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“O tamanho dos seus sonhos deve sempre exceder a sua capacidade de alcang¢a-los. Se os

seus sonhos ndo te assustam, eles ndo sdo grandes o suficiente”.

(Ellen Johnson Sirleaf).
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RESUMO

SMOUTER, L. Influéncia do Exercicio Fisico Continuo e Intermitente na Variabilidade
da Frequéncia Cardiaca de Adolescentes com Diabetes Tipo 1. 2019. Dissertacao (Mestrado
em Desenvolvimento Comunitario) — Programa de Po6s-Graduagdo Interdisciplinar em

Desenvolvimento Comunitario, Universidade Estadual do Centro-Oeste do Parana, Irati, 2019.

Introducio: A Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) ¢ um marcador de modulagao do
Sistema Nervoso Autonomo (SNA), o qual ¢ controlado, principalmente, pelas vias simpatica
e parassimpatica. Sabe-se que o Exercicio Fisico (EF) altera a Modulagdo Autonomica Cardiaca
(MAC), entretanto, para pessoas com Diabetes Mellitus Tipo 1 (DMT1) o EF exige cuidados
adicionais (por exemplo, monitoramento glicémico), o que torna a resposta da MAC ao EF
pouco explorada nessa populagdo. Objetivo: Analisar a resposta aguda da MAC durante
Exercicio Fisico Continuo (EFC) e Exercicio Fisico Intermitente (EFI) em adolescentes com
DMTI1. Metodologia: O estudo descritivo analitico (desenho quase-experimental) incluiu 15
adolescentes (13,2+1,6 anos) com DMT1, em 5 etapas de protocolo: /) inicio — realizou-se a
identificacdo dos dados gerais, teste de Aptidao Cardiorrespiratoria (VO.max) e implantacao
do sensor glicémico; /1) apos 48h da etapa I — realizou-se o teste de EFC (30min., com 60% do
VOoméx); I11) apos 48h da etapa II — realizou-se a troca do sensor glicémico implantado na
etapa [; V) apos 1 més da etapa III — realizou-se o teste de EFI (30min., com 60% do VO2méx),
incluindo-se a cada 5Smin., 10seg. de intensidade =100% do VOméx; V) apds 48h da etapa IV
— realizou-se a retirada do sensor glicémico implantado na etapa III. Houve monitoramento
glicémico antes, durante e apds os testes. Os participantes utilizaram monitor cardiaco Polar®
no decorrer dos exercicios. Para andlise da VFC, as séries do intervalo R-R (iR-R) gravadas
pelo monitor foram corrigidas com o programa Kubios®. A Raiz Quadrada da Média do
Quadrado das Diferencas entre os iR-R Normais Adjacentes (RMSSD) e os indices ndo-lineares
da VFC foram comparados entre EFC e EFI com o teste de Wilcoxon. A influéncia foi
verificada com a Analise de Covariancia. Foi considerado o erro alfa de 5%. Resultados: Nao
houve diferenga na RMSSD. Nos indices ndo-lineares, houve diferenga apenas na magnitude
mediana absoluta da Entropia Aproximada (ApEn) e da Entropia da Amostra (SampEn). A
ApEn foi de 1,1 e 1,0 e a SampEn foi de 1,4 e 0,9 para EFC e EFI, respectivamente. Desse
modo, o EFC elevou a ApEn (B: 0,10; 1C95%: 0,04 — 0,17; p: 0,031) e a SampEn (B: 0,52;
1C95%: 0,33 — 0,71; p: 0,001) em relacdo ao EFI. Conclusao: A resposta aguda da MAC foi
pouco determinada pelo tipo de EF. A diferenca na ApEn e na SampEn pressupdem que o EFC
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produz maior irregularidade na MAC. Como sabidamente adolescentes com DMTI1 tém
propensdo a baixa resisténcia cardiaca para o EF, ao considerar exclusivamente a influéncia
sobre a MAC, a alteracdao observada na regularidade (ApEn e SampEn) da VFC (iR-R), indica
que o EFC pode ser mais recomendado para esse publico (ou seja, EFC sobrecarrega menos a

MAC do que EFI em uma sessao com a mesma duragao).

Palavras-chave: Sistema Nervoso Autonomo; Exercicio Fisico; Diabetes Mellitus Tipo 1.
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ABSTRACT

SMOUTER, L. Influence of Continuous and Intermittent Physical Exercise on Heart Rate
Variability of Adolescents with Type 1 Diabetes. 2019. Dissertation (Master in Community
Development) — Program of Interdisciplinary Postgraduation in Community Development,

Midwestern Parané State University, Irati, 2019.

Introduction: The Heart Rate Variability (HRV) is a modulation marker of the Autonomic
Nervous System (ANS), which is controlled, mostly, by the sympathetic and parasympathetic
ways. It is known that the Physical Exercise (PE) changes the Cardiac Autonomic Modulation
(CAM), however, for people with Type 1 Diabetes Mellitus (T1DM) the PE demands additional
cares (e.g., glycemic monitoring), what turns the response of the CAM to the PE little explored
in this population. Purpose: Analyze the acute response of the CAM during Continuous
Physical Exercise (CPE) and Intermittent Physical Exercise (IPE) in adolescents with T1DM.
Methodology: The analytic descriptive study (quasi-experimental design) included 15
adolescents (13.2+1.6 years) with TIDM, in 5 protocol stages: I) beginning — it was
accomplished the identification of the general data, Cardiorespiratory Fitness (VO2max) test
and implantation of the glycemic sensor; /) after 48h of the I stage — it was accomplished CPE
test (30min., with 60% of the VO.max); /1) after 48h of the II stage — it was accomplished the
change of the glycemic sensor implanted in the I stage; /V) after 1 month of the III stage — it
was accomplished IPE test (30min., with 60% of the VO,max), being included every 5min.,
10sec. of intensity =100% of the VOomax; and V) after 48h of the IV stage — it was removed
the glycemic sensor implanted in the III stage. There was glycemic monitoring before, during
and after the tests. The participants used Polar® cardiac monitor during the exercises. For
analysis of the HRV, the R-R interval (R-Ri) series recorded by the monitor were corrected
with the Kubios® program. The Square Root of the Average Squared Differences of Successive
R-Ri (RMSSD) and the not-lineal indexes of the HRV were compared between CPE and IPE
with Wilcoxon’s test. The influence was verified with Covariance Analysis. It was considered
the alpha error from 5%. Results: There was no difference in the RMSSD. In the not-lineal
indexes, there was difference just in the absolute median magnitude of the Approximate
Entropy (ApEn) and of the Sample Entropy (SampEn). The ApEn was 1.1 and 1.0 and the
SampEn was 1.4 and 0.9 to CPE and IPE, respectively. Thus, the CPE elevated the ApEn (B:
0.10; IC95%: 0.04 — 0.17; p: 0.031) and the SampEn (B: 0.52; IC95%: 0.33 — 0.71; p: 0.001)
regarding the IPE. Conclusion: The acute response of the CAM was little determined by the
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type of PE. The difference at the ApEn and SampEn they presuppose that the CPE produce
larger irregularity in the CAM. As wisely adolescents with TIDM have propensity to low
cardiac resistance for PE, when considering exclusively the influence on CAM, the alteration
observed at regularity (ApEn and SampEn) of the HRV (R-R1i), indicates that the CPE can be
more recommended for this public (i.e., CPE overloads less the CAM than IPE in a session with

the same duration).

Keywords: Autonomic Nervous System; Physical Exercise; Diabetes Mellitus, Type 1.
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1. INTRODUCAO

A variagdo consecutiva de batimentos cardiacos d4 origem a Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC) (TASK FORCE, 1996). Em suma, a VFC ¢ regulada pelos ramos
simpatico e parassimpatico do Sistema Nervoso Autonomo (SNA) (SOARES et al., 2016). A
baixa VFC (reducdo da modulagdo parassimpatica e elevacdo da simpdtica) ¢ um
comportamento adverso a satide autondmica cardiaca e associado ao Diabetes Mellitus Tipo 1
(DMTT1) em adolescentes (JAISWAL et al., 2013).

De um lado, a VFC ¢ um marcador da atividade do SNA (TASK FORCE, 1996). De
outro lado, o Exercicio Fisico (EF) provoca alteragcdes na modulacdo do SNA, as quais podem
ser detectadas nas alteracdes da VFC (COLBERG et al., 2016). A funcio autondmica cardiaca
também ¢ estudada junto ao tema Neuropatia Autondmica Diabética (NAD), e o histdrico de
EF com VFC monitorada é importante nesse processo, porque a baixa resisténcia autonomica
ao EF ¢ um indicativo de maior comprometimento da DMT1 no SNA (BOULTON et al., 2005).

Nesse sentido, um exercicio que proporcione menor influéncia sobre a Modulagao
Autonomica Cardiaca (MAC), pode ser mais interessante para a pratica de adolescentes com
DMTT1, sendo essa uma hipotese colocada a prova nesta pesquisa. Sdo apontadas formas de
avango no tema EF e MAC, e o estudo do assunto em DMTI1 ¢ uma forma de amplid-lo
(MICHAEL; GRAHAM; DAVIS, 2017). O gerenciamento de EF no DMT1 possui cuidados
proprios, como, monitoramento glicémico e planejamento alimentar especifico, mas atualmente
ndo sdo limitagdes insuperaveis para a ampliagdo do conhecimento (RIDDELL et al., 2017).

De acordo com Colberg et al. (2016), a avaliacdo da fun¢do autondmica cardiaca por
meio da VFC pode ser planejada em um programa de EF com intensidade moderada a alta, mas
ao mesmo tempo, considerando os cuidados proprios com o DMTI1. Assim, o presente estudo
mostra respostas agudas da MAC a duas formas de exercicio (continuo e intermitente) em

adolescentes com DMT1.

1.2 Objetivos
1.2.1 Objetivo Geral
e Analisar a resposta aguda da MAC durante Exercicio Fisico Continuo (EFC) e Exercicio

Fisico Intermitente (EFI) em adolescentes com DMTT.

1.2.2 Objetivos Especificos
e Comparar a resposta aguda da MAC entre EFC e EFTI;
e Determinar a influéncia do EFC e EFI na resposta aguda da MAC.
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2. REVISAO DE LITERATURA
2.1 Sentido Lato do Exercicio Fisico

Um bom passo para iniciar a argumentagao sobre o EF, ¢ diferencia-lo da atividade
fisica, haja vista que nfo sdo sindnimos (LUKACS; BARKALI 2015). Por um lado, a atividade
fisica ¢ compreendida como qualquer movimento corporal que demande gasto energético acima
da taxa metabdlica basal (1,5 MET’s). Por outro lado, o EF ¢ caracterizado por movimentos
corporais planejados e estruturados. Desse modo, todo EF ¢ um tipo de atividade fisica, mas
nem toda atividade fisica pode ser entendida como EF. Da mesma forma que também ha
diferengas entre exercicio resistido e ndo resistido. Na forma resistida ha forca muscular sendo
realizada contra carga externa, ja na forma ndo resistida, a carga externa nio esta presente
(ROBERGS; ROBERTS, 2002).

Diferentes tipos de EF sdo evidenciados, para caracteriza-los, o uso das vias energéticas
¢ recorrente, ¢ apontam trés grandes grupos preliminares: I) exercicio aerobico; II) exercicio
misto; e I1I) exercicio anaerdbico. No exercicio aerdbico sobressai o consumo de oxigénio como
elemento fulcral a manutencdo da atividade, caracteriza-se por atividade de duracdo prolongada
e esforco fisico moderado. O exercicio misto ¢ caracterizado por oscilagdes entre os sistemas,
de modo a alternar sistema aerdbico e anaerdbico. No exercicio anaerdbico a presenca de
oxigénio ndo chega a ser um requisito do organismo a manuten¢do da atividade, no geral,
caracteriza-se por periodos de curta duracao e esforco fisico elevado (RIDDELL et al., 2017).

Além disso, também ha EF que inclui a combinacdo entre esforco e repouso, com
alternancia célere da intensidade (esfor¢o maximo vs. repouso total), como, por exemplo, o
Treinamento Intervalado de Alta Intensidade (do Inglés: HIIT) (BATACAN et al., 2017).

O EFC ¢ uma forma aerdbica do exercicio, da mesma forma o EFI, dessa maneira, o que
os difere ¢ a forma de realiza-los. No EFC a intensidade ¢ constante, isto €, ndo oscila em grande
magnitude a medida que o exercicio transcorre, diferente do EFI, no qual ha combinagado de
intensidade moderada e alta a medida que o exercicio decorre (RAMALHO; SOARES, 2008).

Quando realizado de forma regular, o exercicio possui papel indutor de adaptagdes na
musculatura esquelética. Atualmente, respostas dmicas, protedmicas e metabolomicas tém sido
estudadas como marcadores das adaptagdes moleculares do mtisculo em exercicio. A destacada
maleabilidade contratil do tecido muscular decorrente de episddios de repeticao no exercicio da
margem para o estudo das adaptagdes moleculares, e pesquisas nesse sentido sdo apontadas
como uma nova linha de investigag@o na fisiologia molecular e energética durante o exercicio

(KELLY; VILLENA; POMP, 2015).



19

Uma caracteristica do trabalho muscular durante o exercicio ¢ a expressiva inducao
génica, proteica e metabdlica percebida pelo musculo esquelético que, por sua vez, adapta-se
rapidamente e ciclicamente as novas caracteristicas das moléculas. H4 uma alteragao
progressiva e gradual na atividade enzimdtica que resulta em novas adaptacdes de vias de
sinalizacdo, as quais regulam a atividade transcricional e traducional das adaptacdes agudas e
cronicas do musculo, isso gera alteragdes na forma de mRNA presente em proteinas e enzimas
que, por consequéncia, produzem ganho na funcao contratil do masculo. Em suma, a expressao
de mRNA eleva-se de 3 a 12h pos-exercicio, e retorna a expressao basal com aproximadamente
4h (ABREU; LEAL-CARDOSO; CECCATTO, 2017).

De forma sintetizada, tudo o que ocorre durante o exercicio na musculatura esquelética
inicia-se com o estimulo, no qual ha envolvimento principalmente do metabolismo de
substratos e da funcdo contratil ainda com o tecido em equilibrio. Em seguida, hé4 perturbagdes
da homeostase, que avanga para a fase sensorial. Por fim, o processo de transmissdo da
informagao (transcricional e traducional) entra em ac¢do, envolvendo entre outros componentes,
a fosforilagdo e a sintese de proteinas (EGAN; ZIERATH, 2013).

O comportamento fisiologico do organismo durante o EF também pode ser entendido
conforme a demanda energética. Na parte inicial, estoques de glicose (CsH120¢) na forma de
glicogénio, que sao mantidos no tecido muscular e no figado, sdo responsaveis por prover
energia ao exercicio, entretanto, esse processo logo ¢ cessado, e quando o exercicio se prolonga,
a gordura pode assumir o papel de principal fornecedor de energia (ROBERGS; ROBERTS,
2002).

No decorrer do exercicio, a insulina € responsavel por permitir que a glicose adentre na
célula muscular, deve haver um equilibrio, a insulina deve ser suficiente para essa agdo, mas ao
mesmo tempo, precisa ser reduzida adequadamente para que a liberagao do glicogénio estocado
no figado ocorra. A quantidade de glucagon e de adrenalina produzida se eleva para que o
glicogénio estocado seja liberado, haja vista que sdo esses dois hormonios que regulam a
liberacao dos estoques de glicogénio. Assim, a maior demanda muscular de glicose passa a ser
compensada pela maior producdo de glicose do figado, fazendo com que a glicemia se
mantenha estabilizada. Essa acdo fisioldgica do exercicio sobre a glicemia ocorre de forma
normal em individuos sem DMT1, mas ¢ perturbada em individuos com DMT1 (RAMALHO;
SOARES, 2008).

O EF ¢ unanimemente encorajado como mecanismo promotor do bem-estar corpdreo,
contudo, seus efeitos sobre o organismo precisam ser equacionados segundo o grau de

adaptacao do musculo esquelético as situagdes de exercicio, pois o exercicio pode ser tao
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benéfico como pode ser tdo maléfico ao organismo humano, tudo dependera da forma como ele
sera realizado.

Para falar sobre o assunto, ¢ necessario abordar o processo de Stress Oxidativo (SO). O
SO pode apresentar formas distintas de comportamento, pois depende de fatores, como,
concentragdo de oxigénio recrutada, tipo de tecido muscular envolvido, estado fisiologico da
fibra muscular, condi¢do na qual o SO ¢ desencadeado (repouso ou exercicio), umidade relativa,
temperatura ambiente, stress emocional, dentre outros (FERREIRA; FERREIRA; DUARTE,
2007).

A presenga de SO pode ser sintetizada como a incapacidade do organismo em impedir
ou reparar danos das Espécies Reativas de Oxigénio (ERO) nas estruturas celulares, sendo que
0 SO se eleva quando somado a redu¢do da capacidade antioxidante. O SO ocorre no musculo
esquelético durante ou apds o EF, e a magnitude desse fendmeno depende diretamente das
caracteristicas (intensidade, carga, etc.) sob as quais o exercicio ¢ efetuado (BAILEY et al.,
2007).

O exercicio agudo, sobretudo, se conduzido até a exaustdo, acarreta elevacdo de
marcadores de lesdo oxidativa em nivel cardiaco, a qual ¢ estudada como atribuivel a elevagao
do SO no tecido muscular (FERREIRA; FERREIRA; DUARTE, 2007). As alteragdes do SO
ocorrem também em outros tecidos, mas o miocardio ¢ mais suscetivel as elevag¢des do
metabolismo envolvendo EF porque ele apresenta capacidade metabolica oxidativa elevada e,
consequentemente, baixa atividade das enzimas antioxidantes (BEJMA; RAMIRES; JI, 2000).

Nesse sentido, nao ha dividas de que o EF realizado de forma nao planejada, sobretudo,
o exercicio agudo conduzido até a exaustao de forma inabitual, acarreta elevagdo do SO, tanto
nos musculos recrutados, quanto nos musculos ligados a regulacdo da homeostasia organica.
Desse modo, o planejamento do tipo, intensidade e duragdo do exercicio sdo fatores importantes
para que alteragdes maléficas ao organismo sejam evitadas (FERREIRA; FERREIRA;
DUARTE, 2007).

