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RESUMO

OBJETIVO: Avaliar o efeito de um programa de treinamento aerébio de 12 semanas sobre a
glicemia e estresse oxidativo em diabéticos tipo 2. METODOS: 13 voluntarios, previamente
sedentarios de ambos os sexos com idade entre 45 e 60 anos e IMC de 28+4 Kg/m? foram
randomicamente divididos em dois grupos, controle (GC; n= 6) e exercicio (GE; n=7). O GE
realizou 12 semanas de treinamento aerdbio com frequéncia de trés sessdes por semana, com
duracdo de 20 a 60 minutos por sessdo e intensidade entre 50 e 70% da frequéncia cardiaca
méaxima. Os dois grupos foram submetidos a teste cardiorrespiratorio, avaliacdo da
composicao corporal e coleta sanguinea para analise da glicemia de jejum (GJ), da
peroxidacao lipidica (MDA) e capacidade antioxidante total (CAT), antes e depois do periodo
de treinamento. Os dados foram tratados por meio dos testes de Wilcoxon ou t pareado para
comparar 0s momentos e teste U de Man Whitney ou teste t independente para comparar 0s
resultados dos grupos, conforme o caso. RESULTADQOS: O programa de treinamento
promoveu um aumento descritivo de 12% no Vo2max que foi significativamente maior que o
grupo controle, esse aumento foi acompanhado de uma redugdo significativa no MDA de
3,05£1,1 uM para 1,841 uM. A glicemia e a CAT ndo se alteraram com o programa de
treinamento (167,4+45 mg/dl para 146,2+47 mg/dl; p= 0.38) e (25,85+13,6% para
30,449,27% com p=0,45), respectivamente. CONCLUSAO: Um programa de treinamento
aerobio de 12 semanas promove reducdo significativa do estresse oxidativo, a despeito de
melhoria apenas descritiva da glicemia e da capacidade antioxidante total.

Palavras-chave: Diabetes, exercicio fisico, estresse oxidativo.

(83) 3322.3222
contato@conbracis.com.br

www.conbracis.com.br



Il CONBIRACIS

Il Congresso Brasileiro de Ciéncias da Saude

INTRODUCAO

O desfecho do diabetes nao é resultante apenas da hiperglicemia cronica, mas também
da alta concentracdo de espécies reativas de oxigénio e consequentemente do estresse
oxidativo (PEPPA; URIBARRI; VLASSARA, 2003). Estas alteracbes atuam causando
modifica¢bes estruturais a nivel celular que sdo responsaveis, como consequéncia, pela
progressdo da doenca, bem como pelos danos aos 6rgaos alvos e complicacdes associadas a
diabetes tais como hipertensdo, arteriosclerose, dislipidemias, retinopatia, neuropatia e
nefropatia (SAISHO, 2014; ZEPHY; AHMAD, 2014).

Por outro lado, o exercicio fisico € uma importante ferramenta para a prevencéo e o
controle dos efeitos deletérios da diabetes. De fato, ja estd bem evidenciada a capacidade do
treinamento em promover melhoria da sensibilidade a insulina e do perfil glicémico (CHOI et
al., 2012; SUH et al., 2012). Além disso, alguns estudos mostram que o treinamento fisico é
capaz de aumentar a producdo natural de agentes antioxidantes em individuos diabéticos
(KRAUSE et al., 2014; PITTALUGA et al., 2015; GORDON et al., 2008; WYCHERLEY et
al., 2008; OLIVEIRA et al., 2012; CHEN et al., 2010). No entanto, alguns estudos né&o
encontraram nenhum efeito do treinamento fisico sobre esses parametros, apesar de utilizar
protocolos de exercicio semelhantes (VENOJARVI et al., 2013; KURBAN et al 2011).

Os resultados dos estudos que avaliaram o efeito do exercicio fisico sobre parametros
de estresse oxidativo ndo sdo consensuais. Tangvarisittichai (2015) afirma, a partir de uma
revisao sistematica, que novos estudos avaliando o efeito do treinamento fisico no estresse
oxidativo de diabéticos sao necessarios, pois 0s estudos existentes sdo limitados em termos de
quantidade e qualidade. Assim, o objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito de um
programa de treinamento aerdbio de 12 semanas sobre a peroxidacéo lipidica e a capacidade

antioxidante total em individuos diabéticos tipo 2.
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METODOS

