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RESUMO

PECANHA, Daniela O. Efeito agudo da ingestdo de carboidratos, lipideos, ou carboidratos
associados a lipideos na funcédo endotelial microvascular sistémica de individuos sadios. Rio de
Janeiro, 2023. Tese (Medicina-Cardiologia/ Ciéncias), Faculdade de Ciéncias Médica.

Universidade Federal do Rio de Janeiro, 2023.

Objetivo: Investigar os efeitos agudos de refei¢cBes ricas em carboidratos e lipideos, ou a
combinacdo dos dois, na reatividade microvascular sisttmica em individuos sadios.

Métodos: Trata-se de um estudo aberto analitico, com intervengdo nutricional no qual foram
avaliados 27 individuos sadios de ambos os géneros, com indice de massa corporal (IMC) entre
18,5 e 29,0 kg/m?, idade entre 18 e 35 anos, sem comorbidades ou alteragdes bioquimicas.
Foram aplicados 3 diferentes tipos de intervengdes alimentar, compostas por alimentos
ultraprocessados, todas contendo uma carga de 70g de carboidratos; e 1 intervencdo controle,
composta por dgua mineral. Foram realizadas avaliacdo laboratorial, da pressdo arterial e
antropométrica (Peso, altura e circunferéncia da cintura), para verificar os critérios de
elegibilidade; da glicemia capilar, da composic¢éo corporal, da glicemia capilar e da reatividade
microvascular avaliada no antebrago usando imagem de contraste a laser speckle, com
iontoforese de acetilcolina antes e ap6s a ingestdo da refeicdo. Todas as consultas foram
realizadas no periodo da manh@, respeitando um periodo de jejum de 12 horas.

Resultados: A maioria era do género masculino (58,3%), tinha mais de 12 anos de estudo
(54,2%) e IMC de 23,04+1,90 m? Foi observado, o aumento na glicemia capilar dos
participantes apds as intervengdes que tinham carboidrato; Lanche carga de carboidrato (84,12+
11,05)mg/dL para (126,62+ 17,25)mg/dL P=<0,0001, dextrose (84,21+ 10,75) mg/dL para
(138,33+ 18,30) mg/dL P=<0,0001) e lanche carga de carboidrato, gordura e sal (82,62 9,05)
mg/dL para (112,17 21,74) mg/dL P=0,0001. J& em relacdo a avaliacdo da reatividade
microvascular, houve diminuicdo do fluxo microvascular no momento pos prandial nas etapas
da dextrose 22006 (16207,75 — 24763,75) APU/s para 15849 (11383,25 — 23995,25) APU/s;
P=0,0228. e lanche carga de carboidrato, gordura e sédio, observado 25 minutos apds o
consumo (22946,21+ 7220,28) APU/s para (19892,46 + 6469,30) APU/s, permanecendo
diminuida ap6s duas horas da intervengdo 19547,12+ 6009,62 APU/s (P=<0,001).

Conclusao: Concluimos que a ingestdo de refeicdes contendo carga de carboidratos ou carga
de carboidratos, gordura e sal diminuiram o fluxo microvascular no momento pés prandial em
individuos sadios.

Palavras chave: Alimentos ultraprocessados; estresse oxidativo; funcdo endotelial



ABSTRACT

PECANHA, Daniela O. Accute effect of carbohydrate, lipid or lipid associated carbohydrate
intake on systemic microvascular endotelial function of healthy individuals. Rio de Janeiro,
2023.Thesis (PhD on Cardiology /Sciences) — Medical School, Federal University of Rio de
Janeiro, 2023.

Objective: To evaluate the acute effects of carbohydrate and lipid rich meals, or a combination
of carbohydrate and lipid, in microvascular endothelial function in healthy individuals.
Methods: This is an openlabel, analytical study, wiht nutritional intervetion in which 27 healthy
individuals of both genders were evaluated, with body mass index (BMI) between
18.5- 29.0 kg/m?, age between 18 and 35 years, without comorbidities or biochemical changes.
Three different types of foods interventions were tested, composed of ultraprocessed foods, all
containing a load of 70g of carbohydrates; and one control intervention, composed of mineral
water. Biochemical data, blood pressure and anthropometric measurements were performed
(weight, height and waist circumference), to verify the eligibility criteria; cappillary glycemia,
body composition, and microvascular reactivity were assessed-before and after intake of the
meal. Cutaneous microvascular endothelial function was assessed by Laser Speckle Contrast
Imaging on the resting arm using acetylcholine iontophoresis (ACh). All avaliations were

performed in the morning respecting a fasting period of 12 hours.

Results: The sample was mostly male (58,3%), had more than 12 years of schooling (54,2%)
and BMI 23,04 +1.90 kg/m?. An increase in cappillary glycemia of the participants after the

interventions with carbohydrate was observed; dextrose
(84.21+10.75) mg/dL to (138.33+ 18.30) mg/dL P<0.0001) and carbohydrate load snack, fat
and salt (82.62+9.05) mg/dL to (112.17+21.74) mg/dL (p=0.0001).

Regarding the evaluation of microvascular reactivity, there was a decrease in microvascular fl
ow in the postprandial moment in the dextrose stages 22006 (16207.75 — 24763.75) APU/s to
15849 (11383.25 —23995.25) APU/s (p=0.0228)- and snack carbohydrate, fat and salt, observed
25 minutes after consumption (22946.21+ 7220.28) APU/s for (19892.46 + 6469.30) APU/s,
remaining decreased after two hours of the intervention 19547.12+ 6009.62 APU/s (P=<0.001).

Conclusion: The intake of meals containing dextrose load or carbohydrate, fat and salt load

decreased postprandial endothelial function in healthy individuals.

Keywords: Ultra-processed foods; oxidative stress; endothelial function
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INTRODUCAO

O padréo alimentar da populacdo mundial vem sofrendo mudancas nas ultimas décadas.
E cada mais frequente o consumo de alimentos ultraprocessados, independente da idade e da
renda nos domicilios, proporcionando uma transicao nutricional, alimentar e epidemioldgica,
onde houve diminuicdo da incidéncia de doencas infecto-parasitarias, € o0 aumento da
prevaléncia de doencas cronicas ndo transmissiveis como obesidade, diabetes mellitus,
hipertensdo arterial, doengas cardiovasculares e cancer. (BESLAY; SROUR; MEJEAN;
ALLES et al., 2020; COSTA LOUZADA; MARTINS; CANELLA; BARALDI et al., 2015;
FIOLET; SROUR; SELLEM; KESSE-GUYOT et al., 2018; SROUR; FEZEU; KESSE-
GUYOT; ALLES et al., 2019)

Os alimentos ultraprocessados, de acordo com a classificagdo NOVA, sdo formulagcfes
industriais constituidas parcialmente ou integralmente de alimentos, derivados de alimentos ou
sintetizadas em laboratério com base em matérias organicas, como corantes, aromatizantes,
realcadores de sabor e varios tipos de aditivos, para melhorarem as propriedades sensoriais
desse tipo de alimento. Possuem alto teor energético, de gorduras, sal, aglcar, 6leos e aditivos
quimicos, que devido a sua composicdo, oferecem maior palatabilidade, durabilidade,
praticidade, aumentando e facilitando o seu consumo. Em torno de 50% do valor energético
ingerido diariamente em um domicilio equivale & alimentos ultraprocessados. (BRASIL, 2014;
LOUZADA, COSTA, SOUZA et al.2022)

A ingestdo de alimentos fontes de energia, gordura, carboidrato e sal, causa estresse
oxidativo, liberando citocinas inflamatdrias, levando na maioria das vezes, ao estado
inflamatorio crénico sistémico, que diminui a biodisponibilidade de 6xido nitrico (NO) pelo
endotélio em momentos pos prandial, induzindo a resposta inflamatoria, causando a disfuncéo
endotelial. A DE é um fator que precede o desenvolvimento das doencas cardiovasculares, que
sdo a principal causa de morte mundialmente. Estudos concluiram que a hiperglicemia e
hipertrigliceridemia pds-prandial, prejudicam temporariamente a funcdo vascular em
individuos saudaveis. (JACOME-SOSA; PARKS; BRUNO; TASALI et al., 2016; SUZUKI;
WATANABE; FUTAMI-SUDA; YANO et al., 2012)

Uma alimentag&o inadequada é um importante fator de risco para o desenvolvimento de
DCV, devido ao seu impacto na liberacdo de NO e na satde endotelial. Entdo, faz-se necessario
estudar mais os efeitos agudos nocivos desse tipo de alimentagcdo, para que medidas sejam

adotadas para diminuir o risco de doencas cardiovasculares na populacao.
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1 REFERENCIAL TEORICO

1.1 Transic¢éo nutricional no Brasil e no mundo

Nas ultimas décadas o padrdo alimentar da populacéo, tanto no Brasil como no mundo,
tem passado por diversas transformacbes geradas principalmente pelas alteracbes na
composigdo da dieta, devido ao aumento do consumo de alimentos ultraprocessados, segundo
a Pesquisa de Orgamento Familiar (POF) 2017-2018, independentemente da idade, impactando
diretamente nas transicdes epidemioldgica, nutricional e alimentar. (BATISTA FILHO;
RISSIN, 2003)

Os alimentos ultraprocessados, de acordo com a classificagdo NOVA (ANEXO I11),
proposta no Guia Alimentar da Populacdo Brasileira, sdo formulacbes de substancias obtidas
por meio do fracionamento de alimentos in natura ou minimamente processados, podendo ser
comidas ou bebidas, tendo como caracteristicas a alta densidade energética, alto teor de
acucares simples, de gorduras trans e saturadas, de sodio e de aditivos quimicos.(CANELLA,
PEREIRA MONTERA,; OLIVEIRA; MAIS et al., 2023)

O consumo excessivo desses tipos de alimentos, ocorre devido a sua composicao,
palatabilidade, e por oferecerem melhor conveniéncia aos consumidores, maior estabilidade,
durabilidade e praticidade; estes alimentos sdo formulados e embalados para serem consumidos
sem necessidade de qualquer preparacdo, a qualquer hora e lugar. (GAMBOA-GAMBOA,;
BLANCO-METZLER; VANDEVIJVERE; RAMIREZ-ZEA et al., 2019; PULKER; SCOTT;
POLLARD, 2018)

A propaganda macica da indudstria de alimentos, também tem um efeito nas preferéncias,
na compra e no consumo desses alimentos, principalmente pelas criangas. (LOUZADA,
COSTA, SOUZA et al.2022)

No Brasil, segundo a POF 2017-2018, cerca de 18,4% das calorias totais per capita
disponiveis para o consumo nos domicilios equivale a alimentos ultraprocessados, como
macarrdo (2,7%), frios e embutidos (2,5%), biscoitos doces (2,1%), bebidas adogadas
carbonatadas (1,2%), refeicGes prontas (0,7%), e outros. Foi observado que quanto maior a
renda nos domicilios da regido sul e sudeste do pais, maior é a disponibilidade desses alimentos,
porém na comparacao realizada atraves dos dados das trés ltimas POFs, houve uma diminuicéo
na tendencia na presenca dos alimentos ultraprocessados em todas as regides do Brasil. (IBGE,
2019).
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Estudos que avaliaram vendas de alimentos, observaram uma maior aquisicdo de
alimentos ultraprocessados em paises de alta renda, mas um crescimento exponencial em paises
de renda média. Entre os anos de 1998 a 2012, as vendas de snacks e refrigerantes aumentaram
em 50% nos paises de renda média/ alta e em mais de 100% nos paises de renda média/baixa.
(MARTINEZ STEELE; BARALDI; LOUZADA; MOUBARAC et al., 2016; MONTEIRO;
MOUBARAC; CANNON; NG et al., 2013). Nos Estados Unidos, Canada e Reino Unido, 0 0s
alimentos ultraprocessados ja equivalem metade ou mais do total da energia consumida e em
paises de renda média como Chile e México, representa entre um quinto e um terco da energia
consumida pela populacéo. (MARTINEZ STEELE; BARALDI; LOUZADA; MOUBARAC et
al., 2016; RAUBER; STEELE; LOUZADA; MILLETT et al.,, 2020; STEELE; BATIS;
CEDIEL; LOUZADA et al., 2021)