Por outro lado, o exercicio consciente (planejado) acarreta aumento da atividade do
sistema antioxidante, o que protege o musculo esquelético das ERO tanto durante o exercicio,
quanto na condi¢do basal apos té-lo realizado. Assim, os niveis basais de SO em sujeitos
aderentes do exercicio sao menores do que em nao aderentes, fazendo com que aderentes do
exercicio elevem a proteg¢ao contra processos degenerativos do metabolismo basal que, por sua
vez, estdo associados ao envelhecimento biologico (FERREIRA; FERREIRA; DUARTE,
2007). Se entendido dessa forma, o exercicio consciente proporciona longevidade aos tecidos

musculares, dentre eles, o miocardio.
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Em adolescentes (10 a 19 anos, segundo a Organizagdo Mundial da Satde - OMS), a
consequéncia longitudinal da pratica do EF ¢ debatida a longa data, principalmente, os efeitos
do exercicio na estrutura 6ssea e em mecanismos do crescimento, como, por exemplo, a
producao de hormonio do crescimento. Resultados contraditorios sao apontados, o que parece
melhor ao cenario ¢ que exercicios de alto rendimento sdo menos adequados para adolescentes,
enquanto que exercicios planejados, com intensidade e carga compativel com a fase do
crescimento sdo mais adequados (SILVA et al., 2004). De tal modo, a intensidade, carga e
duragdo do EF assumem importancia maior do que a propria pratica do exercicio nesse estrato

etario, sobretudo, quando ha DMT].

2.2 Diabetes Mellitus Tipo 1

A insulina ¢ o hormoénio responsavel pelo gerenciamento e equilibrio dos niveis de
glicose sanguinea, e 0 DMT1 ¢ caracterizado pela incapacidade do organismo em gerenciar os
niveis de glicose no sangue. Desse modo, ao discutir mecanismos etiologicos do DMTI, ¢
possivel descrevé-lo como a interrup¢do da producdo de insulina decorrente da perda gradual
das células B-pancreaticas, fato que gera descontrole dos niveis glicémicos (hipoglicemia ou
hiperglicemia) (KNIP et al., 2005).

Segundo um estudo abrangente (72 paises) com dados de 1965 a 2012, a taxa de
incidéncia do DMT1 a nivel mundial ¢ de 11,4 por 100.000 criangas e jovens/ano (CHEN et
al., 2017). De acordo com a 8 edicdo do Atlas da Diabetes, publicado pela Federacao
Internacional de Diabetes (FID), o Brasil ocupa a 3* posi¢do do ranking mundial do DMT],
com um valor absoluto estimado de 88.300 casos em individuos <20 anos (IDF, 2017). Embora
o dado da FID seja contestavel da forma como foi apresentado (absoluto estimado), ¢ uma

informagao reconhecida academicamente e, portanto, relevante.

2.2.1 Exercicio Fisico e Diabetes Mellitus Tipo 1

O controle metabolico produzido pelo EF regular retarda complicacdes cardiovasculares
em jovens com DMT1, mas a gestdo do exercicio nesse publico € pouco explorada na literatura,
e ainda ¢ uma barreira para engaja-los de forma segura a pratica (QUIRK et al., 2014). Desde
a década de 1970, o monitoramento da VFC em diabéticos tem sido importante para identificar
comportamentos anormais da MAC (EWING et al., 1985). Contudo, na condi¢ao de exercicio,
o funcionamento do SNA, avaliado pela VFC, ¢ menos conhecido em individuos com DMT1
comparativamente a sesm DMT1, principalmente, devido ao gerenciamento do exercicio ser

mais complexos no diabetes (BOULTON et al., 2005; COLBERG et al., 2016).
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Como ja ressaltado neste texto, os efeitos fisioldgicos do exercicio em sujeitos sem
DMTTI sao diferentes do que em sujeitos com DMT1, sobretudo, nos mecanismos do controle
glicémico, sendo necessario cuidados especificos no momento de planejamento. A resposta
glicémica ao exercicio pode depender também de fatores concomitantes, como, por exemplo,
controle metabdlico, insulina anterior ao exercicio, intensidade e tipo de exercicio, bem como
do horario no qual o exercicio ¢ praticado. Esses fatores influem em todos os sujeitos, mas
ganham maior aten¢ao quando ha DMT1 (RAMALHO; SOARES, 2008).

Em sujeitos com DMTI, quando se considera a resposta imediata da glicose ao
exercicio, a formacdo mista (alterndncia continua entre aerobico e anaerdbico) gera maior
equilibrio glicémico do que as formas aerdbica e anaerobica isoladas, uma vez que ha maior
tendéncia para hipoglicemia no exercicio aerdbico e para hiperglicemia no exercicio
anaerobico. Por outro lado, a desvantagem do exercicio misto ¢ a maior prevaléncia de
hipoglicemia como resposta entre 6 e 12h pos-exercicio, portanto, o monitoramento glicémico
além de ser realizado antes e durante o exercicio, também deve continuar ap6s finaliza-lo
(RIDDELL et al., 2017).

Atualmente, estima-se que o risco de hipoglicemia € presente até 24h de recuperagdo do
exercicio, e eleva-se no periodo noturno, principalmente, quando o exercicio é praticado no
periodo vespertino (GOMEZ et al., 2015). A absorcdo de glicose pelo musculo se reduz de
forma imediata no final da pratica do exercicio, entretanto, a eliminacao de glicose permanece
elevada em fungdo da reposi¢ao de glicogénio no organismo, em média, por até 48h depois do
exercicio, assim, contribuindo para o risco de hipoglicemia pds-exercicio (TEICH; RIDDELL,
2016).

O tipo de exercicio e a faixa glicémica antes de inicia-lo influenciam de forma direta no
planejamento da atividade. Para exercicios com duracdo maxima de 1h, o registro de niveis alvo
de glicemia (7-10mmol/L = 126—-180mg/dL) antes do inicio do exercicio sdo considerados
aceitaveis (RIDDELL et al., 2017). Um quadro severo (<2,8mmol/L) de hipoglicemia
registrado no prazo de 48h anteriores ao inicio do exercicio extenuante também € uma barreira
para inicia-lo, haja vista que a possibilidade de recorréncia de hipoglicemia com quadro mais
grave no decorrer do exercicio ¢ alta (GRAVELING; FRIER, 2010).

O registro de glicose sanguinea entre 2,9 e 3,9mmol/L, no prazo de 24h antes do
exercicio, ndo limita o inicio da atividade, uma vez que essa faixa glicémica ¢ considerada
hipoglicemia leve, contudo, o risco de recorréncia de hipoglicemia ndo pode ser descartado, o

monitoramento em torno do exercicio deve ser frequente, e atividades nas quais o sujeito com
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DMTI1 suscetivel a recorréncia de hipoglicemia fique solitario s3o contraindicadas
(GALASSETTI, 2006; RIDDELL et al., 2017).

Diante do exposto, uma sintese de orientagdes sobre o planejamento de EF para sujeitos
com DMT1, segundo os niveis de glicemia pré-exercicio, ¢ apresentada nos Quadros 1, 2 e 3.
O Quadro 1 refere-se ao exercicio aerobico, o Quadro 2 ao exercicio anaerobico, ¢ o Quadro 3

a0 exercicio intermitente de alta intensidade.

Quadro 1 — Orientagdes para o planejamento de exercicio fisico aerdbico para pessoas com

diabetes mellitus tipo 1, segundo os niveis de glicemia pré-exercicio.

Glicemia Pré-exercicio Orientacoes

Ingerir 10-20g de glicose antes do inicio do exercicio.
Abaixo do alvo
(<5mmol/L; <90mg/dL) Atrasar o exercicio até que a glicemia supere Smmol/L
(>90mg/dL) e monitorar de perto a hipoglicemia.

Proximo do alvo
(5-6,9mmol/L; 90-124mg/dL)

Niveis-alvo
(7-10mmol/L; 126—180mg/dL)

Ligeiramente acima do alvo
(10,1-15,0mmol/L; 182-270mg/dL)

Ingerir 10g de glicose antes de iniciar o exercicio.

O exercicio pode ser iniciado.

O exercicio pode ser iniciado.

Se a hiperglicemia ¢ inexplicavel (ndo associado com
uma refeicdo recente), verifique as cetonas do sangue.
Se as cetonas do sangue estiverem moderadamente
elevadas (até 1,4mmol/L), o exercicio deve ser restrito
a uma intensidade leve por apenas uma breve duragdo
(<30min.) e uma dose de insulina corretiva pequena
pode ser necessaria antes de iniciar o exercicio. Se as
cetonas do sangue estiverem elevadas (>1,5mmol/L),
o exercicio é contraindicado e a gestdo da glicemia
Acima do alvo deve ser iniciada rapidamente de acordo com o
(>15mmol/L; >270mg/dL) conselho da equipe de profissionais de satde.

Exercicio Aerobico

O exercicio aerdbico leve a moderado pode ser
iniciado se as cetonas do sangue forem baixas
(<0,6mmol/L) ou a vareta de cetona da urina for
inferior a 2+ (ou <4,0mmol/L). As concentracdes de
glicose do sangue devem ser monitoradas durante o
exercicio para ajudar a detectar se as concentragdes de
glicose aumentam ainda mais.

Fonte: Adaptado de Riddell et al. (2017, p. 4).
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Quadro 2 — Orientacdes para o planejamento de exercicio fisico anaerdbico para pessoas com

diabetes mellitus tipo 1, segundo os niveis de glicemia pré-exercicio.

Exercicio Anaerobico

Glicemia Pré-exercicio

Orientacoes

Abaixo do alvo
(<5mmol/L; <90mg/dL)

Ingerir 10-20g de glicose antes do inicio do exercicio.

Atrasar o exercicio até que a glicemia supere Smmol/L
(>90mg/dL) e monitorar de perto a hipoglicemia.

Proximo do alvo
(5-6,9mmol/L; 90-124mg/dL)

O exercicio pode ser iniciado.

Niveis-alvo
(7-10mmol/L; 126—180mg/dL)

O exercicio pode ser iniciado, mas as concentracdes
de glicose podem subir.

Ligeiramente acima do alvo
(10,1-15,0mmol/L; 182-270mg/dL)

O exercicio pode ser iniciado, mas as concentragdes
de glicose podem subir.

Acima do alvo
(>15mmol/L; >270mg/dL)

Exercicio intenso deve ser iniciado apenas com
cautela, como ele pode promover a hiperglicemia.

Fonte: Adaptado de Riddell et al. (2017, p. 4).

Quadro 3 — Orientagdes para planejamento de exercicio fisico intermitente de alta intensidade

para pessoas com diabetes mellitus tipo 1, segundo a glicemia pré-exercicio.

Exercicio Intermitente de Alta Intensidade

Glicemia Pré-exercicio

Orientacoes

Abaixo do alvo
(<5mmol/L; <90mg/dL)

Ingerir 10-20g de glicose antes do inicio do exercicio.

Atrasar o exercicio até que a glicemia supere Smmol/L
(>90mg/dL) e monitorar de perto a hipoglicemia.

Proximo do alvo
(5-6,9mmol/L; 90—124mg/dL)

O exercicio pode ser iniciado.

Niveis-alvo
(7-10mmol/L; 126—180mg/dL)

O exercicio pode ser iniciado, mas as concentragdes
de glicose podem subir.

Ligeiramente acima do alvo
(10,1-15,0mmol/L; 182—-270mg/dL)

O inicio do exercicio ndo é recomendado.

Acima do alvo
(>15mmol/L; >270mg/dL)

O inicio do exercicio nao € recomendado.

Fonte: Adaptado de Riddell et al. (2017, p. 4).

As orientagdes para o gerenciamento dos niveis de glicemia pré-exercicio sdo de suma

importancia, mas nao sdo as unicas no momento de planejar o exercicio para individuos com

DMTI1. Também ha cuidados nutricionais mais especificos, orientacdes de hidratacdo e

adequacgoes da insulina que devem acompanhar o monitoramento glicémico.
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Com relagdo as recomendacdes nutricionais, quando se trata de exercicio <45min. e
intensidade moderada, ou seja, 50-60% do Consumo Méximo de Oxigénio (VO-max), entre
outras sugestdes, destaca-se a ingestao de 15g de carboidrato 15-30min. pré-exercicio. Além
disso, uma quantidade adicional de 1,5g de carboidrato por quilograma de massa corporal pode
ser necessaria 1-2h pos-exercicio para evitar hipoglicemia. O monitoramento glicémico deve
ser imediatamente ap6s o exercicio e 1-2h depois, para que seja possivel gerenciar a ingestao
calorica e a dose de insulina (MASCARENHAS et al., 2016).

No que se refere a hidratagdo, deve ser antes, durante e apds o exercicio. Assim, uma
recomendacao aceitavel ¢ a seguinte: 3—4 copos de dgua (250mL) aproximadamente 2h antes
do exercicio; 1-2 copos de agua 10—15min. antes do exercicio; 2 copo de 4gua em intervalos
de 10-20min. de exercicio; e 1-2 copos de agua para cada quilograma perdido no decorrer do
exercicio apos té-lo finalizado (MASCARENHAS et al., 2016).

As recomendagdes nutricionais e de hidratagdo citadas nos dois paragrafos anteriores
estdo mais proximas dos exercicios estudados na presente pesquisa, assim, informagdes para
outras formas de exercicio podem ser consultadas em Mascarenhas et al. (2016).

Em relacdo a adapta¢do da dose de insulina, os ajustes dependem, de modo geral, da
intensidade ¢ da duragdo do exercicio. Para a intensidade <70% do VO2max, bem como duragao
até 30min., ajustes minimos sao citados, ou seja, redugdo de 30-50% da insulina de acdo rapida
quando o exercicio ¢ finalizado, e redugdo de 10-30% da insulina diéria total (acao lenta). Esses
sdo valores evidenciados como efetivos na redu¢@o do risco de hipoglicemia, contudo, ainda ¢
um tema que exige avanc¢os no campo do planejamento de exercicios para sujeitos com DMT1
(MASCARENHAS et al., 2016).

Para exercicio >30min., o ajuste da insulina pré-exercicio exige mais critérios, uma

sintese ¢ descrita no Quadro 4, e mais informagdes podem ser consultadas no autor do quadro:

Quadro 4 — Redugao proporcional sugerida na dose de insulina em bolus antes do exercicio,

com base na intensidade do exercicio iniciado em até 90min. do consumo da refeicao.

Duracio do Exercicio

Intensidade do Exercicio G :

30min. 60min.
Aerobico leve (~25% VO max) -25% -50%
Aerdbico moderado (~50% VO,max) -50% -75%
Aerdbico pesado (70-75% VO,max) -75% NA
Aerdbico ou anaerdbico intenso (>80% VO,max) Redugdo ndo recomendada NA
NA: ndo avaliada, uma vez que a intensidade do exercicio também ¢ tipicamente alta para ser sustentada por
60min. para a maioria dos individuos; VO,max: consumo de oxigénio maximo.

Fonte: Adaptado de Riddell et al. (2017, p. 9).
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2.3 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

Utilizada com periodicidade para avaliar a funcdo operativa do SNA, a VFC ¢ uma
resposta do nodo sinoatrial regulada pelo SNA (TARVAINEN et al., 2014). O SNA divide-se,
de modo geral, em ramos simpatico e parassimpatico, assim, influéncia tanto a Frequéncia
Cardiaca (FC), quanto a VFC. Em sintese, a atividade simpatica tende a elevar a FC e a reduzir
a VFC, enquanto que a atividade parassimpatica tende a reduzir a FC e a aumentar a VFC
(BERNTSON et al., 1997).

As flutuacdes dos intervalos entre duas ondas R sucessivas — intervalos R-R (iR-R) dao
origem a VFC, sendo que as ondas R distribuem-se de forma sequencial, portanto, também
indicam o ritmo sinusal (TASK FORCE, 1996). Dito de outra forma, o iR-R descreve a
atividade elétrica do coragdo. O batimento cardiaco comega no Nodo Sinoatrial (NSA), também
conhecido como marca-passo. Em seguida, o Nodo Atrioventricular (NAV) transfere sinais
elétricos dos atrios para os ventriculos, essa atividade ocorre até que o sinal atinja as fibras de
Purkinje, ocasionando contragdo do coragdo e, consequentemente, bombeamento do sangue
(pico de R). Desse modo, o tempo entre os picos de R sucessivos corresponde a VFC
(EVARISTO et al., 2018).

A Figura 1 resume o que foi dito no paragrafo anterior.

R == +» R
‘ Intervalo R-R

Onda-P: despolarizaga,dos trios
desencadeada como reSposta do
Nodo Sinoatrial (NSA)ao estimulo =
do sistema nervoso autonomo.

Complexo QRS: despolarizagio atrioventricular
desencadeada pelo Nodo Atrioventricular (NAV),
responsavel pelas principais contragdes de
bombeamento.

Figura 1 — Intervalo entre duas ondas R sucessivas apds um batimento cardiaco normal.
Fonte: Elaboragao propria com base no modelo de Evaristo et al. (2018, p. 416).



27

O SNA assume a maior parte do controle do coragdo, e faz isso por meio de nervos
aferentes e eferentes, os quais possuem terminac¢des simpaticas distribuidas por toda a estrutura
do miocardio, bem como terminagdes parassimpaticas no NSA, NAV e miocardio atrial
(VANDERLEI et al., 2009).

Segundo Belli et al. (2011), durante o exercicio, duas classes neurais originam o
aumento da FC, da contratilidade cardiaca e da descarga nervosa simpatica. Em primeiro lugar,
o comando central, que ativa de forma direta os sistemas locomotor, ventilatorio e autondmico
no inicio do exercicio. Em segundo lugar, a rede de reflexos periféricos, que pode ativar
circuitos ventilatdrios e autondmicos através de sinais aferentes dos tipos Il e IV (ergorreflexo).

A Figura 2 mostra os principais mecanismos do controle neural durante o exercicio.

Eferentes parassimpaticos
(vago)

Areas
Quimio e cardiovasculares
Barorreflexo

Eferentes simpaticos

Ergorreflexo

!

Mecano e Aferentes musculares
Metaboceptores 1
p dos grupos Il e IV Adienaliia
musculares

Termos: Ach = acetilcolina; NA = noradrenalina.

Figura 2 — Controle neural do sistema cardiovascular durante o exercicio fisico.
Fonte: Elaboragdo propria com base no modelo de Belli et al. (2011, p. 176).
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A atuagdo do SNA sobre o coragdo depende de uma complexa estrutura que abrange
barorreceptores, receptores atriais, modificagdes do sistema respiratorio, sistema
termorregulador, sistema vasomotor, dentre outros componentes (MICHAEL; GRAHAM;
DAVIS, 2017). Através de informagdes aferentes, uma série de interagdes que oscilam entre
estimulo e inibigdo, produzem respostas dos ramos simpatico e parassimpatico que, por sua vez,
agem modificando a FC de modo a adapté-la as exigéncias de cada condi¢do, dentre elas, a do
EF (VANDERLEI et al., 2009). Dessa forma, nao ha regularidade no batimento cardiaco, e as
diferencas entre os batimentos descrevem a VFC, ou seja, o tempo entre batimentos varia.

