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RESUMO 

 

LOPES, Gabriella de Oliveira. Função vascular e estresse oxidativo em pacientes 
fisicamente ativos e inativos vivendo com HIV/AIDS. 2019. 77 f. Dissertação 
(Mestrado em Ciências do Exercício e do Esporte) - Instituto de Educação Física e 
Desportos, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2019. 
 

 
Introdução: São escassos os estudos sobre a função vascular e estado redox 

de pacientes vivendo com HIV em resposta ao treinamento físico.Objetivo: 
Comparar a função endotelial micro e macrovascular entre pacientes vivendo com 
HIV fisicamente ativos e inativos, sob utilização da terapia antirretroviral. Métodos: 
Através de desenho transversal, 19 pacientes com HIV (53 ± 6 anos) fisicamente 
ativos (60 min/sessão;3sessões/semana; intensidade moderada) e 25 inativos (51 ± 
6 anos) foram comparados quanto a reatividade macro e microvascular, densidade 
microvascular sistêmica e estresse oxidativo. Resultados: O grupo ativo apresentou 
maior incremento do fluxo sanguíneo do antebraço durante a hiperemia reativa pós-
oclusiva (521,7 ± 241,9 vs. 361,4 ± 125,0%; P = 0,04) e densidade microvascular 
sistêmica (120,8 ± 21,1 vs. 105,6 ± 25,0 capilares.mm-2; P = 0,03) em relação aos 
pacientes inativos. Nenhuma diferença significativa entre os grupos foi detectada 
para a vasodilatação microvascular cutânea endotélio-dependente e independente 
(P> 0,05). Quanto ao estado redox, grupo carbonila (P = 0,22), peroxidação lipídica 
(P = 0,86), atividade da catalase (P = 0,99) e níveis de óxido nítrico (P = 0,72) foram 
similares entre os grupos. No entanto, a atividade da superóxido dismutase foi maior 
no grupo ativo vs. inativo (0,118 ± 0,013 vs. 0,111 ± 0,007 UmL-1; p = 0,05). A função 
imune refletida pela contagem total de células T CD4 e T CD8 (cell.mm-3) não diferiu 
entre os grupos ativo e inativo (P> 0,82). Conclusão: Pacientes com HIV fisicamente 
ativos exibiram função imunológica similar, mas maior reatividade macrovascular, 
densidade microvascular sistêmica e atividade da superóxido dismutase em relação 
a pacientes inativos com idade pareada. 
 
 
Palavras-Chave: AIDS. Exercício aeróbio. Resposta vasodilatadora. Laser Speckle. 

Estresse oxidativo. 

  



ABSTRACT 
 
 

LOPES, Gabriella de Oliveira. Vascular function and oxidative stress in physically 
active and inactive people living with HIV/AIDS. 2019. 77 f. Dissertação (Mestrado 
em Ciências do Exercício e do Esporte) - Instituto de Educação Física e Desportos, 
Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2019. 
 
 

Introduction: Studies assessing the vascular function and redox status of 
people living with HIV in response to exercise training are scarce. Objective: To 
compare macro- and microvascular endothelial function in physically active vs. 
inactive HIV-infected patients under antiretroviral therapy. Methods: Using a cross-
sectional design, 19 patients with HIV (53.1 ± 6.1 yr) physically active (60 
min/session; 3 sessions/wk; moderate intensity) and 25 inactive (51.2 ± 6.3 yr) were 
compared as for macro- and microvascular reactivity, systemic microvascular 
density, and oxidative stress. Results: Active patients showed greater increment of 
forearm blood flow during reactive hyperemia (521.7±241.9 vs. 361.4±125.0 %; 
P=0.04) and systemic microvascular density (120.8±21.1 vs. 105.6±25.0 
capillaries.mm-2; P=0.03) than inactive patients. No significant difference between 
groups was detected for endothelium-dependent and independent skin microvascular 
response (P>0.05). As for redox status, carbonyl groups (P=0.22), lipid peroxidation 
(P=0.86), catalase activity (P=0.99), and nitric oxide levels (P=0.72) were similar 
across groups. However, superoxide dismutase activity was greater in active vs. 
inactive HIV (0.118±0.013 vs. 0.111±0.007 UmL-1; P=0.05). Immune function 
reflected by total T CD4 and T CD8 cells count (cell.mm-3) did not differ between 
active and inactive groups (P>0.82). Conclusion: Physically active HIV exhibited 
similar immune function, but greater macrovascular reactivity, systemic microvascular 
density, and superoxide dismutase activity than inactive patients of similar age. 
 

Keywords: AIDS. Aerobic exercise. Vasodilatory response. Laser Speckle. 

Oxidative stress. 
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INTRODUÇÃO 
 

 

A Síndrome da Imunodeficiência Adquirida (AIDS), considerada uma 

pandemia, ainda representa um grave problema de saúde pública (Barouch, 2008; 

Richman et al., 2009). Somente em 2014, foram registradasmais de 881 mil pessoas 

infectadas pelo Vírus da Imunodeficiência Humana (HIV) em todo o mundo (" Global 

Health Observatory data on HIV/AIDS," 2015). No Brasil, desde o início do 

acompanhamento dos casos de AIDS em 1980,foram registrados mais de 800 mil 

casos até 2015("Boletim Epidemiológico HIV/Aids 2016," 2017). 

Embora ainda sem cura, a AIDS teve seu perfil alterado e já pode ser 

encarada, de certa forma, como um distúrbio crônico (O'Brien, Nixon, Tynan, & 

Glazier, 2004). Isso se deu, em grande medida, em função do início da utilização da 

terapia antirretroviral de alta atividade (HAART, do inglês, 

highlyactiveantirretroviraltherapy).No Brasil, devido ao programa de acesso universal 

aos antirretrovirais, o número de pacientes tratados pela HAART aumentou de 231 

para 455 mil entre 2009 e 2015, ou seja, praticamente dobrou nesse 

período("Boletim Epidemiológico HIV/Aids 2016," 2017). 

 Embora os benefícios da HAART no que se refereàsobrevida e qualidade de 

vida sejam inegáveis, por outro lado, a utilização continuada dos medicamentos 

expôs esses pacientes a um risco cardiovascular mais elevado(Barbaro, 2002; Calo, 

Caielli, Maiolino, & Rossi, 2013).Na era pré-HAART, por exemplo, a hipertensão 

arterial era incomum em pacientes com HIV,epassou a se tornar mais prevalente 

após a introdução da HAART. Em estudo conduzido por Baekken e 

colaboradores(Baekken, Os, Sandvik, & Oektedalen, 2008), após verificar a pressão 

arterial em três ocasiões diferentes de 542 pacientes com HIV e 24.968 

controlessaudáveis, uma análise multivariada identificou o tempo de utilização da 

HAART, idade, sexo, IMC, colesterol total e microalbuminúriacomopreditores 

independentes da hipertensão. Além da hipertensão, pessoas infectadas pelo HIV 

também apresentam maior prevalência deaterosclerose, hipercolesterolemia, 

hipertrigliceridemia, resistência à insulina e diabetes mellitus em comparação a 

indivíduos saudáveis de idade similar(Calmy, Hirschel, Cooper, & Carr, 2007; Pinto 

Neto, Sales, Scaramussa, da Paz, & Morelato, 2016). 
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Os mecanismos pelos quais a HAART e/ou infecção pelo HIV aumentam a 

pressão arterial e causam ateroscleroseaindanão são claros, mas podem estar 

associados àdisfunção endotelial, que por sua vez relaciona-se a estresse oxidativo, 

aumento nas espécies reativas de oxigênio,declínio na defesa antioxidante, redução 

na biodisponibilidade de vasodilatadores derivados do endotélio (como o óxido 

nítrico) e dislipidemia(Calo, et al., 2013). Coerentemente com essa hipótese, 

evidências sugerem que pacientes infectados pelo HIV apresentam menor 

complacência arterial e vasodilatação-dependente do endotélio danificada (Borges et 

al., 2011; Solages et al., 2006).Em conjunto, essas alterações são consideradas 

fortes marcadores de eventos cardiovasculares (De Boer et al., 2012), relacionando- 

se a um pior prognóstico da doença. Tendo isso em vista, seriam bem-vindas 

intervenções capazes de atenuar tais alterações vasculares. 

Nessa linha, o treinamento físico desponta como uma alternativa devido a 

indução debenefícios na aptidão física e no sistema cardiovascular. O treinamento 

aeróbio é capaz de induzir melhora no controle autonômico e aumento no número e 

diâmetro dos vasos (White, Bloor, McKirnan, & Carroll, 1998), bem como melhora da 

reatividade vascular em vários níveis do sistema circulatório, desde grandes vasos 

de condução até a microcirculação de diferentes leitos vasculares (Delp, 

1998).Dentre as várias adaptações induzidas pelo treinamento físico no sistema 

vascular, destaca-se o aumento na disponibilidade de fatores angiogênicos(Hoier et 

al., 2013; Radak, Zhao, Koltai, Ohno, & Atalay, 2013) e substâncias vasodilatadoras 

derivadas do endotélio(Spier, Delp, Stallone, Dominguez, & Muller-Delp, 2007). 