OLIVEIRA & CANELLA (2022) ao avaliarem dados das trés Gltimas POFs (2002—
2003; 2008-2009 e 2017-2018), ao relacionarem a aquisicdo de bebidas minimamente
processadas e ultraprocessadas com a renda, observaram que as familias com renda menor do
que um salario minimo, praticamente duplicou a aquisicdo de bebidas ultraprocessadas,
consequentemente diminuindo a compra de bebidas minimamente processadas nos ultimos
anos. Ja as familias com renda maior apresentaram uma reducao significativa no consumo de
bebidas ultraprocessadas. O leite foi a bebida mais comprada em grande quantidade para o
consumo nos primeiros anos analisados, entretanto os refrigerantes comuns, diet e light foram
ganhando maior espagco nos domicilios nos ultimos analisados 2017-2018. (OLIVEIRA,;
CANELLA, 2022)

Esse tipo de alimentacdo associada ao estilo de vida sedentario, resulta no aumento da
prevaléncia de doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT), como obesidade, diabetes mellitus
tipo Il (DM), doencgas cardiovasculares, hipertenséo arterial sistémica (HAS), dislipidemia,
sindrome metabdlica, cancer e até mortalidade. (DESPRES; LAMARCHE, 1993)

Srour B et al, em um coorte com seguimento de 10 anos, em um tempo médio de 5,2
anos mostrou as associacgdes entre o consumo de alimentos ultraprocessados na dieta e as
doengas cardiovasculares, coronarianas e cerebrovasculares.(SROUR; FEZEU; KESSE-
GUYOT; ALLES et al., 2019). J4 Zhong et al., em um coorte com média de seguimento de

13,5 anos, observaram um aumento no risco de mortalidade por doencas cardiovasculares,


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Srour%20B%5BAuthor%5D
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devido um elevado consumo de alimentos ultraprocessados. (ZHONG; GU; PENG; WANG et
al., 2021). Em outros dois estudos, houve o aumento do risco de mortalidades por todas as
causas associado ao consumo de alimentos ultraprocessados. (BLANCO-ROJO; SANDOVAL-
INSAUSTI; LOPEZ-GARCIA; GRACIANI et al., 2019; RICO-CAMPA; MARTINEZ-
GONZALEZ; ALVAREZ-ALVAREZ; MENDONCA et al., 2019)

1.2 Efeito dos carboidratos e Lipideos na inflamacao

A composic¢do do padrdo alimentar ocidental atual, com alto consumo de fonte de
gordura saturada e trans, acucar de adicdo, sédio, com baixa fibra, vitaminas e minerais, pode
ter um efeito nocivo ao organismo, propiciando um desiquilibrio entre a producdo e o0 acuimulo
de espécies reativas de oxigénio (ROS) nas células e tecidos, causando o estresse oxidativo
sistémico; que inicia a cascata de sinalizagéo intracelular, aumentando a expressédo de genes
pré-inflamatorios, que desencadeiam cascatas inflamatérias, que em conjunto podem
comprometer a resposta imunologica. (PAGLIAI; DINU; MADARENA; BONACCIO et al.,
2021)

Ha diversas formas de estresse oxidativo mediado nutricionalmente que desencadeiam
processos inflamatorios de periodos curtos e longos, estando diretamente relacionado, a
quantidade de alimentos e a composi¢do dos nutrientes presentes neles.(HOHN; WEBER;
JUNG; OTT et al., 2017; SOHAL; WEINDRUCH, 1996).

O elevado consumo energético pode iniciar um processo inflamatério, causando a
sobrecarga mitocondrial de &cidos graxos livres e glicose, que aumenta a liberacdo de
Acetilcoenzima A (acetilCoA), que em niveis elevados, levam a reducéo de Dinucledtido de
nicotinamida e adenina (NADH) a partir do ciclo de Krebs. A elevada disponibilidade de
NADH, aumenta a producdo de elétrons pelo complexo | da cadeia de transporte de elétrons
mitocondrial e amplia o potencial da membrana na medida em que o complexo 11l da cadeia
respiratoria, resultando em uma meia-vida mais longa para a coenzima Q citocromo c redutase.
Essa enzima em maior disponibilidade, reduz o oxigénio (O2) para superéxido (O2). Sendo
assim, o principal impacto da alta ingestdo de acidos graxos livres e glicose sdo niveis mais
elevados de superoxido nas mitocéndrias. Esse superoxido € um intermediario relativamente
instavel, que em sua maior parte é convertido em peroxido de hidrogénio nas mitocondrias
através da superoxido dismutase.(YIN; SANCHETI; CADENAS, 2012)
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O peroxido de hidrogénio formado produz um radical hidroxyl altamente reativo,
através da reacdo de fenton, que pode oxidar proteinas mitocondriais, DNA e lipidios e estender
os efeitos do estresse oxidativo, como ativar fatores de transcri¢éo sensiveis ao redox, incluindo
0 desencadeamento de cascatas inflamatorias, permeio de canais de anion e o aumento da
producdo de ROS; dependendo dos tipos celulares afetados, o impacto desse estresse oxidativo
pode resultar em vérias formas de disfuncéo. (SIES, 2017) (Figura 1)

Glicose e acidos graxos livres em
excesso

I

Aumento da producdo de acetil

CoA no ciclo TCA

1]

Cadeia de transporte de elétrons
sobrecarregado

I

Ros aumentada no citoplasma

l

Ativacdo de fatores de transcricdo
sensiveis a redox pela ROS

l

Inflamagao

Figura 1: Casca'Ea inflamatéria estimulada pelo excesso do consumo de &cidos graxos livres e glicose
Adaptado: (MUNOZ; COSTA, 2013)

O estresse oxidativo (EO) mitocondrial pos prandial pode causar inflamacao de curto
prazo, mediada pelo fator nuclear-kappa B (NF-k B), que corresponde a uma familia de
proteinas que atua como fator de transcricdo de genes, levando a liberacdo de citocinas
inflamatorias. O EO modula a atividade de enzimas quinases, como a fosforilagdo da Ikp pela
Ikp quinase (IKK). Esse complexo ¢ composto por duas subunidades IKKa e IKKb, que

possuem a capacidade de diferenciar o IKf complexado do IKp livre, dado que o complexo
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IKK fica ativado, onde a IKf pode ser expresso. Sendo assim, a IKf} pode atuar como um inibidor
de NF-kB, modulando os heterodimeros p50 e p65 responsaveis pela atividade transcricional,
que sdo considerados a forma de ligacdo mais comum para o complexo do NF-kf. Sendo assim,
essa via de sinalizacdo do NF-xfp tem fungdo principal na regulagdo da expressdo de genes
constituintes na maioria das células animais envolvidas nos processos de inflamatdrios,
apoptose e reposta imune, sendo ainda responsaveis pela producdo de enzimas como 6xido
nitrico sintase (NOS), prostaglandina H2 sintase (COX), superoxido dismutase e producéo de
interleucinas. (DEOPURKAR; GHANIM; FRIEDMAN; ABUAYSHEH et al., 2010)

Os niveis de estresse oxidativo e inflamacdo apds cada refeicdo, estdo diretamente
relacionados ao pico glicémico po6s prandial, que pode ser impactado devido a quantidade
caldrica, indice glicémico, carga glicémica e o tipo de acido graxo que compdem a refeicdo, ou
seja, refeicdes com maior indice glicémico causam maior resposta inflamatéria comparada as
refeicbes com baixo indice glicémico. (DEOPURKAR; GHANIM; FRIEDMAN;
ABUAYSHEH et al., 2010; VENN; GREEN, 2007)

Além do estresse oxidativo mediado pela liberacdo das cascatas inflamatorias, através
da sobrecarga mitocondrial, em momento de hiperglicemia pds prandial, ha a producdo de
dicarbonilicos intracelulares reativos que reagem com aminoacidos, formando produtos de
glicacdo (AGE) que se ligam a receptores AGE e induzem a liberacdo de citocinas inflamatorias
em macrofagos, incluindoa TNF, IL-6 e IL-18 e procoagulantes e proinflamatdrios em células
endoteliais, mesmo em individuos saudaveis, a hiperglicemia aumenta os niveis circulantes de
molécula de adesdo intercelular soltvel-1 (sSICAM-1) indicando que na presenca de glicose
podem iniciar eventos aterogénicos. Assim como a glicose, os acidos graxos e seus derivados
eicosanoides podem induzir o estimulo da cascata inflamatoria, através da interacdo de
moléculas de sinalizacdo com fatores de transcri¢do, devido o comprimento da cadeia do &cido
graxo. (MAURIZI; DELLA GUARDIA; MAURIZI; POLONI, 2018; SHU; BENOIST;
MATHIS, 2012)

Os acidos graxos saturados (AGS) de cadeia longa, podem apresentar efeitos nocivos as
células endoteliais através da indugdo da apoptose via NFxB ou pela indugdo de fenotipos de
células endoteliais pré-inflamatorias através da incorporacéo em lipidios de células endoteliais,
causando lipotoxicidade. Esses mediam processos inflamatorios e induzem a liberacdo de
COX- 2 via sinalizacdo receptores Toll-like (TLRs), ativando Toll-like 2 (TLR2) e Toll-like 4
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(TLR4) em macrofagos e mondcitos THP-1. (MAURIZI; DELLA GUARDIA; MAURIZI;
POLONI, 2018; SHU; BENOIST; MATHIS, 2012)

O consumo excessivo de lipidios na dieta e a hipertrigliceridemia pos prandial tém sido
associados a fisiopatologia de diversas doencas crénicas ndo transmissiveis, devido a ativacao
direta do sistema imune inato via &cidos graxos livres ou através do aumento da oxidacdo dos
acidos graxos. Uma dieta hiperlipidica aumenta os niveis de lipopolissacarideos (LPS) no
sangue causando o estresse oxidativo e a inflamacao, e podem causar endotoxemia metabolica
por reduzirem o catabolismo. (CANI; AMAR; IGLESIAS; POGGI et al., 2007; DELZENNE;
CANI, 2011)

O LPS é composto por trés regides, um polissacarideo distal (também denominado O-
antigeno), uma regido oligossacaridica “nticleo” e uma fracao lipidica denominada lipidio A
(responsavel pela atividade endotoxica). O lipideo A do LPS se liga ao Toll-like receptor (TLR-
4) presente na membrana plasmatica de células imunes (mondcitos, macrofagos, célula de
Kupffer e pré-adipocitos) e ndo imunes (adipocitos, hepatocitos e células endoteliais),
desencadeando diversas vias de sinalizacdo que levam a inflamac&o, sendo as principais: fator
nuclear kappa B (NF-kB) e proteina quinase ativada por mitégeno. Além dessas vias, 0
complexo co-receptor CD14/TLR4 também é necessario para a liberacdo de citocinas pro-
inflamatdrias induzida por LPS. Tanto o complexo CD14/TLR4 quanto a ativacdo do NF-xB
sdo necessarios para indugdo dos efeitos imunoestimuladores do LPS. (FRITSCHE, 2015;
WRIGHT; RAMOS; TOBIAS; ULEVITCH et al., 1990)

A translocacdo do NF-«xB do citosol para o nucleo, ativa genes que codificam proteinas
relacionadas a resposta inflamatéria, como fator de necrose tumoral (TNF-a), interleucina-6
(IL-6), oxido nitrico sintase induzivel (iNOS) e proteina quimiotatica de mondcitos-1 (MCP-
1). A ingestdo excessiva de lipidio pode promover a passagem de LPS pelo intestino por meio
de dois mecanismos: permeabilidade intestinal aumentada por redugdo na expressao das tight
junctions e excessiva formacao de quilomicrons, capazes de incorporarem particulas de LPS
em sua estrutura, com consequente acesso ao sistema circulatorio. Sendo assim como a glicose,
0s acidos graxos e seus derivados eicosanoides, através da interacdo de moléculas de sinalizacao
com fatores de transcricdo, devido o comprimento da cadeia do acido graxo ingerido, podem
induzir o estimulo da cascata inflamatoria. (WISNIEWSKI; DOWDEN; CAMPBELL, 2019)
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1.3 Efeito dos carboidratos e Lipideos na funcao endotelial microvascular