Na Figura 3, hé dois esquemas que permitem compreender o comportamento fisiologico
da FC no EF. O esquema A apresenta a regulacdo da FC no exercicio de acordo com a elevacao
da intensidade. O esquema B apresenta a regulagdo da FC na recuperagdo do exercicio
conforme o tempo transcorre. Observa-se que, a medida que aumenta a intensidade do
exercicio, o controle cardiaco muda da modulacdo predominantemente parassimpdtica (em
azul) para a modulacdo predominantemente simpdtica (em vermelho). Na recuperagdo do
exercicio, 0os mecanismos que provocam aceleragdo cardiaca no decorrer do exercicio sao
revertidos, e a regulagdo de FC ¢é gradualmente deslocada novamente para o controle da

modulacdo predominantemente parassimpatica (MICHAEL; GRAHAM; DAVIS, 2017).

; 1 A B
Miéxima =f—=
Metabo / Simp-Adr
X % CC/Mecano / BRC
Frequéncia < % BRA (Rest. pelo CC)
Cardiaca BRA (Rest. pelo CC) )

Metabo / Simp-Adr / Termo

CC / Mecano / BRC ‘ ANPe 1,—\NSC f.\i\l'c

Repouso =~

§ ANPc fANPe |} Anse
1 1 ] 1
| L] T T
Repouso Intensidade Maxima Fim do exercicio Tempo 10 min.
(Durante o exercicio) (Durante a recuperagio)

ANPc = atividade neural parassimpatica cardiaca;
ANSc¢ = atividade neural simpatica cardiaca;

Outras notas: CC = comando central; Mecano = mecanorreflexo; BRC = barorreflexos centrais; BRA = barorreflexo arterial;
Rest. = restabelecido; Metabo = metaborreflexo; Simp-Adr = simpato-adrenal; Termo = influéncias termorreguladoras.

Figura 3 — Regulacdo autonomica da frequéncia cardiaca durante e apds o exercicio fisico.
Fonte: Adaptada de Michael, Graham e Davis (2017, p. 4).
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A baixa VFC se evidenciou associada ao nivel elevado de pressdo arterial e obesidade
abdominal em adolescentes, assim, a VFC ¢ uma ferramenta potencial a avalia¢ao do risco para
essas complicagdes nesse estrato etario (BAUM et al., 2013; FARAH et al., 2014). A elevagado
da atividade simpatica e a redugdo da atividade parassimpatica estdo positivamente associadas
aos eventos cardiovasculares, diferente do aumento da modulagdo parassimpatica que atua
como fator cardioprotetor (TASK FORCE, 1996).

De acordo com Malpas (2010), espera-se que, em repouso, haja predominio da
modulagdo cardiaca parassimpdtica, uma vez que em individuos com doencas cardiacas o
comportamento apresentado ¢ de maior modulagdo do ramo simpatico em relagdo ao
parassimpatico. Entretanto, essa ¢ uma condi¢do que esta mais clara nos individuos em repouso
do que em exercicio.

Dentre as técnicas para avaliagdo de impulsos autonémicos, a VFC ¢ considerada como
mecanismo promissor, ndo-invasivo e factivel a pratica diaria (VANDERLETI et al., 2009). A
VFC oscila de acordo com a posic¢do (supina e/ou ortostatica) na qual o individuo se encontra
no momento da avaliagdo (MOLINA et al., 2016). Também oscila de acordo com a condi¢ao
(repouso, estresse, exercicio, entre outras) em que a avaliacdo ocorre (SOARES et al., 2016).
Contudo, o uso da VFC ¢ encorajado em diferentes condigdes fisiologicas, destacando-se a de
vigilia, do sono, de patologia e de EF (VANDERLEI et al., 2009).

Hé evidéncias de que a modulacdo parassimpatica se reduz progressivamente com o
aumento da idade cronoldgica em adolescentes saudaveis (SILVETTI; DRAGO; RAGONESE,
2001). Da mesma forma, o equilibrio simpatovagal sobre o coragdo, indicando, com isso, que
aidade cronologica € um fator de confusdo a avaliacao da VFC (KOICHUBEKOV et al., 2017).
Embora nao haja evidéncias desse mesmo resultado em adolescentes com DMT1, o controle da
idade cronologica agrega maior confiabilidade aos resultados da VFC.

Meétodos padronizados para quantificar a VFC incluem indices estatisticos (dominio de
tempo), indices espectrais de poténcia (dominio de frequéncia) e indices de natureza geométrica
(ndo-lineares), sendo que tanto os lineares (tempo e frequéncia), quanto os nao-lineares
(geométricos), sdao indicadores valiosos da VFC (KOICHUBEKOV et al., 2017
SCHUMACHER, 2004; TASK FORCE, 1996).

Existe relagdo linear direta entre componentes do dominio de tempo e do dominio de
frequéncia, o fato deve-se as relagdes matematicas e fisioldgicas envolvidas nos resultados dos
indicadores de ambos os dominios. Dessa forma, pode haver equivaléncia entre determinados
indices do dominio de tempo e do dominio de frequéncia, mas a observacao criteriosa de quais

indicadores se equivalem ¢ importante. Por outro lado, os métodos do dominio de frequéncia



30

sdo preferidos em relagdo aos métodos do dominio de tempo em pesquisas de curto prazo =
Smin. de avaliacdo (TASK FORCE, 1996).

Um problema na quantificagdo da VFC em exercicio ¢ o sinal do batimento cardiaco
nao-estacionario nessa condi¢do, o que dificulta o uso de parametros lineares (BRENNAN;
PALANISWAMI; KAMEN, 2001). Assim, parametros nao-lineares como alternativas aos
lineares sdo l6cus as novas pesquisas com quantificacdo da VFC durante EF (KOICHUBEKOV
et al., 2017). Nesse sentido, os pressupostos descritos anteriormente sdo importantes para a
escolha dos indices em estudos que monitoram a MAC em condicao de exercicio.

Em seguida, discutir-se-4 principios fundamentais dos indices da VFC que foram

utilizados no presente estudo.

2.3.1 Indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

Os indices do dominio de tempo da VFC apresentam valores de variacdo dos ciclos
cardiacos em determinado tempo (FARAH et al., 2013). Os valores mais comuns submetidos a
analise sdo de origem descritiva (TASK FORCE, 1996). No presente estudo, apenas um indice

do dominio de tempo foi utilizado, conforme descrito a seguir:

e RMSSD: Raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre os iR-R normais
adjacentes.

Classificada como uma das quatro medidas mais confidveis para a avaliacao do dominio
de tempo, a RMSSD indica VFC de curto prazo, de tal modo, ¢ o parametro mais indicado entre
as medidas estatistica do dominio de tempo (TASK FORCE, 1996). De acordo com Farah et al.
(2013), a RMSSD avalia a modulagdo parassimpatica, portanto, quando o indice RMSSD se
reduz, hé reducdo da modulagdo parassimpatica. Jaiswal et al. (2013) também trabalhou com o
mesmo principio, apenas utilizou outro termo para descrevé-lo, ou seja, RMSSD reduzida
caracteriza perda parassimpatica.

A razdo pela qual utilizou-se apenas o indice RMSSD, dentre as possibilidades do
dominio de tempo, ¢ a de que indices dessa natureza sdo pouco indicados para condi¢des de
EF, da mesma forma, os indices do dominio de frequéncia que, por sua vez, nao foram utilizados
(BRENNAN; PALANISWAMI; KAMEN, 2001). De outro lado, indices geométricos — nao
lineares, sdo importantes na condi¢do de exercicio, portanto, foram mais explorados no presente
estudo.

Os parametros geométricos da VFC fornecem informacdes que podem ser analisadas de

forma qualitativa e/ou quantitativa, contudo, no presente estudo, foi dado énfase a avaliagdo
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quantitativa (BRENNAN; PALANISWAMI; KAMEN, 2001). A maior parte dos dados dessa
natureza advém da plotagem de Lorenz, unanimemente conhecida como plotagem de Poincar¢.
Essa plotagem baseia-se em um mapa de pontos estruturados segundo coordenadas cartesianas,
os pontos indicam valores dos iR-R, assim, o ponto do eixo da abscissa representa o iR-R
normal precedente e o ponto do eixo da ordenada representa o iR-R seguinte (VANDERLETI et
al., 2010). Dito de outra forma, a plotagem de Poincaré¢ ¢ um grafico de dispersao no qual ha
R-R; vs. R-Ry+1, sendo R-R;, 0 iR-R precedente e R-Ry+1 0 iR-R sucessivo. Apds a plotagem,
utiliza-se o ajuste de uma elipse sobre o mapa de pontos para obter indices geométricos
(KOICHUBEKOV et al., 2017).

A seguir, destacar-se-a sete indicadores de natureza geométrica — ndo-linear, a saber:

e SD1: Desvio-padrao perpendicular a linha de identidade;
O SD1 ¢ um indice derivado da plotagem de Poincar¢ (BRENNAN; PALANISWAMI;
KAMEN, 2001). Pode ser descrito em palavras simples como: desvio-padrao da variabilidade
instantanea batimento-a-batimento. Assim, ¢ um indicador da atividade parassimpatica do SNA

(VANDERLEI et al., 2010).

e SD2: Desvio-padrdo ao longo da linha de identidade;

Assim como o SD1, o SD2 também ¢ um indice derivado da plotagem de Poincaré
(BRENNAN; PALANISWAMI; KAMEN, 2001). Em outras palavras, o SD2 ¢ o desvio-padrao
a longo prazo dos iR-R continuos, portanto, um indicador global da VFC (VANDERLEI et al.,
2010). Outros autores, como, Koichubekov et al. (2017), também corroboram o descrito
anteriormente para o SD2, e acrescentam que esse indice sofre influéncia tanto da modulagao

simpatica quanto da parassimpatica.

e SD2/SD1: Razao de SD2 entre SD1;

A SD2/SD1 ¢ um indice derivado da plotagem de Poincar¢ (BRENNAN;
PALANISWAMI; KAMEN, 2001). Indica o equilibrio entre as modulacdes simpatica e
parassimpatica (KOICHUBEKOV et al., 2017). Esse indice ¢ utilizado para avaliar a razao
entre a variacdo longa e curta da VFC (VANDERLEI et al., 2010).

e ApEn: Entropia aproximada;
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O indice ApEn ¢ um indicador valioso para o estudo da VFC, principalmente, devido a
capacidade elevada para quantificar a regularidade nas séries temporais, logo, alteragdes nesse
indicador automaticamente apontam anormalidades no sinal (LI et al., 2015).

A ApEn foi desenvolvida por Pincus (1991), e quanto maior for o seu valor, mais
complexo e irregular sdo os sinais da MAC. E um indice que pode ser plotado juntamente com
outro indicador da VFC, assim, permitindo identificar o grau de irregularidade em tal indicador,
ou entdo, também pode ser analisado de forma isolada.

Em suma, o indice ApEn ¢ uma espécie de estimativa baseada na combinacao de trés
componentes (m, 7, N), sendo que m ¢ a dimensdo de incorporagdo (tamanho de janela), r ¢ a
tolerancia (limite estabelecido multiplicado pelo desvio-padrao dos dados brutos) e N pode
assumir diferentes pontos de dados X (1), X (2), X (3), ... X (N) (LI et al., 2015). O mais comum
¢ o uso do valor 2 para m e do valor 0,2 para » (TARVAINEN et al., 2014).

e SampEn: Entropia da amostra;

A SampEn foi desenvolvida como uma alternativa mais avangada do que ApEn para
avaliar a VFC (RICHMAN; MOORMAN, 2000). Em suma, a SampEn foi modificada para que
a dependéncia da extensdo do registro da série ndo fosse presente, algo que era uma limita¢ao
da ApEn. De acordo com Koenig e Thayer (2016), a SampEn ¢ um algoritmo que indica
regularidade na VFC apds a exclusdo de auto fatos. Desse modo, valores mais elevados da
SampEn indicam menor auto semelhanga da série de iR-R. Trata-se de um logaritmico natural
negativo que indica a probabilidade condicional de que duas sequéncias semelhantes para m
pontos se mantenha semelhante para m + 1 pontos, no interior da tolerancia r estabelecida, e

apos a exclusdo de auto fatos (DIMITRIEV; SAPEROVA; DIMITRIEV, 2016).

e DFAal: Andlise de flutuagdo detrendida de curto prazo;

A DFAal ¢ um componente que indica magnitude da VFC, valores mais baixos indicam
maior variabilidade (KOENIG; THAYER, 2016). Desenvolvida por Peng et al. (1995), a
DFAal foi projetada para situagdes nas quais o sinal do batimento cardiaco ¢ ndo-estacionario,
de tal modo, pode ser uma ferramenta de alta relevancia para situagdes de exercicio, mas até o
momento, foi pouco explorada nessas condi¢des. Segundo Routledge et al. (2010), esse indice
¢ uma forma quantitativa de avaliar até que nivel uma série de iR-R ¢ aleatéria em uma
extremidade e correlacionada na outra, e valores maiores do que 1 sdo considerados normais,

porém, a autoria ndo cita para qual condicao fisiologica (repouso ou exercicio) o valor 1 ¢
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referéncia, o que limita o parametro 1 como base, mas ndo limita a exploracdo do indice em

condicdo de exercicio.

e DFA«u2: Analise de flutuagdo detrendida de longo prazo.
A DFAa2 foi desenvolvida por Peng et al. (1995). Os principios de célculo sdo similares
aos do indice DFAal. Todavia, pouco se discutiu sobre a DFA02 em investigagdes sobre a

VFC, fato que torna a interpretacdo da a¢ao fisioldgica da DFAa2 na MAC ainda pouco clara.

2.4 Contribuicdes da Pesquisa para o Desenvolvimento Comunitario

O presente estudo insere-se na linha de pesquisa sobre processos do desenvolvimento
humano em contextos comunitarios, na qual praticas e saberes do desenvolvimento humano em
diferentes contextos sdo articuladas as relacdes com a comunidade. Entendendo que uma
dimensao do ser humano ¢ a saude, sem a qual relagdes com a comunidade ndo ocorrem
satisfatoriamente, o estudo de praticas que visam melhorar condi¢des de satide de sujeitos com
DMT]1, contribui para aperfeigoar relagdes de convivéncia deles com a comunidade em que
estdo inseridos.

Para Ware (1986), a comunidade ¢ uma totalidade organica em constante evolucao,
sendo que um dos objetivos comuns a todos os membros ¢ o bem-estar promovido por melhores
condig¢des de vida e de desenvolvimento. Assim, a medida que se estuda formas de melhorar a
condi¢do de saude de um grupo, ndo esta se estudando unico e exclusivamente elementos que
permeiam o grupo, pois o bem-estar do grupo ¢ um reflexo das condi¢des da comunidade em
seu sentido amplo, ou seja, de todas as pessoas que convivem com esse grupo, da mesma forma,
0 InVerso.

O desenvolvimento humano € um processo de longo prazo, demanda de condi¢des para
que ocorra em sua totalidade, e a comunidade se desenvolve conforme a capacidade que seus
membros possuem para impulsiond-la ao desenvolvimento. Para isso, além de elementos
intrinsecos a comunidade, também ¢ necessario que a gestdo de demandas, de recursos
intelectuais e financeiros, dentre outros, seja efetuada de modo a proporcionar o
desenvolvimento da comunidade que, por sua vez, melhorara o desenvolvimento humano dos
que nela habitam (MARCHIONI, 1997). Nesse sentido, ha uma dependéncia ciclica entre o
processo de desenvolvimento humano e o desenvolvimento da comunidade.

A melhoria de condi¢des de satide da populagao € parte do processo de desenvolvimento
humano, pode a priori se localizar em um grupo especifico, mas no longo prazo, afeta outras

praticas que também promovem o desenvolvimento comunitario. E possivel imaginar um
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processo sequencial: melhora da condi¢do de satde do individuo com DMT1 — melhora das
condi¢cdes (trabalho, saude, qualidade de vida, etc.) do grupo com o qual o individuo com
DMTT1 estabelece relagdes didrias — melhora do processo de desenvolvimento humano —
geracdo do desenvolvimento comunitario.

A Figura 4 resume a argumentacdo do paragrafo anterior.

A: melhora da condigdo de satde do individuo com DMT]1.

B: melhora das condigdes (trabalho, satde, etc.) do grupo com o qual o individuo com DMT]1 estabelece
relagdes de convivéncia diariamente.

C: melhora do processo de desenvolvimento humano.

D: geragdo do desenvolvimento comunitario.

Figura 4 — Contribui¢des da pesquisa para o desenvolvimento comunitario.
Fonte: Elaboragao propria.
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3. METODOLOGIA
3.1 Delineamento da Pesquisa

Trata-se de um estudo quase-experimental. Difundido e incorporado como método de
pesquisa no inicio do século XX, o termo experimental ¢ de origem inglesa, ganhou destaque a
partir desse periodo, principalmente, pela influéncia do grupo de trabalhadores da Estacdo
Experimental de Agricultura de Rothamstead, Inglaterra (VIEIRA, 2006). O estudo
experimental € caracterizado pela observacao empirica e controle de influéncias extrinsecas,
atualmente, ¢ desenvolvido em diferentes areas do conhecimento. A pesquisa passa a ser quase-
experimental quando influéncias extrinsecas ndo sdo completamente anuladas por razdes que
transcendem a exequibilidade do pesquisador. No presente estudo, houve um intervalo de tempo
inter-testes (desfavoravel) que nao foi possivel superar, e elevado o suficiente para caracterizar
o desenho quase-experimental. Desse modo, a ampliacdo linguistica de termos propriamente
experimentais/quase-experimentais ¢ necessaria a compreensdo satisfatoria do estudo, e
utilizar-se-4 como base o livro de Vieira (2006), para ampliar o sentido dos termos especificos
utilizados no presente estudo, a saber:

Unidade de Estudo: corresponde a unidade fisica ou bioldgica da pesquisa de forma
individual (no presente estudo, ¢ cada adolescente participante).

Variavel Resposta: corresponde as caracteristicas observadas ou medidas durante um
experimento (no presente estudo, ¢ a VFC).

Tratamento: corresponde ao fator fixo manipulado, independentemente de ser um
tratamento terapéutico ou ndo (no presente estudo, ¢ o EF).

Nivel de Tratamento: corresponde as categorias do fator fixo manipulado (no presente
estudo, ha dois niveis de tratamento: EFC e EFI).

Covariavel: corresponde as variaveis aleatorias que durante investigagdes anteriores
sobre o tema, demonstraram influenciar a varidvel resposta, dessa forma, passam a ser
controladas. No presente estudo, ha cinco covariaveis, as quais sdo apresentadas na sequéncia:

e Pressao arterial (PALMEIRA et al., 2017);

e IMC —escore z (PALMEIRA et al., 2017);

e Idade cronolégica (KOICHUBEKOYV et al., 2017);

e Aptidao cardiorrespiratoria — VO,max (FARAH et al., 2013);
e Sexo (KOENIG; THAYER, 2016).
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3.2 Unidades de Estudo
As unidades de estudo foram 15 adolescentes com DMT1, atendidos pela Unidade de

Endocrinologia Pediatrica (UEP), do Hospital de Clinicas, da Universidade Federal do Parana.