Nesta linha de pensamento, acredita-se que a exposição das paredes dos 

vasos ao maior estresse de cisalhamento vascular, ou shear stress, associada às 

sessões agudas de exercício físico, seja essencial para provocar modificações no 

citoesqueleto e desencadear sinalização intracelular que aumente a liberação dos 

fatores relaxantes derivados do endotélio e modifique o padrão de expressão de 

proteínas antioxidantes que asseguram a manutenção da fisiologia vascular 

(Albinsson, Nordstrom, Sward, & Hellstrand, 2008; Laughlin, Newcomer, & Bender, 

2008). Assim, a elevação do fluxo sanguíneo durante o estímulo agudo, associado a 

uma sessão de treinamento aeróbio, seria suficiente para, se imposto regularmente, 

depois de 8 a 12 semanas, melhorar a função endotelial e contribuir para prevenção 

da doença vascular.  
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Os benefícios do treinamento físico na condição clínica geral de pacientes 

infectados pelo HIV, principalmente na função muscular, já foram largamente 

discutidos em estudos prévios (Marini et al., 2008; Paes Lda et al., 2015). No 

entanto, são escassos os estudos que verificaram o efeito do treinamento físico no 

sistema cardiovascular de pacientes com HIV. Sobretudo faltam evidências sobre 

qual a função que o treinamento físico desempenha sobre a disfunção endotelial 

nesses pacientes. Nesse sentido, o único estudo encontrado (Spierer et al., 2007) 

demonstrou que pacientes com HIV com melhor capacidade aeróbia apresentavam 

melhor complacência arterial quando comparados àqueles com menor capacidade. 

Já no que se refere ao estresse oxidativo, somente foi possível localizar um estudo 

que verificou os efeitos do exercício sobre a atividade antioxidante de paciente com 

HIV (Deresz et al., 2010). No entanto, este estudo trata apenas do efeito agudo do 

exercício.  

Dessa forma, ficou evidente a carência de estudos comparando a função 

vascular e estresse oxidativo de pessoas vivendo com HIV fisicamente ativas e 

inativas, abrindo-se uma lacuna que merece investigações adicionais. Diante do 

exposto, o objetivo principal do presente estudo foi comparar a função endotelial 

micro e macrovascular de pacientes vivendo com HIV fisicamente ativos e inativos. 
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1. REVISÃO DE LITERATURA 
 

 

Antirretrovirais e seus efeitos colaterais 
 

 

O HIV ataca diretamente as células do sistema imune do hospedeiro, em 

especial os linfócitos T CD4, T CD8, monócitos e Natural Killers (NK), provocando 

imunodepressão. Com isso, torna o indivíduo vulnerável a doenças oportunistas, que 

eventualmente podem levar o paciente a óbito (Parham, 2011). 

Desse modo, no intuito de conter a replicação do vírus, foi desenvolvida em 

meados dos anos 80 a primeira classe de medicamentos da HAART, chamados de 

inibidores da transcriptase reversa (por exemplo a Zidovudina – AZT). Essa classe, 

bastante utilizada até os dias atuais, atua inibindo a ação da enzima transcriptase 

reversa, impedindo que o RNA viral se transforme em DNA complementar e se 

integre ao DNA do hospedeiro. Posteriormente, novas classes de drogas associadas 

à HAART surgiram, tais como os inibidores de protease, inibidores de fusão e 

inibidores da entrada do HIV(Pau and George, 2014). 

Graças ao uso contínuo da HAART e evolução de suas classes, houve 

progressiva redução da mortalidade e incidência de infecções oportunistas, 

associada ao aumento da expectativa de vida de pessoas infectadas pelo 

HIV(Brown and Glesby, 2011; Remick et al., 2014).Recentemente, em estudo de 

meta-análise, Teeraanachai et al (Teeraananchai, Kerr, Amin, Ruxrungtham, & Law, 

2017) estimaram que a expectativa de vida de pacientes com HIV utilizando HAART 

a partir de 20 e 35 anos era de aproximadamente 57,3 e 64 anos, respectivamente. 

No entanto, os autores ainda mostraram que a sobrevida desses pacientes depende 

do país de residência, uma vez que em países de alta renda, a expectativa de vida 

de pessoas com HIV pode ser superior em 6 a 15 anos, em média, em comparação 

com países de baixa renda. Nesse sentido, um estudo conduzido em 88.504 

pacientes com HIV residentes em países de primeiro mundo (Europa e Estados 

Unidos)demonstrou que a expectativa de vida de pacientes que iniciaram a HAART 

aos 20 anos entre 2008 e 2010 foi de 67 anos, enquanto aqueles que iniciaram na 

mesma idade entre 1996 e 2010 foi de 64 anos. Interessantemente, os autores 
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evidenciaram um aumento na eficácia da medicação associada a HAART, uma vez 

que a expectativa de vida dos pacientes que iniciaram a terapia entre 1996 e 2008 

foi menor àquela relatada entre 2008 e 2010.    

Já no Brasil, desde 1996, quando teve início o programa nacional de 

distribuição de drogas antirretrovirais, até 2002, a mortalidade diminuiu mais de 

50%,enquanto a taxa de internações hospitalares devido à AIDS caiu cerca de 80% 

(Okie, 2006). Luz et al (Luz et al., 2016)ao utilizarem um modelo de micro simulação, 

verificaram um aumento médio de 20 anos na expectativa de vida de pacientes com 

HIV brasileiros que passaram a utilizar a HAART entre 2011 e 2014.  

Com a possibilidade de se conviver muitos anos com o vírus, o perfil 

epidemiológico da doença alterou-se nas regiões com acesso à nova geração de 

medicamentos. À medida que os pacientes com HIV passaram a viver mais, 

aumentaram também os riscos de complicações médicas vivenciadas pela 

população em geral associadas ao envelhecimento, incluindo as doenças 

cardiovasculares. Aliado a isso, deve-se levar em conta que a própria HAART pode 

induzir efeitos adversos, tais como aumento do perfil pró-inflamatório e pró-oxidante, 

dislipidemia, resistência à insulina, diabetes mellitus, hipertensão e lipodistrofia, ou 

seja, aumento da gordura visceral associada à perda de gordura subcutânea das 

extremidades e da face (Barbaro, 2003; Carr, Samaras, Chisholm, & Cooper, 1998; 

Joffe, Panz, & Raal, 2001; Kamin and Grinspoon, 2005; Pinto Neto, et al., 2016; 

Sattler et al., 2001; Volpe et al., 2017). Wener et al (Werner, Pone, Fonseca, & 

Chaves, 2010), por exemplo, observaram que crianças com HIV que passaram a 

fazer uso de HAART desenvolveram alterações metabólicas e lipídicas bem como 

na composição corporal e função vascular. 

Em conjunto, essas alterações implicam em um risco cardiovascular 

aumentado desses pacientes. Nessa linha, Freiberg et al (Freiberg et al., 2013), 

demonstraram que pacientes infectados por HIV apresentam risco 50%maior para 

infarto agudo do miocárdio que pessoas não-infectadas. Sabe-se que o infarto 

agudo do miocárdio é resultante da ruptura ou erosão de uma placa aterosclerótica, 

ocasionando necrose tecidual. Nesse cenário, a disfunção endotelial merece 

destaque, uma vez que se associa com a gênese de diversos processos 

patológicos, dentre eles a aterosclerose e hipertensão.   
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Função endotelial micro e macrovascularna infecção pelo HIV 
 

Diferentemente do que se acreditava no passado, quando o endotélio era 

visto como uma simples barreira entre o sangue e os tecidos, atualmente sabe-se 

que são diversas as suas funções: 1) controle do tônus vascular através da secreção 

de substâncias vasoativas; 2) regulação do crescimento das células musculares 

lisas vasculares; 3) participação na reação inflamatória; e 4) hemostasia(Barton, 

Baretella, & Meyer, 2012). Nesse contexto, um dos principais mediadores químicos 

da célula endotelial é o óxido nítrico (NO), que se associa a diversas ações 

antiaterogênicas, as quais incluem vasodilatação, redução na agregação 

plaquetária, inibição da secreção de fatores de crescimento e moléculas de adesão 

endoteliais (Feletou and Vanhoutte, 2006). Portanto, as células endoteliais 

vasculares, são fundamentais para a saúde vascular, por desempenhar um papel 

central no controle da função dos vasos sanguíneos e da homeostase do sistema 

circulatório(Ando and Yamamoto, 2011).  

Sendo múltiplas as funções da célula endotelial, não existe uma definição 

singular de disfunção endotelial. Os diferentes estudos utilizam desde alterações 

funcionais, como redução na capacidade vasodilatadora induzida por substâncias 

vasodilatoras (como acetilcolina) ou por manobras que estimulem a secreção de NO 

pelo endotélio (como hiperemia reativa pós-oclusiva), até mudanças na quantidade 

de mediadores químicos produzidos pela célula endotelial, gerando desequilíbrio 

entre produção de NO e espécies reativas de oxigênio (EROS) (Ganz and Vita, 

2003). Fica claro então que a perda da integridade funcional do endotélio representa 

alterações fisiopatológicas complexas que não só se referem a anormalidades 

vasomotoras, mas também incluem liberação aumentada de EROS, ativação 

inflamatória e alterações nas propriedades anticoagulantes das células endoteliais. 

No entanto, antes de aprofundar a relação da disfunção endotelial com a infecção 

pelo HIV, faz-se necessário abordar brevemente algumas características da micro e 

macrocirculação.  

Como demonstrado na Figura 1, o limite entre a macro e microcirculação não 

possui uma definição exata, todavia, usualmente classificam-se como microvasos 

aqueles que possuem diâmetros inferiores a 150 µm (Massey and Shapiro, 2016). 