A microcirculagdo corresponde uma rede ramificada de vasos com diametro até 100 um,
como arteriolas, capilares e vénulas. As arteriolas sdo responsaveis pela manutencdo do ténus
vascular e pelo controle do gradiente de presséo existente entre os capilares proximais e distais
(DE BACKER; CRETEUR; PREISER; DUBOIS et al., 2002; TAYLOR; MOORE, 1999),
promovendo o controle do fluxo sanguineo local conforme a demanda metabolica dos
tecidos.(TAYLOR; MOORE, 1999) Os pequenos vasos sdo capilares e vénulas pos-capilares
com diametros entre 0 e 20 um, sdo revestidos por uma camada Unica de células endoteliais e
responsaveis pela troca de oxigénio e nutrientes entre 0 meio intravascular e células adjacentes,
que em repouso, em torno de 30% dos capilares participam ativamente da perfusdo tecidual. J&
em condicOes de hipoxia tecidual, ocorre imediatamente o recrutamento capilar, devido a
abertura dos esfincteres pré-capilares. (TRZECIAK; DELLINGER; PARRILLO;
GUGLIELMI et al., 2007) Este processo permite a manutencdo de um ambiente dindmico para
a troca gasosa, além de oferta de nutrientes do sangue periférico para os tecidos. A
microcirculacdo consiste na distribuicdo de fluxo sanguineo e, consequentemente, de oxigénio
e nutrientes para células e tecidos. (PALADE; SIMIONESCU; SIMIONESCU, 1979)

O endotélio vascular (EV) é constituido por uma camada Unica de células endoteliais
que reveste 0s vasos sanguineos, que conduzem a producdo de 6xido nitrico (NO), pela enzima
oxido nitrico sintase endotelial (NO-sintase endotelial), que em condicdes fisiologicamente
normais tem a funcdo de manutencdo do tonus e homeostase vascular, preservando a fluidez da
membrana plasmatica, criando mecanismos anticoagulantes, inibindo a proliferagdo e migracdo
de células e controlando a resposta inflamatoria. (DAIBER; KROLLER-SCHON; FRENIS;
OELZE et al., 2019; GIMBRONE; GARCIA-CARDENA, 2013; KHADDAJ MALLAT;
MATHEW JOHN; KENDRICK; BRAUN, 2017)

O EV produz o 6xido nitrico (NO) que é um radical livre, sintetizado em macréfagos
pela acdo da NO sintase, a partir da biotransformacgdo de L-arginina em L-citrulina. A L-
citrulina atravessa as membranas lipidicas da musculatura lisa vascular e se liga com a guanilato
ciclase. Uma vez ativado, estimula a conversdo de GTP em GMP ciclico (cGMP). O mediador
final que promove a agéo de relaxar a musculatura lisa por efeito do NO € o cGMP, diminuindo
os niveis de Ca+2 intracelular, provocando o relaxamento da musculatura e a vasodilatagdo
endotélio. A producdo de NO nas células do endotelio é induzida por agcdo mecanica, através

do aumento da tensdo da parede dos vasos sanguineos e agentes quimicos como catecolaminas,
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acetilcolina, bradicinina, histamina; e sua acdo como vasodilatador € curta, com meia vida de
3-5 segundos, para modular reacdes inflamatérias ou antiinflamatorias, dependendo do tipo
celular e do estimulo. O EV além da producdo de NO, produz outras substancias com fungéo
vasodilatora e vasoconstritora, como fator de hiperpolarizacdo derivado do endotélio e
prostaciclinas, e, angiotensina Il e endotelina, que estando com sua fun¢do em estado normal,
h& um equilibrio entre a producdo destas substancias. Porém pode haver acometimento do
endotélio gerando uma resposta inflamatéria e o desequilibrio na producéo dessas substancias
vasodilatadoras e vasoconstritoras, com atuacdo de diversos tipos celulares causando a
disfuncdo endotelial (DE) e enrijecimento da parede vascular. (MONCADA; PALMER,
1991(ODAI; TERAUCHI; KATO; HIROSE et al., 2019)

A DE é caracterizada, pela diminuicdo na producdo de 6xido nitrico (NO), devido ao
desacoplamento da NO sintase (NOS). (INCALZA; D'ORIA; NATALICCHIO; PERRINI et
al., 2018) Havendo o aumento da producdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) e o
desencadeamento de um processo inflamatorio associado. (INCALZA; D'ORIA;
NATALICCHIO; PERRINI et al., 2018; RUDIC; SESSA, 1999; VANHOUTTE;
SHIMOKAWA,; FELETOU; TANG, 2017) A DE pode, entdo, causar um aumento da
vasoconstricao, oxidacdo e alteracdo da permeabilidade da membrana plasmaética, acimulo de
células do sistema imune, aumento da agregacdo plaquetaria e proliferacdo das células
musculares lisas vasculares. (CMLVs) (KONUKOGLU; UZUN, 2017; YUYUN; NG; NG,
2018)

Momentos p6s prandial que os individuos frequentemente se encontram, do
metabolismo do excesso de gorduras e carboidratos € um iniciador importante no
desenvolvimento e progressdo de DCV aterosclerética, devido as concentracdes elevadas de
triglicerideos, lipoproteinas e glicose, pois contribuem para o quadro de DE, através de varios
mecanismos de acdo, como o0 aumento do estresse oxidativo local, devido a oxidacdo de acidos
graxos no endotélio, e consequentemente, a reducdo na biodisponibilidade do NO. A DE é um
fator de risco preditor para o desenvolvimento de aterosclerose e doencas
cardiovasculares. (HERIEKA; ERRIDGE, 2014; LITWIN; VAN ARK; HARTLEY;
MICHELL etal., 2019; ROUYER; AUGER; CHARLES; TALHA etal., 2019; TSAI; LI; LIN;
CHAO et al., 2004; ZHAO; LIU; YANG,; LIU et al., 2021)
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2 JUSTIFICATIVA

O consumo elevado de alimentos ultraprocessados, fontes de gorduras saturadas, trans,
sodio e agucar, foi associado ao aumento da prevaléncia de doencas crénicas ndo transmissiveis,
como obesidade, Diabetes Mellitus, cancer, hipertensdo arterial e doencas cardiovasculares.
Além disso, seu consumo esta relacionado ao aumento do processo inflamatorio, liberando
citocinas inflamatorias e aumentando o estresse oxidativo, causando disfuncdo endotelial
microvascular. Visto que, ja € conhecido o efeito cronico desses alimentos a saude a avaliacéo
do efeito agudo desses alimentos na fungdo endotelial microvascular torna-se essencial para
elucidar possiveis mecanismos fisiopatoldgicos.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Investigar os efeitos agudos de refeicBes ricas em carboidratos e lipideos, ou a

combinacéo dos dois, na reatividade microvascular sisttmica em individuos sadios.

3.1.1 Objetivos especificos

e Determinar a cinética da curva glicémica para avaliacdo da funcdo endotelial

microvascular.

e Investigar os efeitos agudos de refeicdes ricas em carboidratos e lipideos, ou a
combinacédo dos dois, no recrutamento capilar dependente de endotélio em individuos

sadios.

e Auvaliar os efeitos da sobrecarga das refeicdes fonte de carboidratos e lipideos, ou a

combinacdo dos dois, na glicemia capilar em individuos sadios.

e Avaliar o percentual de consumo de alimentos ultraprocessados de individuos sadios.
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4 METODOS

4.1 Aspectos Eticos:

O protocolo do estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Instituto
Nacional de Cardiologia (INC), em 17 de abril de 2018, parecer nimero 2.603.602, segundo a
Resolugdo n° 466 de 12 de dezembro de 2012, do Conselho Nacional de Saude pelo protocolo
n® 86854318.8.0000.5272. (ANEXO 1)

Os participantes da pesquisa foram devidamente informados sobre os procedimentos
aos quais foram submetidos ao longo da pesquisa, sendo seu consentimento formalizado por
meio do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) conforme a resolucdo n°466/12
sobre pesquisa envolvendo seres humanos, do Conselho de Saude do Ministério da Salde.
(ANEXOS 1)

4.2 Populagio:

Foram convidados 53 individuos, sendo recrutados 49 individuos através de redes
sociais e do quadro funcional do INC (Rio de Janeiro- RJ, Brasil) no periodo de junho de 2018
até agosto de 2022, para verificacdo dos critérios de elegibilidade. Destes, foram selecionados
24 individuos. (Figura 1)
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53 convidados

Recrutados
49 voluntarios

8 voluntarios

Nao atenderam o0s

critérios de o
elegibilidade 41 voluntérios

selecionados

3 voluntarios-

AlteracGes nos exames
de sangue

3 voluntarios- IMC

11 voluntarios-
Desisténcia

24 voluntérios
incluidos

Figura 2: Fluxograma de Recrutamento e Selecao de voluntarios

4.3 Casuistica:

Trata-se de um estudo aberto analitico com intervencgdo nutricional realizado com 24
individuos com idade entre 18 e 35 anos, de ambos os géneros, com indice de massa corporal
(IMC) de 18 — 29,9 kg/m?, sem historico de doencas, tratamento medicamentoso e com exames
bioquimicos dentro dos padrdes de normalidade das principais diretrizes. Os dados foram
coletados por nutricionistas no periodo de junho de 2018 até agosto de 2022 e analisados no
periodo de abril de 2019 a outubro de 2022.
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4.4 Célculo Amostral:

A anélise prospectiva de poder estatistico (célculo de tamanho amostral), foi baseada
em estudos anteriores do nosso grupo, utilizando a técnica de avaliacdo da microcirculagéo
sistémica com “laser speckle contrast imaging” (CORDOVIL; HUGUENIN; ROSA; BELLO
etal., 2012)). Esta analise mostrou que um tamanho de amostra de 31 individuos por grupo tem
80% de poder estatistico, com nivel de significancia de 5%, para detectar uma diferenca média
de 0,156 APU/mmHg, com desvio padrdo de 0,219 APU/mmHg, de aumento da conduténcia
microvascular induzida pela iontoforese cuténea de acetilcolina entre os grupos (voluntérios

sadios e paciente com dislipidemia).

Os calculos foram feitos através de formulas classicas de poder estatistico como segue:
252 . p P . .
N=f(ap) .8%, onde a € o nivel de significancia, p é o poder do teste, f («, 8) € um valor

calculado a partir de a e 8 (neste caso 7.9), o é a diferenca entre as médias que o estudo seria

capaz de detectar, e s € 0 desvio padrao encontrado nestes estudos prévios.

4.5 Critérios de Elegibilidade:

4.5.1 Critérios de Inclusdo:

Individuos de ambos o0s géneros com idade entre 18 a 35 anos de idade, sem
comorbidades, tratamento medicamentoso cronico e sem alteragdes bioquimicas. e com indice
de massa corporal (IMC) de 18 — 29,9 kg/m?.

4.5.2 Critérios de Exclusao:

Individuos com diagndstico de diabetes mellitus (definida pelos critérios ADA
(Diagnosis and classification of diabetes mellitus, 2014) ou glicose sérica em jejum >100 mg/dl
(ASSOCIATION, 2014), ou Hipertenséo arterial (definida por pressao arterial > 140/90 mmHg
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ou em tratamento anti-hipertensivo), ou Doencas autoimunes ou qualquer doenca sistémica
aguda ou cronica, ou Triglicerideos séricos de jejum >150 mg/dl, ou Colesterol LDL no soro
de jejum >160 mg/dl, ou Tabagismo (ou ex-tabagista ha pelo menos 6 meses (HEY; PERERA,

2005); ou Gravidez ou lactacao.

4.6 Consultas

A primeira consulta foram explicados os procedimentos da pesquisa, leitura e assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido -TCLE (ANEXO II), em seguida, foram
aplicados os questionarios para coleta de dados socioecondmicos e 0 Questionario Internacional
de Atividade Fisica-IPAQ (versdo curta). Realizou-se avaliacdes; antropométrica com afericdo
de estatura (m), peso corporal (kg) para o célculo do indice de massa corporal (IMC), da
composic¢do corporal através do método de Bioimpedancia elétrica, perimetro da cintura (PC),
mensuracdo de pressao arterial sistélica e diastélica e coleta de sangue, para as analises
bioquimicas (perfil lipidico, glicemia de jejum, hemoglobina glicosilada, funcBes renal,
hepaética e tireoidiana e hemograma completo), da glicemia capilar, dos capilares sanguineos e
da funcéo endotelial microvascular.