3.2.1 Critérios de Inclusao e de Exclusdo

Além do critério de inclusdo correspondente a participago ativa do (a) responsavel legal
pela unidade de estudo no processo de tratamento, outros trés critérios foram considerados
como de exclusdo: I) apresentar impedimento fisico, psiquico ou decorrente de morbidade
correlata a0 DMT1 que impossibilitasse a realizacdo do EF; II) auséncia de anuéncia para
participar da pesquisa; e III) desisténcia no decorrer do estudo.

Realizar EF 24h antes, consumir bebida com cafeina 12h antes, fazer uso de alcool e de
diferentes formas de tabaco, bem como de outras drogas ilicitas sdo fatores de confusio para a
avaliagdo da VFC (PALMEIRA et al., 2017). A presenca desses fatores foi anulada pelas
proprias caracteristicas das unidades de estudo. Nao realizar EF e ndo consumir bebida com
cafeina foram orientag@o do jejum de 12h solicitado as unidades de estudo devido aos exames
de rotina concomitantes a realizacdo do estudo. Ja o uso de alcool, diferentes formas de tabaco
e outras drogas ilicitas € foco de rigorosa observagdo da equipe profissional que acompanha os
diabéticos. Desse modo, os critérios citados neste paragrafo foram controlados, mas j& faziam
parte da rotina dos adolescentes com DMT]1, portanto, nao foram solicitagdes exclusivas do

presente estudo.

3.2.2 Procedimentos Eticos

Para o desenvolvimento da pesquisa, foram consideradas todas as incumbéncias éticas
deliberadas pela Resolugdo n°® 466/2012, do Concelho Nacional de Saude (CNS) — Ministério
da Satde (MS) Brasileiro (MH/BNHC, 2012). Termos de Consentimento Livre e Esclarecido
(APENDICE 1) e Termos de Assentimento Livre e Esclarecido (APENDICE II) foram,
respectivamente, utilizados para obten¢ao de anuéncia do (a) responsavel legal pela unidade de
estudo e da propria unidade de estudo. A pesquisa obteve aprovagdo do Comité de Etica em
Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, da Universidade Estadual do Centro-Oeste, deferida sob

o parecer n° 1202475 (ANEXO ).

3.3 Protocolo do Estudo
Durante todos os dias de pesquisa, as unidades de estudo compareceram em jejum (12h)

e sem a aplicagdo da insulina habitual, haja vista que a refeicdo matinal e a aplicagdo da insulina
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foram realizadas no proprio ambulatorio da UEP. No total, cinco dias foram necessarios a
implementagdo do protocolo de pesquisa, para fins de boa compreensdo dos procedimentos

realizados em cada dia, cada data foi representada por uma etapa, a saber:

1° dia = etapa A (inicio da pesquisa);

e 2°dia =-ectapa B (apos 48h da etapa A);
e 3°dia =-etapa C (ap0s 48h da etapa B);
e 4°dia=-etapa D (ap6s 1més da etapa C);
e 5°dia=-ectapa E (apds 48h da etapa D).

O tempo entre etapas do presente estudo foi influenciado por outra pesquisa de maior
porte que ocorreu de forma concomitante, de tal modo, a adequagdo das datas foi efetuada
considerando a melhor forma possivel para desenvolver o presente estudo, porém, sem afetar o
protocolo da pesquisa mestre. Esse fato justifica-se, principalmente, pela necessidade de
aparelhos e procedimentos especificos a conducdo de EF para individuos com DMTI1 de

maneira segura, o que sobrecarrega economicamente as pesquisas nesta linha.

3.3.1 Avaliagdo Preliminar (etapa A)

Na avaliacdo preliminar, entre outras atividades, realizou-se a coleta de sangue para
exames laboratoriais e a identificagdo de informagdes sobre o DMT1. A coleta de sangue foi
realizada utilizando-se a técnica de puncdo venosa. O material resultante desse procedimento
foi submetido a0 método TurbiClin® (Teste Imunoturbidimétrico, TurbiClin, Sdo Paulo, Brasil)
para determinar o nivel de Hemoglobina Glicosilada (HbA1c), utilizada como parametro de
controle glicémico (MACMILLAN et al., 2014). As informagdes do DMT1 foram obtidas dos
registros junto a UEP. Na Tabela 1, sdo descritas caracteristicas do DMT1 nas unidades de
estudo.

Além disso, outras atividades foram realizadas na avaliagdo preliminar. Identificou-se
dados gerais das unidades de estudo (idade cronoldgica e sexo). Realizou-se medidas
antropométricas (massa corporal e estatura). E, efetuou-se a avaliagdo do estado nutricional
(IMC — escore z).

Os dados gerais foram determinados segundo registros da UEP, a idade cronoldgica foi

identificada em anos e o sexo foi definido em masculino ou feminino.
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Tabela 1 — Caracteristicas do diabetes mellitus tipo 1 nas unidades de estudo.

ID TD (anos) TIB TIR HbAlc (%) Glicose* (mg/dL) Insulina* (ug/mL)
01 13,9 Lantus Novorapid 9,5 165 43,0
02 8,2 Lantus Humalog 10,0 238 23,3
03 3,3 Lantus Humalog 13,6 256 17,0
04 4.8 Lantus Novorapid 7,4 362 18,4
05 3,1 Lantus Novarapid 10,9 240 21,8
06 2,1 Lantus Novarapid 10,4 207 19,6
07 12,2 Lantus Humalog 7,4 339 18,0
08 6,7 Lantus Novorapid 7,8 280 17,0
09 6,0 Lantus Novorapid 6,5 243 9.3
10 8,7 Lantus Novorapid 10,6 391 5,2
11 11,3 Lantus Novorapid 12,0 327 13,9
12 3,2 Lantus Novorapid 10,6 365 16,4
13 5,4 Lantus Novorapid 9,7 390 43,1
14 0,9 NPH Novorapid 8,3 146 28,3
15 4,0 Lantus Humalog 10,2 354 13,0
U 6,2 -- -- 9,6 286 20,4
o 3,7 -- -- 1,8 77 10,3

ID: identificador; TD: tempo de diagnostico; TIB: tipo de insulina basal; TIR: tipo de insulina
rapida; HbAlc: hemoglobina glicosilada; *: pré-prandial; u: média aritmética; o: desvio-

padrdo.

Com relagdo as medidas antropométricas. A massa corporal foi quantificada em
quilograma (Kg), para isso, solicitou-se a unidade de estudo que, sem o uso de cal¢ado, com
roupa leve, se posicionasse na plataforma de uma balanca digital portatil Filizola® (Filizola,
Bom Retiro, Brasil), com precisdo de 100g, sendo a média aritmética de duas mensuragdes
invariaveis a 0,2Kg o valor final da massa corporal (TRITSCHLER, 2003). Para quantificar a
estatura em centimetros (cm), solicitou-se para que a unidade de estudo se posicionasse de
acordo com o plano de Frankfurt, sem utilizar calgado, em um estadidmetro portatil WCS®
(WCS, Curitiba, Brasil), com precisao de 0,1cm, sendo a média aritmética de duas mensuracdes
invariaveis a 0,2cm o valor final da estatura (TRITSCHLER, 2003).

O IMC - escore z foi avaliado com critérios da OMS (ONIS et al., 2007). O resultado
final foi quatro categorias, definidas conforme o valor do escore z: baixo IMC (escore z < -2);
eutrofia (escore z > -2 e < +1); sobrepeso (escore z > +1 e <+2); e obesidade (escore z > +2).

Na Tabela 2, sdo descritas caracteristicas gerais das unidades de estudo.
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Tabela 2 — Caracterizacdo das unidades de estudo com informagdes da avaliagdo preliminar.

ID Sexo Idade (anos) MC (Kg)  EST (cm) IMC (escore z) CNOMS

01 F 14,9 54,2 156 0,57 Eutrofia
02 M 15,7 60,0 172 -0,25 Eutrofia
03 M 14,3 61,9 174 0,36 Eutrofia
04 F 13,2 38,0 151 -1,38 Eutrofia
05 M 10,8 37,7 142 0,65 Eutrofia
06 M 10,9 30,7 133 -0,01 Eutrofia
07 M 15,9 42,9 161 -2,14 Baixo IMC
08 F 11,8 38,0 152 -0,87 Eutrofia
09 M 11,5 31,8 140 -0,92 Eutrofia
10 M 13,8 43,9 153 -0,27 Eutrofia
11 F 13,8 63,9 167 0,93 Eutrofia
12 F 11,8 48,7 152 0,93 Eutrofia
13 M 13,2 54,2 151 1,53 Sobrepeso
14 M 13,1 45,7 154 0,15 Eutrofia
15 F 13,4 59,8 160 1,09 Sobrepeso
u -- 13,2 47,4 154 0,02 --

o -- 1,5 10,7 10 0,97 -

ID: identificador; MC: massa corporal; EST: estatura; IMC: indice de massa corporal; CNOMS:
classificagdo nutricional da organizacdo mundial da satide; M: masculino; F: feminino; y: média

aritmética; o: desvio-padrio.

3.3.2 Teste de VO:max (etapa A)

Ap0s a avaliacdo preliminar, a identificagdo do VO,max foi necessaria a elaboragdo das
cargas do exercicio. Para avalid-lo, utilizou-se o protocolo adaptado de Balke em
cicloergdbmetro (ROWLAND, 1990; TANAKA; MONAHAN; SEALS, 2001).

O teste iniciou com carga de 25W e velocidade de 50rpm, elevando-se,
progressivamente (25W), a cada 3min., at¢ que a unidade de estudo atingisse a Frequéncia
Cardiaca Méaxima (FCméx) para a idade, ou ndo sustentasse mais a carga. No mesmo instante
da elevagdo da carga foi avaliada a glicemia capilar com um glicosimetro Roche® (4ccu-Check,
Roche, Risch-Rotkreuz, Sui¢a), sendo que essa avaliagdo também foi realizada 30min. apds o
fim do teste.

Para determinar a FCmax, utilizou-se a equagdo: 208 — 0,7 x idade em anos. Essa
equacao foi validada para adolescentes, bem como utilizada em estudos anteriores com jovens
diabéticos (LUKACS; BARKALI, 2015; MACHADO; DENADALI, 2011).

Durante o teste de VO,max, as unidades de estudo utilizaram um espirOmetro -
analisador de gases portatil Cosmed® (Cosmed K4b2, Cosmed, Roma, Itdlia) e um monitor

cardiaco Polar® (RS 800 CX; Polar OyInc, Kempele, Finlandia).



A Figura 5 exibe uma sintese do teste de VO2max.
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Figura 5 — Estrutura do teste de aptidao cardiorrespiratoria — VOmax.
Fonte: Elaboragdo propria.

Na Tabela 3, sdo descritas informagoes da FCmax e do VO,max das unidades de estudo,

de acordo com valores obtidos no teste de aptidao cardiorrespiratdria.

Tabela 3 — Frequéncia cardiaca maxima e aptidao cardiorrespiratoria das unidades de estudo.

ID FCmix* VOmax** ID FCmax* VO.max** ID FCmax* VO,max**
01 197, 25,1 06 2003 488 11 1983 26,4
02 197,0 42,3 07  196,9 452 12 199,7 31,2
03 197,9 48,1 08  199,7 45,0 13 1987 35,0
04 1987 42,1 09  199,9 46,5 14 1988 38,5
05 2004 32,1 10 1983 40,1 15 198,6 293
u - ~ ~ - ~ 1987 38,3
o - ~ ~ - - ~ 1,0 7,7

ID: identificador; FCmax: frequéncia cardiaca maxima; *: batimento por minuto; VO>max:

consumo maximo de oxigénio; **: mL/kg/min.; u: média aritmética; o: desvio-padrao.

3.3.3 Implantacdo do Sensor Glicémico (etapa A)

Apobs o encerramento do teste de VO,max, foi implantado um sensor de glicose

Medtronic® (Guardian Real-Time, Medtronic, Sdo Paulo, Brasil) nas unidades de estudo, com

0 objetivo de monitoramento continuo da glicose em tempo real depois do exercicio, evitando,

com isso, episddios de hipoglicemia ou hiperglicemia (DEISS et al., 2006).
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3.3.4 Teste de Exercicio Fisico Continuo (etapa B)

O EFC foi realizado em cicloergometro, no periodo matutino, 1h apods a aplica¢ao da
insulina e da ingestdo da refeicao matinal (café da manha). O exercicio consistiu em pedalar
por 30min., sem interrup¢ao e com intensidade moderada (60% do VO,méx). A determinacao
da intensidade para cada unidade de estudo foi com base no VO.méx obtido a priori, na etapa
A (Tabela 3) (GUELFI et al., 2007). No teste de EFC também houve monitoramento cardiaco
e glicémico, porém, dessa vez, a glicemia foi monitorada de forma continua, com o sensor de
glicose que havia sido implantado na etapa A.

A Figura 6 exibe uma sintese da estrutura do teste de EFC.
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Figura 6 — Estrutura do teste de exercicio fisico continuo.
Fonte: Elaboragdo propria.

3.3.5 Troca do Sensor Glicémico (etapa C)
Nesta etapa as unidades de estudo retornaram a UEP, com a finalidade de trocar o sensor

de glicemia que havia sido implantado na etapa A.

3.3.6 Teste de Exercicio Fisico Intermitente (etapa D)

O teste de EFI foi realizado com as mesmas caracteristicas do teste de EFC, em
cicloergdmetro (ver etapa B), exceto uma tUnica diferenga: houve a inclusdo de 10seg. de
pedalada com alta intensidade (=100% do VO:max) a cada Smin. de exercicio, totalizando

cinco momentos de alta velocidade em 30min. de exercicio, assim, caracterizando o EFI
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(GUELFTI et al., 2007). No EFI também houve monitoramento glicémico continuo, assim como
monitoramento cardiaco no decorrer do teste.

A Figura 7 apresenta uma sintese da estrutura do teste de EFI.
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Figura 7 — Estrutura do teste de exercicio fisico intermitente.
Fonte: Elaboragao propria.

3.3.7 Retirada do Sensor Glicémico (etapa E)

Nesta etapa as unidades de estudo retornaram a UEP para retirar o sensor glicEmico que
havia sido implantado na etapa C.

A pressao arterial foi aferida antes e apds todos os testes descritos no protocolo com um
equipamento semiautomatico Omron® (Omron HEM 705CP, Omron, Shangai, China)
(MARTINMAKI et al., 2008). As configuracdes de dimensdo do equipamento para
adolescentes foram observadas, bem como as demais orientagdes de aferigdo estabelecidas na
Diretriz das Sociedades Brasileiras de Cardiologia, Hipertensdo e Nefrologia (SBCHN, 2011).

Todos os procedimentos citados no protocolo de pesquisa foram realizados por

profissionais da UEP, devidamente habilitados para as respectivas atividades.

3.4 Avaliacio da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

As informagdes da VFC foram obtidas dos registros do monitor cardiaco, utilizado
durante os testes de EFC e EFI (ver etapas B e D do protocolo, respectivamente). Esse tipo de
monitor processa o sinal cardiaco com frequéncia de 1.000Hz e precisdo de 1ms. A avaliacao

ocorreu no periodo matutino, mais precisamente, entre 7:00 e 11:00h, na UEP, local que
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apresenta temperatura ambiente estadvel (=23-24°C). Essas caracteristicas (hordrio e
temperatura) foram citadas em pesquisa anterior da VFC em sujeitos com DMT1 (JAISWAL
etal., 2013).

Em seguida, utilizou-se o software Kubios®, versdo 3.0.2 (Kubios HRV Standard,
Biosignal Analysis and Medical Imaging Group, Joensuu, Finlandia) para leitura e
processamento das informacgdes a priori gravadas pelo monitor cardiaco (TARVAINEN et al.,
2014).

Considerando que as informagdes (iR-R) gravadas pelo monitor cardiaco foram
organizadas em um arquivo com extensdo XLSX, realizou-se mais sete passos até a obtencao

dos dados finais da VFC, a saber:

I.  Leitura do arquivo XLSX com iR-R utilizando o programa Excel® (Microsoft Office
Excel 2016, Microsoft, Redmond, Estados Unidos) (AP]::NDICE 11I);
II.  Exportagio do iR-R do programa Excel® para um arquivo de texto separado por
tabulagdes — TXT (APENDICE IV);
III.  Importacdo do arquivo TXT com séries temporais do iR-R pelo software Kubios®
(APENDICE V);
IV.  Plotagem do iR-R (APENDICE V1) ¢ da FC (APENDICE VII) pelo software Kubios®;
V.  Anilise do dominio de tempo da VFC pelo software Kubios®, para obter o indice
RMSSD (APENDICE VIII);
VL. Andlise nio-linear da VFC pelo software Kubios®, para obter indices ndo-lineares e
geométricos (APENDICE IX);
VII.  Exportacdo da pagina de resultados da VFC do sofiware Kubios® para um arquivo

Portable Document Format — PDF (APENDICE X).

Realizou-se os sete procedimentos supracitados para as informagdes do monitor
cardiaco de cada unidade de estudo, bem como para cada tipo de exercicio (EFC e EFI). Dessa
forma, os dados gerados pelo software Kubios® nas paginas em PDF foram, posteriormente,
tabulados em um novo banco de dados.

A obtengdo dos indices da VFC exige critérios especificos, os quais sdo aplicados a
medida que os sete procedimentos citados anteriormente transcorrem. Nesse sentido, os

critérios que foram aplicados no presente estudo sdo descritos na sequéncia.
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3.4.1 Avaliacio dos Indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
e Entrada e pré-processamento de dados:

As séries de iR-R originais foram corrigidas pelo método de taxa de interpolagio spline
cubica, com amostragem equidistante de SHz, conforme utilizado em estudo anterior da VFC
em condi¢do de EF (MARTINMAKI et al., 2008).

A remocdo da tendéncia foi realizada pelo método de suavizacdo a priori
(TARVAINEN; RANTA-AHO; KARJALAINEN, 2002). Para isso, o parametro Lambda foi
fixado no valor 300 (A = 300), conforme Koichubekov et al. (2017).