As arteríolas que se apresentam na porção mais proximal são classificadas de 
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primeira ordem, sendo constituídas de uma espessa camada contínua de músculo 

liso. Dividem-se sucessivamente em arteríolas de segunda à quarta ordem, que são 

as arteríolas e metarteríolas, possuindo apenas uma camada descontínua de 

músculo liso na parede do vaso. A porção arteriolar da microcirculação é 

responsável por uma parcela importante do gradiente de pressão hidrostática 

arterio-venosa e, portanto, intervém na regulação da pressão arterial (Massey and 

Shapiro, 2016). Os capilares, por sua vez, possuem diâmetros que variam entre 2 e 

9 µm, e apresentam uma única camada de células endoteliais sobre uma membrana 

basal. As ramificações das metarteríolas podem originar, em média, uma dezena de 

capilares cada uma, podendo conterem suas bifurcações os esfíncteres pré-

capilares, estruturas musculares que circundam a entrada dos capilares, 

controlando, portanto, o fluxo capilar. O leito capilar é responsável pela nutrição aos 

tecidos, pois em sua fina parede que se dá a troca de fluidos, eletrólitos e oxigênio. 

Importante, deve-se ressaltar que o único constituinte comum à macro e 

microcirculação, é o tecido endotelial(Yuan and Rigor, 2010). 

Grandes e pequenos vasos 

 

Figura 1. Características dos grandes e pequenos vasos (A) e desenho 

representativo da micro e macrocirculação (B)  

 

(Taylor and Moore, 1999). 

 

Sabe-se que alterações funcionais e estruturais na micro em acrocirculação 

constituem a base do desenvolvimento de lesões de órgãos-alvo(Taylor and Moore, 
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1999). Além disso, é importante citar que essas alterações podem preceder o 

diagnóstico de doenças (como hipertensão e aterosclerose) e evoluir em silêncio 

durante os anos que antecedem o aparecimento das manifestações clínicas de uma 

doença (Ferrannini et al., 1997), o que ressalta a importância da sua identificação. 

Nesse contexto, disfunção endotelial já foi associada a pacientes infectados 

pelo HIV, seja pela ação direta da infecção pelo HIV e/ou uso da HAART(Balsam et 

al., 2015).Borges et al (Borges, et al., 2011) demonstraram menor complacência 

arterial nesses pacientes em relação a indivíduos saudáveis e tendência de menor 

reatividade microvascular em resposta à estímulos farmacológicos. Solages et al 

(Solages, et al., 2006) encontraram resultados similares, ao compararem a 

vasodilatação fluxo-mediada de 75 indivíduos infectados com HIV a 223 sujeitos 

saudáveis por meio de ultrassonografia da artéria braquial. Os pacientes com HIV 

apresentaram redução significativa da função endotelial, que estava associada ao 

uso de drogas injetáveis ilícitas, alcoolismo, carga viral, dislipidemia, mas não ao uso 

de inibidores de protease. Por outro lado, Flammer et al (Flammer et al., 

2009)avaliaram a função endotelial também através de ultrassonografia em 

indivíduos HIV-soronegativos, HIV-soropositivos sob uso ou não de inibidores de 

protease (IP) e observaram que aqueles que faziam uso de IP apresentaram pior 

disfunção endotelial quando comparados aos demais indivíduos da pesquisa. 

De qualquer forma, em conjunto, esses resultados evidenciam uma maior 

prevalência de disfunção endotelial entre pacientes com HIV em relação a seus 

pares não-infectados. Uma possível associação da infecção pelo HIV e/ou a 

utilização de HAART com disfunção endotelial pode estar relacionada com fatores 

estruturais (como a rarefação capilar)ou fatores funcionais, representada pela 

deficiência na capacidade vasodilatadora devido principalmente a redução da 

biodisponibilidade de vasodilatadores derivados do endotélio nesses pacientes 

(essencialmente o NO) (Cotter and Powderly, 2011). 

 

Biodisponibilidade de óxido nítrico e estresse oxidativo 
 

 O estresse oxidativo (EO) é uma condição biológica em que ocorre danos 

teciduais, baixa produção de compostos vasodilatadores, ambiente pró-inflamatório, 

que por sua vez podem ocasionar perda da ação protetora do endotélio, 

vasoconstrição, trombose e inflamação adicional (Gimbrone, Cybulsky, Kume, 
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Collins, & Resnick, 1995).Em última instância, em médio a longo prazo, estas 

modificações vasculares trazem consequências hemodinâmicas importantes como, 

aumento da resistência vascular periférica e atividade do sistema nervoso simpático. 

 Nesse mesmo sentido, o EO ocorre quando há um desequilíbrio entre os 

sistemas antioxidantes e pró-oxidantes, de maneira que os últimos sejam 

predominantes. A defesa antioxidante do organismo é composta principalmente pela 

enzima superóxido dismutase (SOD), catalase (CAT), glutationaperoxidase (GPX) e 

glutationaredutase (GR). Já os compostos pró-oxidantes são representados pelas 

EROS, que é um termo geral utilizado para moléculas derivadas do oxigênio que 

possuem alta reatividade a vários compostos biológicos. Dentre as principais, estão 

o ânion radical superóxido (O2
•-), o peróxido de hidrogênio (H2O2), o dioxigênio 

singleto (1O2) e o radical hidroxila (HO•)(Sies, 1986). 

Baixos níveis de produção de EROS tem sido implicados como importantes 

mediadores em uma grande variedade de processos biológicos, incluindo defesa 

pelo sistema imune, na regulação da apoptose e na modulação da sinalização 

celular. Dessa forma, em situações fisiológicas, baixos níveis de EROS são 

produzidos normalmente em resultado a diversos processos celulares envolvendo o 

oxigênio, tais como escape de elétrons da cadeia de transporte de elétrons e 

degradação de lipídeos e aminoácidos. No entanto, em algumas condições 

patológicas, a produção de EROS pode aumentar, instaurando um quadro de EO 

importante. Esse é o caso da infecção pelo HIV, que desencadeia EO 

pronunciado(Birben, Sahiner, Sackesen, Erzurum, & Kalayci, 2012).  

Nesse sentido, diversos estudos já demonstraram níveis elevados de 

produção de EROS associada a redução de compostos antioxidantes em vários 

compartimentos celulares diferentes de pacientes infectados pelo HIV, tais como 

eritrócitos, monócitos, plasma, células T CD4/CD8 e tecidos cerebrais(Gil et al., 

2003; Repetto et al., 1996; Wanchu, Rana, Pallikkuth, & Sachdeva, 2009). Ivanovet 

al (Ivanov et al., 2016)sugeremquea disfunção mitocondrial causada pelo HIV éo 

principal mecanismo pelo qual o vírus poderiadesencadearaumento de EROSe 

redução nosistema de defesaantioxidante.Esse processo é mediado pelas proteínas 

virais (como a Gp120) e a enzima transcriptase reversa, que através da NADPH 

oxidase, produzem EROS.  

 Uma alta produção de EROS, principalmente de O2
•-, parece estar associada 

a diminuição da biodisponibilidade de NO. Isso ocorre devido a reação do O2
•- com 
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NO ser três vezes mais rápida do que a reação de O2
•- com a superóxido dismutase 

(SOD), fazendo com que haja maior inativação do NO pelas EROS. Nessa mesma 

linha, acredita-se que a produção excessiva de NO pode contribuir com danos 

celulares, devido a alta geração de radicais hidroxila resultantes da reação do NO 

com O2
•-. Por esse motivo, o papel do NO, no organismo é controverso e depende 

da sua biodisponibilidade, ou seja, em quantidade ideal promove benefícios, mas por 

outro lado, quando excessivo pode ser prejudicial(Torre, Pugliese, & Speranza, 

2002). 

 Apesar de não haver um consenso, evidências indicam que pacientes com 

HIV virgens de HAART apresentam níveis de nitrito/nitrato aumentados em relação 

àqueles sob uso de HAART e controles saudáveis. Soccal et Al (Soccal, de 

Carvalho, Bochi, Moresco, & da Silva, 2016) alertam que o uso da HAART reduz os 

níveis de metabólitos de NO, o que pode contribuir sobremaneira para o 

desenvolvimento de doenças cardiovasculares em pacientes com HIV. 

  Nesse contexto,o treinamento físico tem sido frequentemente utilizado como 

intervenção não-farmacológica para melhora do EO e função endotelial. Evidências 

demonstram que o treinamento físico aumenta a vasodilatação à acetilcolina e 

atenua a vasoconstrição à noradrenalina através do aumento da síntese de NO e 

redução da inativação deste por EROS, aumentando assim, a sua 

biodisponibilidade(Goto et al., 2003).Dessa forma, o papel do treinamento físico na 

saúde vascular de pessoas em geral será melhor abordado na sessão seguinte. 

 
Efeitos do exercício físicona saúde vascular 

 

Os benefícios do exercício físico regular na saúde cardiovascular já estão 

bem claros na literatura. De forma geral, é bem aceito que o treinamento físico induz 

melhora na função contrátil do coração, aumento nas dimensões finais da diástole e 

bradicardia de repouso, sendo, portanto indicado para o tratamento de doenças 

crônicas cardiovasculares, como a coronariana e aterosclerótica (Barilla, Mangieri, 

Tanzilli, Prosseda, & Campa, 2000; Hornig, Maier, & Drexler, 1996). Para Scevola et 

al (Scevola et al., 2003) e Fujibayaski et al (Fujibayashi et al., 2016), tanto os 

exercícios aeróbios e anaeróbios são importantes aliados na prevenção e controle 

de fatores de risco, como dislipidemia, hipertensão arterial e diabetes. 
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Além desses efeitos, o aumento na biodisponibilidade de NO, através do 

aumento da síntese aliado à redução de sua degradação por EROS pode ser 

considerado um dos benefícios moleculares mais importantes do exercício regular 

(Ashor et al., 2015). Nesse contexto, Hamdy et al.(Hamdy et al., 2003) submeteram 

24 adultos obesos com resistência à insulina a 6 meses de exercício físico e 

observaram que a dilatação fluxo-mediada da artéria braquial melhorou, enquanto a 

reatividade microvascular à acetilcolina e nitroprussiato de sódio não foi alterada 

depois do exercício. Em estudo de meta-análise, Ashor et al (Ashor, et al., 

2015)analisaram 51 estudos com o intuito de verificar o efeito do treinamento físico 

com exercícios aeróbios, de força ou combinados na dilatação fluxo-mediada,e 

verificaram que todas as modalidades foram capazes de melhorar a função 

endotelial.  

