanisms, interact with each other causing adjustments in heart rate
(HR) responses, some pathologies can change these adjustments, as is the case of diabetes
Mellitus type 2 (DM2), these changes can be evaluated through heart rate variability (HRV).
Regular physical exercise (PE) is one of the non-drug treatments and, in recent times, resistance
training (RT) has been highlighted with beneficial effects for this population. Objective: to
investigate the chronic effect of resistance training on heart rate variability and lactic
metabolism in patients with DM2. Materials and Methods: two groups of volunteers were
studied, a group consisting of 8 individuals with DM2 (GDM2) with a mean age of 62.37+£9.65
years and another group of 6 apparently healthy individuals (average 58.67+5 ,28 years). After
the initial evaluation (history, physical and clinical examinations), the HR R-R intervals (iRR)
were collected in the supine rest condition for 20 minutes. Patients underwent a 1-repetition
maximal test (1IRM) and then a test with submaximal loads of 10% to 50% of 1RM. HRV was
analyzed by a linear method using the time domain indices RMSSD and geometric index SD1.
Blood lactate was also collected using the Accutrend Plus device — Roche, USA, at rest and at
submaximal loads. GDM?2 volunteers participated in a RT intervention that consisted of 12
weeks, 60% 1RM, 5 exercises for large muscle groups (2 exercises for upper limbs and chest
and another 3 for lower limbs). After the end of the RT, the patients were reassessed under the
same conditions as in the pre RT. The CG was instructed not to change their habits during the
12-week period. The Bootstrap resampling technique was used for a sample of 1000 subjects
and a 95% confidence interval for the percentile. . Significance for p<0.05. Results: The lactate
values showed no significant difference between the pre and post TR moments, however in the
pre moment the significant increase in lactate was in 30% and in the post moment it occurred
in 40%, in the CG no differences were found. Regarding the HRV indexes, no statistical
difference was found between the moments. Conclusion: 12 weeks of moderate RT does not
promote effects on HRV in patients with DM2, but suggests an improvement in the oxidative
capacity of blood lactate during exercise in patients with DM2.

Keywords: Heart rate variability, Lactic metabolism, diabetes mellitus.
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1. APRESENTACAO

A presente Tese para defesa de Doutorado € vinculada ao Programa de Pés-Graduacao
em Desenvolvimento Humano e Tecnologias do Instituto de Biociéncias da Universidade
Estadual Paulista (UNESP), Campus de Rio Claro, Sdo Paulo, Brasil e foi desenvolvida na
Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”, Campus de Marilia.

A apresentacdo inicia-se por uma introducdo seguida dos objetivos, uma revisdo de
literatura e na sequéncia optou-se em apresentar um manuscrito cientifico que serd submetido
ao periddico posteriormente.

Ressalta-se ainda que as figuras e tabelas encontram-se numeradas e dispostas de forma
sequencial. As referéncias bibliograficas estdo unificadas e serdo posteriormente posicionadas
de acordo com a normatizagdo do periddico selecionados para submissao.

Abaixo segue o titulo do artigo cientifico que serd apresentado:

ARTIGO 1. EFEITO CRONICO DO TREINAMENTO RESISTIDO SOBRE INDICES
LINEARES E NAO LINEARES DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA E
METABOLISMO LATICO EM DIABETICOS TIPO 2.
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2.INTRODUCAO

A Diabetes Mellitus (DM) € caracterizada como uma condicao clinica na qual ha uma
deficiéncia na producdo e/ou acdo da insulina devido aos fatores etioldgicos como
hereditariedade, sedentarismo, md alimentacdo e estresse. Por esse fato, essa patologia é um
dos principais problemas de saide mundial. Com essa deficiéncia na insulina os niveis de
glicose permanecem elevados na corrente sanguinea, o que pode gerar danos as fibras nervosas
periféricas, afetando também o sistema nervoso autonomo (SNA), causando aumento na
atividade simpdtica e diminui¢do vagal (NOGUEIRA, 2012; KRAUS et al., 2002; MUST,
1999).

Essa patologia vem acompanhada por um conjunto de fatores de risco como
dislipidemia, hipertensdo arterial sistémica, alteracGes no no sistema musculoesquelético,
digestorio, na fungdo cognitiva, na saide mental e doencas cardiovasculares (SBD, 2020; LIU
et al 2019), tantas complicacOes trazem um agravo financeiro para o sistema de saude. A
Associacdo Internacional de Diabetes (IDF) relatou, em 2017, que a incidéncia de diabetes em
adultos aumentou exponencialmente para 425 milhdes de pessoal no mundo e, estima-se que
esse nimero aumente em 200 milhdes em 2045, o IDF ainda enfatizou que, diante desse
cendrio, a modificacdo do estilo de vida incluindo atividade fisica e alteracdes na dieta podem
retardar ou prevenir o aparecimento dessa patologia (SBD, 2020; LIU et al 2019; PESTA et al.,
2017)

A DM2 é capaz de causar alteragdes estruturais e graduais macro e microvasculares que
estdo envolvidas na lesdo nervosa, como espessamento da membrana basal, degeneragcao
pericitdria e hiperplasia de células endoteliais. Anormalidades macro e microvasculares podem
comprometer o fluxo sanguineo nervoso e o suprimento de oxigénio para as células nervosas
levando a disfuncdo neural. As células endoteliais sdo danificadas devido aos altos niveis de
glicose sanguinea causando alteracOes funcionais precoces nos vasos, o equilibrio entre
vasodilatacdo e vasoconstri¢do fica desorganizado, o que faz o endotélio vascular ser vulneravel
e a resposta capilar ao 6xido nitrico prejudicada (GHOLAMI et al., 2018; CAMERON et al.,
2001).

Um dos principais colaboradores para essa disfuncdo endotelial € estresse oxidativo
ocasionado pela hiperglicemia e dislipidemia, esse estresse é aumentado pela formacdo do
produto final da glicacdo (unido de uma molécula de glicose a uma proteina) e ativacdo da via

do poliol. Estes sdo acoplados a ativacdo da proteina quinase C e esse conjunto de fatores
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metabdlicos interagindo entre si sdo responsaveis pela disfuncdo endotelial e redugdo da
perfusdo e funcio nervosa (GHOLAMI et al., 2018; CAMERON et al., 2001).

Para investigar essas alteragdes no SNA, decorrentes dessa e de outras patologias, tem-
se utilizado a andlise da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), que é um método
reprodutivel, ndo invasivo e de baixo custo, capaz de avaliar também a neuropatia autondmica
cardiaca (NAC), a qual é uma das principais complicagdes do DM (PICARD et al., 2021;
BENICHOU et al., 2018; VINIK, ZIEGLER, 2007; TASK FORCE, 1996) e, que conforme o
estudo transversal de Loprinze et al (2014), um nivel moderado de exercicio fisico (EF)
juntamente com um controle glicémico pode ajudar a prevenir ou retardar o desenvolvimento
da NAC, isso porque apés uma intervencdo de EF ocorre um melhor controle da glicose
sanguinea acarretando em uma melhora na velocidade das fibras de condugdo nervosa.
(Gholami F, et al. 2018).

Sabe-se também que o diabetes € um fator que causa redu¢do na for¢a muscular e acelera
declinio funcional acarretando numa fadiga muscular precoce devido a reducdo da capacidade
oxidativa (AMANT et al.,, 2020) e, como ja comentado acima, DM2 resulta em
comprometimento da vasodilatacdo dependente do endotélio e o EF, pode melhorar os fatores
macro e microvasculares no diabetes. As adaptacdes vasculares causadas pelo exercicio podem
facilitar o fluxo sanguineo para os nervos periféricos (CAMERON et al., 2001). O Colégio
Americano de Medicina Esportiva (ACSM) recomenda, como uma forma de tratamento nao
medicamentoso para essa patologia o EF, sendo o exercicio resistido (ER) uma de suas
modalidades recomendadas.

Uma outra caracteristica da DM2 € a redugdo da capacidade oxidativa mitocondrial
por unidade de massa muscular e estudos sugerem que o ER, realizado de forma regular, pode
melhorar a capacidade oxidativa (ZHAO et al., 2021; ZANUSO et al., 2017) o transporte e a
remogao de lactato (OPITZ et al., 2014a, b; OPITZ et al., 2015) nessa patologia, o que pode
contribuir para um metabolismo eficiente do lactato, além de que o ER através do aumento da
massa muscular induz mudangas benéficas na sensibilidade a insulina, armazenamento de
glicose (LIU et al., 2019) e esse incremento de massa muscular também € capaz de gerar
reducdes nas concentragdes de hemoglobina glicada (HbA1c) (KIRWAN et al., 2018).

Segundo estudos (PICARD et al., 2021; BENICHOU et al., 2018; ZIEGLER et al.,
2005), individuos diabéticos apresentam, também, anormalidades na VFC, resultando num pior
progndstico da doenca. Essas alteracdes na modulagdo autondmica podem apresentar-se em
repouso e/ou durante o EF e, quando nesse ultimo, as respostas cardiovasculares ficam

comprometidas (FIGUEROA et al., 2007), além de que devido a capacidade oxidativa
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prejudicada nessa populagdo a fadiga muscular e o estresse metabdlico ocorrem mais rapido e
diante de todas essas alteracOes a determinacdo do limiar de anaerobiose pode ser uma
ferramenta util para prescricdo correta e segura do ER, pois esse marcador representa um
momento metabdlico importante, trazendo uma melhor compreensao das respostas fisioldgicas
durante o exercicio (DELEVATTI et al., 2018). Entende-se como LA o ponto de transi¢do do
metabolismo aerdbico - anaerébico (EKKEKAKIS E PETRUZZELLO, 2004).

Nos tltimos anos a VFC tem sido utilizada para estudar a interagdo do SNA em repouso
e seus efeitos durante o ER, bem como para a determinagdo do LA, devido a dificuldades dos
outros métodos de andlise (FERREIRA, 2014; COTTIN, 2006; TULPPO, 1996), assim, visto
que a DM gera alteracdes no SNA em repouso e durante o EF e a VFC é um método de facil
acesso para estudar essas alteracOes cardfacas, se fazem necessarias maiores investigacoes e
evidéncias cientificas a fim de garantir seguranca e efetividade na prescricio de ER e
compreensao de seus efeitos agudos e cronicos nessa populacdo, além de que um treinamento
com ER como parte de um plano de gerenciamento da DM2 € apoiada pelos principais 6rgaos
que referenciam as recomendagdes para essa patologia (SBD 2020; IDF, 2017; ACMS)

Diante do exposto a proposta dessa pesquisa € testar a hipotese de que o treinamento

resistido melhora a modulacdo autondmica cardiaca e o estresse metabdlico em diabéticos tipo

2.

3.OBJETIVO

O objetivo do estudo consiste em analisar o efeito de um programa de treinamento fisico
resistido sobre a modulacdo autondmica cardiaca e metabolismo lactico de individuos com
DM2. Para isto, um artigo foi desenvolvido com o seguinte objetivo:

Artigo 1: investigar o efeito cronico do treinamento resistido sobre a variabilidade da frequéncia

cardiaca e metabolismo latico de pacientes com DM?2.
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4.REVISAO DA LITERATURA

4.1 Diabetes mellitus tipo 2 e sistema nervoso autéonomo

A DM € um dos mais importantes problemas de satide no mundo, que repercute tanto
nas capacidades de vida didria como na mortalidade prematura. Segundo as diretrizes da
Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD, 2020), Diabetes Mellitus ndo € uma tnica doenca, mas
um grupo heterogéneo de distirbios metabdlicos que apresenta em comum a hiperglicemia
sustentada, resultante de defeitos na acdo da insulina, na secre¢do de insulina ou em ambas.
Trata-se de uma desordem metabdlica cronico-degenerativa de etiologia multipla associada a
falta ou a deficiente acdo do hormoénio insulina, produzido pelo pancreas.

Na DM ocorrem alteracdes no funcionamento enddcrino que atingem principalmente
o metabolismo dos carboidratos e também age no metabolismo das proteinas e lipidios. A ag¢do
da insulina interfere na manutencao do controle glicémico, atuando na redu¢do e manutengao
dos niveis considerados normais (SBD, 2018).

A classificacdo do DM, segundo a SBD (2020), fundamenta-se na etiologia,
desconsiderando o tipo de tratamento. A classificacdo que a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), a Associacdo Americana de Diabetes (ADA) e a SBD apresentam quatro classes
clinicas: DM tipo 1 (DMI1), DM tipo 2 (DM2), outros tipos especificos de DM e DM
gestacional. E as categorias consideradas pré-diabéticas, que apresentam glicemia de jejum
alterada e a tolerancia a glicose diminuida.

O DM2 € de maior incidéncia e prevaléncia, alcangando entre 90 e 95% dos casos. A
alteracdo ocorre na acdo e secrecdo da insulina e na regulagdo da produgdo hepdtica de glicose.
Esse tipo acomete, geralmente individuos de meia-idade ou em idade avancgada e, segundo Silva
e Lima (2002), no ano de 2020 estima-se que 250 milhdes de pessoas foram afetadas pelo DM2.

Segundo a lista publicada pela OMS em Setembro de 2020 a DM estd entre as 10
principais doengas causadoras de 6bitos, a primeira € a doenga cardiaca isquémica, responsavel
por 16% dos 6bitos mundiais seguido do acidente vascular cerebral e doenca pulmonar
obstrutiva cronica. Desde 2000 a DM apresentou um aumento de 70% nos casos, sendo a
principal responsdvel pelo maior aumento de mortes masculinas nesse ranking, com um
aumento de 80% desde 2000.

As complicagdes da DM constituem entdo uma das principais causas de mortalidade
precoce na maioria dos paises (OMS 2020; SBD, 2018). Cerca de 5 milhdes de pessoas com

idade entre 20 e 79 anos morreram por diabetes em 2015, sendo a doenca cardiovascular a
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principal causa de 6bito nessa populacdo, responsavel por aproximadamente metade dos 6bitos
por diabetes na maioria dos paises.