A correcgdo de artefatos (batimentos ectopicos prematuros) foi efetuada (TASK FORCE,
1996). Os cinco limites de corre¢do descritos a seguir foram considerados como base: muito
baixo (0,45seg.); baixo (0,35seg.); médio (0,25seg.); forte (0,15seg.); e muito forte (0,05seg.).
Para fins de padronizagdo da anélise, o filtro com limite forte foi aplicado em todas as séries

(JARRIN et al., 2012).

e Amostra de iR-R:
A amostra de iR-R foi obtida pela técnica de amostra simples. Entende-se por amostra
o intervalo de tempo padrio cujo a analise sera efetuada, ja o nimero de amostras ¢ a quantidade
de intervalos incluidos (TARVAINEN et al., 2014). Considerando que ambos os testes (EFC e
EFI) tiveram duragdo de 30min., utilizou-se o nimero de amostra = 1, e o intervalo de tempo

padrdo = 1.800seg.

e Anilise do indice do dominio de tempo — RMSSD (APENDICE VIII):
O indice RMSSD apresenta critérios preliminarmente definidos no sofiware Kubios®,

conforme orientacdes para equipamentos dessa natureza (TASK FORCE, 1996). Mais detalhes
sobre o indice ja foram citados, (ver secdo Revisdo de Literatura; subsecdo Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca; item Indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca). A seguir, hd uma
descrig¢do sintética de como interpreta-lo, segundo sua principal fungao fisioldgica no memento
de relatar resultados:

v" RMSSD (ms): Avalia a modulagdo parassimpatica, quanto — + perda parassimpatica.

e Analise dos indices ndo-lineares — geométricos (APENDICE IX):
Exceto SD1, SD2 e SD2/SD1, que possuem principios estatisticos predefinidos, os

demais indices nao-lineares foram configurados segundo parametros literarios. Com relacdo a

ApEn e a SampEn, a dimensdo de incorporagdo (m) foi definida para o valor 2 (m = 2), e a
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tolerancia (r) para 0,2 x o desvio-padrdo (r=0,2 x ), conforme Dimitriev, Saperova e Dimitriev
(2016).

Para a DFAal, o intervalo (4—11 batimentos) utilizado por Tulppo et al. (2001) em
condicdo de exercicio (30min.) foi aplicado & analise. J4 para a DFAa2, considerou-se o
intervalo de 12—64 batimentos.

A seguir, hd uma listagem dos indices ndo-lineares utilizados no presente estudo, bem
como uma forma sintética de como interpreta-los no momento de relatar resultados:

v' SDI (ms): Avalia a atividade parassimpatica do SNA;
SD2 (ms): Avalia a VFC de forma global;
SD2/SD1 (razdo): Avalia o equilibrio entre as modulagdes simpatica e parassimpatica;
ApEn (magnitude absoluta): Avalia regularidade nas séries de iR-R;
SampEn (magnitude absoluta): Avalia regularidade nas séries de iR-R apds corregao;

DFAal (magnitude absoluta): Avalia magnitude da VFC, quanto — + variabilidade;

AN N N N RN

DFA02 (magnitude absoluta): Ainda nao possui fung¢do fisiologica clara na literatura.

Todos os critérios aplicados a avaliacdo dos indices da VFC no presente estudo, estdo

sintetizados de forma objetiva no APENDICE XII.

3.5 Analise de Dados

A andlise dos dados foi realizada na versdo 23 do Pacote Estatistico Para as Ciéncias
Sociais (SPSS®, Chicago, Estados Unidos). Na descri¢do preliminar dos resultados, empregou-
se medidas de tendéncia central (média e mediana) e de variabilidade (desvio-padrao e intervalo
inter-quartil). Para evitar transformacdes logaritmicas em determinados indices da VFC no
momento de comparar medidas, utilizou-se de forma direta o teste ndo-paramétrico de
Wilcoxon, com base no contraste de posto médio. A analise de influéncia do tipo de exercicio
nos indices da VFC foi realizada com Analise de Covariancia (ANCOVA), apenas em indices
com Hipotese Alternativa (H1) aceita na comparacdo de medidas. Foi controlado fatores
aleatorios (covariaveis) durante a estimativa de parametros. A probabilidade de erro a bicaudal

de 5% foi utilizada em todas as andlises (FIELD, 2009).

3.6 Panorama da Pesquisa
Para fins de boa compreensao do estudo, elaborou-se dois esquemas explicativos. No

primeiro, as terminologias proprias da pesquisa Experimental foram utilizadas (Figura 8). Ja no
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segundo, as terminologias propriamente experimentais foram substituidas pelos componentes

reais do presente estudo (Figura 9).

Fator Fixo Manipulado Variavel de Estudo
Tratamento > Unidade de Estudo | Resposta >
Causa Efeito

Y

Grau de controle

Fator Aleatorio
Covariavel

A

Influéncia Intrinseca

Figura 8 — Panorama da pesquisa com terminologias experimentais.

Continuo e Intermitente indices da VFC
Exercicio Fisico > Unidade de Estudo | VEC >
Causa Efeito

D

Pressdo arterial;

IMC — escore z;

Idade cronoldgica;

Aptidao cardiorrespiratéria;
Sexo.

Fator Aleatorio
Covariavel

Influéncia Intrinseca

Figura 9 — Panorama da pesquisa com terminologias experimentais substituidas por

componentes reais do estudo.

Para melhor compreensao dos resultados apresentados na proxima se¢éo, o APENDICE
XI, com uma sintese da funcdo fisioldgica de cada indice da VFC, pode ser consultado de forma

concomitante.
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Na Tabela 4, uma sintese de informagdes sobre as unidades de estudo ¢ apresentada.

Esses resultados foram obtidos na avaliagao preliminar e no teste de VO max (etapa A).

Tabela 4 — Descritivos gerais das unidades de estudo (etapa A).

Variavel U o Md 1IQ
Idade (anos) 13,2 1,6 13,3 2,6
Massa corporal (Kg) 47,4 11,0 45,7 21,8
Estatura (cm) 1545 11,2 153,0 10,0
Indice de massa corporal (escore z) 0,02 1,01 0,15 1,80
Pressao arterial sistolica (mmHg) 95,0 6,2 90,0 10,0
Pressdo arterial diastolica (mmHg) 57,3 7,9 60,0 10,0
Hemoglobina glicosilada (%) 9,6 1,9 10,0 2,8
Glicose pré-prandial (mg/dL) 286,8 80,4 280,0 124,0
Insulina pré-prandial (ug/mL) 20,4 10,6 18,0 9,4
Frequéncia cardiaca maxima (bpm) 198,7 1,1 198,7 1,8
Consumo maximo de oxigénio (mL/kg/minuto) 38,3 8,0 40,1 14,0

u: média aritmética; g: desvio-padrdo; Md: mediana; I1Q: intervalo inter-quartil.

Na Tabela 5, sdo apresentados resultados descritivos da VFC, os quais foram obtidos

durante o teste de EFC (etapa B). Esses dados estio estruturados para o indice RMSSD e indices

ndo-lineares, respectivamente.

Tabela 5 — Variabilidade da frequéncia cardiaca no exercicio fisico continuo (etapa B).

Indices da VEC U o Md 11Q
RMSSD (ms) 81,06 8,41 81,29 7,14
SD1 (ms) 57,40 5,96 57,58 5,04
SD2 (ms) 27,96 2,28 26,89 3,45
SD2/SD1 (razao) 0,49 0,03 0,49 0,00
ApEn (*) 1,10 0,09 1,13 0,04
SampEn (*) 1,41 0,22 1,45 0,16
DFAal (*) 0,12 0,02 0,12 0,01
DFA02 (*) 0,01 0,01 0,01 0,00

VFC: variabilidade da frequéncia cardiaca; u: média aritmética; o: desvio-padrdo; Md:

mediana; 11Q: intervalo inter-quartil;, RMSSD: raiz quadrada da média do quadrado das

diferencas entre os intervalos R-R normais adjacentes; SD1: desvio-padrao perpendicular a

linha de identidade; SD2: desvio-padrdo ao longo da linha de identidade; SD2/SD1: razdo de

SD2 entre SD1; ApEn: entropia aproximada; SampEn: entropia da amostra; DFAal: analise de

flutuagdo detrendida de curto prazo; DFAa2: anélise de flutuagdo detrendida de longo prazo; *:

avaliado pela magnitude absoluta.
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A Tabela 6 descreve resultados da VFC durante o teste de EFI (etapa D), os quais

também estdo estruturados para o indice RMSSD e indices ndo-lineares, respectivamente.

Tabela 6 —Variabilidade da frequéncia cardiaca no exercicio fisico intermitente (etapa D).

Indices da VFC U o Md 11Q
RMSSD (ms) 81,88 4,59 81,59 5,00
SD1 (ms) 57,98 3,25 57,76 3,55
SD2 (ms) 28,16 2,30 28,02 3,10
SD2/SD1 (razio) 0,49 0,03 0,50 0,05
ApEn (*) 1,00 0,09 1,00 0,11
SampEn (*) 0,89 0,26 0,92 0,36
DFAal (*) 0,12 0,03 0,12 0,03
DFAa2 (*) 0,01 0,01 0,01 0,01

VFC: variabilidade da frequéncia cardiaca; u: média aritmética; o: desvio-padrdao; Md:
mediana; IIQ: intervalo inter-quartil; RMSSD: raiz quadrada da média do quadrado das
diferengas entre os intervalos R-R normais adjacentes; SD1: desvio-padrdo perpendicular a
linha de identidade; SD2: desvio-padrao ao longo da linha de identidade; SD2/SD1: razdo de
SD2 entre SD1; ApEn: entropia aproximada; SampEn: entropia da amostra; DFAal: andlise de
flutuacdo detrendida de curto prazo; DFAa2: anélise de flutuacdo detrendida de longo prazo; *:

avaliado pela magnitude absoluta.

A Figura 10 exibe resultados da comparacdo dos indices da VFC entre EFC e EFI. Todas
as comparacdes estdo baseadas na distribuicdo ndo-paramétrica. Graficos de caixas (boxplot)
com valores de mediana apresentam o comportamento de cada variavel, conforme a ordem das
medidas (1*: EFC; 2*: EFI). Embora haja dois tipos de exercicio, as avaliagdes foram efetuadas
nas mesmas unidades de estudo, em periodos sequenciais e diferentes, assim, a probabilidade
de erro esta baseada na diferenca de posto médio de Wilcoxon.

Quanto ao dominio de tempo da VFC, representado pelo indice RMSSD no presente
estudo, nao houve diferenca significativa entre EFC e EFI. Para os indices ndo-lineares e
geométricos, apenas a ApEn e a SampEn ndo apresentaram medidas iguais nos dois tipos de

exercicio.
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Figura 10 — Comparacao dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca ndo normalizados
entre exercicio fisico continuo (etapa B) e intermitente (etapa D).
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Na Tabela 7, sdo exibidos resultados da influéncia do tipo de EF sobre os indices da
VFC com H1 aceita na Figura 10. E possivel observar a elevagdo provocada pelo EFC em
relagdo ao EFI nos indices ApEn e SampEn, assim como o grau de variabilidade da estimativa,

apos o controle de fatores aleatdrios.

Tabela 7 — Influéncia do exercicio fisico continuo e intermitente nos indices da variabilidade

da frequéncia cardiaca.

. . Indice da VFC
" %
Tipo de Exercicio Modelo ApEn (*9) SampEn (*¥)
B (IC95%) — —
Intermitente p — —
R? — -
B (IC95%) 0,10 (0,04 —0,17) 0,52 (0,33 -0,71)
Continuo p 0,031 0,001
R? 0,42 0,61

*: corrigido por fatores aleatorios (sexo, indice de massa corporal — escore z, idade cronoldgica,
consumo maximo de oxigénio e pressdo arterial sistélica); VFC: variabilidade da frequéncia
cardiaca; ApEn: entropia aproximada; **: magnitude absoluta; SampEn: entropia da amostra;
B: coeficiente beta ndo-padronizado; IC95%: intervalo de confianga de 95%; p: probabilidade

de erro alfa; R?: coeficiente de determinacao.
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5. DISCUSSAO

Os resultados descritivos para os indices da VFC, conforme o tipo de exercicio, sdo
informacdes importantes. Em geral, houve pouca influéncia do tipo de exercicio na modulagao
autonOmica, uma vez que apenas dois indices ndo-lineares foram diferentes.

Do ponto de vista literario, o indice RMSSD ¢ um marcador da modulacio
parassimpatica do SNA (TASK FORCE, 1996). Portanto, espera-se que ocorra redu¢do desse
indice quando o individuo entra na condi¢do de exercicio, pois a atividade parassimpatica ¢
superada pela simpatica nessa situacdo, devido ao organismo exigir elevagao da FC
(MICHAEL; GRAHAM; DAVIS, 2017). De acordo com dados do presente estudo, ndo ha
diferenga na redu¢do da modulagdo parassimpatica medida com RMSSD quando individuos
com DMT1 realizam 30min. de EFC em relagdo a EFI (com a mesma duragdo). A partir disso,
pode-se sugerir similarmente que, a redu¢do da VFC a medida que o exercicio transcorre € igual
para EFC e EFL.

O indice SD1 também ¢ uma técnica utilizada para avaliar modulagao parassimpatica
da MAC. Nesse sentido, um ponto observado sem grande esfor¢o intelectual nos resultados do
presente estudo, ¢ a equivaléncia de determinados indices da VFC (TASK FORCE, 1996). Os
marcadores SD1 e RMSSD pertencem a dominios da VFC diferentes, mas o que os separa ¢
apenas o principio matematico (ndo o fisiologico), que pode ser observado no intervalo escalar
da unidade de medida (Figura 10). Essa equivaléncia fica clara ao observar valores de
probabilidade de erro para diferenca entre os dois tipos de exercicio para esses dois indices
(SD1 e RMSSD).

A VFC global (SD2), bem como o equilibrio entre modula¢des simpatica e
parassimpatica (razdo SD2/SD1), ndo foram afetadas pela forma do exercicio, isso €
identificado a medida que os indices SD2 e razdo SD2/SD1 ndo foram diferentes para EFC e
EFI. J& a regularidade da série do iR-R foi afetada pela forma do exercicio (Figura 10).
Considerando que tanto a ApEn como a SampEn avaliam a regularidade da série temporal,
ambos os indices foram discrepantes entre EFC e EFI. Além disso, houve uma influéncia mais
intensa do tipo de EF sobre a SampEn (Tabela 7).

O principio fisioldgico da ApEn e da SampEn ¢ o de que quanto maior for o valor da
magnitude absoluta, mais irregular sao os sinais da MAC (LI et al., 2015). Portanto, o presente
estudo pressupde que uma sessao com 30min. de EFC produz maior irregularidade no sinal da
MAC, comparativamente a uma sessdo de EFI com as mesmas caracteristicas. Ao mesmo
tempo, sugere que picos de elevacdo da FC, comuns ao EFI, ndo produzem alteragdo na

regularidade da MAC durante o exercicio, ou seja, a regularidade ou irregularidade do sinal ¢
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independente de leves alteragdes na FC nessa forma de EF (possivelmente, devido a maior
atuacdo da MAC simpatica no EFI, o que teoricamente gera mais regularidade no iR-R). No
entanto, o presente estudo possui um elevado tempo de intervalo entre os dois testes de
exercicio, e mais pesquisas sao necessarias para corroborar essas diferengas.

Maior MAC parassimpatica e menor MAC simpdatica sdo visualizadas de forma
concomitante a0 VOméx, ou seja, ha uma relagdo causal entre VO,méax e MAC em jovens
(MICHELS et al., 2013). No presente estudo, os resultados de influéncia do EFC e EFI nos
indices ApEn e SampEn (Tabela 7), podem ser compreendidos com essa influéncia anulada,
uma vez que o VO2max foi controlado.

A partir da DFAal, € possivel quantificar a magnitude da VFC, e valores mais baixos
indicam maior VFC (KOENIG; THAYER, 2016). Segundo esse principio, sugere-se que, em
uma sessdo de 30min. de EFC e de EFI para adolescentes com DMT1, ndo ha alteracdo
relevante na magnitude da VFC entre essas duas formas de exercicio (Figura 10). Aponta-se
isso como uma hipotese a ser melhor explorada por pesquisas futuras, ndo é possivel avangar
para além disso diante da metodologia do presente estudo.

Jaiswal et al. (2013) avaliaram a RMSSD durante EF em adolescentes com DMT]1, e
constataram valor médio de 63,7ms. Além disso, os autores utilizaram um grupo controle (sem
DMT1), o que os possibilitou apontarem diferengas significativas para a RMSSD (média de
79,7ms; p<0,001) em relagdo ao grupo com DMTI. Desse modo, Jaiswal et al. (2013)
apontaram menor MAC parassimpatica na presenga em relagao a auséncia do DMT1 durante o
EF. No presente estudo, os valores médios para RMSSD durante EFC (Tabela 5) e EFI (Tabela
6), foram mais proximos do grupo controle da pesquisa de Jaiswal et al. (2013). Isso pode ter
sido em razao dos adolescentes participantes do presente estudo terem maior envolvimento com
EF (os adolescentes ja praticavam exercicio antes do presente estudo ser desenvolvido), o que
sabidamente aumenta as chances de elevar a VFC (aumentar a RMSSD) durante uma nova
sessdo, sendo, inclusive, um comportamento relevante nessa faixa etaria devido ao que sera
discutido na sequéncia.

Cheng et al. (2003) avaliaram a importincia da Frequéncia Cardiaca de Recuperacdo
(FCR) [FCmax - 5min. de recuperagdo] apds exercicio maximo como preditor de doengas
cardiovasculares, para isso, desenvolveram uma coorte (mediana de 14,9 anos) incluindo 2.333
homens adultos e idosos com diabetes (entre 23 e 79 anos; média de 49,4 anos), sendo
considerado diabetes quando o nivel de glicose plasmatica em jejum foi >126mg/dl. Nesse
contexto, a autoria destacou que uma menor FCmax implica menor FCR, como consequéncia,

individuos com menor FCR apresentaram significativamente maior hazard ratio (razao de risco
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para morte) por doengas cardiovasculares ao longo da coorte. Segundo Cheng et al. (2003),
aumentos tanto na VFC como na FCR podem ser potencialmente otimizados pelo treinamento
fisico/exercicio, e ha importancia da pratica de EF desde a juventude-adolescéncia, mesmo no
diabetes, sob a pena de esses individuos ja iniciarem a vida com claras desvantagens no
comportamento cardiovascular mais saudavel que serd avaliado no futuro (adultos e idosos).

Tulppo et al. (2001), observaram elevagao significativa da ApEn (1,04 para 1,11) e da
DFAal (1,00 para 1,37), com exercicio (30min.) de intensidade moderada em individuos
saudaveis. Isso indica que o exercicio influenciou esses dois parametros da VFC. Com relagao
a ApEn, no presente estudo, observou-se valor mediano similar durante o EFC, ja o valor
mediano durante o EFI foi proximo do valor de repouso identificado por Tulppo et al. (2001).
De outro lado, a DFAal observada no presente estudo, tanto no EFC como no EFI, ficou
inferiormente distante dos valores identificados em repouso ¢ em exercicio por Tulppo et al.
(2001). Na presente pesquisa, ndo ha margem para atribuir a queda da DFAal a pratica do EF,
uma vez que nao foi possivel quantificar dados da DFAal em repouso com a mesma espessura
de janela dos testes de exercicio, de tal modo, inviabilizando a obtencdo de um valor mediano
em repouso com fidedignidade. Logo, os adolescentes com DMT1 podem ter iniciado tanto o
EFC quanto o EFI com valores de DFAal baixos.