As consultas foram realizadas em um intervalo de tempo no maximo de 15 dias.

Figuras 3: Fluxograma com a descri¢cdo do protocolo do estudo

Figura 3A: Primeira etapa: Basal

Leiturae > Glice;mia Medida da PA e EC
Preenchimento do capilar .
TiLE I
S 3 Imagens 10 min
Quegtlonarlc_) de capilaroscopia
Estilo de vida 5 6
* 2
Manobra 20 min . N
. Fl t
Medida da altura e “fg‘ﬁ ria Intervencao |
Bioimpedancia HRPO Aclimatagéo [ [1] *
* B * * 25min/
\ 4
Fluxometria R24h ou
Coleta de exame 3 Imagens HRPO 30min/
de sangue — capilaroscopia 10 [2 ou
: ! * 2 horas
Segunda < m
etapa

,_ p
f/ { \ A
/) f“\ ” i

*QO tempo entre a primeira e a segunda etapa do estudo difere de acordo com a intervencdo. As quatro primeiras
fases da primeira etapa sdo realizadas somente no primeiro dia.
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Figura 3B: Segunda etapa do estudo: P6s prandial
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Fonte: Adaptado, Escobar 2022

4.7 Analises realizadas:

4.7.1 Avaliacdo antropométrica e da composicéo corporal

Para determinar o estado nutricional dos individuos, realizou-se avaliagdo
antropométrica com afericdo das medidas de peso (kg) e estatura (m) e medida de perimetro de
cintura (PC), como fator de risco diretamente relacionado a sindrome metabdlica.

O peso corporal foi avaliado, em quilogramas (kg), utilizando uma balanca
antropomeétrica eletronica da marca Welmy®, modelo W200/5- classe 11l com capacidade
méaxima de 200kg e precisao de 100g, posicionada sob superficie plana. Os participantes eram
pesados descalcos.

A estatura foi aferida, em metros, por meio de estadidmetro (com acuracia de 1mm), da
marca Welmy ® acoplado a balanga, com os pacientes descal¢os, cabeca posicionada na
posicao de Frankfurt com os bragos estendidos ao longo do corpo.

As medidas de peso e estatura foram utilizadas para calcular o indice de massa corporal
(IMC), dividindo- se a medida do peso (kg) pela medida da estatura (m) elevada ao quadrado e
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classificado de acordo com o proposto pela Organizacdo Mundial da Saude para individuos
adultos (OMS, 1997). (Quadro 1). Os que apresentavam IMC <18,5 kg/ m? ou acima de 29,0

kg/m? eram excluidos do estudo.

IMC kg/m? Classificagdo
<16,0 Magreza Grau IlI
16,0 - 16,9 Magreza Grau Il
17,0-18,4 Magreza Grau |
18,5-24,9 Normal ou Eutréfico
25-29,9 Sobrepeso ou Pré obeso
>30 Obesidade
Fonte: Adaptado/ OMS, 1997

O perimetro da cintura (PC) foi aferido com fita métrica inextensivel e flexivel, (com

acuracia de 0,1 cm), com o individuo na posi¢éo ereta, abdome relaxado, bragos ao lado do

COrpo e 0s pes juntos, sendo a medida realizada no ponto médio entre a Ultima costela e a crista

iliaca, e expressa em centimetros (cm) e classificada de acordo com a | Diretriz de Sindrome
Metabodlica. (Quadro 2).

Risco de complicacfes metabdlicas
Género Elevado
Homem >102 cm
Mulher >88cm

Fonte: | Diretriz de Sindrome Metabdlica (2005)

A avaliagdo da composicdo corporal foi realizada na primeira consulta, através do

método de Bioimpedancia elétrica, que avalia a composicao corporal baseada na condutividade
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elétrica, através de um baixo fluxo de uma corrente elétrica. (KHALIL; MOHKTAR,;
IBRAHIM, 2014). Foi utilizado o aparelho multifrequencial tetrapolar com 8 eletrodos tacteis
da marca Bioespace, modelo Inbody 720®, dos quais quatro ficam em contato com 0s pés e 0s
quatro demais em contato com as maos do paciente durante a leitura. O participante foi
posicionado sobre o aparelho, em posi¢do ortostatica, com a cabeca posicionada no plano de
Frankfurt, pés alinhados e posicionados sobre os eletrodos e foram orientados a segurar 0s
eletrodos manuais com os bracos levemente elevados ao lado do corpo e se manterem estaticos
até o final do procedimento.

Os voluntérios receberam orientacdes prévias, baseado na literatura e no fabricante do
aparelho: como realizar jejum de pelo menos, 4 horas; ndo consumir bebidas alcodlicas ou que
possuissem cafeina em sua composicdo por pelo menos 24 horas antes do exame; ndo praticar
exercicio fisico nas ultimas 24 horas que precediam o teste; usar roupas leves; e esvaziar a
bexiga antes do exame. Além disso, as mulheres em idade fértil deveriam estar fora do seu
periodo menstrual. (ANEXO 1V). Antes da realizagdo do exame, foi orientado o esvaziamento
da bexiga e retirada de metais (como brincos, anéis, corddes, cintos, etc...) para que ndo
houvesse interferéncia no resultado. Os dados emitidos pelo aparelho foram: peso corporal
(kg), massa muscular esquelética (kg), massa de gordura total (kg), percentual de gordura,
indice de massa corporal (IMC) e area de gordura visceral, descritaem cm® A classificacdo do
percentual de gordura (PCG) segundo o género foi determinada através de LOHMAN, 1993
(Quadro 3)

Gordura corpdrea (%)
Homens Mulheres
Risco de doengas e disturbios associados a desnutri¢éo <5 <8
Abaixo da média 6ald 9a22
Média 15 23
Acima da media 16 a 24 24a31
Risco de doencas associadas a obesidade >25 >32

Fonte: Lohman, T.G. et al., 1993.
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4.7.2 Avaliacdo da pressdo arterial sistémica (PA)

A pressdo arterial sistolica (PAS) e diastdlica (PAD) foram aferidas no individuo em
posicao deitada, no brago direito, com o uso de um esfigmomandémetro digital, através de um
monitor de pressdo arterial automatico (OMRON HEM-7113, OMRON HealthcareCo, Ltd,
Japdo). As medidas foram realizadas duas vezes, com intervalo de 1 minuto entre elas, e foi
utilizada uma média entre as duas aferi¢bes. A afericdo da PA ocorreu em todas as consultas

antes e apos as intervencdes nutricionais.

4.7.3 Anélise Sociodemografica e do estilo de vida

As analises sociodemogréfica e do estilo de vida foram realizadas através da aplicacédo
de um questionério de caracteristicas gerais, onde constavam perguntas sobre estado civil, renda
autodeclarada, escolaridade, uso de medicamentos e suplementos, consumo de bebida
alcdolica, sobre periodo menstrual (para as mulheres) e sintomas gastrointestinais. (ANEXO
V).

O consumo de alcool foi classificado como exposicdo a bebida alcdolica. Os
participantes que consumem e/ou que ja consumiram bebida alcoolica ao longo da vida foram

classificados como tendo exposicao a bebida alcéolica.

4.7.4 Avaliacdo bioguimica

As amostras de sangue dos participantes foram coletadas por venopuncdo na primeira
consultaem tubos de EDTA (4ml) e Soro (5ml), e analisadas no laboratorio de Analises Clinicas
do Instituto Nacional de Cardiologia, ap0s jejum noturno de 12 horas. As analises foram feitas

no equipamento da marca ABBOTT, modelo ci4000.

Foram avaliados 0s seguintes parametros bioquimicos: hemograma (hemoglobina,
hemécias, hematdcrito, VCM, HCM, RDW, leucdcitos, linfocitos, eosinofilos, plaguetas),
perfil lipidico (triglicerideos, colesterol total, LDL-colesterol e HDL-colesterol), perfil
glicémico (glicemia de jejum, hemoglobina glicada e insulina), transaminases (TGO e TGP),
ureia, creatinina, acido drico, TSH e T4 livre.
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4.7.5 Andlise do nivel de atividade fisica (IPAQ)

A avaliacdo do nivel de atividade fisica e comportamento sedentario dos participantes

da pesquisa foi através da aplicacdo do Questionério Internacional de Atividade Fisica
(International Physical Activity Questionnaire— IPAQ) versdo curta validado para a populacéo
brasileira. Onde foi aplicado no primeiro dia de consulta, afim de medir e monitorar com
precisdo os niveis de atividade fisica moderada a vigorosa dos individuos. (MATSUDO et al.,
2001). E um questionario composto por sete questdes que possibilitam estimar o tempo gasto,
por semana, em diferentes niveis de atividade fisica (caminhadas e esforcos fisicos de
intensidades moderada e vigorosa) e de inatividade fisica (posicao sentada). O IPAQ classifica
o nivel de atividade fisica em quatro categorias: sedentario, irregularmente ativo (A e B), ativo
e muito ativo. (ANEXO V1)

4.7.6 Avaliacido do consumo alimentar

O consumo alimentar foi estimado através da aplicacdo do questionario Recordatorio de
24 horas (R24h) por nutricionistas treinadas. Sendo realizado em todas as consultas, onde
registrou o consumo alimentar do dia anterior as consultas, desde o desjejum até a ceia. As
guantidades relatadas em medidas caseiras foram convertidas em gramas (g) ou mililitros (ml)
e convertidas em energia (kcal). Foram avaliados a ingestdo de macro e micronutrientes e o
percentual de consumo de alimentos ultraprocessados, baseada na TACO (Tabela Brasileira
de Composicéo de Alimentos).

O consumo de alimentos ultraprocessados foi estimado através da classificacdo NOVA,
proposta por Monteiro et al. onde dividiram os alimentos em quatro grupos de acordo com a
sua natureza e seu grau de processamento: Grupo 1, alimentos ndo processados ou
minimamente processados; Grupo 2, ingredientes culinarios processados; Grupo 3, alimentos
processados; e Grupo 4, alimentos ultraprocessados. (MONTEIRO; MOUBARAC; CANNON;
NG et al., 2013)

O R24h (ANEXO VII) é uma técnica vastamente aplicada em pesquisas. Tendo como
objetivo relatar o consumo de todos os alimentos e bebidas ingeridos durante um periodo de 24
horas, sendo este periodo mais comum as ultimas 24 horas antecedentes a entrevista.
(FREUDENHEIM, 1993)
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A quantidade de consumo alimentar pode ser referida por meio de medidas caseiras ou
estimadas por modelos ou fotos. Os recordatérios devem ser aplicados por entrevistadores
devidamente treinados a fim de que ocorra uma padronizacdo dos dados. (THOMPSON;
BYERS, 1994) (FREUDENHEIM, 1993) Para que haja maior precisdo do consumo, €
necessario fornecer o nome comercial e marcas de alguns alimentos ingeridos. E um método
rapido, de baixo custo, de facil aplicacdo e pode ser autoaplicavel, dependendo da populagdo
de estudo. Porém, como todo método de investigacdo alimentar tem as suas limitacdes, como
exigir a memdria, e ndo fornece uma estimativa precisa da ingestao alimentar de um individuo
devido & variagdo diaria. (FREUDENHEIM, 1993)

4.7.7 Avaliacdo da glicemia capilar

O teste de glicemia capilar € uma técnica de automonitoramento da glicose através da
amostragem de sangue capilar de uma ponta de algum dedo aleatério. Sendo uma técnica
minimante invasiva, rapida, pratica, indolor e de baixo custo, podendo ser realizada em
qualquer lugar; utilizando-se pequenas amostras de sangue, entre 3- 50 L.

Habitualmente, o seu uso € feito por individuos com diabetes para o controle e
monitoramento da glicemia e do tratamento. (ANDELIN; KROPFF; MATULEVICIENE;
JOSEPH et al., 2016; YUM; ROE, 1999)

A glicemia capilar foi realizada em todas a consultas, no momento basal e pds
intervencdo nutricional, utilizando o aparelho digital validado da marca (sistema portatil de
monitoracao de glicose no sangue Freestyle® OptiumNeo, Abbott Diabetes Care Ltd., Reino
Unido).