Dentre as complicacdes que a DM2 pode acarretar estdo disturbios micro e
macrovasculares, retinopatia, nefropatia, doenga cerebrovascular, doenca arterial periférica,
neuroparia, amputagdes e alteracdes do SNA (SBD, 2020). Devido a essa série de complicacoes
o custo financeiro da doenca € muito elevado tanto para os 6rgdos de saude quanto para o
individuo com DM, que gasta cerca de 2 a 3 vezes mais com satde do que um individuo sem a
doenca. O International Diabetes Federation (IDF, 2017) estimou que os gastos mundiais com
a DM foram entre US$ 673 e US$ 1,197 bilhdo, somente no ano de 2015 e a perspectiva é cerca
de US$ 802 a US$ 1,452 bilhdo em 2040.

Como pode ser observado, a DM2 € uma patologia crOnica que traz prejuizos para a
populacdo que sofre com essa doenca, provocando alta morbimortalidade e aumento de custos
individuais e publicos, o que garante o interesse e relevancia para realizar pesquisas acerca
desse tema (OMS, 2013) principalmente sobre o SNA, uma vez que SNA prejudicado
representa uma complicacdo grave do DM2, influenciando no agravamento tanto das doencas
cardiovasculares quanto a mortalidade desses individuos (BHATI et al., 2018; GOIT et al.,
2018).

Em condicdes fisiologicas, sem uma situacdo de DM?2 instalada, o SNA, por meio de
mecanismos centrais e periféricos, desempenha um papel critico ao mediar os ajustes do sistema
cardiovascular para atender as demandas do musculo esquelético ativo (CATAI et al., 2002).

O coracao é formado por trés tipos de musculos: musculo atrial, misculo ventricular e
fibras especializadas excitatérias e condutoras. No musculo cardiaco o potencial de agdo é
gerado pela abertura de dois tipos de canais: os canais de sddio rdpidos e os canais de cdlcio
lentos (GUYTON, 2006). As células do musculo cardiaco sdo interconectadas por discos
intercalares, permitindo a transmissao de impulsos elétricos, gerando a despolarizacdo da célula
adjacente e assim, a excitacdo e contragdo delas como uma unidade (MCARDLE, 2010;
GUYTON, 2006).

O eletrocardiograma fisioldgico é composto pela onda P, pelo complexo QRS e pela
onda T. A onda P é gerada pelo potencial elétrico quando os éatrios se despolarizam,
anteriormente ao inicio da contragdo atrial. J4 a despolarizagdo dos ventriculos, antes de sua
contracdo, gera o complexo QRS; este ultimo juntamente com a onda P sdo consideradas ondas
de despolaizacdo (GUYTON, 2006).

Por fim, durante o restabelecimento do estado de despolarizacao dos ventriculos, a onda

T € produzida (onda de repolarizacdo). A diferenca de tempo existente entre duas ondas R no
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ECG € denominado intervalo RR (ou NN: diferen¢a entre duas ondas normais) (MALTA, 2018;
POWERS, 2014).
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Figure 11-1. Normal electrecardiogram

Figura 1. Eletrocardiograma normal. Retirado de Guyton, 2006.

E exatamente essa diferenca entre os intervalos RR (iRR) que a variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC) analisa. A VFC € o estudo da andlise da modulagdao do SNA
sobre a FC, ou seja, ela avalia o tempo transcorrido entre dois batimentos cardiacos
consecutivos (TASK FORCE, 1996; BILCHICK & BERGER, 2006).

A VFC ¢ um método simples, reprodutivel e de baixo custo que auxilia na
identificacdo de alteracdes do SNA nas doencas cardiovasculares diante de condigdes de
exposicao do organismo, como o esfor¢o fisico (ABDELBASSET et al., 2019; CASSIDY
etal.,2019; BELLAVERE et al.,2018, DUENNWALD et al.,2014; TASK-FORCE, 1996).

Como descrito por Vanderlei et al. (2009) os indices da VFC sdo obtidos com base
em métodos lineares e ndo lineares. O primeiro € divido em dois e corresponde a0 dominio
do tempo e da frequéncia. Ja o segundo corresponde a métodos baseados na Teoria do Caos
e na andlise de complexidade dos sistemas dindmicos (GODOY, TAKAKURA, CORREA,
2005).

No dominio do tempo temos a expressdao dos resultados em unidade de tempo
(milissegundos), por isso essa denominac¢do, sendo medido cada intervalo RR sinusal e,
com base em métodos estatisticos ou geométricos, os indices sao calculados. Os principais
indices estatisticos, no dominio do tempo sao:

- SDNN — Representa o desvio padrdo de todos os intervalos RR normais gravados

em um intervalo de tempo, expresso em ms;
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- SDANN - Representa o desvio padrao das médias dos intervalos RR normais, a
cada 5 minutos, em um intervalo de tempo, expresso em ms;

- SDNNi - E a média do desvio padrio dos intervalos RR normais a cada 5 minutos,
expressa em ms;

-RMSSD - E a raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre intervalos
RR normais adjacentes, em um intervalo de tempo, expressa em ms;

- PNN50 - Representa a porcentagem dos iRR adjacentes com diferenga de duracao
maior que 50ms.

Os indices RMSSD e PNNS50 representam a atividade vagal (parassimpdtica), uma vez
que sdo obtidos a partir da andlise de iRR adjacentes. Ja os indices SDNN, SDANN e SDNNi
sdo obtidos a partir de célculos de registros de longa duracdo e representam tanto a atividade
simpatica quanto a parassimpdtica, nao permitindo, dessa forma, diferenciar as possiveis
alteracdes da VFC relacionadas ao aumento do tonus simpdtico ou a retirada do parassimpatico
(VANDERLETI et al., 2009).

Existe outra forma de calcular iRR no dominio do tempo, que compreende os métodos
geograficos; eles geram formas geométricas diferentes a partir de equagdes matematicas
definidas (MALTA, 2018). Entre os métodos mais comuns encontram-se o indice triangular e
a plotagem de Lorenz (ou Plot de Poincaré).

O indice triangular é calculado a partir da constru¢do de um histograma de densidade
dos iRR normais; o formato triangular é dado por meio do comprimento do intervalo (no eixo
x) dividido pelo nimero de intervalos que corresponde a esse comprimento (eixo y) (MALTA,
2018; VANDERLEI et al., 2009).

O Plot de Poincaré é uma técnica geométrica e ndo linear para andlise da dinamica da
VFC, que representa uma série temporal dentro de um plano cartesiano no qual cada intervalo
RR € correlacionado com o intervalo antecedente e define um ponto no plot. Dois dos indices
utilizados com frequéncia sdo o SD1, associado a resposta parassimpatica, e o SD2, relacionado
a VFC global (MALTA, 2018; VANDERLEI et al., 2009; RAJENDRA et al., 2000).

Outro dominio que permite analisar a VFC € o dominio da frequéncia, método que
decompode a VFC em componentes oscilatérios fundamentais: componente de alta frequéncia
(AF ou High Frequency - HF), que varia na frequéncia de 0,15 a 0,4Hz, qu representa a
modulagdo respiratdria e corresponde a atuagdo do parassimpdtico sobre o coragdo; baixa
frequéncia (BF ou Low Frequency - LF), variacdo entre 0,04 e 0,15Hz, correspondente a acao
vagal e simpdtica sobre o coragdo, com maior predominio do ultimo. Existe ainda a relagdo

LF/HF, que representa o balanco entre os componentes simpdtico e parassimpético sobre o
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coragdo, sendo suas alteracoes absolutas e relativas (VANDERLEI et al., 2009; TASK FORCE,
1996).

Em relagdo aos métodos ndo lineares tém-se técnicas que geram bastante interesse por
parte dos pesquisadores, pois elas consistem em analisar os comportamentos cadticos do
sistema bioldgico. Em 2001, Porta et al. propuseram uma técnica chamada “Analise Simbdlica”
(AS).

Por meio dessa andlise obtém-se quatro padroes:

a) OV - sem variacdo simpdtica - representa a modulacdo autondmica cardiaca
simpaética;

b) 1V - uma variacdo (2 simbolos consecutivos iguais e 1 diferente) - representa
simultaneamente a modulac¢do autondmica cardiaca vagal e simpética;

¢) 2LV (ou 2VS) - duas variagdes iguais (3 simbolos formam uma rampa ascendente ou
descendente) - representam a modulagdo cardiaca vagal.

d) 2UV (ou 2VD) - duas variac¢des diferentes (3 simbolos formam um pico ou um vale)
- representam a modulagdo cardiaca vagal.

Esses padrdes sdo expressos em porcentagens para representar a taxa de ocorréncia de
cadaum: O0V%, 1V%,2LLV%, e 2UV% (PORTA et al., 2007).

A proposta dessa forma de analise € calcular a diferenca entre o maior € o menor iRR
dentro de uma série temporal (256 pontos, por exemplo). O valor encontrado € dividido por 6
e esse valor representa os niveis ou simbolos da AS, que vao de 0 a 5 niveis. Uma vez divididos
em niveis, eles sdo agrupados de trés em trés, formando os padrdes simbdlicos e cada padrao
corresponde a uma triade, como descrito anteriormente (PORTA et al., 2007; GUZZETTI,
2005; PORTA et al., 2001).
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Figura 2. Classificacdo dos padrdes da AS. Retirado de Porta et al., 2007.
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Figura 3. Intervalos RR distribuidos nos 6 niveis de 0 a 5. Retirado de Guzzetti et al., 2005.

H4 também as medidas de complexidade: Entropia de Shannon (ES), que demonstra o

grau de complexidade da distribui¢do das amostras de um sinal, permitindo identificar

condi¢des que possam interferir na regulacdo cardiovascular e Entropia Condicional (EC), que

analisa a organizagdo dos batimentos cardiacos e sua sequéncia, se elas se repetem ou nao ao
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longo do tempo, se essas sequéncias se repetem ao longo dos iRR; com base nas informacoes
obtidas por batimentos cardiacos prévios, o sinal € mais previsivel e menos complexo, porém
se mesmo conhecendo informacdes sobre as sequéncias de batimentos anteriores nao € possivel
prever o valor do préximo iRR, o sinal é considerado imprevisivel e complexo (ZAMUNER,
2015; PORTA et al., 2007).

Considerando que a VFC, em suas diferentes anélises, oferece relevantes dados sobre a
modulagdo do sistema cardiaco, a presente pesquisa realizard analises lineares e ndo lineares

como as descritas acima, a fim de investigar o SNA de individuos diabéticos.
4.2 Ajustes fisiologicos do DM2 ao exercicio

Segundo o estudo de Thompson et al. (2003), atividade fisica € definida como
qualquer movimento corporal produzido pelos musculos esqueléticos que resulta em gasto de
energia além das consumidas em repouso, diferente do termo “exercicio”, que por definicao do
mesmo autor é um subgrupo de atividade fisica que é planejado, estruturado, repetitivo e
intencional no sentido de que a melhoria ou manutenc¢do da aptidao fisica € o objetivo.

Para que ocorra a contragdo muscular € necessdria energia, cujo fornecimento provém
da molécula ATP estocada nos musculos, mantendo o metabolismo basal. Quando a demanda
energética aumenta, o ATP ¢ rapidamente sintetizado por meio de trés processos
interrelacionados, que ocorrem em concomitincia, um deles predominando sobre os outros,
sem que ocorram de forma exclusiva: (PERAZO, 2007; BURTON et al., 2004; McARDLE et
al., 2001) 1 - Sistema ATP-CP ou Anaerdbico Alitico, 2 - Sistema Anaerdbico Latico ou

Glicolise Anaerdbia e 3 - Sistema Aerdbico ou Oxidativo, como ilustrado na figura 1.
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Figura 4: Interagcdo do Sistema energético. Retirado de Baker et al., 2010.
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Quando o organismo sai de sua homeostase e deixa a condi¢cdo de repouso, iniciando
um exercicio, o sistema predominante de fornecimento de ATP € o anaerdbico; com o
incremento da demanda energética, o sistema imediato a contribuir € o sistema ATP-CP, que
possui alta eficiéncia, porém muito curta duracdo cerca de 10 a 15 segundos; com a
continuidade do exericio a demanda energética aumenta e o sistema que inicia para suprir o
gasto energético € o sistema anaerdbico latico ou glicdlise anaerdbica, que por sua vez também
ndo serd suficiente se o exercicio continuar, tendo por fim a predominéncia do sistema aerébico
(BAKER et al., 2010; McARDLE et al., 2001).

Cada um desses sistemas € mais adequado para fornecer energia para um tipo diferente
de exercicio, entretanto isso ndo € exclusivo, as fontes energéticas contribuem sequencialmente,
porém de forma concomitante e sobreposta, para suprir as demandas. O sistema anaerdébico
responde imediatamente as demandas de energia e € capaz de suportar poténcia e forcas
extremamentes altas, entretanto € limitado em sua capacidade, durante longos periodos de
exercicio intenso, apresentando uma redugdo na producdo de energia para um nivel que pode
ser atendido pelo metabolismo aerdbico. Ja o sistema aerdbio apresenta resposta rdpida para as
demandas do exercicio intenso, porém € incapaz de atende-las no inicio, independentemente da
intensidade do exercicio, isso se deve a uma taxa relativamente baixa de renovagdo de ATP
(BAKER et al., 2010).

Em relacio ao comando central, SNA, os centros respiratorio e cardiovascular,
localizados no bulbo, através de sinais aferentes, geram respostas cardiovasculares rapidas para
suprir as demandas energéticas, como inibi¢do da modula¢@o vagal sobre o nddulo sinusal nos
dez segundos iniciais da contracdo muscular, tendo como consequéncia o aumento da FC. Com
a continuidade do exercicio o sistema nervoso parassimpdtico retoma e a regulagdo entre os
sistemas simpatico e vagal é organizada, modulando a FC (MITCHELL 2012; TAKAHASHI
et al.,2009; TULPPO et al, 1996).