Por outro lado, os valores medianos (Figura 10) foram muito inferiores aos do estudo
de Tulppo et al. (2001), e considerando que se trata de magnitude da VFC (DFAal), valores
baixos indicam mais VFC, isto é, houve menor perda de MAC parassimpatica durante os
exercicios realizados com os diabéticos, haja vista que a duragdo do exercicio foi a mesma
(entre o estudo de Tulppo et al. (2001) e o presente estudo). Ao inverter o raciocinio, sugere-se
que a ativacdo da modulagdo simpatica cardiaca, estimulada principalmente por ergorreflexo
durante o exercicio, pode ter sido retardada nos diabéticos avaliados pela presente pesquisa, ja

que Tulppo et al. (2001) avaliaram adolescentes saudéveis.

5.1 Limitacoes da Pesquisa

e Inevitavelmente, o tempo de intervalo entre os testes de EFC e EFI foi elevado em
relag¢@o ao ideal para estudos experimentais.

e As caracteristicas das unidades de estudo (adolescentes com DMTI1) devem ser
consideradas ao interpretar resultados do presente estudo, sobretudo, se ao interpreta-
los, o interesse for comparar com unidades de estudo diferentes.

e Nao foi possivel comparar dados da condigdao de repouso, tampouco houve um grupo

controle. Portanto, ndo ¢ possivel ampliar os resultados do presente estudo para além do
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contraste dos indices da VFC entre EFC e EFI, bem como da influéncia dos dois tipos

de EF nos indices da VFC no momento do esforgo (testes de EF).

5.2 Pontos Positivos da Pesquisa

O estudo avaliou a resposta aguda da MAC durante duas formas de EF em adolescentes
com DMT1, desse modo, um ponto importante fica reservado ao publico avaliado, uma
vez que o gerenciamento de EF envolve procedimentos especificos para a inser¢ao
segura do individuo com DMTI1 a prética, razdo pela qual pesquisas nesta linha
geralmente encontram dificuldades econdmicas.

A pesquisa também observou criteriosamente a condi¢do (durante EF) como foi gravado
o sinal da MAC (iR-R), a qual ¢ considerada ndo-estaciondria, assim, um segundo ponto
importante fica reservado a utiliza¢dao de indices da VFC (método intermediario para

acessar a MAC) recomendados para essa condigao.

5.3 Pesquisas Futuras

A andlise dos indices da VFC com mais de uma amostra de iR-R (divisdo da janela
espectral de 30min. em janelas com menor duragdo), podera revelar mais informagoes
sobre a MAC tanto no EFC como no EFI.

A avaliagao da MAC com VFC em unidades de estudo com DMT] utilizando formas
de EF diferentes das exploradas no presente estudo serdo relevantes, e poderdo utilizar
resultados do presente estudo para comparar dados.

Uma pesquisa com os mesmos protocolos de EFC e EFI utilizados no presente estudo,
em adolescentes sem DMT]I, contribuira para identificar alteragdes decorrentes da

DMTI1 na MAC.
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6. CONCLUSAO

De modo geral, a resposta aguda da MAC foi pouco determinada pelo tipo de EF. O
indice RMSSD (dominio de tempo da VFC) nao foi diferente entre uma sessao de 30min. de
EFC e de EFI para adolescentes com DMT1. Com relagao aos indices ndo-lineares, houve
diferenga apenas na magnitude mediana absoluta da ApEn e da SampEn. O EFC elevou tanto
a ApEn (B: 0,10; 1C95%: 0,04 — 0,17; p: 0,031), como a SampEn (B: 0,52; 1C95%: 0,33 — 0,71;
p: 0,001), em relacdo ao EFI. Essas diferengas pressupdem que o EFC produz maior
irregularidade no sinal (iR-R) da MAC.

De acordo com a estrutura (metodologia e resultados) do presente estudo, ha indicios de
que o EFC sobrecarregou menos a MAC. A maior irregularidade do iR-R no EFC, indica mais
atuacdo da MAC parassimpatica, a qual busca interpor processos regulares da atividade
autondmica simpatica, assim, desestabilizando a regularidade na série temporal do iR-R. Essa
informagdo pode ser valiosa academicamente, e aponta lécus as novas pesquisas para
corroboré-la, sobretudo, devido ao desenho quase-experimental da presente pesquisa.

A importancia do resultado vem na seguinte dire¢do: sabidamente adolescentes com
DMTI1 tém propensdo a baixa resisténcia cardiaca para o EF, assim, do ponto de vista da
influéncia sobre a MAC (estritamente, excluindo qualquer forma de estabilidade glicémica
gerada pelo tipo de EF no DMT1), a alteracao observada na regularidade (ApEn e SampEn) da
VFC (iR-R), indica que o EFC pode ser mais recomendado para individuos com DMT1. Em
outras palavras, o EFC sobrecarrega menos a MAC do que o EFI em uma sessdo com a mesma

duracao.



APENDICES
APENDICE I — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

uoseravoectmcas s EBSERN une EEA
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1) TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos seu filho (2) ou dependente para parlicipar de um estudo
Intitutado: “A influéncia do horério de pratica de exercicio aerobio continuo e
intermitente, relacionado a insulinoterapia, na resposta glicémica de criancas e
adolescentes com diabetes mellitus tipo 17 que ira ajudar a conhecer ©
comportamento da glicemia do diabético guando o mesmo pratica exercicio
fisicos aerdbios, auxiliandc assim em maior seguranga e trariquilidade nestas
situagdes.

O objetivo deste estudo e descobrir se ha um intervalo entre a aplicacao
da insulina e a realizacaoc de exercicio aerchio, continuo e intermitente que seja
mais segure para o paclente, com menor chance de ocarrer hipoglicemia loge
apts o exercicio e\ou horas depois,

Durante a pesquisa em todos os dias de testes, o participante devera vir
até a UEP em Jejum e sem a aplicagao da insulina usual. A aplicagdo da
insulina e o café da manha serao realizados no ambulatério da UEP e o café da
manha sera fornecido pelos pesquisadores.

Caso seu filho (3) ou dependente participe da pesquisa seré necessano
comparecer no ambulatério da Unidade de Endocrinolagia Pediatrica (UEP) do
Hospital de Clinicas, pelo menos 4 vezes assim distribuidas:

No primeiro dia havera uma série de avaliagbes: pesc e estatura, (com o
paciente em pé, descaigo e com roupas leves) circunferéncia da cintura (
medida com fita métrica), composigao corporal {atraves do aparelho de DEXA,
onde o pacienta permanece deitado com roupas leves durante o teste), além
da coleta de sangue para exames laboratoriais,neste proczdimento podera
ocerrer dor no local da purcao e posteriormente existe o risco do aparecimento
de hematoma no local da coleta, orientamos a ndo realizar esforgo fisico com o
brago de realizagac da pungac para evitar o hematoma.

Logo apos serd felto o teste de capacidade aerdbia do participante,
neste teste ele(a) ira pecalar por cerca de 20 minutos usando um monitor
cardiaco (retégio € cinta colocada na regido do térax) e uma mascara cobrindo
a boca e nariz (espirometro). O paciente devera pedalar na velocidade de 25
km\h e a cada 3 minulos um aumento progressivo da carga acontecera, ou
seja, o "peso dos pedais’ aumentara.No mesmo instante serao feitas
avaliagbes de glicemia caoilar, que sera repetida apéds 30 minutos do final do
teste. £ importante lembrar que, devido ao esforgo fisico & possivel que 0
participante sinta cansago, o gue é normal e pode séer aliviaco com repouso e
alimentacac adequada. Em relagadc as avaliagdes de glicem:a capitar, apesar
de ser um procedimento de rotina para o diabético pode ocorrer dor no
momento da pungao.Também destaca-se que podem ocorrer hipoglicemias
‘apds o exercicio, porém o paciente estara utilizando o manitor continuo de
glicemia que avisara a ocorréncia de hipoglicemia por melo de um sinal sonoro,
para gue sejam tomadas as providéncias necessarias.

Neste mesmo dia serd implantado um sensor de glicose (pode ocorrer
um pouco de dor no momento da insercao do cateter do sensor e/ou alergia
dermatoldgica ao adesivo utlizade para fixar o sensor) que ird monitorar a




glicose continuamente, assim serd possivel observar se houve ou nao
hipoglicemias ou hipergicemias. Depois de 48 horas, o avaiiado ira retornar
para ¢ primeiro teste.

O primeiro teste sera realizado uma hora ag6s a apiicagao da
insulina e ingestac do czfé da manha e o participante tera cue pedalar durante
30 minutos com a mesma intensidade e velocidade, a qual sera equivalenie a
50 — 60 % da sua capacidade maxima. Novamente serdo fzitas avaliagbes da
glicemia capilar por meic de uma pequena puncac no dedo da m&o a cada trés
minutos e a frequéncia cardiaca serad monitorada durante todo o teste por meio
do uso do monitor cardiaco, lembramos gue sera verificadz a pressao arterial
do participante antes e adds todes os testes.

Apods este teste o paciente retornard em 2 dias pare trocar o sensor e
realizar o segundo teste que sera idéntico ao primeire, porém sera realizado
duas horas ap6s a aplicagao de insulina e ingestao do café da manha.

.No més seguinte, o participante devera retornar e realizar os mesmos
procedimentos, porém cesta vez com exercicios aerobios intermitentes, que
sera realizado da mesma foerma que os testes anteriores (de exercicio aerdobio

continuo), porém serao inclusos 05 momentos de alta veloddade com duragao

de 10 segundos a cada § minutos de pedalada. Dois dias apos o ultimo teste o
participante ira retornar para retirada do sensor e eventuais esclarecimentos

Os beneficios esperados desta pesquisa sao: methcr conhecimento do
comportamento da glicemia do participante em exercicic fisico e repouso,
maior seguranga no momento da pratica de exercicios fisicos aerdbios e
moniforamento das ocosréncias de hipaglicemias e hipergicemias durante o
periodo de testes, sendc de grande utilidade para avaliar o zontrole glicémico e
para 0 melhor manejo da doenga. Além de poder contrbuir para avanges
cientificos no tratamento do diabetes.

Qualquer duvida sobre o estudo, antes, durante ou apés o mesmo, pode
ser esclarecida pelos responsaveis: Prof (a) Dra Suzana Nesi Franga e ou
pela Prof (a). Juliana Pereira Decimo — telefone (41) 32042300 que podem ser
encontradas na Unidade de Endocrinologia Pediatrica do Haspital de Clinicas —
UFPR localizado na Rua Padre Camargo, 250 das 09 as 15:00, ou através do
email julianadecimo@gmail.com, e ainda telefone {41) 91222738.

Informamos ainda que todos os participanies o presente estudo,
gue apresentarem alteragdes no exame sanguineo ou outras fatores de risco a
sua salde serdo comunicados e orientados pessoalmerte a entrarem em
contato com © posto de salde mais proximo de sua casa para agendar
consulta médica.

Se voce tiver dividas sobre os direitos do seu filho ou dependente como
participante de pesguisa vocé pode contatar Comite de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos — CEP/HC/UPFR pelo Telefone 3360-1041 O CEP trata-se de
um grupo de individuos com conhecimento cientificos e ndc cientificos que
realizam a revisao ética nicial e continuada do estudo de pesquisa para manté-
lo seguro e proteger seus direitos.

As informacoes relacionadas ao estudo poder@o conhecidas por
pessoas autorizadas (neste caso os pesquisadores). No eitanto, se qualquer
informagao for divulgada em relatério ou publicacdo, isto sera feito sob forma
codificada, para que a identidade de seu filho (a) seja preservada e seja
mantida a confidencialidade. As despesas necessarias para a realizagao da
pesquisa (exames, medicamentos etc.) ndo sdo de sua responsabilidade e pela
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sua participagdo no estudo vocé nao receberd qualguer valcr em dinheiro, Os
pesquisadores irao arcar com as despesas de transporte do participante ©
acompanhante. Sera fornecido ainda o café da manha do participante & um
lanche para o seu acompanhante.

A participacao de seu filho (a) ou dependente neste estudo é voluntaria e
se vocé ndo quiser mais fazer parte da pesquisa podera desistir a qualguer
momento e solicitar que Ihe devolyam o lermo de consentimento livre e
esclarecido assinado, A sua recusa nao Implicara na interrupgda do
atendimento 2o seu filho (a), gue esta assegurado.

Ey, li esse termo de
consentimento e compreendi a natureza e objetivo do estudo do qual meu filho
(a} ir4 particpar, A explicaglo que recebi menciona 6s riscos e beneficios, Eu
entendi que sou fivre para Interromper a participagao de‘e (2) a gqualquer
momento sem justificar minha decisac e sem gque psia decisao afete 0
atendiments ao meu filho (a). Eu entendi o que ele {a) nao pode fazer durante a

pesquisa e ful informado que ele (a) sera atendido sem custos para mim se
apresentar desequilibrios mais graves na glicemia.

Eu concordo voluntariamente com a participagao de meu filho (&) ou
dependente neste estudo.

(Nome e Assinatura do participante da pesguisa ou responsavel legal)
Local e data

(Somente para o responsavel do preiato)
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e

Esclarecido deste participante ou representante legal para a participagac neste
estudo.

(Nome e Assinatura do Pesquisador ou guem aplicou o TCLE)
Local e data

fubrcas:
Paniciparse da Pastidsa e /eu responsivel legsl_

Priquisador Responsavel ou quam apicou o
TCLE
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APENDICE II - TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE ASSENTIMENTO INFORMADO LIVRE E ESCLARECIDO
Criancas e Adolesc S

Titulo do Projeto: Influéncia do horéario de pratica de exercicios aertbios
continuos e intermitentes, relacionado a insulinoterapia, na resposta glicémica
de criangas e adolescentes com diabetes mellitus tipo 1.

Investigador: Dra. Suzana Nesi Franga, Juliana Pereira Decimo e Valderi
Abreu de Lima, Luis Paulo Gomes Mascarenhas e Camila Kapp Fritz.

Local da Pesquisa: Unidade de Endocrinologia Pediatrica- HC - UFPR

Endereco: Hospital de Clinicas — UFPR, Rua Padre Camargo, 250.
O que significa assentimento?

O assentimento significa que vocé concorda em fazer parte de um grupo de
adolescentes, da sua faixa de idade, para participar de uma pesquisa. Serao
respeitados seus direitos e voce recebera todas as informagdes por mais
simples que possam parecer.

Pode ser que este documento denominado TERMO DE ASSENTIMENTO
LIVRE E ESCLARECIDO contenha palavras gque vVocé nao entenda. Por favor,
peca ao responsavel pela pesquisa ou a equipe do estudo para explicar
qualquer palavra ou informagao que vocé nao entenda claramente.

Informacg&o ao Participante: o qgue € uma pesquisa?

Pesquisa € um processo sistematico para construir o conhecimento humano,
gerar novos conhecimentos. As pesquisas podem confirmar conhecimentos
que ja existiam ou mesmo mostrar resultados contrarios e diferentes dos
conhecimentos anteriores. Ao profissional da pesquisa, da-se o nome de
pesquisador.

Vocé esta sendo convidado (a) a participar de uma pesquisa, com 0 objetivo de
descobrir, se existe uma relagao entre o horario de aplicagao da insulina e a
pratica de exercicio fisico, buscando encontrar um periodo de menor risco de
acontecer hipoglicemia. Isso pode ajudar vocé e seus pais a ficarem mais



tranquilos em relagao & pratica de exercicio aerébio, ajudando outras pessocas
diabéticas e profissionass de saude a melhor entender o comportamento da
glicemia durante o exercicio.

Informamos que manteremos sigilo na utilizagao de imagens/videos (uso
de tarjas no rosto), e nos comprometemas a descartar eveniuais imagens apés
sua utilizagao.

Caso vocé aceite participar, devera vir 4 Unidade de Endocrinologia
pediatrica, durante uma semana, pelo menos 4 vezes. No primeiro dia havera
uma série de avaliagbes (peso, estatura, circunferénzia da cintura e
composicao corporal) além de coleta de sangue para exames, durante a coleta
de sangue vocé podera sentir dor no local da pungao além de poder aparecer
hematoma no local da pungado, vocé nao devers realizar esforgo fisico com o
brago onde foi feita a coleta para evitar o hematoma. Apos a coleta de sangue
vocé ira ter sua glicemia avaliada e podera entio aplicar a insulina e tomar o
café da manha que sera ‘ornecido pelos pesquisadores.

Logo depois, voceé ira realizar um teste onde ira pedalar por cerca de 20
minutos usando um moritor cardfaco (reldgio e cinta colocada na regidao do
torax) e uma mascara cobrinde a boca e nariz (espirdmetro). Vocé devera
pedalar na velocidade de 25 kmih, a cada 3 minutos sera sumentada a carga
a0s poucos, ou Seja, 0 “reso dos pedals” Ird aumentar, durante ¢ teste serdo
feitas avaliagBes de glicemia capilar (ponta de dedo) e ao firal do mesmo apos
30 minutos. Neste mesmo dia sera implantado um sensor de glicose que ira
monitorar a glicose contiruamente (pode ser que vocé sintz um pouco de dor
no momento da aplicag&o do sensor e / ou tenha alergia ao adesivo que €
usado para fixa-lo). Depo's de 48 horas, retornara para realizar o primeiro teste.

O primeiro teste serd realizado uma hora apés a aplicagao da insulina e
ingestac do café da manha e vocé tera que pedalar durante 30 minutos com a
mesma intensidade e welocidade Novamente serfio feitas avaliagbes da
glicemia capilar por meic de uma pequena pungao no dedo da maoc a cada trés
minutos e a frequéncia cardiaca sera monitorada durante toco o teste por meio
do uso do monitor cardiaco, lembramos que sera verificada sua pressao arterial
antes e apos todos os testes.

Apés este teste devera retornar em: 2 dias para trocar o sensor e realizar
0 segundo teste que sera idéntico ao primeiro, porém serd realizado duas
horas apos a aplicacace de insulina e ingestao do café da manha.

No més seguinte, vocé devera retornar e realizar os mesmos testes,
porém desta vez com exercicios aerdbios intermitentes, que sera realizado da
mesma forma que os tesles anteriores (de exercicio aerébic continuo), porém
serao inclusos de 05 momentos de alta velocidade com duragido de 10
segundos a cada 5 minuos de pedalada. Dois dias apds o ultimo teste. vocé
deve retornar para retirada do sensor e eventuais esclarecimentos.