Sabe-se que o exercício físico agudo aumenta a demanda muscular por 

nutrientes e oxigênio, o que consequentemente provoca uma série de respostas 

agudas, como elevação da frequência cardíaca e ventilação pulmonar. Dessa forma, 

com o intuito de aumentar o aporte sanguíneo muscular, os vasos do tecido 

muscular dilatam-se (Guyton, 1995). Dessa forma, a exposição das paredes dos 

vasos ao maior estresse de cisalhamento vascular, ou shear stress, associado às 

sessões agudas de exercício físico, parece ser essencial para provocar 

modificações no citoesqueleto e desencadear sinalização intracelular que aumenta a 

liberação dos fatores relaxantes derivados do endotélio. Com isso, modifica-se o 

padrão de expressão de proteínas antioxidantes que asseguram a manutenção da 

fisiologia vascular (Albinsson, et al., 2008; Laughlin, et al., 2008). Portanto, a 

elevação do fluxo sanguíneo durante uma sessão aguda de treinamento aeróbio, 

parece ser suficiente, em vez que ocorrendo regularmente, aperfeiçoa a função 

endotelial (Laughlin, et al., 2008).  

Nessa linha de pensamento, Tanaka et al(Tanaka et al., 2015)ao avaliar os 

efeitos de uma única sessão de exercício aeróbio moderado sobre a função 

vascular, observaram melhora da função vasomotora dependente do endotélio na 

aortade ratos exercitados versus controles sedentários. Em adição, os autores 

demonstraram aumento na biodisponibilidade de NO associada aaumento na 

síntese de enzimas antioxidantes. Dessa forma, a produção de NOparece ser a 

chave para a angiogênese, que está associada à capacidade que alguns fatores 
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angiogênicos têm de induzir proliferação endotelial, principalmente o fator de 

crescimento do endotélio vascular (VEGF) (Fukumura et al., 2001).  

No entanto, deve-se fazer uma ressalva. Há uma preocupação com a 

intensidade do exercício físico, uma vez que já foi demonstrado em indivíduos 

saudáveis que o exercício extenuante pode aumentar o metabolismo oxidativo e 

produzir efeitos indesejáveis na função vascular (Di Francescomarino, Sciartilli, Di 

Valerio, Di Baldassarre, & Gallina, 2009). Deve-se considerar que a infecção pelo 

HIV por si só desencadeia uma produção massiva de EROS, que por sua vez 

aumenta o EO(Ivanov, et al., 2016). Assim, o incremento adicional de EROS e EO 

gerado pelo exercício físico poderia induzir danos na função vascular desses 

pacientes.   

 

Efeitos do exercício físico em pessoas vivendo com HIV 
 

Os benefícios do treinamento físico na condição clínica geral de pacientes 

infectados pelo HIV, principalmente na função muscular, já foram largamente 

discutidos (Farinatti, Borges, Gomes, Lima, & Fleck, 2010; Marini, et al., 2008; Paes 

Lda, et al., 2015). O treinamento físico em longo prazo preserva a força e massa 

muscular em pessoas com HIV sob HAART, e por esse motivo, deve compor o 

tratamento contra a infecção pelo HIV no intuito de prevenir a sarcopenia (Paes Lda, 

et al., 2015).Como esperado, Farinatti et al (Farinatti, Andrade, Paes, & Borges, 

2014), verificaram que pessoas que vivem com HIV quando submetidas a doze 

semanas de exercícios combinados de força, aeróbios e de flexibilidade, melhoram 

significativamente o percentual de gordura e circunferência da cintura. Dessa forma, 

atualmente pode-se considerar o treinamento resistido e aeróbio como um dos 

métodos mais eficazes para diminuição dos efeitos colaterais causados pelo uso 

contínuo dos antirretrovirais, como a lipodistrofia (Carr, et al., 1998). 

No entanto, o efeito do exercício físico no sistema imune já fragilizado desses 

pacientes é sempre uma preocupação. Apesar disso, estudos vêm demonstrando 

que programas de exercício físico com volume e intensidade moderadas parece ser 

seguro para essa população. Quando o exercício moderado não aumenta a função 

imune, ao menos não causa prejuízo no quantitativo de células T CD4 e carga viral 

(Farinatti, et al., 2010; Poton, Polito, & Farinatti, 2016; Somarriba, Neri, Schaefer, & 

Miller, 2010). 
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Apesar de em menor quantidade, alguns estudos verificaram o efeito do 

treinamento físico no sistema cardiovascular de pacientes infectados pelo HIV, e 

evidenciaram diversos benefícios, tais como redução na pressão arterial, aumento 

no consumo de oxigênio pico, melhora no perfil lipídico e composição corporal 

(Ezema et al., 2014). Tais resultados tornam-se mais importante se considerarmos 

que a infecção pelo HIV e/ou a utilização da HAART associam-se a um risco 

cardiovascular elevado, como já descrito (Spierer, et al., 2007).  

Apesar desses resultados, estudos que tenham se debruçado sobre o papel 

do treinamento físico sobre a função endotelial desses pacientes são ainda mais 

escassos. Na verdade, somente um estudo acerca desse assunto foi localizado 

(Spierer, et al., 2007), no qual os autores demonstraram que pacientes com HIV com 

melhor capacidade aeróbia apresentavam melhor complacência arterial em 

comparação àqueles com menor capacidade. Dessa forma, fica evidente a carência 

de estudos acerca do impacto do treinamento físico sobre a função vascular em 

pessoas vivendo com HIV, abrindo-se uma lacuna que merece investigações 

adicionais. 
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2. OBJETIVOS 

 

Objetivo principal 

Comparar a função endotelial micro e macrovascular de pacientes vivendo 

com HIV fisicamente ativos e inativos, sob utilização da HAART. 

 

Objetivos específicos 

Comparar pacientes vivendo com HIV fisicamente ativos e inativos quanto aos 

marcadores de: 

 Biodisponibilidade de NO; 

 Estresse oxidativo; 

 Atividade antioxidante; 

 Densidade capilar; 

 Indicadores clínicos e laboratoriais de síndrome metabólica. 
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3  MÉTODOS 

 
 

Amostragem e desenho experimental 
 

 

Os procedimentos propostos foram aprovados pelo Comitê de Ética em 

Pesquisa do Instituto Nacional de Cardiologia de Laranjeiras (CAAE 

42162815.5.0000.5272 – Anexo B), e só foram iniciados após leitura e assinatura do 

termo de consentimento livre e esclarecido pelos indivíduos (Anexo C).  

O estudo teve caráter transversal e contou comum a amostra por 

conveniência de 44 pacientes adultos com sorologia positiva para o vírus HIV 

(53,1±6,1anos), divididos em dois grupos: fisicamente ativos (n = 19) e inativos (n = 

25).Os pacientes ativoseram oriundos de um Projeto de Extensão intitulado Vida 

Positivo, no qual realizavam um programa de treinamento físico supervisionado, 

conforme descrito abaixo, hápelo menos 12 meses(em média 5,6 ± 2,9 anos). Já os 

pacientes inativos, eram ingressantes noProjeto de Extensão, e não realizavam 

exercício físico regular há pelo menos 12 meses. Esses pacientes foram recrutados 

através de palestras ministradas em hospitais onde são tratados, divulgações 

realizadas nas redes sociais. 

O estudo foi conduzido em três visitas com intervalos mínimos e máximos de 

72 e 96h entre elas; respectivamente. Na primeira, após assinatura do termo de 

consentimento livre e esclarecido, era realizada coleta de sangue para análises 

bioquímicas, anamnese (Anexo A), testes de microcirculação cutânea e 

videocapilaroscopia. Na segunda o paciente era submetido ao teste de capacidade 

máxima aeróbia, enquanto na terceira, a função endotelial macrovascular foi 

avaliada.  

Foram considerados os seguintes critérios de exclusão: a)presença de 

doença oportunista classificada de acordo com os critérios do Centro deControlee 

Prevenção de Doença("From the Centers for Disease Control and prevention. 1993 

revised classification system for HIV infection and expanded surveillance case 

definition for AIDS among adolescents and adults," 1993);b) presença de 

toxoplasmose cerebral ou qualquer doença infecciosa que comprometesse o 

sistema nervoso; c) uso de terapia hormonal anabólica;d) alterações de cunho 
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cardiovascular, respiratório, ósseo,muscular ou articularque limitassem a atividade 

física; e) não uso da HAART ou utilização por tempo inferior há um ano. 

Para a realização dos testes, foi recomendado a todos os indivíduos que não 

consumissem alimentos nas duas horas anteriores à análise, não tomassem café 

nas 12 horas anteriores, não realizassem atividade física e consumissem bebida 

alcoólica nas 48 horas precedentes aos testes.Os avaliadores não tinham ciência de 

qual grupo o indivíduo analisado pertencia, ou seja, houve “cegamento" para a 

condição experimental de cada paciente.   