Sujeitos: O estudo foi desenvolvido com 13 voluntarios diabéticos tipo 2 de ambos 0s sexos,
5515 anos de idade e IMC de 28+4 que foram randomicamente alocados em grupo exercicio
(7 individuos) e grupo controle (6 individuos). Eles foram incluidos a partir dos seguintes
critérios: ser clinicamente autorizado por um médico para realizar treinamentos fisicos; ter
idade entre 45 e 60 anos; ser diabético tipo 2 diagnosticado ha no minimo 12 meses; ter IMC
entre 25 e 35 kg/mz2, ser previamente sedentario, segundo o IPAQ-versao curta (MATSUDO
et al., 2001), estar em tratamento com hipoglicemiante oral, ndo fazer uso de insulina, ndo
utilizar farmacos anti-inflamatérios sistémicos e as mulheres ja devem ter cessado seus ciclos
menstruais. Foram excluidos os voluntarios que, durante o estudo, alteraram sua terapia
medicamentosa hipoglicemiante, iniciaram o uso de farmacos anti-inflamatérios, modificaram
seus estilos de atividade fisica, assim como, aqueles que néo realizaram pelo menos 70% das

sessOes de treinamento ou faltaram as sessfes por duas semanas consecutivas.

Critérios Eticos: O projeto foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa com seres humanos
do Centro de Ciéncias da Saude da UFPB, sob o protocolo: 0309/15. Todos os voluntarios
envolvidos na pesquisa foram informados acerca dos propdsitos e solicitados a assinarem o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) conforme a resolucdo 466/12 do

Conselho Nacional de Saude.

Desenho do estudo: os sujeitos foram submetidos, inicialmente, a um teste cardiorrespiratorio
e 48 horas ap0s participaram de uma avaliacdo da composi¢do corporal e coleta sanguinea
para analise da glicemia de jejum e estresse oxidativo (malonaldeido e capacidade
antioxidante total) (FIGURA 1). Quarenta e oito horas depois, 0s grupos iniciaram o periodo
de intervencdo de 12 semanas de treinamento aerébio ou controle sedentario conforme
mostrado na figura 1. A coleta sanguinea foi repetida no final do programa, 48 horas apés a

Gltima sesséo de treino.
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Figura1: Desenho experimental do estudo

Composicao corporal: As medidas de massa corporal e estatura foram realizadas utilizando
uma balanca digital Tanita- BF- 683W (Rio de Janeiro, Brasil), com precisdo de 0,1 kg e
estadiometro portatil (Sanny, Sao Paulo, Brasil), com precisdo de 1 cm. A medida de estatura
foi realizada sem apneia respiratoria. Os resultados dessas medidas foram utilizados para
determinagdo do indice de Massa Corporal (IMC), adotando o critério da Organizagéo
Mundial de Saude (OMS, 1995).

Coletas sanguineas: Foram coletados 10 mL de sangue venoso da veia antecubital, ap6s
jejum de 12 horas por um profissional capacitado. As amostras foram centrifugadas a 3000
rpm por 15 minutos e o sobrenadante (soro ou plasma) transferido para microtubos e

refrigerado a uma temperatura de -20°C a 4°C até as analises.

A glicemia de jejum foi determinada em amostras de soro através do método
enzimatico colorimétrico da glicose oxidase, seguindo as recomendac6es do fabricante, em

um analisador automatico Labmax 240 premium (Labtest, Minas Gerais, Brasil).

A atividade oxidante foi quantificada por meio da reacdo do &cido tiobarbitdrico (TBARS)
com os produtos de decomposicdo dos hidroperdxidos. Para isso, 250 pl do plasma foram
incubados em banho Maria a 37° C por 60 minutos. Em seguida, a amostra foi precipitada
com acido perclorico AA a 35% e centrifugada a 14000 rpm por 20 minutos a 4°C. O
sobrenadante foi transferido para novos microtubos onde foi adicionado 400ul de acido
tiobarbitarico a 0,6% e incubado a 100° C por 60 minutos. Apds resfriamento, o material foi

lido em espectrofotdbmetro ultravioleta (Bioespectro, modelo SP-22, Brasil) a um
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comprimento de onda de 532nm, em temperatura ambiente.

A atividade antioxidante foi quantificada através da capacidade antioxidante total pelo
método do DPPH. O procedimento serd baseado no método descrito por Brand-Williams,
Cuvelier e Berset (1995) na qual uma aliquota de 1,25 mg de DPPH ¢é diluida em 100 mL de
etanol, mantida sob refrigeracdo e protegida da luz (com papel aluminio ou vidro &mbar). Em
tubos apropriados para centrifuga foram adicionados 3,9 mL da solucdo de DPPH e, em
seguida acrescentados 100 pL do plasma. Os tubos foram agitados no vortex e deixados em
repouso por 30 minutos. Em seguida foram centrifugados a 10.000 rpm a temperatura de 20°C
por 15 minutos e o sobrenadante utilizado para a realizacdo da leitura em espectrofotometro a

515 nm. Os resultados foram expressos como atividade antioxidante (%), onde:
AOA= 100 — [DPPHR]t /[DPPH-R]B 100)

Sendo, [DPPH*R]t ¢ [DPPH*R]B a concentracao de DPPH+ remanescente ap6s 30 minutos,

avaliada na amostra (t) e no branco (B) preparado com agua destilada.