Em relagéo aos festes fisicos, vocé poderd sentir cansago apos a
realizagdo dos mesmos, o que é considerado normal e pode ser aliviado com
repouso € alimentacao adsquada. Também podera ocorrer hipoglicemia apés o
exercicio, porém como vocé estara utilizando o monitor continuo de glicemia,
este sera programado para avisar com um sinal sonoro caso esta hipoglicemia
seja identificada e assim vocé podera corrigi-la.
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Informamaos que irsmos arcar com os custos do seu café da manha e
lanche de seu acomparhante, além dos custos de trasnporte para voce e
acompanhante.

A sua participagaa € voluntaria. Caso vocé opfe por nao participar ndo
tera nenhum prejuizo no seu atendimento e/ou tratamento.

Contato para duvidas

Se vocé ou oS responsaveis por vocé tiver (em) duvidas com relagao ao
estudo, direitos do participante, ou no caso de riscos relacinados ac estudo,
vocé deve contatar a Investigadora do estudo ou memtro de sua equipe
Juliana Pereira Decimo, telefone fixo(41) 32042300 e celular (41) 91222738.
Se vocé tiver dividas sobre seus dirsitos como um participante da pesquisa,
vocé pode contatar o Comité de Efica em Pesquisa em Seres Humanos -
CEP/HCIUFPR pelo Telefone: 3360-1041. O CEP € constituido por um grupo
de profissionais de diversas dreas, com conhecimentos cientificos e nao
cientificos que realizam a revisao ética inicial e continuada da pesquisa para
manté-lo seguro e proteger seus direitos,

DE AO SENTIME DO PARTICIPANTE:

Eu li e discuti com o investigador responsavel pelo presente estudo os detalhes
descritos neste documerto. Entendo que eu sou livre para aceitar ou recusar, €
que posso interromper aminha participagao a qualquer momento sem dar uma
razao. Eu concordo que os dados coletados para o estudo sejam usados para
o propésito acima descriio.

Eu entendi a informagac apresentada neste TERMO DE ASSENTIMENTO. Eu
tive a oportunidade para fazer perguntas € todas as minhas perguntas foram
respondidas.

Eu receberel uma via ovginal assinada, rubricada e datada deste Documento
de ASSENTIMENTO INFORMADO.

NOME DO ADOLESCENTE ASSINATURA DATA

NOME DO INVESTIGADOR ASSINATURA DATA
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APENDICE III - ARQUIVO XLSX COM INFORMACOES DO MONITOR CARDIACO

H RR continuo 1h - Participante 01 [Modo de Compatibilidade] - Excel s LI I I ©
Aquivo Ol Inseir  LayoutdaPégina  Férmulas  Dados  Revisio  Bubir  Desenvolvedor Leandro Smouter £, Compartilhar
B ni HEaR = - B ; 5 & 8| 7 Ty | &= Bx F1 X A
o Arial 10 A A % 5 Quebrar Texto Automaticamente  /Geral [?EJ [;.'d [;. & EHX E:f =- o d p
Colar N T S| B P Al = Ml RIS G g5 o | 4 §§ Formatagio Formatar como Estlos de  Inserir Excluir Formatar | Classificar Localizare
Condicional~  Tebela»  Célula~ =~ = - L cFiltrar~ Selecionar -
Areade Transf... T Fonte 1] Alinhamento 7] Numero & Estilo Células Edigdo »
waz »| 4 fe v
B c D E F G H I J K L M N 0 P Q R S i [«]
1 :
2 |0: 626 646 642 654 600 579 590 599 607 609 581 575
3 583 586 593 567 562 560 570 583 581 576 562 562
4 566 586 591 563 555 552 550 559 568 569 560 556
5 565 566 562 564 567 550 550 552 567 566 560 565
6 545 541 546 558 575 555 555 547 555 559 544 538
7 10:00:34.6 527 530 537 540 527 521 521 530 540 534 521 517
8 10:00:40.9 520 520 525 531 526 518 514 509 513 512 518 509
9 10:00:47.2 505 504 507 516 515 506 499 498 495 497 507 521
511 503 505 508 515 528 518 510 513 513 511 512
501 501 503 503 495 430 490 490 490 493 485 484
485 487 489 484 480 482 481 484 482 477 475 476
480 486 499 488 483 485 480 481 482 474 470 469
465 460 455 450 450 454 455 457 461 460 464 471
475 473 470 469 477 483 494 497 482 479 476 475
472 467 461 466 469 463 468 467 462 467 466 464
468 508 532 491 516 506 512 504 491 484 477 466
461 485 459 478 474 471 486 497 500 498 491 487
485 491 498 502 491 483 479 482 482 484 474 473
474 492 497 494 480 485 492 501 499 479 479 473
472 475 469 468 467 470 472 479 479 470 462 462
460 461 459 454 452 455 455 453 450 452 451 453
458 462 455 460 460 466 465 466 461 462 465 465
460 463 461 466 464 461 460 464 466 473 468 464
463 468 469 467 464 469 472 479 478 472 477 480
482 481 475 471 469 463 461 458 457 461 459 460
459 466 472 494 537 506 494 495 501 505 501 484 -
Plan1 @ K| T
Pronto 23 H |- + + 100%

APENDICE IV — ARQUIVO TXT COM INFORMACOES DO MONITOR CARDIACO

) RR continuc h - Participante 01 - Bloco de niotas - X%
Arquivo Editr Formatar Exibir Ajuda

626 646 642 654 600 579 590 599 607 6089 581 575
583 586 593 567 562 560 570 583 581 576 562 562
566 586 591 563 555 552 550 559 568 569 560 556
555 556 562 564 557 550 550 552 557 566 560 555
545 541 546 558 575 555 555 547 555 559 544 538
527 530 537 540 527 521 521 530 549 534 521 517
520 520 525 531 526 518 514 509 513 512 518 509
505 504 507 516 515 506 499 498 495 497 507 521
511 503 505 508 515 528 518 510 513 513 511 512
501 501 503 503 495 490 490 490 498 493 485 484
485 487 489 484 480 482 481 484 482 477 475 476
480 486 499 488 483 485 480 481 482 474 470 469
465 460 455 458 458 454 455 457 461 460 464 471
475 473 470 469 477 483 494 497 482 479 476 475
472 467 461 466 469 463 468 467 462 467 466 464
468 508 532 491 516 506 512 504 491 484 477 466
461 455 459 478 474 471 486 497 500 498 491 487
485 491 498 502 491 483 479 482 482 484 474 473
474 492 497 494 480 485 492 501 499 479 479 473
472 475 469 468 467 470 472 479 479 479 462 462
460 461 459 454 452 455 455 453 458 452 451 453
458 462 455 460 460 466 465 466 461 462 465 465
460 463 461 466 464 461 460 464 466 473 468 464
463 468 469 467 464 469 472 479 478 472 477 480
482 481 475 471 469 463 461 458 457 461 459 460
459 466 472 494 537 506 494 495 501 505 501 484
481 475 472 471 468 463 467 468 479 475 465 465
462 465 467 463 459 465 464 476 467 463 463 466
478 464 460 460 458 454 455 452 456 462 467 454
457 457 463 471 462 459 462 464 459 454 456 458
452 448 451 449 452 452 453 466 470 462 462 462
469 471 462 463 466 467 465 458 461 461 460 467
455 457 457 458 456 454 451 457 468 479 472 475
482 490 484 478 478 477 468 467 464 467 465 464
457 463 462 466 459 456 461 470 474 468 468 480
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APENDICE V — IMPORTACAO DO ARQUIVO DE INFORMACOES TXT PELO
SOFTWARE KUBIOS HRV

@ ASCII File Import

63

X
ASCII Import Options.
Number of header fines 1
e Tabispace ~|
Data specifications (Galy RR d2ta sipporavaiiabl
Data type {RR Data column "
Time index column j 2 Time units s
Preview of Data File
Time A
826 & 593
485 452
470 472 479
455 455 453
466 465 468
461 480 464 466
469 472 479 478
463 481 458 457
506 494 495 501
463 467 488 473
465 464 478 487
454 455 452 456 462 467 454 A
oK Cancel
A A ’
APENDICE VI-PLOTAGEM DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA
PELO SOFTWARE KUBIOS HRV
@ Kubios HRV Standard - C:\Users\leand\Doc 50\Banco de dados\RR\Com diab: OT\Arquivos TXT\RR continuo 1h - Participante 01.¢ p g
File View Help
EBES D $06/aa X
File Info
Fiename: . Paricipante 01.6d | T T T RR G
Rec. date: bodc g vl
e XXX 52 W
Sampling rate (Hz): 6
Data fength (humin's);  00:30:07
RR Interval Series Options s
Antifact correction Apply
{Threshols (st... . ["Undo B56
s'npluiovmm 1 £
Add | Refmove. S4
sampled i =
Start (hminis) [ 00:00:00
Length (umin's) | 00:30:00 | "
Remove trend components
Method }mm@m e i i i
Lambda | 300 | 120,086 Hz 00000 00320

00:06:40

APENDICE VII - PLOTAGEM DA FREQUENCIA CARDIACA PELO SOFTWARE
KUBIOS HRV

OT\Arquivos TXT\RR continuo 1h - Participante 01.txt

@ Kubios HRV Standerd - C:\Users\leand\Ds d0\Banco de om diab

File View Help
DRE® O 0| aa X

File Info

Fiename: . Participante 01 tct T T
Rec. date: Xhodnx

Rec. tie!

Channet iabel

Sampiing rate (Hz): 5 i

Datalength (vminis);  00:30:07

A

RR Interval Series Options s kA N
Artifact correction Apply A b
{Thveshon (st... \v Undo | g AVAR i

! Lt Sab AT Y Y
Samples for analysis & £ A )

Add Refove i f
'Sa - 10.5 |
mple 1 A

Start (himin:s) [ 00:00:00 | ¢

Length (h:min's) | 00:30:00 10—

Remove trend components

Method | Smootnn prors v s | |
Lamodal| 300 |57 56056 Hz 00:0000 00:0320 00:08:10

00:10:00 001820

00:16:40
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APENDICE VIII - ANALISE DO DOMINIO DE TEMPO DA VARIABILIDADE DA
FREQUENCIA CARDIACA PELO SOFTWARE KUBIOS HRV

@ Kubios HRV Standard - C:\Users\leand\Do Mestrado\Di:

30\Banco de dados\RR\Com diab OT\Arquivos TXT\RR continuo 1h - Participante 01.txt
File View Help

DBES D B0 aax

File Info
Filename: .. Participante 01.6¢ | T T T T T T T T
xxhodx - 1
AXXXXX 62
Sampling rate (Hz): &
Data length (h'min's);  00:30:07
RR Interval Series Options. 58
Artifact correction Apply,
[Theesho (st.. o [Undo | ol
iz =
Samples for analysis 1 %
. Add | Remove 34
Sample 1
~ = 52
Start (hminis) 00:00:00 |
Length (umin's) | 00:30:00 "
Remove trend components
Method | Smoothn priors W [ s
- . = | f 1 I L | | 1 I I
Lambda | 300 |f =0056Hz 00:0000 00:0520 00840 00:1000 00:1320 00:16:40 00:2000 00:2320 002640 00:3000
Time umins) Range (s) | 1808 |
4 [ ¥
VIEWRESULTS | Time-Dom Frequency-Domain | Nonlinear || Time-Varying [ Auto-refresh results Refresh
Time-Domain Results
Variable Valide Units Distributions*
lean RR* 5204.7 ms ~
STD RR (SDNN) 52726 ms
lean HR* 11,528 beatsimin
STD HR 0.29817 beats/min
Min HR 9.7720 beats/min [ e =
Iax HR 12.397 beats/min a8 5 5z 54 56 58 6 62 64 a5 10 05 1 5 2 28
RUSSD 95.202ms FRin 1 Besalia}
N 198 Set fixed axes limits
PNt S8.017.% RR {s) -] |
HRV trianaular indesx: 21908 ¥ T 1T T
< > HR {bpm) =
* Calouiated from the non-detrended selected RR senes,

APENDICE IX — ANALISE NAO-LINEAR DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA PELO SOFTWARE KUBIOS HRV

(® Kubios HRV Standard - CA\L Mestrado\Di

File View Help

DRE® B X0 QAa|x

File Info

Filename: . Paricipante 01.6¢ [
Xxbodi

do\Banco de dados\RR\Com diabetes\Participante 01\Arquivos TXT\RR continuo 1h - Participante 01.txt

Rec. date!
Rec. time: KKK
Channel label
Sampiing rate (Hz):
Data length (hmin:s):  00:30:07
RR Interval Series Options.
Artifact correction APl
Tveshol (=t... \s [ Undo |
Samples for analysis &
[ Add | [ Remove
Sample 1
Stat (himin:s)
Length (homin's) | 00:
Remove trend components
Method  Smoothn prors. = M

Lambda = 300 | f =0.056Hz

[rR ]

00:0000 006320 00:06:10 00:1000 001320 16140

Tne pumins)

VEwREsuLTs | Tme-Doman || Frequency-Doman Nonlinear Tie-Varying

[ Auto-refresh results Refresh
Nonfinear Results

Variable [ Value | Units | Bolncarwphit
Poincare plot, SD1 67.417 ms

20
Poincare plot, SD2 31366 ms
Poincare piot, SD2/SD1 0.46555 100
/ApEn 1.1675 ’E
sampEn 16071 L
DFA, alpha 1 £

012058
DFA, aipha 2 0.0063188 o

Detrended fluctuations (DFA)
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APENDICE X — PAGINA DE RESULTADOS DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA GERADA PELO SOFTWARE KUBIOS HRV

. RR continuo 1h - Participante 07 txt - xX/0¢/Xx - XCXXXX
HRV Analysis Results Page 1/1

Results for a single sample

RR Time Series (Artifact correction "Threshold (strong)”: 5.52% of beats corrected) 0366
00:0000 -
6.5 ——— Detrending method: Smodthn priors,= 300 | I T A
6
z
L 55
5 v Y
I | I | | I | I
00:00:00 00:03:20 00:06:40 00:10:00 00:13:20 00:16:40 00:20:00 00:23:20 00:26:40 00:30:00
Selected Detrended RR Series
I I I T I I T I
0.2 ~ h —
s m_"“ |i1'| il ||{ ﬂ |\ nl 'I,.f Wbt ﬂ " \"H \qﬂ ﬁ ANl \ 7
= WA l fv ALy ﬂj\‘ f A A N f [ /' |”If \N
€ " J\\ /\I‘LW« MI'WI‘NMW | HW\I WMMWV f’"‘,"ﬂ‘,!'g"’J\’.plfﬂllh'\-"IIW“Lvrl,MIVMMJI Wﬂw | m 'l/\ﬁw .'WJ HNIL .ﬂWy I‘UJ
o1 | I -
02— =
| Il | I | | | Il
00:03:20 00:06:40 00:10:00 00:13:20 00:16:40 00:20:00 00:23:20 00:26:40
Time (h:min:s)
Time-Domain Results Distrbuhons:
Variable Units Value
Mean RR* (ms) 5204.7
STD RR (SDNN) (ms) 527
Mean HR* (beats/min) .53
Min/Max HR (beats/min) 9.77/12.40
RMSSD (ms) 95.2
ININxox (beats) 199
pNNxox (%) 58.0
RR triangular index 8.190 5 55 6 85 10 105 11 115 12 125
TINN (ms) 314.0 RR (s) HR {beats/min)
Frequency-Domain Results
FFT spectrum (Welch's periodogram: 128 s window with 50% overlap) AR Spectrum (AR model order = 12, not factorized )
— 0.06 | B — 006 | B
N N
L <
% 004 | 1 o 004 —
a [a]
£ oo} ] 2 oo} 1
0 . . . 0 . . .
0 01 0.2 03 0.4 0.5 0 0.1 0.2 0.3 04 0.5
Frequency (Hz) Frequency (Hz)
Freguency Peak Power Power Power  Power Frequency Peak Power Power Power  Power
Band (Hz) (ms2) (leg) (%) (n.u.) Band (Hz) (ms) (log) (%) (n.u.)
VLF (0-0.04 Hz) 0.0400 99 4599 53 VLF (0-0.04 Hz) 0.0400 210 5.347 87
LF (0.04-0.15 Hz) 0.0667 1776 7482 947 1000 LF (0.04-0.15 Hz) 0.0700 2194 7.694 912 99'9
HF (0.15-0.4 Hz) 0.1500 a -1.823 00 0.0 HF (0.15-0.4 Hz) 01500 2 0.446 01 0.1
Total 1876 7537 Total 2406 7.786
LF/HF 10991.926 LFE/HF 1404.541
Nonlinear Results Poincare Plot Detrended fluctuations (DFA)
Variable Units Value e R
Poincare Plot 200
SD1 (ms) 6874
sD2 (ms) 31.4
SD2/SD1 0466 106
Approximate Entropy (ApEn) 1.168 &
Sample Entropy (SampEn) 1607 £ 0
Detrended Fluctutation Analysis (DFA) E
Short-term fluctuationsg 1 0121 EE
Long-term fluctuations2 0.006 100
-200
-200 -100 0 100 200 06 08 1 12 14 16 18
RRn (ms) Iog10 n (beats)
*Results are calculated from the non-detrended selected RR series.

05-Mar-2018 04:16:52 Kubios HRV Standard (ver. 3.0.2)

LS / Mestrado, Dissertacao Kubios Ltd. - www kubios com
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APENDICE XI — DEFINICAO DOS INDICES DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA UTILIZADOS NA PESQUISA

Defini¢do: Raiz quadrada da média do quadrado das
diferencas entre os intervalos R-R normais adjacentes.
Funcao Fisiolégica: Avalia modulacdo parassimpatica.

IO i) Quanto menor for o valor do indice, maior ¢ a perda
parassimpatica.
Defini¢do: Desvio-padrdo perpendicular a linha de
identidade.
SDI (ms) Func¢do Fisiologica: E um indicador de atividade
parassimpatica.
Defini¢ao: Desvio-padrao ao longo da linha de identidade.
SD2 (ms) Func¢do Fisiolégica: E um indicador global da

Variabilidade da Frequéncia Cardiaca.

Defini¢cdo: Razado de SD2 entre SD1.

SD2/SD1 (razio) F‘ung:’a(‘) F1s1ologlga: ’Ir}dlca equilibrio entre modulacao
simpatica e parassimpatica.

Definicao: Entropia aproximada.

Funcao Fisiolégica: Indica regularidade no sinal cardiaco.

ApEn (magnitude absoluta) Quanto maior, mais irregular ¢ o sinal na funcdo
autonOmica.

Definicao: Entropia da amostra.