 
Treinamento físico 

 

O programa de treinamento físico realizado no Projeto de Extensão, ao qual o 

grupo fisicamente ativo participava, era realizado três vezes por semana durante 60 

minutos cada sessão, no Centro de Treinamento Físico do Laboratório de Atividade 

Física e Promoção à Saúde (LABSAU), localizado na Universidade do Estado do Rio 

de Janeiro. O programa tinha caráter multimodal, pois cada sessão incluía exercícios 

aeróbios, resistidos e de flexibilidade. O exercício aeróbio era realizado na esteira 

ergométrica e/ou bicicleta ergométrica durante 30 minutos com intensidade 

moderada correspondente a 50-80% da frequência cardíaca (FC) de reserva, 

determinada pela equação de Karvonen. 

O treinamento de força consistiu em 8a 10 exercícios para grandes 

grupamentos musculares com realização de 3 séries de 12 a 15 repetições 

máximas(pesos livres e máquinas). Por fim, eram realizados 6 exercícios de 

flexibilidade para os grandes grupamentos musculares com manutenção de 30 

segundos em cada posição. 

 

Variáveis observadas 
 
Capacidade Máxima Aeróbia 
 

A capacidade máxima aeróbia foi avaliada através de teste cardiopulmonar 

em esteira ergométrica, utilizando-se protocolo de rampa, com duração estimada 

entre 8 a 12minutos, sempre no período da tarde em sala com temperatura 

controlada entre 18 e 22°C. Os pacientes foram encorajados a prosseguir o esforço 
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até atingir a exaustão. O consumo de oxigênio pico (VO2pico) foi mensurado 

respiração-a-respiração através de aferição direta, utilizando-se ergoespirômetro 

computadorizado (Ultima CardiO2 System, Medical Graphics Corporation, 

Minnesota, EUA). O VO2pico foi definido como o consumo de O2pico alcançado durante 

o esforço com taxas de troca respiratória de pelo menos 1,01(Balady et al., 2010). 

Os pacientes foram orientados a não ingerir cafeína, tabaco ou álcool, e estar 

em uso regular das medicações nas últimas 24 horas antes do exame. O teste 

incremental era interrompido caso opaciente relatasse qualquer desconforto, 

impedindo-o de continuar o exercício. 

 
 

Microcirculação Cutânea 

 

As avaliações foram realizadas sempre pela manhã (8 - 12 horas), após 20 

minutos de aclimatação em uma sala tranquila e com temperatura controlada (23 ± 1 

ºC), com os indivíduos em posição supina. As pressões arteriais (sistólica, diastólica 

e média) e a frequência cardíaca foram obtidas através de aparelho oscilométrico 

automático (OmronHealthCare, Illinóis, EUA) com manguito de tamanho apropriado.  

O fluxo microcirculatório cutâneo foi avaliado através de um sistema de 

análise de imagens (Figura 2) que utiliza um sistema de fluxometria microvascular 

com raios laser com contrate de imagens (laser Speckle Contrast Imaging– LSCI; 

Pericam PSI system, Perimed AB, Jarfalla, Suécia). O sistema permite o registro 

contínuo, em tempo real com alta resolução do fluxo microcirculatório de maneira 

independente do operador. Foram escolhidos aleatoriamente dois pontos na pele na 

face ventral do antebraço, para instalação de eletrodos que permitem a 

administração de fármacos. Foram utilizadas as duas áreas dos eletrodos para 

medição do fluxo após iontoforese (uma para ACh e outra para Nitroprussiato de 

sódio{NPS})para medir a capacidade vasodilatora dependente e independente de 

endotélio, respectivamente) e outra área para medir a hiperemia reativa pós-oclusiva 

(HRPO). A iontoforese cutânea de ACh (2% peso/volume) ou NPS (2% 

peso/volume) foi realizada através da utilização de um sistema micro-fármacológico 

(PF 751 PeriIont USB Power Supply, Perimed, Jarfalla, Suécia) através de correntes 

anódicas (-ACh) e catódicas (-NPS) de 30, 60, 80, 120, 152 e 180µA por 10 

segundos com um intervalo de 1 minuto entre cada aplicação. As cargas totais de 
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corrente foram de 0,3; 0,6; 0,9; 1,2; 1,5; e 18 mC, respectivamente. O eletrodo de 

dispersão da corrente foi instalado aproximadamente 15 cm abaixo das câmaras de 

eletroforese.  

Para os testes de HRPO foi realizada oclusão arterial através do manguito de 

esfigmomanômetro aplicado no braço com pressão supra-sistólica, definida como 50 

mmHg acima da pressão arterial sistólica, durante 3 minutos.  

Microcirculação Cutânea 

Figura 2. Montagem de experimento para avaliação da perfusão microvascular 

cutânea através de LSCI acoplado à iontoforese de substâncias vasoativas 

 

 

 (A). Exemplo representativo do efeito de doses cumulativas de ACh, distribuídas 

através de iontoforese transdérmica, no fluxo sanguíneo cutâneo (B) e imagens da 

iontoforese de ACh (C) comparada a eletrodo contendo veículo (D). (1.) Cabeça do 

Leitor, (2.) eletrodos para distribuição de drogas por iontoforese, (3.) eletrodo de 

dispersão da corrente. 

Macrocirculação Braquial 
 

 

A avaliação da função endotelial macrovascularfoi realizada através da 

pletismografia de oclusão venosa (POV), conforme demonstrado na Figura 3, após 

A 
C 

B 

D 

1 

3 
2 
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jejum de 4 horas. Consecutivamente a aclimatação de 30 minutos (20-22oC) em 

decúbito dorsal, a medida do fluxo sanguíneo do antebraço do paciente foi avaliada 

através da mudança do volume do antebraço usando um sensor disposto ao redor 

da circunferência máxima do terço proximal do antebraço(imagem B) conectado ao 

pletismógrafo (Hokanson AI6, Washington, EUA). Durante a análise de fluxo foi feito 

o bloqueio do retorno venoso por um manguito inflado na porção proximal do braço a 

40 mmHg, utilizando-se um insuflador rápido, e outro manguito insuflado no punho 

200 mmHg, 1 minuto antes do início das medidas para isolamento da circulação da 

mão. Houve também monitorização contínua da pressão arterial e frequência 

cardíaca em braço contralateral conforme observado na imagem (A). O exame 

consistiu de duas fases: fluxo basal e resposta da hiperemia reativa (vasodilatação 

endotélio-dependente), realizada após liberação da oclusão arterial do membro 

superior por 5 minutos com pressão 50 mmHg acima da pressão sistólica. O fluxo 

sanguíneo do antebraço foi medido durante 2 minutos em cada fase.  

Figura 3.- Montagem de experimento para avaliação da função endotelial 

macrovascularatravés da técnica de pletismografia de oclusão venosa (POV). 

 

No braço direito foi posicionado um manguito para aferição da pressão arterial (A) 

enquanto a medida do fluxo sanguíneo do antebraço esquerdo foi avaliada através 

da mudança do volume do antebraço usando um sensor disposto ao redor da 

A B 
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circunferência máxima do terço proximal do antebraço conectado ao pletismógrafo 

(B).  

Videocapilaroscopia 
 

 Para tal análise, conforme ilustrado na Figura 4, o dorso da falange mediana 

do braço não-dominante foi utilizado para a aquisição das imagens enquanto o 

paciente permanecia confortavelmente sentado com o braço posicionado na altura 

do coração. A densidade capilar, ou seja, o número de capilares perfundidos por 

milímetro quadrado da área da pele, foi avaliada por um microscópio colorido 

intravital de alta resolução (MoritexTM, Cambridge, UK).  

Foi utilizado um microscópio, equipado com lentes objetivas para aumentos 

de 10 a 200 vezes, com epi-iluminação por um feixe de fibra óptica 45º, dotado de 

luz polarizada e lâmpada de vapor de mercúrio com 100w de potência, usado para a 

avaliação dos parâmetros qualitativos no estudo funcional dos capilares. As imagens 

foram obtidas usando um sistema semi-automático integrado (Microvision 

InsttrumentsTM, Evry, França). Foram feitas três imagens em período basal, e o 

número de capilares de cada paciente foi obtido pela média aritmética da contagem 

de dois observadores que foram “cegados”, ou seja, não tiveram ciência do grupo ao 

qual o indivíduo pertencia.  

 
 
Videocapilaroscopia 
 

 

 

 



31 
 

Figura 4.- Microscópio estereoscópico para avaliação do número de capilares (A). 

Figura representativa captada por câmera fotográfica, através do microscópio (B).  

 

 

 
Análises Bioquímicas 

 

Após 12 h de jejum, todos os indivíduos foram submetidos à punção venosa 

para coleta de 9 ml de sangue em tubos Vacuette descartáveis contendo EDTA.As 

coletas e análises foram realizadas no Instituto Nacional de Cardiologia com todos 

os cuidados de assepsia e biossegurança necessários. Após a centrifugação do 

sangue total (30 minutos a 3000 rpm) o plasma obtido foi congelado em freezer de 

ultra temperatura (– 70°C) em eppendorfspara análises posteriores. Foram medidos 

a glicemia plasmática, colesterol total (CT), LDL-colesterol (LDL-c), HDL-colesterol 

(HDL-c) e triglicerídeos (TG). 

 

 

Estresse Oxidativoe Biodisponibilidade de Óxido Nítrico 

 

 O estresse oxidativo foi avaliado através do ensaio de carbonilação de 

proteínas e peroxidação lipídica. O dano oxidativo às proteínas foi medido pela 

quantificação de grupos carbonilas com base na reação com a dinitrofenilhidrazina 

(SigmaTM, St. Louis, EUA). Os teores de carbonila foram determinados a partir da 

absorvância a 370 nm e a concentração total de proteína foi avaliada utilizando o kit 

1 mm2

A B 
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de ensaio BCA (BioagencyTM, São Paulo, Brasil). Os subprodutos da peroxidação 

lipídica foram mensurados (malondialdeído, MDA) através da reação com ácido 

tiobarbitúrico (TBARS), após resultar em uma substância rosada, que foi 

posteriormente medida por espectrofotometria a 532 nm.  