Protocolo de Treinamento: Os voluntarios realizaram 12 semanas de um protocolo de
treinamento aerobio em esteira ergométrica (Moviment®, modelo LX160l, Brasil), com
frequéncia de trés sessdes semanais. Inicialmente, os voluntarios passaram por um periodo de
adaptacdo na primeira semana de exercicios, onde foram realizadas trés sessdes de 20 minutos
de exercicio a 50% da frequéncia cardiaca maxima (FCmax), calculada pela formula de
Karvonen, Kentala, Mustala. (1957). A partir da segunda semana, o0 volume de treino
aumentou para 30 minutos, a 60% da FCmax e evoluiu para 60 minutos nas trés semanas
seguintes. A partir da quinta semana foi estabelecida uma duragdo de 60 minutos, que se
manteve até o final do programa. Nessa fase a intensidade evoluiu para 70% - 75% da
FCmax. A intensidade de todas as sessbes foi ajustada de acordo com a percep¢éao subjetiva
de esforco (PSE) dos voluntérios, referida na escala de 6 a 20 proposta por Borg (BORG,
1982).

Analise estatistica: os dados foram testados incialmente quanto a normalidade e
homogeneidade por meio dos testes de Shapiro Wilk e Levene, respectivamente.
Posteriormente foram aplicados os testes de Wilcoxon e teste t pareado para avaliar o efeito
do treinamento sobre as variaveis do estudo e os testes U de Man Whitney para comparar 0s
grupos, conforme a normalidade dos dados. Para isso foi utilizado o software SPSS Statistics
(v. 22, IBM SPSS, Chicago, IL).
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RESULTADOS

As caracteristicas dos sujeitos do estudo estdo descritas na tabela 1. Ambos 0s grupos
apresentaram caracteristicas demograficas e marcadores bioquimicos estatisticamente

similares.

Tabela 1. Caracterizacdo demografica da amostra

Grupo Exercicio (n=7) Grupo Controle (n=6)
Idade (anos) 56+4 55+7
Sexo
Homens 4 3
Mulheres 3 3
Tempo de DM2 5,410 9,37
Medicamentos para DM2
(quantidade)
1 3 3
2 4 2
3 1
Glicemia (mg/dL) 167+45 196450
MDA (umol/L) 3,0+1 2,4+1
CAT (%) 26410 3010

Dados sdo média, desvio padrdo da média e frequéncia. DM2- diabetes mellitus tipo 2, MDA-
malondialdeido, CAT — capacidade antioxidadente total
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Os dados da tabela 2 mostram que o grupo treinado terminou o estudo com capacidade
aerobia significativamente maior do que o grupo controle, a qual foi 12% maior em relagéo
aos seus valores iniciais, porém este aumento ndo foi estatisticamente significativo na anélise
intra grupo. Enquanto isso, ndo houve alteracbes na composicdo corporal em nenhum dos

grupos.

Tabela 2. Efeito do treinamento na capacidade aerobia e na composi¢do corporal de

diabéticos tipo 2

Exercicio (n=7) Controle (n=6)
Inicial Final Inicial Final
VO2max (ml/kg.min) 23,3+4 26,5+3" 21,8+4 21,2+4
PESO (kg) 85,0+30 85,7129 70,617 70,317
IMC (kg/m?) 30,045 30,3+5 27,112 27,012

Dados sdo média e desvio padrdo da média. # diferenca significativa em relagdo ao grupo controle,
p=0.02, no teste t independente.

O treinamento promoveu uma reducdo significativa da peroxidacdo lipidica marcada
pela atividade do malondialdeido. A capacidade antioxidante total e a glicemia ndo se
modificaram com o treinamento, bem como ndo houve diferencas entre o grupo controle e
exercicio (FIGURA 2).
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Figura 2. Efeito do programa de treinamento sobre o estresse oxidativo e glicemia em jejum de
individuos diabeticos tipo 2. Dados sdo média e desvio padrdo da média, *diferenca significativa em
relacdo aos valores iniciais, p<0.05 no teste de Wilcoxon.

DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo mostraram que 0 programa de treinamento adotado
promoveu uma reducdo da peroxidacdo lipidica nos diabéticos participantes do estudo. No

entanto, a capacidade antioxidante total e a glicemia ndo sofreram alteraces.

O treinamento fisico promoveu um aumento médio de 12% na capacidade aerdbia dos
voluntarios. Esse percentual de melhoria ndo foi significativo, mas ocorreu uma tendéncia
para sé-lo (p=0,07) e estd dentro do que outros estudos que envolvem treinamento aerobio
moderado de 12 semanas com de diabéticos tipo 2 da mesma faixa etaria apresentam, nos
quais indicaram melhorias significativas de 3% (KRAUSE, et al 2014), 10%
(WYCHERLEY., et al 2008), 14% (BALDUCCI., et al 2010) e 16% (JORGE., et al 2011).
Além disso, o grupo treinado terminou o estudo com capacidade aerobia significativamente
melhor do que o grupo controle. Este apanhado de informagdes indica que o treinamento foi
benéfico para os voluntarios. A falta de significancia estatistica para 0 VO2max do grupo
exercicio na andlise intra grupo foi fruto do tamanho amostral inicial do presente trabalho, que
ainda estd em andamento. Esta afirmagdo € baseada em teste a posteriori, que indicou effect

size de 0,88 (considerado de moderado para forte), o qual indica a necessidade de um tamanho
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amostral de 10 sujeitos por grupo para poder amostral de 80%.

Enquanto a grande maioria dos estudos indicam a capacidade de programas de
treinamento aerobio para reduzir a glicemia de jejum (AGGARWALLA., et al 2016;
SLENTZ,, et al 2016; SIMPSON., et al 2015; MOTAHARI-TABARI., et al 2014), inclusive
com revisdes (COLBERG., et al 2016; AGUIAR., et al 2014) e meta anélises
(JELLEYMAN., et al 2015; SCHWINGSHACK., et al 2014), atentando para este efeito, no
presente estudo, ocorreu reducdo descritiva da glicemia, mas sem diferencas estatisticas entre
os valores pré e pds treinamento. Assim como para a capacidade aerobia, a explicagdo para a
auséncia da diferenca estatistica € o tamanho amostral atual deste estudo que ainda est4 em
andamento. O teste a posteriori, revelou effect size de 0,46, que por sua vez indica um

tamanho amostral de 31 sujeitos para que o efeito glicémico do treinamento seja significativo.

O mais interessante achado deste estudo foi que uma reducédo da peroxidacdo lipidica
ja foi obtida antes mesmo da reducdo na glicemia ter sido observada. Varios estudos prévios
ja haviam indicado melhora nesta mesma variavel (PITTALUGA, et al 2015; GORDON, et al
2008; WYCHERLEY, et al 2008), mas em nenhum deles, esse fenébmeno ocorreu
independentemente da reducédo na glicemia. A importante implicacdo pratica destes dados é o
fato de que o principal mediador dos danos aos érgdos alvo no diabetes é precisamente o
estresse oxidativo (SAISHO, 2014). Deste modo, este estudo mostra a importancia do
treinamento fisico para prevenir a evolucdo do diabetes para as enfermidades resultantes dos
danos aos 6rgdos alvo.

Enquanto isso, a capacidade antioxidante total ndo se modificou com o treinamento.
Isto pode indicar que a reducdo da peroxidacdo lipidica ndo foi resultado da acdo de agentes
antioxidantes, no qual é o principal mecanismo responsavel pela degradacdo das espécies
reativas de oxigénio (JI. et al, 2002). Do mesmo modo, alguns estudos também néo
encontraram alteragdes no status antioxidante com o treinamento (VENOJARVI et al., 2013;
CHEN., et al 2015; KRUBAN., et al 2011; LUCCOTI., et al 2011). Mas a falta de resultados
no presente estudo é explicada pelo tamanho amostral do estudo em andamento, uma vez que
um calculo amostral a posteriori indicou um effect size de 0,51, mostrando que uma amostra
de 24 voluntéarios é necessaria para que seja encontrado algum efeito do treinamento na
capacidade antioxidante total. Nessa perspectiva, uma vez concluido esse trabalho com a
amostra total estimada, espera-se que haja um aumento significativo da capacidade
antioxidante total, indicando a participacdo de agentes antioxidantes no combate ao estresse
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oxidativo.

CONCLUSAO

Doze semanas de exercicio aerobio moderado promove redugdo do estresse oxidativo,
independente de reducéo da glicemia em diabeticos tipo 2.
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