Funcio Fisiologica: Indica regularidade na série de
SampEn (magnitude absoluta)  intervalos R-R, sem dependéncia da extensdo do registro

da série.

Definicao: Analise de flutuagdo detrendida de curto prazo.
Funcao Fisiolégica: Indica magnitude da Variabilidade da

DFAal (magnitude absoluta) Frequéncia Cardiaca. Valores mais baixos indicam maior
variabilidade.

Definicao: Analise de flutuagdo detrendida de longo prazo.

DFAq2 (magnitude absoluta) Fu'ng‘fm‘ F1s1010g1ca:' Até o momento, ndo possui funcdo
fisioldgica clara na literatura.

Fonte: Defini¢do dos indices com base em Tarvainen et al. (2014); Funcao fisiologica dos

indices de elaboragdo propria com base no capitulo 2 - Revisdo de Literatura.
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APENDICE XII — CRITERIOS APLICADOS A AVALIACAO DOS INDICES DA
VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA

Critério

Parametro utilizado

Taxa de interpolacdo spline cubica para amostragem equidistante
Remocao de tendéncia da série de iR-R

Valor de Lambda para suavizagio a priori

Correcdo de artefatos (batimentos ectopicos prematuros)
Amostra de iR-R; Numero de amostra; Intervalo de tempo padrao
Analise de entropia — dimensao de incorporagio

Analise de entropia — tolerancia

Flutuagdo detrendida de curto prazo

Flutuagdo detrendida de longo prazo

Fonte: Elaboracao propria.

SHz

Suavizacado a priori
(A=300)

Forte (0,15seg.)
Simples; 1; 1.800seg.
2 batimentos

0,2 x desvio-padrao
4 — 11 batimentos

12 — 64 batimentos



68

REFERENCIAS

ABREU, P.; LEAL-CARDOSO, J. H.; CECCATTO, V. M. Adaptation of skeletal muscle to
physical exercise: molecular and energy considerations. Revista Brasileira de Medicina do
Esporte, Sao Paulo, v. 23, n. 1, p. 6065, fev. 2017.

BAILEY, D. M. et al. Electron paramagnetic spectroscopic evidence of exercise-induced free
radical accumulation in human skeletal muscle. Free Radical Research, London, v. 41, n. 2,
p. 182-190, jan. 2007.

BATACAN, R. B. et al. Effects of high-intensity interval training on cardiometabolic health: a
systematic review and meta-analysis of intervention studies. British Journal of Sports
Medicine, London, v. 51, n. 6, p. 494-503, mar. 2017.

BAUM, P. et al. Dysfunction of Autonomic Nervous System in Childhood Obesity: A Cross-
Sectional Study. PLoS ONE, San Francisco, v. 8, n. 1, p. €54546, jan. 2013.

BEJMA, J.; RAMIRES, P.; JI, L. L. Free radical generation and oxidative stress with ageing
and exercise: differential effects in the myocardium and liver. Acta Physiologica
Scandinavica, Hoboken, v. 169, n. 4, p. 343-51, ago. 2000.

BELLI, J. F. C. et al. Ergoreflex Activity in Heart Failure. Arquivos Brasileiros de
Cardiologia, Sio Paulo, v. 97, n. 2, p. 171-178, ago. 2011.

BERNTSON, G. G. et al. Heart rate variability: origins, methods, and interpretive caveats.
Psychophysiology, Hoboken, v. 34, n. 6, p. 623-48, nov. 1997.

BOULTON, A. J. M. et al. Diabetic Neuropathies: A statement by the American Diabetes
Association. Diabetes Care, Arlington, v. 28, n. 4, p. 956-962, abr. 2005.

BRENNAN, M.; PALANISWAMI, M.; KAMEN, P. Do existing measures of Poincaré plot
geometry reflect nonlinear features of heart rate variability? IEEE Transactions on
Biomedical Engineering, Piscataway, v. 48, n. 11, p. 1342—7, nov. 2001.

CHEN, Y. et al. Climates on incidence of childhood type 1 diabetes mellitus in 72 countries.
Scientific Reports, London, v. 7, n. 1, p. €12810, out. 2017.

CHENG, Y. J. et al. Heart Rate Recovery Following Maximal Exercise Testing as a Predictor
of Cardiovascular Disease and All-Cause Mortality in Men With Diabetes. Diabetes Care,
Arlington, v. 26, n. 7, p. 2052-2057, jul. 2003.

COLBERG, S. R. et al. Physical Activity/Exercise and Diabetes: A Position Statement of the
American Diabetes Association. Diabetes Care, Arlington, v. 39, n. 11, p. 2065-2079, nov.
2016.

DEISS, D. et al. Improved Glycemic Control in Poorly Controlled Patients with Type 1

Diabetes Using Real-Time Continuous Glucose Monitoring. Diabetes Care, Arlington, v. 29,



69

n. 12, p. 27302732, dez. 2006.

DIMITRIEV, D. A.; SAPEROVA, E. V.; DIMITRIEV, A. D. State Anxiety and Nonlinear
Dynamics of Heart Rate Variability in Students. PLoS ONE, San Francisco, v. 11, n. 1, p.
e0146131, jan. 2016.

EGAN, B.; ZIERATH, J. R. Exercise metabolism and the molecular regulation of skeletal
muscle adaptation. Cell Metabolism, Maryland Heights, v. 17, n. 2, p. 162-84, fev. 2013.
EVARISTO, R. M. et al. Mathematical model with autoregressive process for
electrocardiogram signals. Communications in Nonlinear Science and Numerical
Simulation, Amsterdam, v. 57, n. 1, p. 415-421, abr. 2018.

EWING, D. J. et al. The value of cardiovascular autonomic function tests: 10 years experience
in diabetes. Diabetes Care, Arlington, v. 8, n. 5, p. 491-8, out. 1985.

FARAH, B. Q. et al. Heart rate variability and its relationship with central and general obesity
in obese normotensive adolescents. Einstein, Sao Paulo, v. 11, n. 3, p. 285-290, set. 2013.
FARAH, B. Q. et al. Heart Rate Variability and Cardiovascular Risk Factors in Adolescent
Boys. The Journal of Pediatrics, Amsterdam, v. 165, n. 5, p. 945-950, nov. 2014.
FERREIRA, F.; FERREIRA, R.; DUARTE, J. A. Stress Oxidativo ¢ Dano Oxidativo Muscular
Esquelético: Influéncia do Exercicio Agudo Inabitual e do Treino Fisico. Revista Portuguesa
de Ciéncias do Desporto, Porto, v. 7, n. 2, p. 257-275, ago. 2007.

FIELD, A. Discovering Statistics Using SPSS. 3rd. ed. Thousand Oaks: SAGE Publications,
2009.

GALASSETTI, P. Effect of differing antecedent hypoglycemia on counterregulatory responses
to exercise in type 1 diabetes. AJP: Endocrinology and Metabolism, Rockville, v. 290, n. 6,
p. E1109-E1117, jan. 2006.

GOMEZ, A. M. et al. Effects of Performing Morning Versus Afternoon Exercise on Glycemic
Control and Hypoglycemia Frequency in Type 1 Diabetes Patients on Sensor-Augmented
Insulin Pump Therapy. Journal of Diabetes Science and Technology, Thousand Oaks, v. 9,
n. 3, p. 619-624, maio 2015.

GRAVELING, A. J.; FRIER, B. M. Risks of marathon running and hypoglycaemia in Type 1
diabetes. Diabetic Medicine, Hoboken, v. 27, n. 5, p. 585-588, maio 2010.

GUELFI, K. J. et al. Effect of intermittent high-intensity compared with continuous moderate
exercise on glucose production and utilization in individuals with type 1 diabetes. AJP:
Endocrinology and Metabolism, Rockville, v. 292, n. 3, p. E865-E870, mar. 2007.

IDF. International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas. 8th. ed. Bruxelas: IDF, 2017.
JAISWAL, M. et al. Reduced Heart Rate Variability Is Associated With Increased Arterial



70

Stiffness in Youth With Type 1 Diabetes: The SEARCH CVD study. Diabetes Care, Arlington,
v. 36, n. 8, p. 2351-2358, ago. 2013.

JARRIN, D. C. et al. Measurement fidelity of heart rate variability signal processing: The devil
is in the details. International Journal of Psychophysiology, Amsterdam, v. 86, n. 1, p. 88—
97, out. 2012.

KELLY, S. A.; VILLENA, F. P.-M. DE; POMP, D. The “Omics” of Voluntary Exercise:
Systems Approaches to a Complex Phenotype. Trends in Endocrinology & Metabolism,
Amsterdam, v. 26, n. 12, p. 673-5, dez. 2015.

KNIP, M. et al. Environmental triggers and determinants of type 1 diabetes. Diabetes,
Arlington, v. 54, Suppl 2, p. S125-36, dez. 2005.

KOENIG, J.; THAYER, J. F. Sex differences in healthy human heart rate variability: A meta-
analysis. Neuroscience & Biobehavioral Reviews, Amsterdam, v. 64, n. 1, p. 288-310, maio
2016.

KOICHUBEKOV, B. et al. Informative Nature and Nonlinearity of Lagged Poincaré Plots
Indices in Analysis of Heart Rate Variability. Entropy, Basel, v. 19, n. 10, p. 523, out. 2017.
LI, X. et al. Cardiovascular autonomic function analysis using approximate entropy from 24-h
heart rate variability and its frequency components in patients with type 2 diabetes. Journal of
Diabetes Investigation, Tokyo, v. 6, n. 2, p. 227-235, mar. 2015.

LUKACS, A.; BARKAL L. Effect of acrobic and anaerobic exercises on glycemic control in
type 1 diabetic youths. World Journal of Diabetes, Pleasanton, v. 6, n. 3, p. 534-42, abr. 2015.
MACHADO, F. A.; DENADAI, B. S. Validity of maximum heart rate prediction equations for
children and adolescents. Arquivos Brasileiros de Cardiologia, Sao Paulo, v. 97, n. 2, p. 136—
40, jul. 2011.

MACMILLAN, F. et al. A systematic review of physical activity and sedentary behavior
intervention studies in youth with type 1 diabetes: study characteristics, intervention design,
and efficacy. Pediatric Diabetes, Hoboken, v. 15, n. 3, p. 175-89, maio 2014.

MALPAS, S. C. Sympathetic Nervous System Overactivity and Its Role in the Development of
Cardiovascular Disease. Physiological Reviews, Rockville, v. 90, n. 2, p. 513-557, abr. 2010.
MARCHIONI, M. Planificacién Social y Organizacion de la Comunidad: Alternativas
Avanzadas a la Crisis. Madrid: Editorial Popular, 1997.

MARTINMAKI, K. et al. Effect of low-dose endurance training on heart rate variability at rest
and during an incremental maximal exercise test. European Journal of Applied Physiology,
London, v. 104, n. 3, p. 541-8, out. 2008.

MASCARENHAS, L. P. G. et al. Physical exercise in type 1 diabetes: recommendations and



71

care. Motriz: Revista de Educacao Fisica, Rio Claro, v. 22, n. 4, p. 223-230, dez. 2016.
MH/BNHC. Ministry of Health. Brazilian National Health Concil. Resolution No. 466, from
12nd December 2012. Approves the Guidelines and Regulatory Standard of Research
Involving Human Beings. Brasilia: MH/BNHC, 2012.

MICHAEL, S.; GRAHAM, K. S.; DAVIS, G. M. Cardiac Autonomic Responses during
Exercise and Post-exercise Recovery Using Heart Rate Variability and Systolic Time Interval
- A Review. Frontiers in Physiology, Lausanne, v. 8, n. 4, p. 291-302, maio 2017.
MICHELS, N. et al. Determinants and reference values of short-term heart rate variability in
children. European Journal of Applied Physiology, London, v. 113, n. 6, p. 1477-1488, jun.
2013.

MOLINA, G. E. et al. Post-exercise heart-rate recovery correlates to resting heart-rate
variability in healthy men. Clinical Autonomic Research, Basel, v. 26, n. 6, p. 415-421, dez.
2016.

ONIS, M. DE et al. Development of a WHO growth reference for school-aged children and
adolescents. Bulletin of the World Health Organization, Geneva, v. 85, n. 9, p. 660—667, set.
2007.

PALMEIRA, A. C. et al. Association between leisure time and commuting physical activities
with heart rate variability in male adolescents. Revista Paulista de Pediatria, Sao Paulo, v. 35,
n. 3, p. 302-308, jul. 2017.

PENG, C. K. et al. Quantification of scaling exponents and crossover phenomena in
nonstationary heartbeat time series. Chaos: An Interdisciplinary Journal of Nonlinear
Science, College Park, v. 5, n. 1, p. 82—-87, mar. 1995.

PINCUS, S. M. Approximate entropy as a measure of system complexity. Proceedings of the
National Academy of Sciences of the United States of America, Washington, v. 88, n. 6, p.
2297-301, mar. 1991.

QUIRK, H. et al. Physical activity interventions in children and young people with Type 1
diabetes mellitus: a systematic review with meta-analysis. Diabetic Medicine, Hoboken, v. 31,
n. 10, p. 1163-1173, out. 2014.

RAMALHO, A. C. R.; SOARES, S. The role of exercise in the treatment of type 1 diabetes.
Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia, Sao Paulo, v. 52, n. 2, p. 260-267,
mar. 2008.

RICHMAN, J. S.; MOORMAN, J. R. Physiological time-series analysis using approximate
entropy and sample entropy. AJP: Heart and Circulatory Physiology, Rockville, v. 278, n.
6, p. H2039-49, jun. 2000.



72

RIDDELL, M. C. et al. Exercise management in type 1 diabetes: a consensus statement. The
Lancet Diabetes & Endocrinology, Amsterdam, v. 5, n. 5, p. 377-390, maio 2017.
ROBERGS, R. A.; ROBERTS, S. O. Respostas Sistémicas ao Exercicio. In: ROBERGS, R. A.;
ROBERTS, S. O. (Eds.). Principios Fundamentais de Fisiologia do Exercicio. Sao Paulo:
Phorte, 2002. p. 34—46.

ROUTLEDGE, F. S. et al. Improvements in heart rate variability with exercise therapy.
Canadian Journal of Cardiology, Amsterdam, v. 26, n. 6, p. 303-312, jun. 2010.
ROWLAND, T. W. Exercise and Children’s Health. Champaign: Human Kinetics Books,
1990.

SBCHN. Sociedades Brasileiras de Cardiologia, Hipertensdo e Nefrologia. V Diretrizes
Brasileiras de Monitoragdo Ambulatorial Da Pressdao Arterial (MAPA V) e III Diretrizes de
Monitoragdo Residencial da Pressdao Arterial (MRPA III). Arquives Brasileiros de
Cardiologia, Sao Paulo, v. 97, Suppl 3, p. 7-13, set. 2011.

SCHUMACHER, A. Linear and nonlinear approaches to the analysis of R-R interval
variability. Biological Research for Nursing, Thousand Oaks, v. 5, n. 3, p. 211-21, jan. 2004.
SILVA, C. C. DA et al. O exercicio fisico potencializa ou compromete o crescimento
longitudinal de criancas e adolescentes? Mito ou verdade? Revista Brasileira de Medicina do
Esporte, Sio Paulo, v. 10, n. 6, p. 520-524, dez. 2004.

SILVETTI, M. S.; DRAGO, F.; RAGONESE, P. Heart rate variability in healthy children and
adolescents is partially related to age and gender. International Journal of Cardiology,
Amsterdam, v. 81, n. 2-3, p. 169-74, dez. 2001.

SOARES, A. H. G. et al. Is the algorithm used to process heart rate variability data clinically
relevant? Analysis in male adolescents. Einstein, Sao Paulo, v. 14, n. 2, p. 196201, jun. 2016.
TANAKA, H.; MONAHAN, K. D.; SEALS, D. R. Age-predicted maximal heart rate revisited.
Journal of the American College of Cardiology, Washington, v. 37, n. 1, p. 153-156, jan.
2001.

TARVAINEN, M. P. et al. Kubios HRV-heart rate variability analysis software. Computer
Methods and Programs in Biomedicine, Amsterdam, v. 113, n. 1, p. 210-20, jan. 2014.
TARVAINEN, M. P.; RANTA-AHO, P. O.; KARJALAINEN, P. A. An advanced detrending
method with application to HRV analysis. IEEE Transactions on Biomedical Engineering,
Piscataway, v. 49, n. 2, p. 172—175, jan. 2002.

TASK FORCE. European Society of Cardiology and The North American Society of Pacing
and Electrophysiology. Heart Rate Variability Standards: standards of measurement,

physiological interpretation, and clinical use. European Heart Journal, Sophia Antipolis, v.



73

17, n. 3, p. 354-381, mar. 1996.

TEICH, T.; RIDDELL, M. C. The Enhancement of Muscle Insulin Sensitivity After Exercise:
A Racl-Independent Handoff to Some Other Player? Endocrinology, Oxford, v. 157, n. 8, p.
2999-3001, ago. 2016.

TRITSCHLER, K. Medida e Avaliacio em Educacido Fisica e Esportes de Barrow &
McGee. 5% ed. Barueri: Manole, 2003.

TULPPO, M. P. et al. Effects of exercise and passive head-up tilt on fractal and complexity
properties of heart rate dynamics. AJP: Heart and Circulatory Physiology, Rockville, v. 280,
n. 3, p. H1081-H1087, mar. 2001.

VANDERLEI, L. C. M. et al. No¢des Basicas de Variabilidade da Frequéncia Cardiaca e Sua
Aplicabilidade Clinica. Revista Brasileira de Cirurgia Cardiovascular, Sao José¢ do Rio
Preto, v. 24, n. 2, p. 205-217, jun. 2009.

VANDERLEI, L. C. M. et al. Geometric Indexes of Heart Rate Variability in Obese and
Eutrophic Children. Arquivos Brasileiros de Cardiologia, Sao Paulo, v. 95, n. 1, p. 3540,
jul. 2010.

VIEIRA, S. Introducdo as Ciéncias Experimentais. In: VIEIRA, S. (Ed.). Analise de
Variancia: (Anova). Sdo Paulo: Atlas, 2006. p. 1-10.

WARE, C. Estudio de la Comunidad. Buenos Aires: Humanitas, 1986.



ANEXOS
ANEXO I - PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA.

%MEP UNIVERSIDADE ESTADUAL DOQ Globarorma

CENTRO OESTE - UNICENTRO

Corri do Chen o Phaguos

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Relac&o entre a préatica de exercicios fisicos aerdbios, hipoglicemia noturna e horario
de aplicagdo da
insulina em adolescentes diabéticos tipo 1

Pesquisador: Luis Paulo Gomes Mascarenhas

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 44748015.4.1001.0106

Instituicdo Proponente: Universidade Estadual do Centro Oeste - UNICENTRO
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 1.202.475


http://www.tcpdf.org