Além do mecanismo central, ha o mecanismo neural reflexo periférico atuando também
para atender a demanda energética durante o exercicio. Nos seios carotideos e no arco adrtico
estdo os barorreceptores que enviam impulsos aferentes aos centros respiratério e
cardiovascular e nas fibras musculares estdo os mecanorreceptores (fibras aferentes do tipo I1I)
e os quimiorreceptores (fibras aferentes do tipo IV) realizando a mesma fun¢ao (MITCHELL
2012, MITCHELL, 1990).

De acordo com a progressao e intensidade do exercicio, a producao de ATP pelo sistema
oxidativo passa a ndo ser mais o suficiente para suprir a demanda energética e entdo, a

concentragdo sanguinea de lactato aumenta progressivamente fazendo com que a partir dai o
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metabolismo aerdbio seja suplementado pelo metabolismo anaerébio para a sintese de energia
(DAVIS et al., 2007; SVEDAHL & MACINTOSH, 2003; WASSERMAN et al., 1973).

Com o acumulo de 4cido latico na corrente sanguinea inicia-se a tentativa de retomar a
condicdo de equilibrio, ou seja, homeostasia. O tamponamento do 4cido latico se da por meio
do bicarbonato e, como subproduto dessas reagdes ocorre a liberagdo de gds carbdnico e dgua.
Quando esse processo de tamponamento € saturado, ocorre um aumento abrupto de lactato e
seu acimulo passa a ser maior que sua remocdo, condicdo que reflete a mudanca da
predominancia da via metabdlica utilizada para obtencdo de energia, e o ponto onde isso €
observado é denominado de limiar de anaerobiose (LA) (POOLE et al., 2020; CAMPOS et al.,
2020; SPERLING et al., 2016; TASK FORCE, 1996).

Para a determinacdo do LA podem-se utilizar diferentes métodos, dos quais os mais
conhecidos envolvem o uso de analise de lactato sanguineo e da curva de ventilagao (MESSIAS
etal.,2018; BENTLEY etal., 2007), porém estes sdo métodos mais sofisticados que necessitam
de equipamentos e materiais de alto custo (SIMOES, 2010). Uma alternativa que vem sendo
estudada nos ultimos anos € a determinagdo do LA através de métodos ndo invasivos e de custo
reduzido como por exemplo a anélise da VFC.

A medida do LA € considerada padrdo ouro para investigagdo do estresse metabdlico
durante o exercicio e até mesmo durante a recuperacdo, além de ser amplamente utilizada na
prescri¢do de exercicio fisico (EF) (SALES et al., 2019; MORAIS et al., 2015). O padréo ouro,
para a determinacdo do LA durante o exercicio fisico € a avaliacdo dos gases. Segundo
Wasserman et al (1973) o LA se correlaciona com o VO,max (consumo miximo e 0xigénio):
com o aumento da concentracdo de 4cido lactico no musculo e no sangue, ocorrem mediadas
neuro-humorais e modificagdes significativas das respostas das varidveis ventilatorias, aumento
da ventilagdio pulmonar da producdo de CO2, que passam a ser de magnitudes
desproporcionalmente maiores, em relagdo a elevacdo linear do consumo de oxigénio
correspondente e entdo as curvas perdem a linearidade, caracterizando o momento no qual
ocorre 0 LA. (MEZZANI, 2012; WASSERMAN et al., 1973).

Outro método de determinacdo do LA € através da andlise do lactato sanguineo, no qual
apos coletar uma gota de sangue do voluntario, € quantificado o lactato presente considerando
o LA o momento em que a concentracdo for superior a 4mmol ou ocorrer um aumento abrupto
e exponencial da curva (BARROS et al, 2004).

O estudo de Campos et al. (2020) determinou o LA com base na dosagem do lactato
sanguineo e, para isso, utilizou trés maneiras diferentes: inspe¢ao visual, ajuste algoritmico e o

método de Dmax. Concluiu que a boa correlag@o e a alta concordancia entre os trés métodos
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sugerem aplicabilidade para determinar o LA durante um protocolo incremental realizado no
leg press 45 °.

Ja a pesquisa de Messias et al. (2020) utilizou de dois métodos para determinar o LA
em atletas de ciclismo: concentracdo de lactato sanguineo e frequéncia cardiaca (FC);
concluindo que ambos os métodos sao validos para determinar o LA, ressaltando, entretanto,
que estudos futuros sdo necessdrios para investigar quais fatores podem melhorar a
concordancia entre essas medidas.

A FC tem sido bastante utilizada como um método para determinacao do LA e avaliacio
do desempenho durante EF (BELLENGER et al.,2016; BELLENGER et al.,2015; BAUMERT
et al., 2006), assim como a VFC. O indice RMSSD da VFC j4 é sugerido pela literatura como
o marcador mais confidvel do status de treinamento em atletas (BELLENGER et al., 2016;
BUCHHEIT et al., 2014 PLEWS et al., 2013).

Alguns estudos (SIMC)ES et al 2016., QUINART et al, 2014; PARK et al 2014) vem
trazendo a possibilidade de identificar o LA pela VFC por meio de trés métodos: critério de
Lima & Kiss (1999), identificado na primeira intensidade de exercicio a apresentar SD1 inferior
a 3ms na curva de decréscimo da VFC em funcao da intensidade; critério de Tulppo et al (1998)
que considera o LiVFC o primeiro estagio no decréscimo da curva, em que a diferenga entre o
SD1 de dois estagios consecutivos € menor que 1 ms e o critério de Regressao Multipla Linear:
identificado no ponto de interseccdo que melhor divide a curva da VFC em funcdo da
velocidade em dois segmentos, a partir da escolha da equagao que apresenta maior valor de R
e menor somatdria de residuos - regressao linear multipla (CONCONI et al., 1982).

Isso ocorre devido ao fato de o comando central ser o mediador do aumento da FC no
inicio do exercicio. Os estimulos periféricos sdo conduzidos por meio de aferéncias apropriadas
incluindo mecanorreceptores do musculo esquelético. Juntamente com as aferéncias do
musculo esquelético, os barorreceptores arteriais e cardiorrespiratdrios também enviam
informagdes ao comando central que podem influenciar a resposta autondmica durante o
exercicio (FISHER et al., 2015).

Como resposta a essas aferéncias, ocorre um fluxo parassimpatico e simpatico eferente.
Nos estagios do EF abaixo do LA, no intuito de manter o débito cardiaco e outras demandas
metabdlicas, a atividade simpatica eferente ao coragdo aumenta gradual e linearmente de acordo
com a carga de trabalho imposta juntamente com uma retirada parassimpdtica gradual (SALES

et al., 2019; TULPPO et al., 1996).
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Dessa forma, uma retirada parassimpatica total ocorre, seguida por um aumento
substancial na atividade simpéatica (KARAPETIAN et al., 2008). Nesse ponto, a modulagcdo
autondmica no coracao parece parar completamente pela retirada vagal, o que € percebido por
uma reducado significativa na VFC, caracterizada como o limiar da VFC (SALES et al., 2019;
SALES et al.,2011; KARAPETIAN et al., 2008).

Todavia em individuos com DM2 todo esse sistema e reposta parecem estar alterados.
Segundo Nesti et al (2020) quatro determinantes fisiopatoldgicos sugerem explicagdes para as
alteracOes cardiopulmonares observadas nessa populacdo: determinante miocardiogénico,
miogénicos esqueléticos, vasogénicos e neurogénico. Essencialmente consistem em ajustes
inadequados do débito cardiaco que estimulam a ativacdo do barorreflexo e aumentam a
resisténcia vascular periférica, reduzindo ainda mais a perfusdo muscular o que gera uma
producdo energética insuficiente acarretando em fadiga muscular precoce, remog¢ao prejudicada
de catabdlitos, possivel LA precoce e capacidade oxidativa prejudicada.

O EF tem sido apontado como uma das principais medidas ndo farmacoldgicas que
beneficiam e protegem positivamente, mantendo a satide e prevenindo complicacdes nessa
populacdo (NESTT et al., 2020; ABDELBASSET et al., 2019; GOIT 2017; KANG et al., 2016;
NOGUEIRA, 2012). Programas de EF t€ém se demonstrado eficazes no controle glicémico, na
melhora da sensibilidade a insulina e na tolerancia a glicose (ABDELBASSET et al., 2019;
CASSIDY etal., 2019; BELLAVERE et al., 2018; WORMGOOR et al., 2018").

Alguns estudos trazem os efeitos do EF em varidveis metabdlicas, respiratdrias,
motoras, neurais e cardiovasculares, apontando as repercussdes que uma intervengdo com EF,
principalmente o aerdbio, trazem para o individuo diabético, minimizando os efeitos deletérios
desses fatores de risco, prevenindo a ocorréncia das doengas cardiovasculares e melhorando a
qualidade de vida (NESTI et al., 2020; MACEDO, 2009).

O EF, além de estar relacionado com melhora da hemoglobina glicada, niveis de
colesterol total e PAS, como mostram os estudos de Abdelbasset et al (2019), Cassidy et al
(2019), Bellavere et al (2018) e Duennwald et al (2014), também repercute na melhoria da
qualidade de vida e no bem-estar psicoldgico de individuos diabéticos. O SNA pode ser
influenciado por meio dos efeitos do EF sobre o sistema cardiovascular; suas alteracdes
hemodinamicas e metabdlicas sdo decorrentes das influéncias tonicas e reflexas do SNA através
das vias aferentes e eferentes (FISHER et al., 2015; ANGELIS, SANTOS e IRIGOYEN, 2004).

Assim, havendo uma maneira de investigar como o SNA bem como o metabolismo

latico de individuos diabéticos respondem frente ao EF se faz necessdrio, ainda mais se esse
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método for de baixo custo e grande eficicia como € a VFC, trazendo para essa populagdo uma

oportunidade de melhoria na prescri¢do e seguranca do EF.

4.3 Adaptacées do DM2 ao treinamento com exercicio resistido

O exercicio resistido (ER) € definido como atividades que usam for¢ca muscular para
mover um peso ou trabalhar contra uma carga resistiva. Exemplos incluem levantamento de
peso e exercicios usando maquinas de peso, os quais, uma vez realizados regularmente e com
intensidade de moderada a alta, aumentam a resisténcia muscular (SIGAL et al., 2004).
Metabolicamente o ER pode ser aerébio ou anaerébio, dependendo da intensidade e duracido do
mesmo.

O aumento da captacao de glicose durante o exercicio resulta do incremento coordenado
de trés importantes mecanismos regulatdrios: a oferta de glicose, o transporte celular e o fluxo
intracelular de substratos por meio da glicdlise (ROSE e RICHTER, 2005). Enquanto o
exercicio acontece, 0 ATP no musculo esquelético aumenta muito e € mantido pelo catabolismo
dos carboidratos, do glicogénio muscular e da glicose no sangue; com a continuagdo da
atividade o glicogénio muscular € esgotado e a contribuicdo da glicose sanguinea se torna um
meio importante meio de fornecimento de energia (ROSE e RICHTER, 2005).

Exercicio de maior intensidade € um fator considerdvel para o aumento na captacdo de
glicose muscular (ROSE e RICHTER, 2005; ROMIJN, 1993). Isso se deve provavelmente ao
maior recrutamento de fibras musculares e maior estresse nas fibras musculares que estao ativas
no momento do exercicio fisico (ROSE e RICHTER, 2005; IHLEMANN, 2001). O destino
metabdlico da glicose apds a entrada nas células musculares € a glicolise e posterior oxidagao.

O aumento da sensibilidade a insulina é observado tanto durante o exercicio aerébico
como no resistido, mas os mecanismos sao diferentes em cada um deles (PRAET et al., 2006;
EVES; PLOTNIKOFF, 2006): no aerdbico, o oxigénio oxida os substratos, dentre eles a
glicose. Ja o ATP ¢ sintetizado por meio do metabolismo anaerdbico latico, que tem a glicose
como principal fornecedor de energia (GONELA, 2010; GUYTON; HALL, 1996b).

Apesar de ndo muito bem explicados na literatura, existem trés explanacdes que
sugerem os mecanismos responsdveis pela acdo da insulina na captacio de glicose durante o
exercicio fisico, segundo Negrdo (2004) e Coker et al. (2006): 1 - o EF aumenta o fluxo
sanguineo muscular, o que facilita a acdo da insulina e a captacao de glicose; 2 - 0 maior nimero
de receptores e uma maior concentracdo de transportadores de glicose, GLUT 4, na membrana
celular, aumentam a agregacdo da insulina aos seus receptores, melhorando a captagdo de

glicose e 3 - o treinamento fisico otimiza o metabolismo nao oxidativo da enzima glicogénio-
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sintese, aumentando a captagdo de glicose (GONELA, 2010; MOHLER et al., 2006; COKER
et al., 2006; NEGRAO et al., 2000).

O exercicio fisico leva a um aumento da relacio AMP/ATP, que ativa a proteina
quinase ativadora de AMP (AMPK), a qual € uma proteina reguladora de algumas vias dentro
das células, e sua ativacao por meio do EF nao € afetada pela DM2. Por sua vez, quando ativado,
o AMPK juntamente com um maior recrutamento de unidades motoras e atividade de massa
muscular, provoca uma translocacdo mais pronunciada do GLUT-4, resultando em maior
captacdo de glicose e controle glicémico (ASANO et al., 2017; EGAN et al., 2010; HOY e
TURNER, 2008).

Outra possivel via de sinalizagao para a captagao de glicose, € a ativagdo da AMPK a
partir de reducdes nas relacdes adenosina monofosfato/trifosfato e creatina/creatina fosfato, ou
do aumento dos complexos célcio/calmodulina nas células musculares esqueléticas, induzindo
a sinalizacdo de cascatas de célcio/calmodulina proteina quinases que aumenta a translocagao
de GLUT-4, promovendo a captacio de glicose (ASANO et al., 2017; ROHLING et al., 2016).