Antes da coleta da glicemia capilar, os participantes realizaram a assepsia das maos

utilizando a solugéo de clorexidina 2% alcoolica.

4.7.8 Andlise da Reatividade Microvascular Sistémica

A reatividade microvascular sistémica foi avaliada através da técnica de fluxometria
laser speckle com contraste de imagens (LSCI). Um sistema de LSCI (comprimento de onda de
780 nm; PeriCam PSI-NR, Perimed AB, Jarfélla, Suécia) acoplado a um sistema farmacolédgico

de micro-iontoforese (Perilont, Perimed AB). E uma técnica ndo invasiva, e que permite a
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visualizagdo do fluxo sanguineo em tempo real das variagdes de fluxo microvascular da pele
através do estimulo de acetilcolina, sendo adequado para a avaliagdo da perfusdo em uma vasta
variedade de tecidos, baseada na mudanca dindmica da luz retroespelhada do laser como
resultado da sua interacdo com as hemacias. O LSCI é extremamente sensivel ao movimento,
sendo capaz de detectar os movimentos em pequena escala das heméacias. (CORDOVIL;
HUGUENIN; ROSA; BELLO et al, 2012) (BORGES; NASCIMENTO; LOPES;
MEDEIROS-LIMA et al., 2018)

O sinal emitido pelo laser speckle é proporcional ao nimero e a velocidade de células
sanguineas em movimento em microvasos superficiais da pele (capilares e arteriolas terminais),
sendo que o feixe de raios laser que ilumina a pele é refletido pelas células em movimento e
gera um sinal correlacionado de maneira linear com o fluxo de hemacias. O sinal é semi-
quantitativo e expresso em unidades arbitrarias de perfusdo (UAP), de acordo com o0 consenso
europeu (European Laser Doppler UsersGroups, Londres1992). O sinal de laser speckle foi
registrado no computador através de software de aquisicdo automatica de dados (Perisoft for
Windows).

Este exame foi realizado em todas as etapas do estudo, no periodo da manha, antes e
apos a intervencdo nutricional, em uma sala com temperatura controlada, aproximadamente (23
+ 1°C); com o participante em posic¢do supina e ap6s 20 minutos de repouso. Antes do registro
do fluxo microvascular, foram avaliadas a pressao arterial sistolica (PAS) e a pressdo arterial
diastolica (PAD), utilizando um esfignomandmetro de mercurio. A pressao arterial média
(PAM) foi calculada como PAM=PAD+[(PAS - PAD) + 3], para ser utilizada no célculo da
condutancia vascular cutanea (CVC).

Dois eletrodos de micro iontoforese através de adesivos dupla face fornecidos pelo
fabricante (LI611 electrodes, Perimed AB) foram colocados em dois pontos escolhidos
aleatoriamente na pele na face ventral do antebrago com aproximadamente cinco cm de
distancia entre eles, evitando locais com pelo, pigmentacdo alterada, escoriacbes e veias

visiveis.
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Figura 4 — Sistema de fluxometria laser speckle. A: Aparelho de LSCI (laser speckle contrast) e
software Perimed. O sinal do laser speckle é registrado por um computador e as imagens sdo analisadas
através de um software de dados. B: Posicionamento dos eletrodos na pele do antebraco e da almofada
a vacuo. Nota: 1 - eletrodo neutro; 2 - eletrodo de infusdo; 3 - distancia entre os dois eletrodos (Acervo:
TIBIRICA, E)

Figura 5: A: Aparelho de LSCI (laser speckle contrast) B:Posicionamento dos eletrodos na pele do
antebraco e da almofada a vacuo. Nota: 1 - eletrodo neutro; 2 - eletrodo de infuséo; 3 - distancia entre
os dois eletrodos (Acervo: TIBIRICA, E)

Foram determinadas trés areas de medida, correspondendo a regides circulares de
aproximadamente 80mm?. Duas das areas de medida se encontram nos eletrodos (iontoforese)
e a terceira (hiperemia reativa) é adjacente aos eletrodos. Foi utilizado um sistema de coxins a
vacuo (AB Germa, Kristianstad, Sweden) para evitar os artefatos de medida resultantes dos
movimentos do brago. Preencheram-se os eletrodos com 200 pl de solugéo de acetilcolina 2%

(Sigma Chemical CO, USA) e os eletrodos neutros (dispersdo da corrente) foram instalados 15
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cm acima dos eletrodos de infusdo. Apds registro da linha de base do fluxo microvascular
cutaneo durante 5 minutos, 4 doses de acetilcolina (corrente anddica) de intensidades crescentes
de 30, 60, 90, 120, 150 e 180 pA, com tempo de infusdo de 10 segundos administradas de
cumulativa a cada 60 segundos. O farmaco administrado ndo tem efeito sistémico, a acetilcolina

tem contato apenas com a epiderme do participante.

L ACH bsowl {achd) a2 (ACHS |Achd] {ACHS {acn) ACh 2w
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Figura 6 — Registro representativo da resposta do fluxo microvascular a acetilcolina Legenda: ACh —
acetilcolina Nota: Apds estimulo com doses cumulativas de acetilcolina (linha vermelha), ocorre
aumento do fluxo microvascular, comparado a uma area ndo estimulada (linha azul) em que o registro

do fluxo é linear.

O teste de hiperemia reativa pés-oclusiva (HRPO), foi realizado ap6s a oclusdo arterial
através de manguito pneumatico inflado em presséo supra sistolica (50 mmHg acima da pressédo
sistolica dos pacientes) durante 3 minutos. As medidas de fluxo microvascular cutaneo, em
unidades arbitrarias de perfusdo (UAP), foram divididas pela presséo arterial média para gerar
dados de condutancia microvascular cutanea (CMC), e foram expressas em unidades de
UAP/m.

4.7.9 Avaliacdo da densidade capilar cutinea

A avaliacdo da densidade capilar cutanea média, consiste no numero de capilares por
mm? de pele dos participantes foi realizada através de microscopia intravital de alta resolucéo
em cores (Moritex, Cambridge, UK), utilizando um sistema de video-microscopia com objetiva
de imersdo equipada de sistema de epi-iluminacéao, na pele do dorso da falange mediana do

guarto quirodéactilo da mao esquerda, tal como foi descrito detalhadamente em estudos prévios
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do nosso grupo (TIBIRICA; RODRIGUES; COBAS; GOMES, 2007). Foi utilizado 6leo

mineral para melhorar a visualizacdo dos capilares.

Figura 7: Aparelho de microscopia intravital de alta resolugdo em cores (Moritex, Cambridge, UK),

O registro das imagens em disco e analise das imagens foram realizados através de
sistema integrado semi-automatico (Microvisionlnstruments, Evry, France), ao todo foram
captadas 54 imagens de cada participante. A contagem do nimero total de capilares por campo
microscopico (1 mm?) foi realizada através de programa de anélise de imagens semi-automatico
calibrado previamente (Saisam, Microvisioninstruments, Evry, France). A densidade capilar
média de cada paciente foi obtida pelo céalculo da média aritmética do nimero de capilares
contados em trés campos microscopicos contiguos (ANTONIOS; RATTRAY; SINGER,;
MARKANDU et al., 1999; ANTONIOS; SINGER; MARKANDU; MORTIMER et al., 1999;
TIBIRICA; RODRIGUES; COBAS; GOMES, 2007). As analises foram realizadas por dois

avaliadores treinados.
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Figura 8: Imagens dos vasos capilares registradas pelo sistema de video-microscopia intravital de alta

resolucdo em cores (Moritex, Cambridge, UK),

A hiperemia reativa foi realizada para induzir recrutamento capilar dependente de
endotélio através da utilizagdo de um manguito de pressao arterial colocado no brago esquerdo,
depois insuflado e mantido a 50 mmHg durante 3 minutos. As imagens foram gravadas durante
nos momentos basal e pos prandial. (ANTONIOS; RATTRAY; SINGER; MARKANDU et al.,
1999)

4.8 Intervencéo Nutricional

4 consultas

(intervalo de 7 a 15 dias entre os testes)

eDextrose eCarga de
CHO, LIP,

Na.

eAgua
(Controle)

eCarga de
CHO

Figura 9: Fluxograma das etapas das intervencdes nutricionais
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4.8.1 Carga de Carboidrato

A refei¢ao “Carga de Carboidrato’” era composta por 70g de carboidratos de origem de
alimentos ultraprocessados contendo, biscoito doce industrializado, geleia de fruta
industrializada e suco de fruta industrializado.

Para avaliar o pico glicémico apds a ingestdo da refeicao “Carga de Carboidrato”, para
definirmos os tempos para a realizacdo do exames de glicemia capilar, capilaroscopia e funcao
endotelial microvascular, foi realizada a curva glicémica, onde foram avaliados 5 voluntarios
de ambos os géneros que atendiam todos os critérios de elegibilidade da pesquisa, utilizando o
método da glicemia capilar, sendo a glicose capilar verificada em jejum, e a cada 5 minutos
apos a ingestdo da refeicdo, totalizando o tempo de 70 minutos. Concluimos ap6s analise da
curva glicémica (Figura 10), o tempo de 25 minutos p6s prandial para a realizacdo dos exames

de capilaroscopia, fungdo endotelial microvascular e glicemia capilar dos voluntarios.

200 -
© —~ 1504 ********** *
1371 118088515
TR % %
g‘é" %
O = 100-
O
50 L] 1 1 1 1 1 L] 1
0 10 20 30 40 50 60 70
Tempo (min)

Figura 10: Avaliacdo da cinética da curva glicémica apds a ingestdo do
lanche carga de carboidrato.*P<0,05; **P<0,01; ***P<0,001; ****P<0,0001
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4.8.2 Agua (Controle)

A refeicdo designada controle, foi composta por 200ml de agua mineral com a mesma
composicao de eletrolitos, a fim de padronizar o produto. Com base nos outros testes realizados,
definiu-se o tempo de 25 minutos apos a ingestdo da agua, para a realizagcdo dos exames de

glicemia capilar, capilaroscopia e fungdo endotelial microvascular.

Composicdo quimica mg/L
Bicarbonato 110,78
Célcio 16,800
Magnésio 11,100
Potassio 1,240
Sddio 1,210
Nitrato 0,77
Sulfato 0,13
Cloreto 0,11
Fluoreto 0,05
Estroncio 0,020
Bério 0,018
Fonte: Rétulo do produto

4.8.3 Dextrose

A refeicdo Dextrose era composta por 280ml de uma solucéo pronta de glicose sabor

artificial liméo, contendo 70g de carboidratos.

Para avaliar o pico glicémico apds a ingestdo da dextrose, para definirmos os tempos

para a realizacdo dos exames de glicemia capilar, capilaroscopia e funcdo endotelial
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microvascular, foi realizada a curva glicémica, onde foram avaliados 5 voluntarios de ambos
0s géneros que atendiam todos os critérios de elegibilidade, utilizando o método da glicemia
capilar, sendo a glicose capilar verificada a cada 5 mintutos, totalizando o tempo de 70 minutos.

Concluimos apds analise da curva glicémica (Figura 11), o tempo de 30 minutos pos prandial.

2007

1504 *% kK *%

Glicemia
(mg/dL)

100+

50 1 T ) 1 I 1 T 1

Tempo (min)

Figura 11: Avaliacdo da cinética da curva glicémica ap0s a ingestdo da dextrose.
*P<0,05; **P<0,01; ***P<0,001; ****P<0,0001

4.8.4 Carqga de carboidrato, gordura e sédio

O Lanche “Carga de carboidrato, gordura e s6dio” é composto por 96g de batata frita

industrializada e 200ml de refrigerante sabor limao.