 Quanto à atividade das enzimas antioxidantes, a atividade da superóxido 

dismutase (SOD) foi avaliada pelo ensaio colorimétrico (CaymanInc., Austin, EUA), 

enquanto a atividade da catalase foi avaliada de acordo com os procedimentos 

propostos por Aebi(Aebi, 1984).  

 Conforme ilustrado na Figura 5,a avaliação do NOx de plasma total (NO2 + 

NO3) foi feita por meio de ensaio colorimétrico utilizando kit específico (CaymanInc., 

Austin, EUA) com sensibilidade de 2,5 μM e 2,7% de coeficiente de variação intra-

ensaio(Huguenin et al., 2015). 

 

Figura 5 - Placautilizada para avaliação do NOx de plasma total através de ensaio 

colorimétrico. 

 

 

Análise estatística 
 O tamanho da amostra foi calculado pelo software GPower (versão 3.0.10, 

Universidade de Kiel, Kiel, Alemanha) com base em uma diferença de 300% para a 

reatividade da artéria braquial (desvio padrão de 144%) e assumindo potência de 

80% e 5% de nível de significância. Assim, 15 pacientes em cada grupo foram 

determinados como necessário.  
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Análise de Kolmogorov-Smirnov demonstrou que os dados foram 

normalmente distribuídos e portanto, os dados foram expressos como média ± 

desvio padrão. Os dados categóricos da linha de base foram comparados usando o 

teste de Qui-quadrado. As comparações entre os grupos foram realizadas por 

Testetnão-pareado, exceto o fluxo microvascular em resposta a ACh e NPS, que foi 

comparado utilizando ANOVA de duas entradas para medidas repetidas, seguido de 

teste post-hoc de Bonferroni, no caso de razões F significativas. Todos os cálculos 

foram realizados com o software GraphPadPrism (versão 5.0, La Jolla, 

EUA).Diferenças com valor de P< 0,05 foram consideradas como estatisticamente 

significativas. 
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4. RESULTADOS 

 
 

Característica da amostra 
 

 

 O perfil clínico, bioquímico e composição corporal da amostra do estudo 

estão apresentados na Tabela 1. Quanto à utilização da HAART, 89% e 100% dos 

pacientes ativos e inativosfaziam uso de inibidores da transcriptase reversa 

análogos de nucleosídeos (P = 0,18), 58% e 28% utilizavaminibidores da 

transcriptase reversa não-análogos de nucleosídeos (P = 0,07), e 47% e 64% 

usavam inibidores deprotease(P= 0,36); respectivamente.  

 Nenhuma diferença significativa entre os grupos foi detectada para o tempo 

de infecção pelo HIV ou utilização da HAART, contagem de T CD4 e T CD8, carga 

viral, frequência cardíaca e pressão arterial de repouso, glicose, colesterol total, LDL 

e HDL-colesterol, exceto para os triglicerídeos que o grupo ativo apresentou menor 

resultado em relação ao inativo. Como esperado, o consumo máximo de oxigênio 

foimaior em pacientes ativos versus inativos. A estatura e massa corporal foram 

semelhantes entre os grupos,enquanto o índice de massa corporal, gordura corporal 

e circunferência abdominal foram menores nos  indivíduos ativos versus inativos. 
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Tabela 1 - Perfil clínico, bioquímicoecomposição corporal dos pacientes com HIV 

fisicamente ativos (n = 19) e inativos (n = 25), média (DP).  

 Ativos Inativos P-valor* 

Idade (anos) 53,1 (6,1) 51,2 (6,3) 0,32 

Sexomasculino (n, %) 14 (74) 18 (72) 0,90 

Anos de diagnóstico de HIV 18,4 (5,9) 17,8 (4,4) 0,71 

Anos de utilização da HAART 14,7 (6,4) 14,6 (5,3) 0,92 

T CD4 (cel.mm-³) 603,6 (246,1) 536,4 (242,7) 0,38 

T CD8 (cel.mm-³) 225,4 (86,7) 222,5 (93,6) 0,91 

Carga viral indetectável (n, %) 17 (89) 22 (88) 0,87 

Glicose (mg.dl-1) 93,6 (7,7) 114,3 (44,7) 0,06 

ColesterolTotal  (mg.dl-1) 167,6 (35.8) 181,8 (44,5) 0,39 

LDL-colesterol (mg.dl-1) 99,9 (30,6) 103, 6 (38,9) 0,94 

HDL- colesterol (mg.dl-1) 40,4 (11,2) 38, 4 (8,6) 0,42 

Triglicerídeos (mg.dl-1) 139,1 (62,7) 202,0 (101,0) 0,02 

Consumo de oxigênio pico (mL.kg-1.min-1) 39,2 (2,5) 27,4 (5,1) < 0,01 

Frequência cardíaca em repouso (bpm) 63,1 (9,3) 65,1 (12,0) 0,55 

Pressão arterial média em repouso (mmHg) 91,6 (8,6) 97,5 (13,0) 0,10 

Estatura(cm) 171,4 (9,8) 168,8 (9,2) 0,38 

Massa corporal (kg) 69,2 (15,2) 75,4 (14,1) 0,18 

Índice de massa Corporal (kg.m-²) 23,4 (3,5) 26,6 (5,8) 0,04 

Percentual de Gordura 23,5 (8,7) 33,5 (12,9) 0,02 

Circunferência abdominal (cm)  86,2 (10,1) 96,7 (11,8) < 0,01 

*Teste t de Student ou teste de Qui-quadrado, quando apropriado. HAART: terapia 
antirretroviral de alta atividade. Pvalores em negrito denotam diferenças estatisticamente 
significativas. 
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Função microcirculatória e densidade capilar 
 

A Tabela 2e o Gráfico1 apresentam a condutância microvascular cutânea em 

resposta a iontoforese de ACheNPSbem como a HRPO. O fluxo basal não diferiu 

entre os grupos. Apesar daACheNPSterememinduzidovasodilataçãorelacionada à 

corrente, não foi detectada diferença significativa entre ativos e inativos.O pico de 

condutância vascular em resposta a HRPO também foi semelhante entre os grupos 

(Tabela 2).  

 Conforme demonstrado no Gráfico2, os pacientes ativos apresentaram 

maior densidade capilar em relação àqueles inativos (120,8 ± 21,1 vs. 105,6±25,0 

capilares.mm-2; P = 0,03). 
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Tabela 2 - Condutância microvascular cutâneaem resposta à iontoforese de 

acetilcolina (ACh) e nitroprussiato de sódio (NPS) e Hiperemia reativa pós oclusiva 

(HRPO)no grupo Ativo e Inativo, média (DP). 

 Ativos (n = 19) Inativos (n = 25) P-valor 

Iontoforese de Acetilcolina 
Fluxo basal 0,24 (0,07) 0,22 (0,07) 0,42 

30 µA 0,25 (0,07) 0,24 (0,07) 0,55 

60 µA 0,29 (0,10) 0,29 (0,09)*** 0,97 

90 µA 0,34 (0,13)*** 0,35 (0,11)*** 0,86 

120 µA 0,42 (0,16)*** 0,43 (0,13)*** 0,83 

150 µA 0,47 (0,18)*** 0,50 (0,14)*** 0,62 

180 µA 0,54 (0,22)*** 0,58 (0,16)*** 0,48 

Iontoforese de Nitroprussiato de Sódio 

Fluxo basal 0,27 (0,08) 0,24 (0,08) 0,20 

30 µA 0,28 (0,09) 0,24 (0,07) 0,05 

60 µA 0,30 (0,10) 0,26 (0,08) 0,14 

90 µA 0,36 (0,13)* 0,31 (0,10)** 0,19 

120 µA 0,42 (0,16)*** 0,35 (0,13)*** 0,13 

150 µA 0,46 (0,18)*** 0,41 (0,15)*** 0,30 

180 µA 0,54 (0,21)*** 0,48 (0,20)*** 0,36 

HiperemiaReativaPós-Oclusiva 

Fluxo Basal 0,29 (0,10) 0,22 (0,12) 0,61 

Pico 0,75 (0,16)*** 0,77 (0,17)*** 0,74 

APU: Unidade arbitraria de perfusão. P-valor refere-se a diferenças entre 

grupos. *P< 0,05; **P< 0,01;***P<0,001vs. Fluxo Basal. 
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Gráfico 1- Efeitos da iontoforese de acetilcolina (ACh) e Nitroprussiato de sódio 

(NPS) na condutância microvascular cutânea (CVC), em pacientes ativos e inativos 

com HIV. 

 

*P< 0,05; **P< 0,01;***P<0,001vs. Fluxo Basal. 
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Gráfico 2 - Densidade capilar em pacientes infectados pelo HIV ativos e inativos.  
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Valores expressos como média ± desvio padrão. *P = 0,03 vs.Inativos. 

 
 
Pletismografia de oclusão venosa 
 

 O gráfico 3,exibe os resultados de pletismografia de oclusão venosa. O fluxo 

basal do antebraço foi similar entre os grupos (Ativo: 3,23 ± 0,92 vs. Inativo: 3,83 ± 

0,68 ml/min/100 ml de tecido; P = 0,09). No entanto, após 5 minutosde oclusão 

arterial,os pacientes ativos apresentaram um incremento significativamente maior do 

fluxo sanguíneo do antebraço que os inativos (Δ = 12,23 ± 5,19 ml/min/100 ml de 

tecido correspondendo a 521,7 ± 241,9%vs.Δ =10,27 ± 6,41 ml/min/100 ml de tecido 

correspondendo a 361,4 ± 125,0%, respectivamente; P = 0,04). 
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Gráfico 3 - Percentual de incremento do fluxo sanguíneo do antebraço durante a 

hiperemia reativa pós-oclusiva relacionada aos valores basais em pacientes 

infectados pelo HIV ativos e inativos. 