Ademais a melhora da sensibilidade a insulina com ER, em individuos com DM2, pode
ocorrer também sem aumento da massa muscular, isso ocorre devido ao aumento da expressao
da proteina GLUT4 do musculo esquelético e sinaliza¢do da insulina apds a realizagdo de ER
(LIU et al., 2020; MISRA et al., 2008; TABATA et al, 1999).

No p6s exercicio a captacdo de glicose também pode ser aumenta, devido ao EF elevar
a sensibilidade a insulina. No entanto, os efeitos do exercicio fisico na insulina sdo dependentes
de varidveis como intensidade, duracdo e dieta subsequente (ASANO et al., 2017; HOY e
TURNER, 2008).

O ER, principalmente em idosos, tem a¢do importante uma vez que essa populacao
apresenta perda significante de massa muscular, afetando o metabolismo energético. Segundo
o estudo de Eves e Plotnikoff (2006), o controle da glicemia no ER € estimulado pela hipertrofia
muscular; induzindo mudancas benéficas na sensibilidade a insulina por meio do aumento da
massa muscular esquelética, aumento do armazenamento de glicose e aumento da depuragao
de glicose na circulagao além de melhoria da capacidade oxidativa mitocondrial dessa forma,
durante a pratica de ER o nivel de glicose no sangue diminui e hd uma elevagdo no estoque de
glicogénio muscular. (LIU et al, 2020; PEST et al., 2017; SCHWINGSHACKL et al., 2014).

Mais recentemente, o ER tem sido destacado pelas principais entidades e diretrizes
nacionais e internacionais para compor um programa de treinamento fisico, pois promovem

mudangas favordveis na funcdo cardiovascular, sobre os fatores de risco e o bem-estar
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psicossocial (NESTT et al., 2020; BELLAVERE et al., 2018; NOGUEIRA, 2012; COSTA,
2010; POLLOCK et al., 2000).

Para prescricao de ER, em paciente com DM2, a intensidade deve ser o ponto de maior
atencdo visando alcancar os beneficios maximos dessa modalidade, o Colégio Americano de
Medicina Esportiva (ACSM) recomendou a incorporag@o do ER para tratar a DM2 (AMANAT
et al 2020; LIU et al, 2019) e as recomendacdes da American Diabetes Association (ADA) é da
seguinte forma: treinamento resistido progressivo de moderado a vigoroso, 2 a 3 vezes por
semana em dias ndo consecutivos. Pelo menos 8 a 10 exercicios, de 1 a 3 séries de 10 al5
repeti¢oes.

O estudo de Eriksson et al., em 1997, ja demostrava os beneficios do ER e seus efeitos
cronicos no metabolismo de individuos diabéticos: por trés meses, duas vezes na semana, foi
treinado um grupo de diabéticos e foi verificada uma reducdo de 8.4+1.4 para 8.2+1.4% na
hemoblobina glicada.

Em uma outra pesquisa, de Honkola et al. (1997), treinando por cinco meses com
exercicios resistidos um grupo de diabéticos tipo 2 de 18 individuos, e outro grupo também de
diabéticos de 20 individuos sem treino, encontrou-se diferenca significativa na hemoglobina
glicada, na reducdo do LDL, triglicérides e colesterol total € no aumento do HDL.

Uma metandlise recente mostrou uma reducgado de 0,61% e 0,23% da HbAlc com ER de
alta e baixa a moderada intensidade respectivamente, sugerindo que ER de alta intensidade pode
ser uma abordagem adequada para controlar os niveis elevados de HbAlc em pacientes com
DM2 (LIU et al., 2020).

Em relagdo a VFC, ainda que seja sugerido que para a populagdo saudédvel, ndo exista
efeito benéfico do EF (BHATI et al., 2019), alguns estudos t€m mostrado que exercicio
aerébico (EA), ER e combinado sdo capazes de melhorar esse parametro em populagdes com
hipertensao, insuficiéncia cardiaca, doenga pulmonar obstrutiva cronica e DM2 (BHATI et al.,
2019; MOHAMMED et al., 2018; VILLAFAINA et al., 2017). O efeito benéfico ocorre ao
melhorar o controle autdnomo sobre o coracdo e diminuir o risco cardiovascular nessas
populagdes. No entanto, estudos que analisam o efeito do treinamento com ER na VFC ainda
sd0 escassos, principalmente envolvendo individuos com DM?2.

Em 2014, Sacre et al. estudaram os efeitos do exercicio combinado, duas vezes na
semana durante 6 meses, em pacientes diabéticos com disfuncao ventricular e ndo encontraram
melhoras significativas nos indices parassimpaticos, mas constataram diferengas significativas
na FC em repouso e aumento da poténcia total da andlise espectral (em ms?) do RR médio

também em repouso.
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A ACSM e a ADA afirmaram que tanto ER quanto o exercicio aerébio (EA) podem
melhorar a agdo da insulina e auxiliar na manutencao dos lipidios, glicose sanguinea, dos fatores
de risco cardiovascular e qualidade de vida de pacientes com DM?2 (LIU et al., 2019;
COLBERG et al., 2010), além de que o ER isolado ou combinado melhora a capacidade
oxidativa mitocondrial muscular (ZHAO et al., 2021; ZANUSO et al., 2017), inclusive a
combinagdo de treinamento aerdbio e resistido pode ser a modalidade de exercicio mais eficaz
para o controle de glicose e lipidios em individuos com DM2 (KIRWAN et al., 2018). O
treinamento intervalado de alta intensidade (HIIT) também pode ser realizado com o objetivo
de melhorar a capacidade oxidativa do miusculo esquelético, a sensibilidade a insulina e o
controle glicEémico dessa populacio (AMANAT et al 2020).

A revisao sistemdtica de Schwingshackl et al (2014) realizaram uma revisao sistematica
de 14 ensaios clinicos randomizados comparando os efeitos do EA, ER e treinamento
combinado no controle glicémico e lipidios em 915 individuos adultos com DM2 e relatou que
o treinamento combinado produziu uma reducao significativamente maior na HbAlc do que o
treinamento aerdbio ou resistido sozinho.

Recentemente o estudo de Bellavere et al. (2018) avaliou os efeitos do treinamento de
ER e EA em pacientes com DM2, com populacdo que treinou por 4 meses. Os participantes do
grupo resistido realizaram nove exercicios diferentes, que envolviam 0s principais grupos
musculares em aparelhos de musculacio e peso livre por 60 min por sessdo, trés vezes por
semana; o grupo que praticou EA realizou exercicios de resisténcia progressiva em ergdmetro
por 60 min por sessdao também trés vezes por semana. Os autores chegaram a conclusio de que
tanto o treinamento aerdbico quanto o de resisténcia t€m um impacto favordvel em varios
indices do equilibrio simpatovagal de individuos com DM?2, como mostrado pela melhora
semelhante dos indices da VFC apds o treinamento.

Kang et al. (2016) também combinaram ER e EA para avaliar os efeitos do EF em
individuos diabéticos. Diferentemente de Bellavere et al., Kang e colaboradores encontraram
que o grupo que realizou exercicios aerdbicos e resistidos por 60 minutos por dia, 3 vezes por
semana durante 12 semanas apresentou reducdo significativa no peso, percentual de gordura
corporal, circunferéncia da cintura, glicemia, resisténcia a insulina, nivel de hemoglobina
glicada, pressdo arterial sistdlica e pressado arterial diastélica, entretanto as medidas de VFC nao
mostraram mudangas favoraveis com o programa de exercicios, sugerindo que mais pesquisas
sejam realizadas acerca do ER.

Ao comparar treinamento intervalado de alta intensidade (HIIT) de 12 semanas com o

treinamento continuo de intensidade moderada (ambos combinados com ER) no controle da



31

glicose, risco cardiometabdlico e marcadores de complicagcdes microvasculares em homens
com DM2, Wormgoor et al. (2018) concluiram que ambas as modalidades de treinamento
melhoraram significativamente a hemoglobina glicada, adiposidade subcutinea, a capacidade
aerdbica durante a intervencdo e a VFC, sugerindo que esse tipo de treinamento traz resultados
benéficos no controle autondmico cardiaco.

Em contrapartida um ano depois, o estudo realizado por Cassidy et al. (2019) avaliou
22 individuos com DM?2, metade dos quais foi submetido a um treinamento nao supervisionado
de HIIT durante 4 meses, enquanto a outra metade foi um grupo controle orientado a
permanecer com suas atividades de vida didria, medicacdes e alimentacdo. No grupo que
realizou o treinamento, foi identificado que esse tipo de intervencdo pode melhorar o controle
glicémico, porém hd um efeito limitado nas medidas de regulacdo autondmica cardiovascular,
incluindo a VFC, sugerindo a necessidade de pesquisas futuras que abordem o efeito do HIIT
de longo prazo na func¢do autondmica cardiovascular na populacdo com DM2.

Em 2004, Ibanez et al. estudaram nove homens idosos com DM?2 que participaram de
um programa de ER progressivo para os principais grupos musculares por 16 semanas; foi
observada diminuicdo significativa da glicemia, bem como aumento significante de
sensibilidade a insulina. Silva e Lima (2002) também observaram melhoras como diminui¢ao
da glicemia e da FC de repouso pds-treinamento resistido e aerébico durante 10 semanas, 4
vezes semanais.

Em relacdo ao LA, ER e VFC, estudos t€ém demonstrado viabilidade na identificacdo do
LA por meio da coleta e quantificacdo do dcido latico sanguineo, bem como por meio de
métodos da andlise da VFC (TAN et al.,2017; BELLENGER et al.,2016; SIMOES et al., 2016;
SPERLING et al., 2016; BUCHHEIT et al., 2014; SIMOES et al., 2010, 2013; MOREIRA et
al., 2008). Sales et al. (2019) avaliaram diferentes métodos para determinacdo do LA (indice
glicémico, lactato sanguineo, varidveis ventilatorias, duplo produto e indices da VFC) e
sugeriram que como aplicacdo pratica, independentemente do método usado, todos parecem
identificar o LA no mesmo ponto ou muito proximo.

A VFC é um método seguro para avaliar o controle neurocardiaco em situacdo de
estresse fisico e esse tem as vantagens de ndo ser invasivo e ter baixo custo quando comparado
aos métodos invasivos, como a propria coleta de sangue e medidas bioquimicas (BELLENGER
et al., 2016; SIMOES et al., 2016; BUCHHEIT et al., 2014; SALES et al., 2011).

A proposta para a utilizacao dos indices de VFC durante o ER surge porque, durante
o exercicio, hd uma perda do estado estavel da FC em fun¢do do aumento progressivo do

esfor¢o, favorecendo o aumento lento, progressivo e consequente alteracio em sua
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variabilidade. A diminuicdo da VFC tem sido projetada como possivel marcador de LA em
individuos saudaveis (SCHUTTLER et al., 2021; MARAES et al., 2003) e valores mais baixos
da VFC estao atribuidos a uma maior atividade simpatica, o que estimula a producdo de
catecolaminas e resulta na elevacdo glicémica e do lactato na corrente sanguinea (LIMA e

KISS, 2012).

Os indices da VFC sao adequados para o estudo da modulagdo autondmica durante o
exercicio (GOLDBERGER et al., 2013; TULPPO, 2011; NEVES et al., 2011). Esses indices
incluem o RMSSD e o indice SDI1, ambos relacionados com a atividade parassimpatica
(BELLENGER et al., 2016; SIMOES et al., 2016; BUCHHEIT et al., 2014; GAITAN-
GONZALEZ et al., 2005; TULPPO et al., 1996).

Barros et al. (2004) iniciaram as pesquisas em relagdo ao LA e ER, fazendo um estudo
no qual analisaram individuos saudaveis treinados e nao treinados. Quando comparados valores
relativos e absolutos do LA em exercicios para membros superiores € membros inferiores, os
resultados encontrados sugeriram que os valores relativos de LA sdo semelhantes tanto no leg
press quanto na rosca direta.

Dois anos mais tarde, em 2006, Oliveira et al. estudaram dois indices, o LA e o limiar
glicémico (LG) em jovens saudaveis e os correlacionaram com o ER de membros superiores,
concluindo que ambos os indices puderam ser identificados durante o método de exercicio
incremental. Os limiares ocorreram nas intensidades entre 31% e 36% de 1RM. Em 2008,
Moreira et al. também estudaram esses indices e constataram a presenga de um limiar durante
ER incremental, por meio da andlise do comportamento do lactato e da glicose em sujeitos
diabéticos tipo II. O LA ocorreu em média a 31,0%1RM e o LG, a 32,1%, ambos para o
exercicio de leg press.

Partindo desse principio, Sales et al. (2011) encontraram altas correlacdes e boa
concordancia entre os métodos de identificacdo do limiar de anaerobiose (LA) pela dosagem
do lactato sanguineo e pelos indices autondmicos RMSSD e SDI1. Nessa pesquisa com
diabéticos tipo Il submetidos a exercicio incremental em cicloergdmetro, eles encontraram
como resultados correlacdes significativas entre o LA e o limiar de VFC e limiar ventilatdrio.
Entretanto esse estudo ndo foi realizado com protocolo de ER, o que demonstra que hd uma
escassez na literatura quando se relaciona LA, VFC e ER em individuos diabéticos.

O estudo de Machado-Vidotti et al. (2014) analisou ER em idosos saudédveis submetidos
a testes de exaustdo, com resultados que demonstraram uma associac¢do entre a mudanca do

padrdo de resposta na modulag@o autondmica cardiaca, com depreciacdo do componente vagal,
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na carga de 30% de 1RM tanto em ER de membro superior quanto de membro inferior. Essa
carga de trabalho, segundo Sousa et al. (2013), estd proxima (27,9% de 1IRM) ao LA em idosos.