Foi realizada a curva glicémica para avaliar o pico medio da glicose pos prandial apés

a ingestao do Lanche “Carga de carboidrato, gordura e s6dio” e definirmos os tempos para a

realizacdo dos exames de glicemia capilar, capilaroscopia e fungdo endotelial microvascular.
Baseado no metabolismo da glicose, foi realizado um estudo piloto, onde foram avaliados 5
individuos de ambos os géneros que atendiam os critérios de elegibilidade mencionados acima.
A avaliacdo da glicemia capilar ocorreu nos tempos 0O, e a cada 5 minutos, totalizando 80
minutos. Apos a analise da curva glicémica (Figura 12), foi definido o tempo de 25 minutos

pos prandial para o prosseguimento do estudo.
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Por se tratar de uma refeicdo fonte de gordura, carboidrato e sédio, e 0 metabolismo de
lipidios ser mais lento do que o de carboidratos, o tempo para a realizacdo dos exames de
capilaroscopia e funcéo endotelial microvascular foi baseado na literatura existente, sendo
definido apds 2 horas do consumo da refeicdo. (RUDOLPH; RUEMPLER; SCHWEDHELM,;

TAN-ANDRESEN et al., 2007)

Glicemia
(mg/dL)

2009

1501

100 A

$%¥¥§?§%%%§%%
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40 50 60
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Figura 12: Avaliacdo da cinética da curva glicémica apds a ingestdo do lanche
carga de carboidrato, gordura e sédio. *P<0,05; **P<0,01; ***P<0,001; ****P<0,0001

Figura 13 — Informacao Nutricional das refei¢oes

Carga | Dextrose* “Carga de
CHO carboidrato, gordura
e sodio*
Energia (kcal) 408 280 633,44
Proteina (g) 583 | @ --—--- 6,1
Gordura total (g) 6,88 | --—--- 37,2
Gordura saturada 2,14 | -—--- 15,7
(9)

Carboidrato (g) 70,71 70 69
Acucares (g) 3022 | - | e
Célcio (mg) 3809 | - | e

Magnesio (mg) 55,04 | - 61,4

Sodio (mg) 202,19 |  ----- 506,4
Zinco (mg) 067 | - | @ -
Fibra (g) 1,77 | ----- 2,3
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4.9 Andlise Estatistica

Os dados foram expressos como media (desvio padrdo) para as variaveis normais,
mediana (P25-75) para as ndo normais, e percentuais. Foi utilizado para as analises 0s

programas estatisticos SPSS v21 e Prism- GraphPad vers&o 8.

O teste de normalidade Shapiro wilk foi utilizado para verificar a distribuicdo dos dados
de todas as variéveis continuas.

Para a comparacdo das variaveis dicotdbmicas foi utilizado o teste Qui-quadrado.
Utilizou-se os testes T Pareado e Teste t student e ANOVA para amostras independentes a fim

de comparar as médias entre os grupos. O valor de significancia aceito foi 5%.
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5 RESULTADOS PARCIAIS

As caracteristicas gerais dos participantes do estudo estdo apresentadas na Tabela 1,
onde os participantes do estudo apresentaram média de idade de 27 anos (27,5 + 4,89), a maioria
era do género masculino (58,3%) e tinham mais de 12 anos de estudo (54,2%).

Ao analisarmos alguns dados bioquimicos que eram critérios de inclusdo para a
participagdo do estudo, os voluntarios apresentaram valor de colesterol total 165,80 +22,87
mg/dL; lipoproteina de baixa densidade (LDL-Colesterol) 108,59+2,27mg/dL, triglicerideos 65
(48,25 — 78,0)mg/ dL, 85,28 £6,46 mg/dL de glicose em jejum, insulina 8,07 £2,41 pUl/ mL e
hemoglobina glicada 5,22 £0,45%. A média de pressao arterial sistolica foi de 116,37 +9,81
mmHg, sendo que as mulheres apresentaram pressao arterial sistolica menor (110,90 +7,92)
mmHg do que os homens (120,28+9,34) mmHg, P=0,015 (Tabela 2); 60% dessas, relataram
utilizar medicamento anticoncepcional e nenhuma se encontrava no periodo menstrual durante
as etapas do estudo.

Ao observamos o estilo de vida dos participantes constatamos que a maior parte era
ativa fisicamente, realizando atividade fisica do tipo vigorosa (41,7%) e 70,8% eram eutroficos.

Na tabela 2 encontra-se a avaliacdo da composicdo corporal e antropométrica dos
participantes, metade das mulheres apresentaram sobrepeso, com indice de massa corporal
maior do que os homens (IMC) 25,23+2,97 kg/m?; 23,04+1,90, respectivamente (P=0,037). Ao
analisarmos o percentual de gordura corporal, a maior parte dos participantes (45,8%) tinha um
percentual de gordura corporal acima da média segundo a classificacdo de Lohman, et al. 1993,
porém 70% das mulheres apresentavam risco aumentado para obesidade segundo a mesma
classificacdo e elevada area de gordura visceral comparada aos homens (92,11+23,94) cm?;
(54,02+ 22,21) cm?, P= 0,001.



Tabela 1: Caracteristicas gerais dos participantes do estudo.
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Variaveis
Género (Masculino)- n (%) 14 (58,3)
Idade (Anos) 27,5+4,89
Estado Civil- Solteiro n (%) 20 (83,3)
Anos de estudo — n (%)
0 anos (analfabeto) 0(0)
1 -4 anos 0 (0)
5—8anos 0(0)
9- 12 anos 11 (45,8)
>12 anos 13 (54,2)
Eutroficos - n (%) 17 (70,8)
Circunferéncia da Cintura (cm) 76,93+5,68
Colesterol Total (mg/dL) 165,80 £ 22,87
LDL-Colesterol (mg/dL) 108,59 £2,27
HDL-Colesterol (mg/dL) 52,55 £13,47
Triglicerideos (mg/dL) 65,50 (48,25-78,0)
Glicose (mg/dL) 85,28+6,46
Insulina (MUI/mL) 8,07+2,41
Hemoglobina Glicada (%) 5,22+0,45
PAS (mmHg) 116,37 +9,81
PAD (mmHg) 69,95 6,92
PAM (mmHg) 85,41 6,47
Nivel de Atividade Fisica- n (%)
Leve 5 (20,8)
Moderada 9 (37,5)
Vigorosa 10 (41,7)
Suplementacdo- Proteina n (%) 3(12,5)
Anticoncepcional n (%) 6 (60)

Média + DP; Mediana (25° - 75° percentil); HDL: lipoproteina de alta densidade, LDL.: lipoproteina de baixa
densidade; PAS: Pressdo arterial sistolica; PAD: Pressdo arterial diastélica; PAM: Pressdo arterial média



Tabela 2: Caracteristicas antropométricas, da composicao corporal e pressdo arterial dos
participantes do estudo segundo género.
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Variaveis Masculino Feminino P
(14) (10)

IMC (kg/m?) 23,04+1,90 25,23+2,97 0,037*
Classificacao do IMC- n (%) 0,058

Eutrofia (18,5 — 24,9 kg/m?)- n 12 (85,7) 5 (50)

(%)
Sobrepeso (25,0 — 29,9 kg/m?)- n 2 (14,3) 5 (50)
(%)
Perimetro da Cintura (cm) 77,81+6,09 75,84+5,27 0,448
% de Gordura corporal (GC) 18,95+5,22 34,10+6,87 <0,001**

Classificacao do % de GC 0,035*

Risco para desnutri¢éo 0 (0) 0 (0)

Abaixo da media 3(21,4) 0 (0)

Média 1(7,1) 0 (0)

Acima da média 8 (57,1) 3 (30)

Risco aumentado para obesidade 2 (14,3) 7 (70)
Area de gordura Visceral (cm?) 54,02+22,21 92,11+23,94 0,001*
PAS (mmHg) 120,28+9,34 110,90+7,92 0,015*
PAD (mmHg) 70,5048,41 69,20+4,39 0,628
PAM (mmHg) 87,0+6,89 83,10+5,32 0,126

n (%); Média + DP; Mediana (25° - 75° percentil); IMC: Indice de Massa Corporal; GC: Gordura corporal;
PAS: Pressdo arterial sistdlica; PAD: Presséo arterial diastélica; PAM: Pressdo arterial média; *P<0,05;
**P<0,001; Teste T student; Qui-quadrado de Pearson

Devido as alteragdes fisiolégicas que ocorrem ap6s o consumo de alimentos

ultraprocessados, devido a sua composi¢cdo com elevado teor de gorduras saturada e trans,

acucar de adicdo e sodio, foi avaliada a pressdo arterial dos voluntarios em todas as etapas

(Figura 14).

As avaliacOes da pressao arterial sistdlica (PAS) e da pressdo diastélica (PAD) apos a

ingestdo do lanche carga de carboidrato, encontram- se em A e B. A média da PAS em jejum

foi de 116,37 +9,81 mmHg e 118,46 + 10,6 mmHg apds a ingestdo do lanche carga de
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carboidrato, ndo havendo alteragdo apos a intervencdo (P=0,1412). A PAD néo sofreu alteracdo
apos a ingestdo do lanche 69,96 +6,62 mmHg em jejum e 68,75+ 6,88 mmHg pods prandial
(P=0,4166). Em C e D ha as avaliaces de PAS e PAD ap0s a intervencdo denominada controle,
onde o voluntario ingeriu 200ml de agua, ndo tendo efeito agudo ap6s 25 minutos nos niveis
pressoricos. (116,14+8,94) mmHg antes e (114,79+ 10,07) mmHg apds (P=0,4833); e PAD
(68,0 £6,76); (69,75 + 7,12) mmHg; P=0,2699.

Apds trinta minutos ao avaliarmos a PAD dos voluntarios (F), constatamos 0 aumento
no nivel pressorico apos a ingestdo de dextrose (67,58+ 6,19) mmHg antes e ap0s a ingestdo
(69,66 + 5,95) mmHg (P=0,0186). O consumo do lanche carga de gordura, acucar e sal, mesmo
com a sua composicao apresentando grandes quantidades de sddio e agucar ndo teve um efeito

imediato na pressao arterial desses participantes (H e G).

J& ao avaliarmos o efeito das intervencdes na glicemia capilar, ap6s 25-30 minutos das
refeicOes, dependendo da etapa, observamos alteracdo no nivel de glicose. (Figura....) Onde A,
C e D, apresentam as intervengdes que continham carga de carboidrato, dextrose e carga de
gordura, acUcar e sal, e a B a refeicdo controle. Observarmos o aumento significativo da
glicemia capilar ap6s as intervencfes A (84,12+ 11,05)mg/dL para (126,62+ 17,25)mg/dL
P=<0,0001, C (84,21+ 10,75) mg/dL para (138,33+ 18,30) mg/dL P=<0,0001) e D (82,62+
9,05) mg/dL para (112,17 21,74) mg/dL P=0,0001. J& em relacdo a etapa controle (B)

87 £ 9,65mgdL para 81,21+ 8,34 mg/dL, houve diminuicdo significativa da glicose capilar pos
prandial P=0,0031.

A funcdo endotelial microvascular foi avaliada através da técnica laser specle,
analisando as variaveis area sob a curva (AUC) e conduténcia vascular (CVC), nos momentos
antes e apos cada intervencao nutricional para avaliar o efeito agudo destas na microcirculagéo.
(Figuras 17 e 18)

A figura 17 mostra a analise da AUC apds as intervengdes. Em A encontra-se a avaliagao
da etapa lanche carga de carboidrato, onde ndo houve alteracdo da funcéo endotelial apds a
ingestdo da refei¢do (20249,91+ 6316,21) APU/s para (21029+ 8054,88) APU/s. P=0,3423. Ao
analisarmos a AUC da etapa controle (B), tambem observamos que ndo houve alteracdo na
microcirculacdo (20802,25+ 5669,13) APU/s para (19626,83+ 6429,74) APU/s (P=0,3073). Ja
nas etapas da dextrose (C) 22006 (16207,75 — 24763,75) APU/s para 15849 (11383,25 —
23995,25) APU/s; P=0,0228. e lanche carga de carboidrato, gordura e sddio apos as

intervencdes (D), houve diminuicdo significativa na funcdo endotelial microvascular no
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momento pos prandial, observado 25 minutos apds o0 consumo (22946,21+ 7220,28) APU/s em
jejum para ap6s 25 minutos (19892,46 + 6469,30) APU/s e permanecendo duas horas apds a
intervencao 19547,12+ 6009,62 APU/s (P=<0,001).
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Figura 14-: Avaliacdo da pressao arterial (PA) antes e ap0s as intervencgdes

A: Pressdo Arterial Sist6lica (PAS) ap6s a ingestdo Carga de carboidrato (CHO), B: Pressdo Arterial Diastolica
(PAD) ap6s a ingestdo Carga de carboidrato (CHO), C: Pressao Arterial Sistélica (PAS) apds a ingestdo da
agua- H20 (Controle), D: Pressdo Arterial Diast6lica (PAD) ap6s a ingestdo da dgua- H20 (Controle)

E: Pressao Arterial Sistolica (PAS) apds a ingestdo da Dextrose, F: Pressdo Arterial Diastolica (PAD) apds a
ingestdo da Dextrose, G: Pressdo Arterial Sistdlica (PAS) ap6s a ingestdo da Carga de CHO, LIP e NA
*carboidrato, gordura e sodio, H: Pressdo Arterial Diastolica (PAD) ap0s a ingestdo da Carga de CHO, LIP e NA

*carboidrato, gordura e sédio.
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Figura 15: Avaliacdo da glicemia capilar antes e apds as intervencdes

A: Lanche carga de carboidrato (CHO)
B: Agua (H20)- Controle
C: Dextrose.