Ativos Inativos
0

200

400

600 *
%

 H
IP

ER

 

Valores expressos como média ± desvio padrão. *: P = 0,03 vs.Inativos. 

 
 
Estresse oxidativo 
 

 No gráfico4,são apresentados os resultados para os marcadores de estresse 

oxidativo em ambos os grupos. Nenhuma diferença foi encontrada entre os grupos 

em relação à carbonilação de proteínas (Ativo: 8,5 ± 7,1 vs. Inativo: 11,3 ± 7,0 

nmol.mg-1; P = 0,22; Gráfico 4A), peroxidação lipídica (Ativo: 3,5 ± 0,6 vs. Inativo: 3,5 

± 1,1 pmol MDA.mg-1; P = 0,86; Gráfico 4B), atividade da catalase (Ativo: 0,68 ± 0,44 

vs. Inativo: 0,68 ± 0,54 U.mg-1; P = 0,99; Gráfico 4D), e níveis de NOx (Ativo:  24,5 ± 

13,8 vs. Inativo: 23,1 ± 11,2 µM; P = 0,72; Gráfico 4D). No entanto, a atividade da 

SOD foi significativamente maior em pacientes ativos versus inativos (0,118 ± 0,013 

vs. 0,111 ± 0,007 U.mL-1; P = 0,05; Gráfico 4C). 
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Gráfico 4 - Quantificação de grupos carbonila (A), peroxidação lipídica (B), atividade 

da superóxido dismutase (SOD) (C), atividade da catalase (D) e concentrações 

plasmáticas totais de NOx (E) em pacientes ativos e inativos infectados pelo HIV. 
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Valores expressos como médias ± DP. *: P <0,05 vs. grupo inativo. 
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5  DISCUSSÃO 
 

 

 O presente estudo comparou a reatividade vascular e o estresse oxidativo em 

pacientes infectados pelo HIV ativos e inativos sob utilização da HAART.A função 

endotelial macrovascular, a densidade microvascular sistêmica e a atividade da SOD 

foram maiores no grupo ativo versus inativos. Além disso, pacientes ativos exibiram 

menores níveis de triglicerídeos e maior capacidade aeróbia. 

 Acumulam-se na literatura evidências apontando que o treinamento físico 

melhora a performance, composição corporal e perfil lipídico de pacientes infectados 

pelo HIV (Bonato et al., 2017; Farinatti, et al., 2010; John et al., 2018; Kamitani et al., 

2017; Paes Lda, et al., 2015). Farinatti et al (Farinatti, et al., 2010), por exemplo, 

demonstraram que pacientes com HIV/AIDS sob uso de HAART submetidos a 12 

semanas de treinamento realizado 3 x sem durante 90 min/dia, apresentaram 

maiores níveis de flexibilidade, força e aptidão cardiorrespiratória que pacientes 

controles sedentários. De forma similar aos nossos achados, os autores não 

identificaram diferença significativa entre os grupos para as células T CD4. Mais 

especificamente em relação a composição corporal e perfil lipídico, Bonato et al 

(Bonato, et al., 2017) aplicaram um treinamento de intensidade moderada de 12 

semanas, 3 sessões/semana, de exercícios de caminhada ou caminhada+forçaem 

pessoas com HIV e observaram que ambos os grupos de exercícios apresentaram 

melhora significativa no índice de massa corporal, circunferência da cintura e do 

quadril, colesterol total e colesterol-LDL. Embora nossa abordagem transversal 

tenha impedido comparações pré versus pós, nossos dados de aptidão 

cardiorrespiratória e composição corporal reforçam a premissa de que o treinamento 

físico é realmente capaz de melhorar a aptidão física em pacientes infectados pelo 

HIV, sem causar prejuízos à função imune.  

 Pacientes que vivem com HIV em uso contínuo de HAART apresentam maior 

prevalência de aterosclerose em relação aos seus pares não-infectados. Isso ficou 

claro, por exemplo, em um recente estudo prospectivo de caso-controle(Salmazo et 

al., 2018) que avaliou a presença de aterosclerose em 264 pacientes infectados pelo 

HIV e 279 controles saudáveis através de ultrassonografia, e observou que 37% dos 

pacientes e somente 4% dos controles apresentavam placas carotídeas e que a 

espessura médio-intimal da carótida também estava aumentada nos pacientes com 
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HIV em relação aos controles. Segundo o estudo, a presença do HIV, 

sobrepeso/obesidade, e o hábito de fumar aumentaram o risco de desenvolvimento 

de placas ateroscleróticas carotídeas em quase cinco vezes. Sabe-se que a 

disfunção endotelial é uma das causas do desenvolvimento da aterosclerose e 

outras doenças cardiovasculares. Portanto, como esperado, acumulam-se 

evidências demonstrando maior prevalência de disfunção endotelial nesses 

pacientes em relação a controles não-infectados(Borges, et al., 2011; Flammer, et 

al., 2009; Solages, et al., 2006).   

Considerando o maior risco cardiovascular a que os pacientes com HIV estão 

submetidos, são primordiais investigações acerca dos benefícios do treinamento 

físico na função vascular dessa população. De forma interessante, já foi 

demonstrado em meta-análise envolvendo mais de 5.000 indivíduos que a cada 1% 

de melhora na dilatação fluxo-mediada, pode haver redução de 13% no risco de 

eventos cardiovasculares (Inaba, Chen, & Bergmann, 2010). Diversos benefícios 

induzidos pelo treinamento físico na função vascular já foram evidenciados em 

indivíduoscom e sem doença cardiovascular (Linke, Erbs, & Hambrecht, 2008; Linke 

et al., 2001). Em meta-análise incluindo 51 estudos, Ashoret al (Ashor, et al., 2015) 

investigaram o efeito de diferentes modalidades de treinamento físico na função 

endotelial, e concluíram que ambos os exercícios aeróbio, de força ou combinados 

aumentaram a dilatação fluxo-mediada em 2 a 2,8%. Além disso, os autores 

identificaram uma relação dose-resposta entre a intensidade do exercício e a função 

endotelial. Resultados similares demonstrando melhora da função endotelial com o 

treinamento físico também foram encontrados em pacientes com insuficiência 

cardíaca (Pearson and Smart, 2017), diabetes tipo I (de Moraes, Van Bavel, Gomes, 

& Tibirica, 2016) e doença arterial coronariana(Borges et al., 2018).  

No entanto, estudos que tenham verificado a influência do treinamento físico 

na função vascular em pacientes com HIV são escassos. Nesse sentido, o estudo de 

Spiereret al (Spierer, et al., 2007) demonstrou, de forma similar aos nossos 

resultados, que indivíduos ativosinfectados pelo HIV versus inativos apresentaram 

maior complacência arterial, sensibilidade barorreflexa, função cardiovascular e perfil 

autonômico. Alinhado com esses resultados, Grigolettiet al (Grigoletti, Ribeiro, 

Sprinz, & Ribeiro, 2018)mostraram que o treinamento em bicicleta realizado 3xsem 

com intensidade moderada por 4 semanas melhora a função endotelial em 

indivíduos infectados pelo HIV. 
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 Melhorias na função endotelial induzidas pelo treinamento físico parecem 

não depender apenas do número de vasos, mas também do estado redox(Di 

Francescomarino, et al., 2009). Nesse sentido, Wisloff et al (Wisloff et al., 2007) 

evidenciaram um aumento de 15% na atividade antioxidativa com o treinamento 

intervalado de alta intensidade em pacientes com insuficiência cardíaca, que 

correlaciona-se com a melhora na vasodilatação fluxo-mediada (Pearson and Smart, 

2017). Isso torna-se importante considerando que ainfecção por HIV desencadeia 

uma produção massiva de EROS, que por sua vez aumentam o estresse oxidativo 

(Ivanov, et al., 2016). Além disso, o processo inflamatório que o próprio vírus 

proporciona aumenta o estresse oxidativo, alterando seu perfil imunológico e 

aumentando o risco de progressão da AIDS. Por outro lado, o estresse de 

cisalhamento devido ao aumentodofluxo sanguíneo durante o exercício estimula a 

liberação de substâncias vasodilatadoras (como o óxido nítrico)e enzimas 

antioxidantes, que podem favorecer o equilíbrio redox. Além disso, podem também 

desenvolver vias moleculares sistêmicas diretamente relacionadas a angiogênese, 

com ação anti-inflamatória atuando na função do endotélio (Di Francescomarino, et 

al., 2009). Nossos dados parcialmente concordam comesse raciocínio. Embora a 

biodisponibilidade do óxido nítrico e os biomarcadores do estresse oxidativo não 

tenham apresentado diferença significativaentre ativos e inativos, a função endotelial 

macrovascular e a atividade da SOD estavam favorecidas em pacientes ativos. 