Em 2016, Simdes et al. propuseram investigar a possibilidade de determinar o LA por
meio da VFC em individuos com doenga arterial coronariana. Submeteram um grupo de 11
homens idosos a um protocolo de ER no leg press e, por meio da VFC, determinou-se o ponto
do LA em torno de 30% de 1RM, corroborando com os resultados de seu estudo anterior
(Simdes et al., 2013), que envolveu jovens e idosos saudaveis e no qual as respostas de VFC
também foram consistentes com as do lactato sanguineo em relagdo a determinacdo do LA
durante o ER no leg press.

Na literatura ainda hd controvérsias a respeito das provaveis mudangas cronicas que o
EF, principalmente o ER, pode promover no SNA; o estudo de Karavirta et al. (2013) mostrou
que 10 semanas de treino resistido melhoraram a resposta vagal e diminuiram a atividade
simpatica durante realizacdo de exercicio submdaximo. Em contrapartida, Tibana et al. (2013)
estudaram mulheres com sindrome metabdlica, comparando com mulheres saudédveis durante
realizacdo de ER e ndo encontraram respostas agudas promissoras na modulagdo cardiaca,
assim como a pesquisa de Melo et al. (2008) estudou os efeitos do ER em idosos sauddveis e
encontrou um aumento na razdo LH/HF, demonstrando uma piora na modulacdo autondmica.

Vale ressaltar que a maioria dos estudos utiliza EA como forma de intervencao; poucos
utilizam e/ou comparam ER e seus efeitos sobre o SNA na popula¢do diabética, como sugere a
revisao sistematica de Bathi et al., 2018.

Diante desses estudos percebe-se que pesquisas envolvendo ER, metabolismo latico e
VFC em uma populagdo de DM2 sdo escassos na literatura, e como ja descrito, esses individuos
podem ter as respostas da func¢do autondmica alteradas uma vez que ja hd uma tendéncia em
pacientes com DM2 de apresentar maiores concentracoes basais de lactato no sangue devido a
diminui¢do da capacidade oxidativa (ZHAO et al., 2021; CRAWFORD et al., 2010), além do
uso de medicagdes como metformina (ADEVA-ANDANY et al., 2014). Concentracoes
elevadas de lactato basal podem aumentar a resisténcia a insulina (WU et al., 2016) e afetar o
transporte de glicose (MILLER ET AL., 2002), alterando ainda mais o controle glicEémico e
sobrecarregando a fun¢do renal (BRINKMANN e BRIXIUS, 2015).

Dessa forma, esses achados apoiam o uso de treinamento resistido como parte de um
plano de gerenciamento da patologia diabetes e o estudo do ER e seus efeitos no SNA possui
um potencial relevante para a pesquisa, visto que esse pode gerar efeitos benéficos na VFC,

promovendo melhor qualidade de vida. Entretanto, se faz necessario seu entendimento para
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correta prescricdo principalmente em populacdes com DM?2, uma vez que os ajustes

autondmicos durante o exercicio podem estar alterados.
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5. ARTIGO CIENTFICO

5.1 ARTIGO. Efeito cronico do treinamento resistido sobre indices lineares e ndo lineares da

variabilidade da frequéncia cardiaca e metabolismo ldtico em diabéticos tipo 2.

RESUMO

Introducdo: Diabetes Mellitus tipo 2 (DM) pode promover alteragdes no sistema nervoso
autondmico (SNA) cardiaco como elevagdo na atividade do sistema nervoso simpético e
reducdo da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), pode provocar também alteracdes no
metabolismo latico em decorréncia das lesdes nervosas causadas pela alta concentracdo de
glicose na corrente sanguinea o que pode gerar fadiga muscular precoce. Uma maneira de
avaliar essas alteracOes € através da VFC e da coleta de lactato sanguineo. O treinamento
resistido (TR) € um recurso terapéutico nao medicamentoso que vem sendo utilizado para o
tratamento dessa populagdo, entretanto ainda sdo escassos na literatura estudos que envolvem
DM?2, metabolismo latico e VFC. Objetivo: analisar o efeito cronico do treinamento resistido
sobre os indices da VFC e metabolismo latico de individuos com DM?2. Materiais e Métodos:
foram estudados dois grupos de voluntarios, um grupo constituido por 8 individuos com DM2
(GDM2) com média de idade de 62,37+9,65 anos e outro grupo com 6 individuos
aparentemente saudaveis (média 58,67+5,28 anos). Apds avaliacdo inicial (anamnese, exames
fisicos e clinico) foram coletos os intervalos R-R (iRR) da FC na condi¢ao de repouso supino
por 20 minutos. Os pacientes foram submetidos a teste de 1 repeticao maxima (1RM) e, apds,
a um teste com as cargas submaximas de 10% a 50% de 1RM. A VFC foi analisada por método
linear utilizando-se os indices no dominio do tempo RMSSD e indice geométrico SD1 e e pelo
método ndo linear utilizando-se andlise simbdlica (AS) pelos componentes OV, 1V, 2VS,2VD.
Foi coletado também o lactato sanguineo por meio do aparelho Accutrend Plus — Roche, USA,
em repouso € nas cargas submaximas. Os voluntarios do GDM2 participaram de uma
interveng¢do com TR que foi composto por 12 semanas, 60% 1RM, 5 exercicios para grandes
grupos musculares. O GC foi orientado a ndo mudar seus hdbitos durante o periodo de 12
semanas. Foi utilizada a técnica de Bootstrap de reamostragem para uma amostra de 1000
sujeitos e intervalo de confianca de 95% para o percentil e foi realizado teste de normalidade
de Shapiro-Wilk e os testes t-Student para amostras pareadas e de Wilcoxon quando ndo houve
normalidade. Significancia para p<0,05. Resultados: Em relacdo aos indices da VFC nao foi

encontrada diferenca estatistica entre os momentos bem como entre os grupos. Os valores de
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lactato ndo apresentaram diferenca significativa entre os momentos pré e pos TR, entretanto no
momento pré o aumento significativo do lactato foi em 30% e no momento pds ocorreu em
40%, no GC nao foram encontradas diferengas. Conclusdo: O TR de 12 semanas nao foi capaz
de gerar alteracOes significativas na modula¢do autondmica cardiaca, porém sugere uma
melhora da capacidade oxidativa do lactato sanguineo durante o exercicio entre pacientes com

DM2.

INTRODUCAO

A patologia diabetes mellitus tipo 2 (DM2), caracteriza - se por um disturbio metabdlico
multifatorial e tornou-se uma epidemia global com uma prevaléncia crescente mundial.
Atualmente existem mais de 400 milhdes de pessoas com DM?2 e a estimativa € que até 2045
esse numero aumente em 51% (ATLAS DU DIABETE, 2019; OGURTSOVA et al 2017).
Cerca de 5 milhOes de pessoas com idade entre 20 e 79 anos morreram por diabetes em 2015 e
desde 2000 a DM2 apresentou um aumento de 70% nos casos (OMS 2020), além de que os
gastos publicos mundiais com essa doenga poderdo chegar em de US$ 1,452 bilhdo em 2040
(IDF, 2017).

Seu desenvolvimento estd associado a lesdo do sistema nervoso autdbnomo (SNA) uma
vez que a DM2 € capaz de causar alteragdes estruturais macro e microvasculares, como
espessamento da membrana basal e hiperplasia de células endoteliais (CAMERON et al., 2001)
levando a possiveis comprometimentos do nervo vago (DIMITROPOULOS; TAHRANI;
STEVENS, 2014) e em seguida a inervacao simpatica (SERHIYENKO E SERHIYENKO,
2018) acarretando em alteragdes nas respostas da frequéncia cardiaca (FC) e da variabilidade
da frequéncia cardiaca (VFC), tanto em repouso (POP-BUSUI, 2017), quanto durante o
exercicio (PICARD et al., 2021, POP-BUSUI, 2012).

Além de alteragdes no metabolismo da glicose (GIANATTI et al., 2014), no SNA e
outras condicdes patoldgicas graves, como doencas cardiovasculares, neuropatia, retinopatia e
doenca renal (ADA, 2016) a DM2 também € capaz de causar uma reducdo da capacidade
oxidativa mitocondrial, aumentando a fadiga e levando a reducdo na forca muscular além de
acelerar declinio funcional (AMANT et al., 2020).

Dentre as vdarias opcdes de tratamento disponiveis para essa doenca encontramos o
exercicio fisico (EF) como parte de uma abordagem de estilo de vida muito benéfico, nao
medicamentosa e que acarreta adaptacdes favoraveis para essa populagdo. Além de um maior

gasto energético, contribuindo para reverter os maleficios da DM2, o EF também aumenta a
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acdo da insulina por meio de efeitos de curto prazo, principalmente através do transporte de
glicose independente de insulina (KIRWAN et al., 2017).

A recomendagdo € que individuos com DM?2 realizem exercicios aerdbicos ou de
resisténcia pelo menos 150 minutos por semana em intensidade moderada, caso a intensidade
seja vigorosa recomenda-se 75 minutos (KIRWAN et al., 2017; COLBERG et al., 2016).

Uma das modalidades de EF que vem ganhando reconhecimento € o treinamento
resistido (TR) (KIRWAN et al., 2017), este pode acarretar em melhorias em relacdo as
caracteristicas metabolicas, sensibilidade a insulina e redu¢ao da gordura abdominal (PICARD
et al., 2021; YANG et al., 2014). Entretanto, em relacdo aos beneficios que o TR acarreta na
VFC, dependendo da intensidade do exercicio, ainda ndo estdo claros. A maioria dos estudos
encontrados na literatura discorre sobre os efeitos do exercicio nos parametros glicémicos e
modulagdo autondmica cardiaca em DM?2 em intervengdes envolvendo exercicio aerébico e ha
amplas evidéncias de que essa modalidade é comprovadamente utilizada para gerenciar e
prevenir o DM2 (PICARD et al., 2021; KIRWAN et al., 2017).

Em relagdo ao TR, o mesmo também mostrou beneficios para pacientes com DM2,
incluindo melhorias no controle glicEémico, resisténcia a insulina, massa gorda, pressao arterial,
saude cardiovascular, densidade mineral 6ssea e aumentos de 10% a 15% da forca muscular
(KIRWAN et al., 2017; COLBERG et al., 2016) além de atuar prevenindo o declinio da massa
muscular relacionado a idade, auxiliando na prevenc¢ao de sarcopenia (DUNSTAN et al., 2002),

As adaptacOes vasculares causadas pelo TR podem facilitar o fluxo sanguineo para os
nervos periféricos melhorando as alteracoes macro e micro vasculares (CAMERON et al.,
2001), além de que quando realizado de maneira regular, o ER pode contribuir para um
metabolismo eficiente do lactato por meio da melhora da capacidade oxidativa (ZHAO et al.,
2021; ZANUSO et al., 2017) transporte e remocao de lactato (OPITZ et al., 2014a, b; OPITZ
et al.,, 2015) ainda com aumento da massa muscular reducdes nas concentracdes de
hemoglobina glicada e melhor armazenamento de glicose podem ocorrer (LIU et al., 2019;
KIRWAN et al., 2018).

Assim, a DM2 € uma patologia com perspectiva de grande crescimento mundial nas
proximas décadas que interfere diretamente na qualidade de vida dos individuos com essa
patologia, reduzindo sua capacidade funcional, aumentando a fadiga muscular, reduzindo a
capacidade de realizar atividades de vida diaria além de aumentar os custos individuais e
publicos (AMANT et al., 2020; OMS 2020; IDF, 2017). O TR, quando prescrito de forma
individualizada e segura, pode ser uma maneira de proporcionar beneficios adicionais para a

saude dessa populagdo.
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Dessa forma somando o grande impacto de satude publica que essa doenca representa a
numeros insuficientes de estudos na literatura o objetivo da presente pesquisa foi investigar o
efeito cronico de um programa de TR sobre a modulagdo autondmica cardiaca e metabolismo

latico por meio da andlise da VFC em individuos com DM2.

MATERIAIS E METODOS
Populagao de Estudo e Casuistica

Esta pesquisa trata-se de um ensaio clinico intervencional, longitudianal, com a amostra
sendo de auto-controle. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo
Seres Humanos da Faculdade de Filosofia e Ciéncias da UNESP, Campus Marilia, de acordo
com a Resolucdo 466/2012 e suas Complementares do Conselho Nacional de Satide (parecer
no 083602/2016). Todos os voluntirios foram informados sobre os procedimentos
experimentais e o cardter invasivo e ndo invasivo dos testes avaliativos, bem como do fato de
esses nao afetarem sua saide. Foram esclarecidos também quanto ao sigilo das informacdes
coletadas e o sigilo de suas identidades. Apos terem lido e concordado, assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido, que também contemplou os riscos e beneficios da atual
pesquisa.

O tamanho da amostra foi obtido a partir das variagdes dos valores do RMSSD entre os
momentos pré e pos intervencdo do estudo de Pagkalos et al. (2008), um erro do tipo 1 de 5%
e um poder de 80%, foi estimada inicialmente uma amostra de 6 elementos amostrais.
Considerando uma perda amostral de 30% foram selecionados 9 voluntdrios. Posteriormente
foi calculado o poder do estudo de 56%, para uma diferenca entre as médias dos valores de
RMSSD de 2,8 (ms) e desvio-padrao de 3,2 (ms) e 8 elementos amostrais estudados.