D: Lanche carga de CHO, LIP e NA *carboidrato, gordura e sddio
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Figura 16: Avaliacéo da funcdo endotelial microvascular através da analise da &rea sob a curva (AUC) antes e
apos as intervencdes

A: Lanche carga de carboidrato (CHO)

B: Agua (H20)- Controle

C: Dextrose.

D: Lanche carga de CHO, LIP e NA *carboidrato, gordura e sodio

E: Comparacdo da avaliagdo da funcéo endotelial ap6s a ingestdo do lanche carga de carboidrato, dextrose e lanche

carga de carboidrato, gordura e sddio.
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Figura 17: Comparacéo da fungdo endotelial microvascular através da andlise da area sob a curva (AUC) das
refeicdes cargas com a refeicdo controle.
A: Lanche carga de carboidrato (CHO);

B: Dextrose;
C: Lanche carga CHO, LIP e NA *carboidrato, gordura e sodio.
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Figura 18: Avaliacdo da funcdo endotelial através da andlise da condutancia vascular (CVC) antes e ap0s as

intervencoes.

A: Lanche carga de carboidrato (CHO);
B: Agua (H20)- Controle;

C: Dextrose;

D: Lanche carga de CHO, LIP e NA *carboidrato, lipidios e sédio;
E: Comparacdo da avaliacdo da funcdo endotelial apds a ingestdo do lanche carga de carboidrato, dextrose e lanche
carga de carboidrato, gordura e sédio.




Tabela 3: Correlacdo do percentual de gordura

microvascular através da analise da AUC
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corporal com a fungdo endotelial

Variaveis

Lanche Carga de carboidratos (P6s)

Agua- controle (P6s)

Dextrose (Pés)E

Lanche Carga de CHO, LIP e NA (25 minutos)£

Lanche Carga de CHO, LIP e NA (2 horas)

R
0,161
0,080
0,252
0,039

0,001

P
0,451
0,711
0,234
0,858

0,995

CHO, LIP E NA: Carboidrato, gordura e sodio; AUC: Area sob curva; Correlagio de Pearson; £ Correlacio

de Spearman
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LimitacOes

O estudo ocorreu a maior parte durante o periodo da Pandemia, o que diminuiu a adesao
dos voluntarios a continuarem a participar das etapas da pesquisa. Houve perda de seguimento

dos voluntarios em torno de 30%.

No decorrer do estudo, houve alteragdo na composicao e na quantidade dos alimentos
ultraprocessados pelos fabricantes, prejudicando a logistica das etapas ao longo do estudo. Apos
0 periodo da pandemia, foi necessario reiniciar o protocolo desde a primeira etapa com 0s

voluntarios que continuaram para diminuir o viés, e realizar um novo recrutamento.
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6 CONCLUSAO

Apos a observacdo dos dados, concluimos que a ingestdo de refeicdes com carga de
carboidrato, gordura e sodio diminui o fluxo microvascular sisttmico pos prandial,
permanecendo diminuindo apés 2 horas do seu consumo por individuos sadios. Ja em relacéo
a pressdo arterial sistémica, ndo foi observado alteragdo ap6s a ingestdo dessa refeicdo com
carga de sédio.

Momentos de hipertrigliceridemia e hiperglicemia p6s prandial podem explicar essa

alteracdo, porém mais estudos sdo necessarios para avaliar esse efeito e 0s mecanismos de agéo.
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7. CRONOGRAMA DE EXECUCACAO DAS ATIVIDADES PARA

CONCLUSAO DO DOUTORADO

Atividades Periodo
Set/Out | Nov/Dez
Reviséo da Literatura X X
Tabulagédo dos dados X
Anélise dos dados X X
Defesa X
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ANEXOS:
ANEXO II: CEP

MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA
COMISSAO CIENTIFICA

FORMULARIO DE AVALIACAO DE PROJETO DE PESQUISA
Titulo do Projeto: EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS, LIPIDEOS,

OU CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FUNCAO ENDOTELIAL
MICROVASCULAR SISTEMICA DE INDIVIDUOS SADIOS.

Investigador (es): Eduardo Tibiri¢4, Andrea Lorenzo, Grazielle Huguenin, Alessandro Rodrigues do
Nascimento , Daniela Pecanha, Marcio Gonzales

Data Avaliacdo: 24/03/2018

1. O Objetivo esta claro? Tem relevancia? Sim

2. A hipotese esta formulada e tem relevancia? Sim

3. Ha adequagdo do desenho do estudo com objetivo e hipétese formulados? Sim

4. Qualidade das medidas utilizadas no estudo:
* A medida esta adequada? Sim
* E sujeita a viés? Sim

* E exequivel? Sim
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MINISTERIO DA SAUDE

SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA COMISSAO
CIENTIFICA

5. Como esta o registro das medidas? Esta adequada

RESULTADO DA AVALIAC
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ANEXO II: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
DADOS DE IDENTIFICAGAO DO PARTICIPANTE DA PESQUISA

Nome:

Sexo: Masculino ( ) Feminino ( ) Data Nascimento: .......... YT YA
Endereco:

Cidade:

Telefone: ( )

Email:

Titulo do Protocolo de Pesquisa: “EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS, LIPIDEOS, OU
CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FUNCAO ENDOTELIAL MICROVASCULAR SISTEMICA DE
INDIVIDUOS SADIOS”.

Pesquisadores Responsaveis: Andrea de Lorenzo (21) 99531-6994, Eduardo Tibirica (21) 99914-6075,
Alessandro Nascimento (21) 98726-2046, Grazielle Huguenin (21) 98689-1908.

Contatos do Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Nacional de Cardiologia:

Enderego: Rua das Laranjeiras 374, Laranjeiras, 22.240-002, Rio de Janeiro, 52 andar, telefone (21)
3037-2307, endereco eletronico: cepinclaranjeiras@gmail.com, coordenadora Dra. Yolanda Maria
Cyranka.

Prezado (a),

Vocé estd sendo convidado para participar de um estudo clinico. Antes de fornecer seu
consentimento, solicitamos que vocé leia estas informagdes com atencdo. E importante que vocé leia
e compreenda os procedimentos propostos. Leve o tempo que for necessario para fazer todas as
perguntas que vocé queira. O médico/equipe de estudo lhe explicara todas as palavras ou
informacdes que ndo estejam claros para vocé.

Objetivos do estudo:

O objetivo do presente estudo é verificar, em pessoas jovens em bom estado de saude, os efeitos da
ingestdo de alimentos ricos em agucares ou gorduras sobre o funcionamento dos seus vasos
sanglineos.

Para a realizagdo desse estudo os seguintes procedimentos e exames serdo realizados:

- Medigao da pressao arterial.

- Coleta de amostra de sangue, onde serdo examinadas diversas substancias cujos niveis sdo
indicadores do seu estado de saude, tais como o aglcar e a gordura no sangue. O procedimento é o
mesmo utilizado para exames de sangue que vocé ja faz habitualmente.
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- Ingestao de um lanche rico em aglcares ou gorduras, estando previamente de jejum. - Exame do
funcionamento dos seus vasos sanguineos superficiais da pele com uma técnica de luz laser, sendo
que sua pele ndo vai ser perfurada, nenhuma substancia serd injetada e vocé nao vai sentir nenhuma
dor ou desconforto. O exame exige somente que vocé fique deitado durante meia hora, sem se
movimentar muito, para que o exame mostre como estdo funcionando os pequenos vasos
sanguineos na sua pele.

- Se vocé estiver de acordo, podera participar de outra fase da pesquisa que vai investigar o
momento em que o agucar e a gordura no seu sangue chegardo ao maximo. Para isto, vocé devera
estar em jejum de 12 horas e ingerir um lanche oferecido pela nutricionista. Logo apds, sera retirado
uma gota de sangue da ponta do seu dedo, em periodos de tempo varidveis, para determinac¢do do
acucar e da gordura no seu sangue, no maximo seis vezes. Sera utilizado um aparelho similar aquele
utilizado por pessoas diabéticas para medir o aclcar no sangue durante o dia.

Riscos e inconveniéncias:

N3o existem riscos significativos decorrentes das técnicas de investigacdao do funcionamento dos
seus vasos sanguineos da pele. A coleta de sangue sera realizada com material descartdvel, existindo
apenas risco de dor leve ou pequeno hematoma. Os lanches oferecidos aos participantes foram
selecionados por nutricionistas, e contém alimentos consumidos de maneira usual pela populagdo no
Rio de Janeiro.

Informagdes Adicionais

Para esta pesquisa, ndo haverd nenhum custo do participante em qualquer fase do estudo. Do
mesmo modo, ndo havera compensacao financeira relacionada a sua participacdo. Vocé tera total e
plena liberdade para se recusar em participar, bem como retirar seu consentimento, em qualquer
fase da pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informacdes que li ou que foram lidas
para mim, descrevendo o estudo: “Efeito agudo de carboidratos, lipideos, ou carboidratos mais
lipideos na funcdo endotelial microvascular sistémica de individuos sadios”

Os objetivos desta pesquisa sdo claros para mim. Do mesmo modo, estou ciente dos procedimentos
a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que a minha participacdo é isenta de despesas.
Concordo voluntariamente na minha participa¢do, sabendo que poderei retirar o meu
consentimento a qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizos.

Este termo serd assinado em 02 (duas) vias de igual teor, uma para o participante da pesquisa e outra
para o responsavel pela pesquisa.

As informacgdes obtidas sobre vocé e os materiais bioldgicos recolhidos para os fins deste estudo sé
serdo utilizados para os objetivos do estudo.

Rio de Janeiro, / /

Assinatura do Participante da Pesquisa

Assinatura do Responsavel pela Pesquisa
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ANEXO I11: Classificacdo NOVA dos alimentos (BRASIL, 2014)

Grupos Definicéo Exemplo
Grupo 1: Alimento in natura é aquele que -In  natura: Sementes, frutas,
Alimentos in temos acesso a forma integra de folhas, raizes; ou de animais,
natura ou como ele esta disponivel na como: masculos, ovos, leite; e
minimamente natureza. J& os minimamente cogumelos e algas.
processados processados, sdo os alimentos in .
-Minimamente processados,
natura que sdo submetidos a - .
como o feijdo, café, -carne
algum tipo de processamento, sem .
g P P resfriada ou congelada. Sendo
que haja adicdo de ingredientes ou . -
esses  processos industriais
transformacdes que 0s . .
realizados como limpeza,
descaracterizem até o consumidor . .
remogdo de  partes ndo
final, oo . o
comestiveis ou indesejaveis,
fracionamento, moagem,
secagem, fermentacao,
pasteurizacao, refrigeracdo,
congelamento para melhorar a
durabilidade do alimento sem
alterar substancialmente suas
principais propriedades
Grupo 2: Sdo extraidos de alimentos do | Azeite obtido de azeitonas, da
Ingredientes primeiro grupo por procedimentos | manteiga obtida do leite e do
culinarios fisicos como prensagem, | aclcar obtido da cana ou da
processados centrifugacao, moagem, | beterraba. Eles também podem
trituracdo, pulverizagéo e refino. | ser extraidos diretamente da
natureza, como o sal marinho e o
sal de rochas. Sao utilizados para
temperar e cozinhar alimentos e
criar  preparagGes culinarias;
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contribuindo para diversificar e

tornar mais saborosa a

alimentacéo nutricionalmente
equilibrada. Faz parte desse
grupo os oOleos, gorduras, sal e

agucar.”