 Apesar dos efeitos positivos do exercício sobre a atividade antioxidante 

consistentemente já demonstrados em outras populações (Bouzid, Hammouda, 

Matran, Robin, & Fabre, 2014), um único estudo investigou os efeitos do exercício 

na atividade enzimática antioxidante de pacientes com HIV (Deresz, et al., 2010). No 

estudo, os autores mostraram que, embora a atividade antioxidante em repouso seja 

menor em pacientes infectados pelo HIV, imediatamente após o exercício, ela é 

igualmente aumentada entre indivíduos com e sem HIV. Apesar do aumento 

modesto em apenas uma das medidas plasmáticas do estresse oxidativo, nossos 

achados reforçam a premissa de que o treinamento físico incrementa a atividade 

antioxidante em indivíduos infectados pelo HIV. Nesse sentido, é possível que o 

efeito cumulativo de sessões agudas de exercício pode ter aumentado cronicamente 

a atividade de enzimas antioxidantes. 

 O tipo, frequência, duração e principalmente a intensidade do exercício tem 

um papel central na modulação do estresse oxidativo, inflamação e função endotelial 
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pelo exercício (Di Francescomarino, et al., 2009; Sallam and Laher, 2016). Sallam et 

al (Sallam and Laher, 2016) acrescentam que os benefícios advindos do treinamento 

físico dependem de características individuais, tais como idade, sexo, nível de 

condicionamento físico, estado de saúde e capacidade de resistência do indivíduo. 

Di Francescomarino et al (Di Francescomarino, et al., 2009), por exemplo, 

argumentam que apenas exercícios regulares moderados seriam capazes de 

melhorar o estado antioxidante, enquanto rotinas de exercícios intensos 

provavelmente aumentariam o metabolismo oxidativo. Vale a pena notar que a 

intensidade do exercício aplicada aos nossos pacientes ativos foi moderada (50-80% 

da FC de reserva) (Farinatti, et al., 2010; Paes Lda, et al., 2015). Nossos dados 

indicando melhor equilíbrio redox entre os pacientes ativosparecem estar alinhados 

com este raciocínio. Além disso, a função imunológica foi preservada no grupo ativo, 

o que é importante, uma vez que é reconhecido que exercícios muito intensos 

podem comprometer a imunidade (Walsh et al., 2011).  

 Surpreendentemente, o grupo ativo apresentou melhor reatividade 

macrovascularem relação ao inativo, enquanto afunção endotelial microvascular não 

foi diferente entre os grupos. Por conseguinte, é possível que diferentesmecanismos 

medeiam os efeitos do exercício na macro e microcirculação. Uma meta-análise 

recente(Hamdy, et al., 2003), incluindo 245 adultos saudáveis, não confirmaram a 

eficácia do treinamento físico na melhora da reatividade microvascular cutânea em 

resposta a estímulos locais. Similarmente ao nosso achados, Hamdyet al. (Hamdy, 

et al., 2003)observaram aumento da dilatação fluxo-mediada da artéria braquial em 

indivíduos obesos resistentes àinsulinaapós o treinamento físico, mas não na 

vasodilatação microvascular cutânea dependente e independente do endotélio. 

Outra justificativa para nossos resultados seria a existência de efeitos distintos da 

infecção pelo HIV sobre a micro e macrocirculação. Dysangcoet al (Dysangco, Liu, 

Stein, Dube, & Gupta, 2017) demonstraram que pacientes com HIV tratados ou não 

com HAART, apresentaram resultados similares de função microvascular em relação 

a indivíduos não-infectados, ao passo que diversos biomarcadores circulantes 

importantes de inflamação, metabolismo, estresse oxidativo e ativação endotelial (IL-

6, proteína C – reativa, fator de necrose tumoral, HOMA-IR, malondialdeído e 

VCAM-1),estavam elevados nos pacientes virgens de HAART. Evidentemente, 

pesquisas adicionais sobre esta questão são necessárias, particularmente em 

pessoas vivendo com HIV. 
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 A principal limitação deste estudo diz respeito ao desenho transversal. 

Relações causais não podem ser estabelecidas a partir de nossos achados. Em 

resumo, a extensão em que uma melhor saúde vascular seria uma consequência do 

treinamento físico ou vice-versa não podem ser identificadas no presente desenho 

experimental. Além disso, a falta de um grupo controle saudável (HIV soronegativo) 

impediu uma análise mais aprofundada sobre as alterações causadas pela infecção 

pelo HIV. Diante disso, nós não podemos afirmar se a função endotelial ou o estado 

redox foram prejudicados pela infecção pelo HIV, e em que medida isso pode ser 

revertido pela participação no treinamento físico.  
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CONCLUSÃO 
  

 

 Os pacientes fisicamente ativos infectados pelo HIV apresentaram melhor 

reatividade macrovascular, densidade microvascular sistêmica e atividade da SOD 

em comparação com seus pares inativos de idade semelhante. Assim, o treinamento 

físico deve ser considerado uma terapia coadjuvante no tratamento de pessoas com 

HIV, para reduzir a alta prevalência de disfunçãoendotelial e estresse oxidativo, 

frequentemente exibidos por este grupo particular de pacientes. 
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ANEXO A 
 

Nome  

Data da visita  

Prontuário   

Telefone  

Data de nascimento  

Idade  

Data da Infecção (HIV)  

Data do início (HAART)  

HAS (   )sim (   )não 

Diabetes (    ) sim (    ) não 

Fumante (    ) sim / Tempo(              )   Quantidade(     )   /   (    )não 

Histórico familiar de doenças  

Cardiovasculares 
 

Doenças oportunistas  

Medicação (HAART) 

Nome e quantidade 
 

Medicação (Extra) 

Nome e quantidade 
 

Peso  

Estatura  

IMC  

PA  

Circunferências (D/E)  

Tórax  

Cintura  

Abdominal  

Quadril  

Braço contraído  

Perna  

Panturrilha  

Observações 
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ANEXO B 
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ANEXO C 
 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

Dados de identificação 

Título do Projeto:  

EFEITOS DO EXERCÍCIO FÍSICO CRÔNICO SOBRE A FUNÇÃO ENDOTELIAL MICROVASCULAR EM 
PACIENTES VIVENDO COM HIV/AIDS 

Pesquisadores Responsáveis:Eduardo Tibiriçá, Paulo de Tarso Veras Farinatti, José Henrique Pilotto 
eJuliana Borges.  

Instituição a que pertencem os Pesquisadores Responsáveis: Instituto Nacional de Cardiologia, 
Fiocruz e Uerj. 

Telefones para contato: (21) 2562-1286, (21) 92348072 (Juliana Borges), (21) 9914-6075 (Eduardo 
Tibiriçá) 

Contatos do Comitê de Ética em Pesquisa do Instituto Nacional de Cardiologia: 

Rua das Laranjeiras 374, Laranjeiras, 22.240-002, Rio de Janeiro, 5º andar, telefones (21) 2285-3344 
ramal 2307 ou (21) 3033-2307, endereço eletrônico: cepinclaranjeiras@gmail.com., coordenadora 
Dra. Mônica Moura de Vasconcellos. 

 

Nome do voluntário: 

Idade: ____ ano de nascimento:   /    /       . 

R.G. _________________ 

 

O Senhor está sendo convidado a participar do projeto de pesquisa “EFEITOS DO EXERCÍCIO FÍSICO 
CRÔNICO SOBRE A FUNÇÃO ENDOTELIAL MICROVASCULAR EM PACIENTES VIVENDO COM HIV/AIDS” 
de responsabilidade dos pesquisadores Eduardo Tibiriçá, Paulo de Tarso Veras Farinatti, José 
Henrique Pilotto e Juliana Borges. 

 

- Objetivo do Estudo: 

O objetivo deste estudo é investigar o efeito do exercício físico realizado no programa de 
treinamento físico Vida+ do Instituto de Educação Física e Desportossobre a reatividade 
microvascular e o perfil de substâncias no sangue em pacientes portadores do HIV. Acompanhando o 
período pré e após 3 meses do programa de exercício, poderemos identificar as variações no 
funcionamento de seus vasos sanguíneos e no perfil de substâncias presentes no sangue. 

 

Para a realização desse estudo os seguintes exames serão realizados: 

mailto:cepinclaranjeiras@gmail.com
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· Medição da pressão arterial 

· Coleta de amostra de sangue onde serão examinadas diversas substâncias cujos níveis variam de 
acordo com o treinamento físico.Não existem riscos significativos para coleta de sangue. O 
procedimento é o mesmo para qualquer exame de sangue que o senhor já faz habitualmente. 

· Exame do funcionamento dos seus vasos superficiais da pele com uma técnica de luz laser, sendo 
que sua pele não vai ser perfurada, nenhuma substância será injetada e você não vai sentir nenhuma 
dor ou desconforto. O exame exige somente que você fique deitado durante meia hora sem se 
movimentar muito para que a capacidade dos seus vasos se dilatarem seja avaliada. 

 · Você deverá continuar ou iniciar o treinamento físico normalmente no programa de exercícios 
físicos do Instituto de Educação Física de acordo com as orientações do professor.Edeverá 
comparecer ao laboratório de pesquisa clínica do INC antes e 3 meses do ingresso no programa. 

 

As informações obtidas sobre você e os materiais biológicos recolhidos para os fins deste estudo só 
serão utilizados para os objetivos do estudo. 

Sua participação neste estudo é totalmente voluntária. Você tem o direito de deixar este estudo em 
qualquer momento. A recusa em participar ou a interrupção do estudo não resultarão em nenhuma 
penalidade ou perda de benefícios a que você possui. 

 

 

Eu, ____________________________________, RG nº __________________ declaro ter sido  

 

informado e concordo em participar, como voluntário, do projeto de pesquisa acima descrito. 

 

Rio de janeiro, _____ de ____________ de _______. 

 

___________________________  __________________________________ 

Nome e assinatura do voluntário  Nome e assinatura do Investigador Principal 

 

 

 

  



67 
 

ANEXO D 
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