Para participacdo no estudo foram aplicados critérios de inclusdo nos quais foram
selecionados pacientes com DM?2 ndo insulino-dependentes (SBD, 2016), com faixa etdria entre
55 a 75 anos de idade, ambos os sexos, ndo praticantes de TR nos ultimos seis meses, aptos a
pratica de exercicio fisico (EF). E ainda, com estados de comorbidades associadas como
dislipidemia, obesidade e hipertensao arterial sist€émica (HAS). Critérios de ndo inclusdo como
tabagistas, etilistas, doengas cardiovasculares (trombose venosa profunda, angina, arritmias,
insuficiéncia cardiaca e infartado do miocérdio), e ainda, diagnésticos de neoplasias, doengas

pulmonares, renais e neuroldgicas nao relacionada ao quadro do DM2.
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Os voluntarios foram submetidos a procedimentos gerais que envolveram uma
entrevista (dados pessoais, anamnese, nivel de atividade fisica habitual, exames clinico e
fisico). Os experimentos foram realizados no mesmo periodo vespertino (entre 14 e 18h), para

padronizar as influéncias das variacdes circadianas sobre o organismo (NUMATA et al.,2013)

em uma sala climatizada, temperatura entre 22°C e 24°C e a umidade relativa do ar entre 40%
e 60%. Os voluntarios utilizaram vestimentas adequadas para a realizacdo dos experimentos;
ndo ingeriam bebidas alcodlicas e/ou estimulantes (chd, café, refrigerantes) 48h antes; nao
realizarem atividades fisicas fora da rotina didria; tiveram noite regular de sono e alimentaram-
se de forma leve pelo menos 2 horas antes dos experimentos. Com o objetivo de minimizar os
efeitos causados sobre a resposta cardiovascular avaliada todos os voluntdrios foram
submetidos a procedimentos de familiarizacdo da coleta dos dados com pelo menos 24 horas
antes da coleta definitiva.

Foi incluido ainda um grupo controle (GC) constituido de 6 individuos aparentemente
saudaveis, esse grupo passou por toda avaliacdo final e inicial com exce¢do da intervencao do
protocolo de treinamento resistido (TR). O GC foi orientado a ndo mudar seus habitos durante
o periodo de 12 semanas. Ao final esse mesmo grupo foi convidado a participar de um programa

de exercicio fisico da Faculdade de Filosofia e Ciéncias da UNESP, Campus Marilia.

Composigdo corporal

A partir das avaliagdes de composi¢do corporal obtivemos pardmetros para

caracterizacio da obesidade global utilizados foram o cilculo do Indice de Massa Corpérea

(IMC) e massa corporal (kg)/altura2 (m) (WHO, 2000).
Pressao arterial

A pressao arterial (PA) foi medida na posi¢do supina apds vinte minutos de repouso
com um esfigmomanometro de coluna de mercurio utilizando-se o método auscultatério, tendo
procedimentos e a classificacdo do nivel pressorico para adultos, seguindo as recomendagdes

da VII Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial (SBC, 2016).

Variabilidade da frequéncia cardiaca
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Em seguida foram registrados durante 20 minutos na postura decubito dorsal com

respiracdo espontanea, utilizando-se um sistema portatil (Polar® modelo RS800-CX). Foram
analisadas séries temporais com mais de 95% de batimentos sinusais e selecionados para analise
256 pontos mais estaveis (TASK FORCE, 1996) e calculados os indices nao lineares, derivados
da andlise simbdlica pelo programa DosBox (PORTA et al.,2007a; PORTA et al.,2007b) onde
os iRR (ms) sdo classificados em 6 niveis (de 0 a 5) e agrupados em sequéncias de 3 simbolos.
Cada triade forma um dos seguintes padrdes: OV (sem variacdo, indicando modulagdo
simpatica); 1V (uma variacdo, 2 simbolos consecutivos iguais e um diferente, associadas com
modulagdo simpético e parassimpatico); 2LV (duas variagdes iguais, os 3 simbolos formam
uma rampa ascendente ou descendente); 2UV (duas variagdes diferentes, os simbolos 3 formar
um pico ou um vale) (PORTA et al., 2001; GUZZETTI et al., 2005). Em relagao aos indices
lineares no dominio do tempo foram calculados através do software Kubios HRV, versdo 3.0,
University of Kuopio, Finland a raiz quadrada da média dos quadrados das diferencas entre os
intervalos normais sucessivos (RMSSD) e o indice geométrico SD1 (desvio-padrao das
distancias dos pontos a diagonal y = x do plot de Poincaré) relacionado com variabilidade em
curto prazo e representa atividade parassimpética da FC (TASK FORCE, 1996; RAJENDRA
et al.,2006).

Antes e ap0s o protocolo de TR foram realizados os procedimentos de avaliagdo em trés
dias, com intervalo de 48 a 72 horas entre eles. Dia 1: Anamnese, aplicacdo de questiondrio de
Atividade Fisica Habitual de Baecke, avaliacdo clinica e fisica, sinais vitais, medidas
antropométricas e composi¢ao corporal. Dia 2: Registro dos iRR e familiarizacdo com os testes.

Dia 3: teste de carga maxima e submaximas.
Testes de 1 Repeticdo mdaxima (1RM) e Submdximas

Previamente, foi realizado um aquecimento da seguinte maneira: a) 5 minutos de
exercicio cardiorespiratdrio em cicloergdmetro com intensidade de 50% da FC de reserva [(220
- idade — FCrepouso) x 0,5) + FCrepouso)]; b) 2 séries de 15 segundos de alongamento para
cada um dos grupos musculares a serem testados; ¢) 10 repeti¢cdes do exercicio com o peso do
aparelho, sem o acréscimo de carga. Os testes para determinacdo da RM foram iniciados cinco
minutos apds o aquecimento.

Na sequéncia foi realizado um teste de carga maxima (1RM) de extensdo de joelho

(mesa romana) no qual o voluntdrio permaneceu sentado com o quadril e joelho em 90° de
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flexao, com as costas apoiadas no encosto da mdquina, almofadas de espuma do brago de
alavanca apoiada na parte anterior das pernas, dois centimetros acima dos maléolos laterais dos
tornozelos. Para a determinacdo da carga méxima, o peso obtido na familiarizacio do teste foi
o inicial. A resisténcia foi aumentada progressivamente a cada 5kg até que o voluntario nao
conseguiu mais completar a tentativa subsequente, e entdo foram subtraidos 50% da carga
acrescida na ultima tentativa. O RM foi determinado na maior arga que o voluntdrio conseguiu
realizar a amplitude de movimento completa, sem fascicular, sem compensar, sem apresentar
dor. Foram realizadas, no maximo, cinco tentativas, com intervalos recuperativos de trés
minutos entre as tentativas; quando ndo foi possivel constatar a carga maxima para uma
repeticdo nas cinco tentativas, o individuo retornou apés 48 horas para realizar o teste

novamente (ACSM, 2010; FLECK, KRAEMER, 2006).

Coleta do lactato

Apos trinta minutos da determinagdo da carga de 1RM, os participantes realizaram as
cargas subméximas de 10%, 20%, 30%, 40% e 50% de 1RM sendo um minuto de repouso, um
minuto realizando 20 repeticdes 10% da carga obtida no teste de 1RM e 3 minutos de
recuperacdo; no segundo minuto 15 segundos antes de finalizar a execugdo do exercicio, foi
feita assepsia com dlcool no lobo da orelha e, utilizando-se de lanceta e luvas de procedimentos
descartdveis, foi desprezada a primeira gota de sangue e, a segunda gota foi colocada
diretamente sobre a fita (especifica para dosar lactato) de coleta do aparelho Accutrend Plus —
Roche, USA. Optou-se por esse equipamento devido a sua aplicabilidade clinica, sendo essa
uma forma de menor custo, possibilitando avaliar indices de lactato durante a rotina de EF dessa
populacdo em clinicas e até mesmo no ambiente hospitalar. Esse mesmo procedimento foi
realizado em séries subsequentes com acréscimo de 10% a 50% da carga maxima, durante todo

o teste a VFC foi coletada.

Procedimento de intervencdo

Para a intervenc¢ao foi elaborado um programa de TR de acordo com as recomendacdes
do American Heart Association (POLLOCK et al., 2000) e da American College of Sports
Medicine (ACSM, 2009). O treino foi constituido por duas sessdes semanais em dias alternados

utilizando-se os seguintes exercicios: 1) legpress 45°; 2) mesa extensora, extensao dos joelhos
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na postura sentada; 3) mesa flexora, flexdo dos joelhos em decubito ventral; 4) peck deck,
crucifixo inverso; 5) supino horizontal na postura sentada.

No primeiro dia de intervencdo as cargas maximas foram determinadas a partir do teste
de uma repeti¢cdo maxima (1RM) para todos os exercicios propostos. Foram estipuladas cargas
iniciais de acordo com as condi¢Oes fisicas de cada voluntario sendo a participacdo deste
auxiliando na estimacdo do peso maximo que conseguiria vencer € este foi o primeiro a ser
testado. Apds, foram acrescidos pesos entre 2 a 6 Kg para os MMSS e de 5 a 8 Kg para MMII.
O voluntario precisava executar 2 repeticdes com a carga imposta no arco de movimento do
exercicio, contragdes concéntricas e excéntricas. Foi respeitado um tempo de 2 a 3 min. para a
recuperacdo muscular entre as tentativas. Quando nao conseguia realizar o teste por completo
uma carga intermedidria foi imposta. Foram realizadas no maximo 5 tentativas para cada
exercicio e caso a RM ndo fosse definida o teste deveria ser realizado novamente em um
intervalo de 48 horas.

O protocolo de treinamento constitui-se de duas séries de 15 repeticGes para os
exercicios de membros inferiores (MMII) e trés séries de 15 repeticdes para os membros
superiores com 60% de 1RM, intervalo de 90 segundos (s) entre as séries, durante 12 semanas,
totalizando 24 sessdes de treino. As cargas eram ajustadas semanalmente onde os voluntarios,
dentro de suas condicdes gerais, deveriam executar na ultima série do exercicio um ndmero
maior que 15 repeticdes e as repeti¢cdes adicionais serviram como base para o incremento da
carga para aproxima sessdo (SANTOS, 2009). Era acrescentado 1/2Kg a cada repeti¢dao
ultrapassada para os MMSS e 1Kg para cada repeti¢ao adicional dos MMII. Os voluntarios

participaram pelo menos de 85%, ou seja, 20 sessoes.
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f Intervencao
l Treinamento Resistido
Periodo: 12 semanas _@—
Frequéncia: 2x/semana
Total: 24 intervengdes
Exercicios
MMSS: supino horizontal e crucifixo inverso
MMII: extensdo e flexdo do joelho e Leg Press
Minimo de interveng@o:
85% = 20 intervengdes
Monitorizacio
Sequencia de execugio: Séries:
Extensio, Supino, Flexao, Crucifico 2 séries: MMII
e Leg Press 3 séries: MMSS Disria
FC e PA: antes e recuperagdo

[ Ajuste de carga semanal ] FC: durante (final da dltima série)

I 8%, 16" e 24" intervencoes
Incremento: PA: exercicios de extensdo MMII e Leg
MMSS: 1/2Kg a cada repeti¢@o acima de 15 Press

MMII: 1Kg a cada repeti¢do acima de 15

Figura 1: Estrutura do protocolo de intervencdo. Nota: MMSS: membros superiores; MMII:
membros inferiores; X: vezes; %: porcentagem; FC: frequéncia cardiaca; PA: pressao arterial;

Kg: quilogramas.

Andlise estatistica

As varidveis qualitativas estdo descritas pela distribuicdo de frequéncia absoluta (f) e
relativa (%). As varidveis quantitativas estdo descritas pela média e desvio-padrao (DP) ou
intervalo de confianga de 95% (IC95%). Foi utilizada a técnica de Bootstrap de reamostragem
para uma amostra de 1000 sujeitos e intervalo de confianga de 95% para o percentil. A variagdao
entre os momentos pré e pds-intervengdo foi calculada pelo delta variacdo (delta= pds — pré).
Para comparacdo de médias repetidas entre os momentos pré e pds dentro de cada grupo foi
realizado o teste t Student para pareadas. Para comparacdo das médias entre o repouso e as
sobrecargas dentro de cada grupo foi realizado o teste de Anova de medidas repetidas e quando
o teste de esfericidade de Mauchly foi violado foi aplicada a correcdo de Greenhouse-Geisser.
As comparacdes Post-hoc foram realizadas pelo teste de Bonferroni. O nivel de significancia

adotado foi de 5% e os dados foram analisados no software SPSS (versao 24.0).
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RESULTADOS

Foram triados 129 individuos com DM2 e 26 individuos aparentemente sauddveis entre
Julho de 2015 e Janeiro 2017. Desta amostra 8 participaram e concluiram o treino no GDM2 e
6 participaram do GC como descrito na imagem abaixo.

Os voluntérios foram triados a partir de Unidades Bdsicas de Satide do municipio de

Marilia, estado de Sao Paulo.

TRIAGEM n=155
|

GRUPO AVALIACAO GRUPO DIABETICOS
CONTR0‘2~6E GO INICIAL TIPO 2 (GDM2) n = 129
n= I
DISTRIBUICA
0 GC E GDM2
|
¢ . INCLUIDOS n = 13
-INCLUIDOS n =38 AVALIACAO PRE INTERVENCAO: : e :
- NAO INCLUIDOS 1= 16 oo NAO INCIjUIDOS n=99
. EXCLUIDOS n=17
-EXCLUIDOS n =2 - BIOQUIMICA
T - TESTE 1RM E SUBMAXIMA
- COLETA VEC
-PROBLEMAS COM COLETA DE | EXCLUIDOS DURANTE O TREINAMENTO:
DADOS VFC n =2 - - DESISTENCIA n = 3
EVOLUCAO DE 12 SEMANAS - PROBLEMAS COM COLETA DE DADOS VEC
| n=2
AAVALIACAO POS INTERVENCAO:
iRAM A S CONCLUIRAM O TR
CONCLUIRA!
REAVALIACAO n =6 ) BIOQUIMICA, n=38
- TESTE 1RM E SUBMAXIMA
- COLETA VFC

Figura 2: Fluxograma do estudo.

Os dados demograficos, antropométricos e fisioldgicos de repouso dos

individuos s@o apresentados na tabela 1.
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Tabela 1. Dados demogréficos, antropométricos e fisioldgicos na condi¢ao de repouso pré

treinamento.
Varidveis GDM?2 GC

Idade (anos) 62.,5+9.72 58.67+528
Massa Corporal (Kg) 70,5£13.41 12,42+7,34
Estatura (m) 1,57+0,06 1,62+0,08
Indice de Massa Corporal 28,24£5.03 27,864,065
Glicemia (mg/dl) 118,13+24.,03 96,83+6,65
CT (mg/dl) 181,25+37,36 213,17+20,94
LDL (mg/dl) 91,13£37,51 117,17+38,25
HDL(mg/dl) 49,63+£17,25 70,40+38,88
TG (mg/dl) 202,75+85,05 128,00+44,50
PAS (mmHg) 135,88+15,73 118,33+4,27
PAD (mmHg) 80,0+10,31 84,33+5,57
FC (bpm) 76,38+5,32 71,85+5,42

Nota: Kg = quilogramas; m = metros; Kg/m? = quilogramas por metros ao quadrado; cm =
centimetros; mg/dl: miligramas por decilitros; CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de
baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicérides; mmHg:
milimetros de mercurio; PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressdo arterial diastdlica;
bpm: batimentos por minuto; FC: frequéncia cardiaca.
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Tabela 2. Dados de prevaléncia dos fatores de risco e de medicamentos vigentes da amostra.

Variaveis GDM2 GC

Fatores de risco (%)

e 6(75%)  0(0%)
Dislipidemia
Hipertensao arterial sistémica 7(78,5%) 00 %)

8 (100%) 0 (0%)

Diabetes
Obesidade (IMC) 5(357%)  0(0%)
Sedentarismo 8 (100%) 6 (100%)

Classes de medicamentos vigentes (%)

7@875%) 0(0%)
Hipocolesterolémico

Bloqueador Plaquetario 3 (37,5%) 0 (0%)

Betabloqueador 2(25.0%) 0 (0%)

Diuréticos 1 (12,5%) 0 (0%)

Bloqueador de Canal de Célcio 1 (12,5%)  0(0%)

Inibidor da enzima conversora de angiotensina 1 (12,5%) 0 (0%)

Antiacido 1(12,5%) 1(16,6%)

Reposi¢cdo Hormonal 1(12.5%) 1(16.6%)

Nota: IMC = indice de massa corporal.

A tabela 3 apresenta os indices ndo lineares da VFC nas fases pré e pds intervencao.
Nao houveram diferengas significativas nos dois momentos apresentados bem como entre os

grupos.
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Tabela 3. Dados pré e pds treinamento dos indices nao lineares da VFC analisados por meio da andlise simbdlica.

DM?2 Controle
Pré Pos Pré Pos
1C95% 1C95% 1C95% 1C95%
Varidveis Média Inferior Superior Média Inferior  Superior Média Inferior Superior Média Inferior  Superior
Média 0,80 0,73 0,89 0,86 0,77 0,96 0,84 0,79 0,89 0,85 0,79 0,93
ov 20,72 12,55 29,53 30,95 14,42 5241 22,31 14,83 31,76 17,72 8,79 27,89
1V 49,02 4542 52,36 40,65 30,27 47,39 51,25 49,02 53,41 47,90 43,64 52,03
2VS 13,44 6,70 20,72 7,82 4,28 11,17 12,47 7,81 16,40 12,93 643 19,81
2VD 16,83 12,16 21,75 20,57 10,44 31,74 13,98 10,10 18,50 21,46 16,73 26,57
Amp OV 0,008 0,005 0,012 0,011 0,008 0,015 0,010 0,007 0,013 0,011 0,008 0,014
Amp 1V 0,022 0,015 0,029 0,031 0,020 0,042 0,023 0,017 0,033 0,027 0,021 0,033
Amp 2VS 0,041 0,028 0,054 0,037 0,022 0,054 0,041 0,029 0,059 0,049 0,036 0,065
Amp 2VD 0,020 0,015 0,026 0,043 0,020 0,079 0,021 0,014 0,031 0,027 0,020 0,033

Nota: Os dados receberam o tratamento da técnica Bootstrap de reamostragem para 1000 elementos amostrais e intervalo de confianca de 95%
para o percentil. p-valor para diferenca entre os momentos (pré e pds) foi calculado pelo teste t Student para p-valor <0,05. OV: sem variacio na
triade; 1V: uma variacdo; 2VS: duas variacdes iguais; 2VD: duas variacdes diferentes; Amp: amplitude.

A tabela 4 apresenta os valores dos indices lineares da VFC, RMSSD e SD1, e os valores do lactato nas fases pré e pds interven¢dao do

protocolo de treinamento resistido dos grupos DM1 e grupo controle.
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Tabela 4. Comparacao dos indices lineares da VFC: RMSSD, SD1 e dos valores de lactato no repouso (R) e nas cargas de 10 a 50% de 1 RM pré
e pos protocolo de treinamento resistido grupo diabéticos tipo 2 e grupo controle.

DM2 Controle
Pré Pés Pré Pés
1C95% 1C95% 1C95% I1C95%
Varidveis Média Inferior Superior p-valor (*) Média Inferior Superior p-valor (*) Média Inferior Superior p-valor (*) Média Inferior Superior p-valor (*)
RMSSD_repouso 15,30 10,17 20,93 1647 10,59 2487 16,20 11,03 24,68 1862 1587 21,35
RMSSD_10% 11,23 793 14,39 11,80 7,22 1646 10,60 5,18 15,80 1102 560 17,65
RMSSD_20% 11,04 7,60 14,84 0.523 1209 723 1695 0.126 8,62 5,15 13,05 0,649 9,55 4,78 15,02 0,515
RMSSD_30% 11,31 7,02 16,50 12,09 7,00 17,56 7,48 5,02 9,77 9,15 487 15,15
RMSSD_40% 1047 6,74 14,20 11,11 587 17,07 7,12 490 9,25 9,38 527 1435
RMSSD_50% 10,49 8,84 12,33 10,79 544 16,96 6,03 427 7,73 7,97 402 12,82
SD1_repouso 10,83 7,21 14,78 11,69 7,51 17,63 1148 783 17,07 1322 11,38 15,15
SD1_10% 7,89 561 10,16 847 5,19 11,81 7,67 3,97 11,37 7,92 4,10 12,51
SD1_20% 796 546 10,71 0.520 8,69 519 12,18 0.119 6,22 3,72 9,28 0.654 6,83 342 10,78 0.524
SD1_30% 8,16 507 11,90 8,69 504 12,61 547 3,78 7,08 6,57 348 10,93
SD1_40% 757 497 1021 797 4,17 12,27 5,20 3,60 6,68 6,73 3,82 10,27
SD1_50% 754 636 8787 7,74 390 12,16 4,50 3,20 5,73 5,68 2,85 9,15
Lac_repouso 300 2,57 343 3,10 249 3,77 2,38 1,73 3,20 2,50t 2,00 2,90
Lac_10% 2,77a 241 3,11 308a 2,33 3,86 1,90 1,67 2,20 2,88 2,25 3,75
Lac_20% 271a 237 3,01 0.015% 309a 2,34 3,84 0.001* 2,20 1,82 2,67 0,410 3,10 2,40 3,80 0.120¢
Lac_30% 324b 294 347 353 2,77 4,37 2,55 2,08 3,03 4,00 3,20 4,80
Lac_40% 421b 3,69 484 4020 3,21 4.94 3,20 2,60 3,75 3,95 2,65 5,25
Lac_50% 445 397 497 427 320 547 3,82 3,13 4,50 4,88 2,90 6,85

Nota: Os dados receberam o tratamento da técnica Bootstrap de reamostragem para 1000 elementos amostrais e intervalo de confianga de 95% para
o percentil. * indica diferenca significativa entre as cargas (incluindo o repouso) dentro de um mesmo momento pelo teste de Anova de medidas
repetidas para p-valor <0,05. Letras diferentes indica diferenca significativa entre as cargas (incluindo o repouso) dentro de mesmo momento pelo
teste Post-Hoc de Bonferroni para p-valor <0,05. t indica diferencga significativa em relacdo ao momento pré dentro de cada grupo pelo teste t Student
para p-valor <0,05. RMSSD: raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre iRR normais adjacentes, em um intervalo de tempo, expresso
em milisegundos; SD1: desvio-padrao das distancias dos pontos a diagonal y = x do plot de Poincare. Lac: lactato.
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DISCUSSAO

Variabilidade da frequéncia cardiaca

Diante dos resultados apresentados no presente estudo ndo encontramos modificacdes
nos componentes lineares e ndo lineares da VFC como efeito cronico do TR em individuos
diabéticos bem como em nosso grupo controle.

Nosso protocolo focou nas recomendagdes da literatura para individuos com DM?2 que
visa a melhora no controle glicémico e na qualidade de satide de modo geral (POLLOCK et al.,
2000). Foram utilizados 5 exercicios aplicados em conjuntos de 2 a 3 séries com descanso de
90s entre elas, com uma frequéncia de dois dias na semana ndo consecutivos. Os equipamentos
utilizados proporcionaram seguranca e comodidade para os voluntdrios durante os exercicios
que foram realizados em uma intensidade moderada com 15 repeticdes a cada série e o volume
foi adaptado a partir das recomendacdes de no minimo 8 exercicios e de 1 a 3 séries de execugao
(COLBERG et al., 2016).

Utilizamos uma progressao semanal de carga para o treino na qual foram mantidos os
niveis moderados de sobrecarga com o intuito de prevenir lesdes musculoesqueléticas e
articulares. As prescri¢des ocorreram de forma individualizada e ajustada mediante avalicdo do
estado de saude bem como a necessidade de cada voluntdrio, mantendo a seguranca e eficacia
do protocolo.

A DM?2 como j4 sabido na literatura € um fator de riso para reducdo de forca muscular
e do estado funcional (COLBERG et al., 2016; ANTON SD, 2013). O TR, dentre os seus
beneficios provoca aumento na massa muscular, consequentemente aumento de forca e reducao
do tecido adiposo, melhoria do controle glicémico e reestabelecimento dos niveis adequados de
PA (COLBERG et al., 2016; GORDON et al., 2009).

Além disso, a prética de EF, incluindo o TR, podem levar a melhorias na VFC,
independentemente da mudanca de outros fatores de risco como por exemplo obesidade em
individuos com alto risco para desenvolver DM2 e aqueles com a doenga ja instalada, como
afirmam Picard et al (2021) e Pop-Busui et al (2017), o que contrastam com os nossos achados,
em nossa pesquisa nao foram observadas melhorias significativas nos indices lineares e nao
lineares da VFC podendo esse resultado ser explicado por alguns fatores.

Zoppini et al (2007), estudaram 12 individuos sedentarios também com DM2, por 6
meses submetidos a EF em uma intensidade moderada e apds esse periodo encontrou uma

melhora no equilibrio simpato-vagal. Mais tarde Gambassi et al (2016) analisaram a resposta
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da VFC propondo que 26 mulheres idosas saudaveis divididas igualmente em um grupo
controle e um grupo intervencao realizassem um protocolo de TR constituido por 8 exercicios
de treinamento de for¢a com 3 séries de 8 repeticdes maximas durante 12 semanas e concluiu
que houveram alteracdes significativamente benéficas nos indices da VFC nessa populagado. Por
outro lado, outra pesquisa observou os efeitos de 8 semanas de TR em individuos hipertensos
e estes apresentaram alteragdes insignificantes nas medidas lineares de VFC (MILLAR et al.,
2013).

Da mesma forma Kanegusuku et al (2015) estudou idosos sauddveis de ambos 0s sexos
e ndo encontraram nenhuma melhora relevante na funcdo cardiovascular ou regulacdo
autondmica neural nessa populagdo, com idade entre 60 e 80 anos, submetidos a um protocolo
de TR progressivo de alta intensidade ao longo de 16 semanas de treinamento. Takahashi et al
(2009) também estudaram idosos sauddveis e, embora o TR tenha aumentado o torque
exceéntrico, ele ndo foi capaz de gerar alteracOes significativas na FC ou na VFC, assim como
em nosso estudo.

Uma justificativa para esse acontecimento se da pelo fato de que, como os idosos ja
apresentam uma modulagdo simpatica cardiaca alterada, situagc@o essa ja ha tempos elucidada
pela literatura e, uma sensibilidade do barorefexo diminuida (BHATI et al., 2018;
KANEGUSUKU et al., 2015; PICCIRILLO et al., 2001; JENSEN-URSTAD et al., 1997), sua
funcdo autondmica pode ser menos responsiva aos estimulos de treinamento (SANDERCOCK,
BROMLEY E BRODIE, 2005) e, a populacdo estudada nessa pesquisa sao individuos acima
de 60 anos.

Além do mais outra razdo para os indices lineares e ndo lineares da VFC ndo
apresentarem adaptacOes benéficas € que elevados niveis de glicose geram danos as fibras
nervosas periféricas, causando alteracdes no sistema nervoso autdnomo desses individuos
(KANG, KO & BAEK, 2016; KRAUS et al., 2002; MUST, 1999) e como expde o estudo de
Ziegler et al (2005), cerca de 34,3% das pessoas com DM2 apresentam resultados anormais de
VFC. Dessa forma o presente estudo aborda uma populacdo de individuos com DM2 e idade
superior hd 60 anos, estando assim susceptiveis as alteracdes acima citadas.

O SNA também ¢ influenciado negativamente pelo excesso de gordura corporal, na
nossa amostra 35,7% dos voluntarios eram obesos, sabe-se que hd uma relacdo entre altos niveis
de adiposidade e aumento na atividade simpdtica e que, possivelmente, o excesso de gordura
corporal afeta negativamente os barorreceptores prejudicando assim o controle do SNA e a

resposta do mesmo frente ao EF (GAMBASSI et al., 2016; ALVAREZ et al., 2016).
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Em 2012 Simmonds et al, relatou mudangas favoraveis na VFC, quando apresentaram
os resultados obtidos apds realizar um programa de caminhada de 12 semanas 4 vezes por
semana durante 30 minutos com 16 individuos com DM?2, entretanto no mesmo estudo, nao
foram encontradas alteragdes significativas apos um programa de 12 semanas de caminhada 2
vezes por semana por 60 minutos. Esse fato nos remete a uma possivel interpretacdo de que
intervalo de tempo entre as sessOes de treinamento pode ser critico, tanto para os efeitos
metabdlicos do exercicio (BELLAVERE et al., 2018) quanto para as adaptacdes da VFC.

Michael, Grahan e Davis (2017) corroboram com esse fato ao afirmarem que o efeito
do EF sobre modulagdo autondmica cardiaca aparenta ser dependente do tempo de intervengao
e da sobrecarga de exercicio proposto. Bathi et al (2018) também argumenta que € possivel que
a duracdo do treinamento desempenhe um papel na indu¢do de adaptagdes autondmicas em
pacientes com fator de risco para doencas cardiovasculares, assim como Giacon et al (2017) em
sua revisdo aponta igualmente que tipo, frequéncia e intensidade do exercicio influencia em
suas adaptacoes.

Desta forma, os achados indicam que uma maior frequéncia semanal e intensidade
possam contribuir positivamente com a melhora da modulagdo autondmica cardiaca e, no
presente estudo observou-se que o programa de exercicios aumentou os valores dos indices
lineares da VFC (RMMSD e SD1) nos individuos DM2 entretanto as diferencas apresentadas
ndo foram significativas. Dessa forma duas sessdes semanais podem ndo ser suficientes para
apresentarem adaptacOes significativas sobre a modulacdo autondmica cardiaca em um
protocolo de 12 semanas de intervencdo com exercicio resistido de intensidade moderada.

Outra questdo € que optamos por utilizar tal intensidade uma vez que, de acordo com o
estudo de Miyachi (2013) um periodo de TR de alta intensidade esta associado ao aumento da
rigidez arterial além de aumentar a modulacdo simpatica, a concentragdo plasmatica de
norepinefrina e os niveis de endotelina-1 em idosos, podendo levar a um aumento da PA
(KANEGUSUKU et al., 2015; MELO et al., 2008; OTSUKI et al., 2007).

Um estudo de Goit et al em 2017 propds seis meses de treinamento aerdbico
supervisionado em individuos obesos com DM?2 e concluiu que exercicio aerdbico de
intensidade moderada administrado trés vezes por semana por seis meses melhora a regulacao
do ritmo cardiaco medida pela VFC nessa populacdo. Anteriormente, em 2007, Zoppini et al
também realizou uma interven¢do de exercicio aerdbico por seis meses, sendo 2 sessdes
semanais em uma amostra de 12 individuos idosos com DM?2 e concluiu que houveram
respostas positivas dos indices da VFC e do barorreflexo sendo essas modificacoes

significativas apds a intervencao.
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Bellevare et al (2018) também utilizou exercicio aerdbico para treinar individuos com
DM?2, ele submeteu essa populacdo a treinamento aerdbico ou resistido por 4 meses e apos
analisar indices da VFC um de seus achados foi que os indices de func¢do dos barorreceptores
sugerem maiores beneficios com o treinamento aerébico do que com TR nesses individuos.
Sendo essa outra possivel causa do presente estudo ndo apresentar alteragdes significativas na
modulagdo autondmica cardiaca pos intervencao com TR.

Em relagdo ao GDM?2 ja € sabido que a DM2 leva a degeneracdo do SNA podendo
inclusive ocorrer muito cedo no curso dessa patologia (PICARD et al., 2021), dessa forma ¢é
possivel que essas degeneracdes influenciaram nas respostas atenuadas dos indices da VFC
frente ao EF e, em relacdo ao GC, ao passo que se envelhece, o SNA também sofre alteragdes,
ha uma diminui¢do na modulagdo vagal em decorréncia da redugdo na atividade parassimpatica
e aumento da atividade simpética para o coracio (GAMBASSI et al., 2016; BOEMEKE et al.,
2011), assim € possivel que, como os idosos ja apresentam uma alteragdao na VFC (JENSEN-
URSTAd et al., 1997) e uma reducao na sensibilidade barorefexa (PICCIRILLO et al., 2001),
a fun¢do autondmica cardiaca pode ser menos responsiva aos estimulos de treinamento
(KANEGUSUKU et al., 2015; SANDERCOCK, BROMLEY E BRODIE, 2005). Observa-se
que entre os grupos os valores basais dos indices da VFC sao semelhantes entre si, o que indica
que ambos os grupos ja partiram de uma condi¢do basal alterada e sugere uma resposta atenuada
frente ao EF.

Especificamente sobre a andlise ndo linear como critério para avaliacdo dos possiveis
efeitos cronicos do TR, ndo foram encontrados muitos estudos que analisassem os indices VFC
em individuos com DM2 por esse método. Em 2017, Gerhart et al, propds 12 semanas de TR,
e a amostra composta por mulheres idosas realizava nove exercicios, com intensidade de 50 a
60% de 1RM progredindo até 75-85%, 3 séries de 8 a 12 repeti¢des e utilizou a entropia de
Shannon como parametro de avalicdo e ndo encontrou modificacdes nesse indice apds o TR,
corroborando com nossa pesquisa.

Portanto, na presente pesquisa nao foram identificadas alteragdes significativas nos
indices lineares e nao lineares da VFC na populagao estudada possivelmente devido a algumas
varidveis como tempo e intensidade e volume do protocolo de treinamento proposto.
Conclusdes definitivas sobre o efeito de uma intervencao de TR em uma populagdo com DM2
e uma populagdo idosa, na qual o envelhecimento e a patologia influenciam diretamente na
modulacdo autonOmica cardiaca seriam dificeis, entretanto Bhati et al (2018) nos propde
algumas inferéncias em sua revisdao como por exemplo o fato de 54% dos estudos em adultos

jovens mostrarem uma resposta autondmica positiva significativa ao TR enquanto apenas
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42,8% dos estudos em adultos de meia-idade foram capazes de demonstrar melhorias
autondmicas significativas apds um protocolo de TR. Os resultados obtidos de estudos em
idosos foram relativamente mais complexos, ja que, quando combinados e analisados estudos
compondo populacdo saudavel e com alguma patologia associada, apenas 14,2% dos estudos

mostraram mudangas positivas significativas no controle autondmico cardiaco apds a TR.

Metabolismo latico

Foi encontrado em nosso estudo que houve uma diferenca significativa do lactato no
GDM2 entre as cargas no mesmo momento, no momento pré o aumento significativo do lactato
foi em 30% e no momento pds esse aumento ocorreu em 40%, esse fenOmeno ndo foi
encontrado no GC.

O fato de aumentarem as concentragdes de lactato sanguineo durante o exercicio
expressa uma resposta fisiologica ja muito bem estabelecida na literatura ha tempos, de acordo
com Pretrofskyet al (1981) o aumento da pressao intramuscular, juntamente com o aumento da
tensdo do musculo leva ao colabamento dos capilares, isso diminui o aporte de oxigénio para o
grupo muscular que estd sendo exercitado e gera o acimulo do lactato sanguineo. Outra
explicacdo fisioldgica é que pode haver um aumento dos niveis de lactato sanguineo em
decorréncia do recrutamento progressivo de unidades motoras, especialmente fibras do tipo IIb,
na qual uma diminui¢do no pH intracelular interfere com o mecanismo de contracdo-
acoplamento e sua capacidade de manter a forca, dessa forma mais fibras oxidativas sdo
recrutadas resultando em aumento da glicogendlise e lactato (ADEVA-ANDANY et al., 2014;
MYERS et al., 1997).

Especificamente, a musculatura esquelética de individuos com DM?2 € caracterizada por
aumento do dano oxidativo (AOUACHERI et al., 2015; ODEGAARD et al., 2016) e disfuncao
mitocondrial (ROVIRA-LLOPIS et al., 2017) (BAASCH-SKYTTE et al., 2021), isso pode
explicar o fato de ndo encontrarmos reducdes significativas no lactato antes e apds o protocolo
de TR.

Em relacdo aos resultados comparando o GDM2 e GC ndo foram observadas alteracdes
nas concentracdes de lactato sanguineo em repouso e durante o exercicio, um motivo para esses
resultados ndo significativos observados acima se devem ao GDM2 inicialmente exibir niveis
mais altos de lactato no sangue basal do que os controles sauddveis, dessa forma as

concentragdes se mantiveram proporcionalmente no pré e pds intervengao de TR.
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Assim como confirmam recentemente Zhao et al (2021) em sua revisdo sistemdtica e
metanalise, estudos que envolvam efeitos cronicos do EF e, principalmente do TR, no
metabolismo do lactato sanguineo de individuos com DM?2 s3o extremamente escassos na
literatura. Nesse estudo os pesquisadores compararam os efeitos cronicos do EF nas
concentragdes basais de lactato sanguineo entre individuos com DM2 e grupos controle com
individuos aparentemente sauddveis, assim como na presente pesquisa e, em trés estudos
(SCHNEIDER et al.,1987; JUEL et al., 2004; SCHEEDE-BERGDAHL et al., 2014)
identificaram que de fato, os pacientes com DM?2 aparentam demonstrarem maiores
concentragdes basais de lactato sanguineo no inicio do estudo em comparacdao com os controles
sauddveis, entretanto essas concentracdes foram mantidas nos dois grupos ndo apresentando
diferencas significativas.

Outros dois estudos mais recentes de Opitz et al (2015 e 2014a), a andlise também nao
mostrou diferenca estatistica nas mudangas de carga em uma concentracdo fixa de lactato
sanguineo entre os grupos com DM?2 que realizaram exercicio e o grupo que ndo realizou.

Sousa et al., 2019 dividiu 51 individuos com DM2 em um grupo no qual houve uma
restricdo na dieta associado a um programa de treinamento aerdbico e outro grupo somente com
restricdo caldrica. Ele observou uma redugao significativa nas concentracdes basais de lactato
sanguineo apds 12 semanas de treinamento de futebol combinado com uma interven¢ao de dieta
com restricdo caldrica, fato esse que pode sugerir que as intervencdes realizadas somente com
EF, ndo incluindo ajustes nas dietas, podem ndo ser suficientes para alterar concentragdes de
lactato no sangue de individuos com DM2.

Em 2009, Mogensen et al apresentaram que as concentragdes de lactato sanguineo em
cargas fixas foram maiores em pacientes com DM?2 do que em individuos saudaveis. Apos 10
semanas de intervalo combinado e treinamento continuo em ambos os grupos houve uma
reducdo significativa nas concentracdes de lactato sanguineo em cargas fixas mas a magnitude
das mudancas nao diferiu entre os dois grupos. Em nosso estudo podemos verificar que para
uma mesma porcentagem de carga houve um estresse menor e como evidenciamos, apds 12
semanas de um protocolo de TR uma diferenga significativa do lactato no GDM?2 passou de
uma carga 30% para 40%.

Aparentemente o EF, bem como um protocolo de TR, parecem estar associados a
melhora da capacidade oxidativa, transporte e liberacdo de lactato sanguineo durante o
exercicio entre individuos com DM2, reduzindo a concentracdo de lactato sanguineo a uma
carga fixa ou aumentando a carga a uma concentracdo fixa de lactato sanguineo, porém sem

interferéncia em concentragdes basais (OPITZ et al., 2015; OPITZ et al., 2014% TIENEN et al.,
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2012), o que de toda forma se mostra benéfico para os individuos diabéticos pois concentragdes
elevadas de lactato no sangue podem aumentar a resisténcia a insulina (Wu et al., 2006) e afetar
o transporte de glicose prejudicando o controle glicémico, levando assim a uma sobrecarga
renal nessa populacdo. (ZHAO et al., 2021; BRINKMANN E BRIXIUS, 2015; BELLOMO,
2002).

No que se refere a populacdo de DM2 os efeitos cronicos do exercicio, principalmente
do TR, sobre 0 metabolismo do lactato sanguineo e os indices da VFC ainda sio escassos e sao
necessarios um numero maior de estudos para que otimizem os protocolos de TR a fim de
proporcionar a populacdo de individuos com DM2 maiores beneficios no controle e manutengao

dessa patologia.

CONCLUSAO

Diante dos nossos resultados concluimos que, embora 12 semanas de uma intervencao
com protocolo de TR ndo foi capaz de gerar alteragdes significativas na modulagdo autondmica
cardiaca, o TR proposto sugere uma melhora da capacidade oxidativa do lactato sanguineo
durante o exercicio entre pacientes com DM?2, mesmo que tais melhorias observadas no

metabolismo do lactato ndo se concretizaram em redugdes nas concentragdes basais.

CONSIDERACOES FINAIS

Nossa proposta de interven¢ao com um protocolo de 12 semanas de TR ndo mostrou
alteracGes nos indices lineares da VFC bem como nio alterou significativamente os valores
basais de lactato sanguineo, entretanto sugeriu melhoras na capacidade oxidativa do lactato, o
que implica diretamente na qualidade de vida e melhor progndstico do individuo com DM2.

Algumas limitagdes precisam ser aqui elucidadas, o nimero baixo de elementos em
ambos os grupos é um fator a ser considerado, principalmente em relagdo ao grupo controle,
entretanto os dados receberam o tratamento da técnica Bootstrap de reamostragem para 1000
elementos amostrais trazendo uma maior fidedignidade aos dados apresentados e nosso calculo
amostral inicial sugeria uma amostra de 9 elementos para o grupo DM?2.

Os voluntérios tiveram uma aderéncia de 97% das sessdes programadas, sugerindo que

nossa maior dificuldade foi em recrutar voluntarios. Por fim, embora individuos com DM2



56

sempre apresentam outras doencas associadas essa realidade também é um fator que pode
implicar nos resultados obtidos uma uma vez que distintas medicacdes podem influenciar nos

indices de VFC.
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