Grupo 3:
Alimentos
processados

Sédo alimentos do primeiro grupo
que sofreram modificacbes por
alguns processos industriais
simples, que podem ser realizados
em ambiente domeéstico, e contam
com a adi¢cdo de uma ou mais
substancias do segundo grupo,
como sal, aglcar ou gordura. As
técnicas de processamento desses
produtos se assemelham a
técnicas culinarias, podendo
incluir cozimento, secagem,
fermentacdo, acondicionamento
dos alimentos em latas ou vidros e
uso de métodos de preservacao
como salga, salmoura, cura e
defumacdo. Alimentos
processados em geral sao
facilmente reconhecidos como
versdes modificadas do alimento
original. Os processos alteram de
modo desfavoravel a composicéao
nutricional dos alimentos dos
quais derivam, havendo uma
necessidade de controle no
consumo desses.

Como conserva de legumes ou
de pescado, frutas em calda e
queijos e pées do tipo artesanal.

Grupo 4:

Alimentos
ultraprocessados:

N&o sdo propriamente alimentos,
mas, sim, formulagdes de
substancias obtidas por meio do
fracionamento de alimentos do
primeiro grupo, podendo ser

comidas e bebidas. Essas

Refrigerantes, bebidas lacteas,
néctar de frutas, misturas em po
para preparacao de bebidas com
sabor de frutas, ‘salgadinhos de
pacote, doces e chocolates,

barras de “cereal”, sorvetes, paes
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substancias incluem agucar, 6leos
e gorduras de uso doméstico, mas
também isolados ou concentrados
protéicos, oleos interesterificados,
gordura hidrogenada, amidos
modificados e varias substancias
de uso exclusivamente industrial.
Sédo frequentemente adicionados
de corantes, aromatizantes,
emulsificantes, espessantes e
outros aditivos que d&o as
formulacbes desenvolvidos para
criar produtos altamente
lucrativos (ingredientes de baixo
custo, longa durabilidade,
produtos de marca). Sua
conveniéncia (impereciveis,
prontos para consumir), hiper-
palatabilidade (sabor de
intensidade extrema), promogéo e
apropriagéo pelas corporacoes
transnacionais e marketing
agressivo dao aos alimentos
ultraprocessados enormes
vantagens de mercado sobre todos
0s outros grupos alimentares
propriedades sensoriais
semelhantes as encontradas em
alimentos do primeiro grupo. Os
processos e ingredientes usados
na fabricacao desses alimentos
séo usados na fabricacdo desses

alimentos séo desenvolvidos para

e outros panificados embalados,
margarinas e outros substitutos
de manteiga, bolachas ou
biscoitos, bolos e misturas para
bolos, “cereais” matinais, tortas,
pratos de massa e pizzas pré-
preparadas, nuggets de frango e
peixe, salsichas, hamburgueres,
macarrdo instantaneo, misturas
em po para preparacdo de sopas
ou sobremesas, além de outros

produtos.
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criar produtos altamente
lucrativos (ingredientes de baixo
custo, longa durabilidade,
produtos de marca). Sua
conveniéncia (impereciveis,
prontos para consumir), hiper-
palatabilidade (sabor de
intensidade extrema), promogéo e
apropriagéo pelas corporacoes
transnacionais e marketing
agressivo dao aos alimentos
ultraprocessados enormes
vantagens de mercado sobre todos

0s outros grupos alimentares.
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ANEXO IV: Orientagdes para a realizacdo das consultas

K“ o EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS,
LIPIDEOS, OU CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FUNCAO
ENDOTELIAL MICROVASCULAR SISTEMICA DE INDIVIDUOS SADIOS

ORIENTACOES PARA A REALIZACAO DO EXAME DE BIOIMPEDANCIA

OBJETIVO: Avaliar a composicéo corporal (percentual de gordura, massa muscular, peso, quantidade
de &gua corporal).

O exame de bioimpedancia é totalmente indolor e rapido, mas assim como outros exames bioldgicos
requer algumas preparacOes da pessoa antes:

« Faca jejum de alimentos e bebidas nas 4 horas que antecedem o horéario do exame.
«  Nao consuma bebidas alcéolicas um dia antes do exame.

- Evite o consumo excessivo de alimentos ricos em cafeina (chocolates, chas escuros e café) nos
dois dias que antecedem o exame.

« No dia anterior ao exame ndo realize atividade fisica intensa e ndo faga sauna.
« Nao estar em periodo menstrual (mulheres)
« Nao estar febril no dia do teste

« Urine pelo menos 30 minutos antes da realizagdo do exame

Quem néo pode realizar o exame
- Pessoas com marca-passo, ou outro aparelho eletrbnico interno ao corpo que dé suporte a vida
«  Mulheres gravidas ou com suspeita de gravidez

«  Pessoas com placas metélicas no corpo
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ANEXO IVB: Orientacg0es para a realiza¢éo das consultas

INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA
PROJETO: EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS, LIPIDEOS, OU
CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FUNCAO ENDOTELIAL
MICROVASCULAR SISTEMICA DE INDIVIDUOS SADIOS

ORIENTACOES PARA A REALIZACAO DO EXAME DE MICROCIRCULACAO

» N&o praticar exercicio fisico nas Gltimas 24 horas antecedentes;
» Ficar em jejum de 12 horas;

* N&o ingerir bebida alcoolica nas Gltimas 24 horas antecedentes;
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ANEXO V: Questionario de dados sociodemografico e estilo de vida

(INC#:..  “EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS, LIPIDEOS,
OU CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FUNCAO ENDOTELIAL
MICROVASCULAR SISTEMICA DE INDIVIDUOS SADIOS

Nome do Entrevistador: Data: / /

I-DADOS PESSOAIS:

Nome completo: N

Data de nascimento: __ / / Idade:__ Tel. Fixo:
Estado civil: ( ) Solteiro(a) ( ) Casado(a) ( ) Divorciado(a) ( ) Viuvo(a) ( ) Outros

Escolaridade (IBGE)

(1) Né&o frequentou a escola

(2) 1- 4 anos (Ensino Fundamental | completo — CA a 32 série)

(3) 5- 8 anos (Ensino Fundamental Il completo)

(4) 9 — 12 anos (Ensino médio completo)

(5) >12 anos

Ou: até que série estudou?

Profissdo: ESTUDANTE. Turno/horario de trabalho: Renda familiar: N°sal
N° de pessoas da casa:

11-HISTORIA DAS DOENCAS:

Menopausa: (1) sim (0) ndo Reposicdo Hormonal: (1) sim (0) nao
Tireoidite de Hashimoto (1) Sim (0) N&o

Varizes (1) Sim (0 ) Nao

Periodo menstrual (1) sim (0) ndo
Hipotireoidismo: (1) sim (0) ndo

Doenca pulmonar obstrutiva (1) Sim (0)
N&o

111- MEDICACOES ATUAIS:
Medicagdes Dose Horarios Usa ha mais de 3 meses?
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Outras:

Nome completo: N

1V- SUPLEMENTOS ALIMENTARES

Suplementos Dose Horérios Usa ha mais de 3 meses?

Outros:

V- HISTORIA SOCIAL

Horério que acorda: horério dorme: ronca: ( ) sim () ndo
Vocé ja foi diagnosticado com depress@o por um medico? ( ) sim ( ) ndo

Bebida alcoodlica: 0- Ndo 1- Consome 2-Ex- alcool. H& quanto tempo?

Tipo de bebida com maior frequéncia? - 1- Cerveja, 2 - vinho 3- Vodka 4- Cachaga,
5- destilados

Frequéncia? - nunca ou <1x/més 1- 1 a 3x/més X- 1x/semana 4- 2 a 4x/ semana 5- 1x/dia 6-
>1x/dia

Quantidade de consumo por vez

Consumo excessivo de bebidas nos ultimos 30 dias: (1) sim (0) ndo

VI - SINTOMAS GASTROINTESTINAIS (avaliar dispepsia etc.)

Sindrome do Intestino Irritavel (1) Sim (0 ) ndo
Evacua diariamente (1) sim (0) ndo  Dor abdominal (1) sim (0) n&o

Nauseas e vomitos frequentes (1) sim (0) ndo  Arrotos e flatuléncia (1) sim (0) ndo



Nome completo: N
VI1I- AVALIACAO ANTROPOMETRICA
Variaveis 12 Medida 22 Medida Média

Estatura (m)

Peso (kg)

IMC (kg/m?

Perimetro da Cintura (cm)

(Lohman, 1989)

PAS ( mmHg)

PAD ( mmHg)

FC
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ANEXO VI: Questionério internacional de atividade fisica
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA - IPAQ

NOs estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas fazem como parte
do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo que esta sendo feito em diferentes
paises ao redor do mundo. Suas respostas nos ajudardo a entender que tdo ativos nds somos em
relacdo as pessoas de outros paises. As perguntas estdo relacionadas ao tempo que vocé gasta
fazendo atividade fisica na ULTIMA semana. As perguntas incluem as atividades que vocé faz
no trabalho, para ir de um lugar a outro, por lazer, por esporte, por exercicio ou como parte das
suas atividades em casa ou no jardim. Suas respostas séo MUITO importantes. Por favor
responda cada questdo mesmo que considere que ndo seja ativo. Obrigado pela sua participacao!

Para responder as questdes lembre- se que:
+ Atividades fisicas VIGOROSAS sao aquelas que precisam de um grande
esforco fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal
+ Atividades fisicas MODERADAS séo aquelas que precisam de algum esforco fisico e
que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por pelo menos 10
minutos continuos de cada vez.

1-a) Em quantos dias da ultima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10

minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um lugar para
outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

dias ___ por SEMANA (') Nenhum

1-b) Nos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto
tempo no total vocé gastou caminhando por dia?
horas: _ Minutos:

Nome completo: N

2-a) Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta,

nadar, dancar, fazer ginastica aerobica leve, jogar vélei recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domesticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar

moderadamente sua respiracio ou batimentos do coracdo (POR FAVOR NAO
INCLUA CAMINHADA)

dias__ por SEMANA () Nenhum

2-b). Nos dias em que vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos, quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades
por dia?
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horas: Minutos:

3-a) Em quantos dias da Gltima semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica
aerobica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servicos
domeésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, carregar pesos
elevados ou qualquer atividade que fez aumentar MUITO sua respiragao ou
batimentos do coracéo.

dias__ por SEMANA ( ) Nenhum

3-b) Nos dias em que vocé fez essas atividades vigorosas por pelo menos 10
minutos continuos quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades
por dia?

horas: Minutos:

Estas ultimas questdes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia,
no trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui
o0 tempo sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa
visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo
gasto sentando durante o transporte em dnibus, trem, metrd ou carro.

4-a). Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?
horas minutos
4-b). Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de
semana?
horas minutos




82

ANEXO VII: Recordatorio 24h (R24h)

(‘\ PROJETO: EFEITO AGUDO DA INGESTAO DE CARBOIDRATOS, LIPIDEOS OU
@Ca?% CARBOIDRATOS ASSOCIADOS A LIPIDEOS NA FU NCAO ENDOTELIAL
MICROVASCULAR SISTEMICA DE INDIVIDUOS SADIOS
Nome:

RECORDATORIO 24 HORAS ALIMENTAR

QUE DIA DA SEMANA FOI ONTEM ?

ACORDOU: DORMIU:
HORARIO REFEICAO ALIMENTO | QUANTIDADE MARCA OBSERVACOES
(Preparagdo/ (Medidas COMERCIAL

bebida) caseiras)
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ANEXO VIII: Trabalhos apresentados em Congressos e artigo publicado

3° lugar na premiacéo de Temas livres da Jornada de Nutricdo/ SOCERJ

PECANHA, D. O.; ABREU, M. D.; HUGUENIN, G. V. B.; DE LORENZO, A;. TIBIRICA,
E. Efeito agudo do consumo de uma refeicdo fonte de carboidrato, gordura e sédio na funcéo
endotelial microvascular em jovens metabolicamente saudaveis. 2022. (Apresentacdo de

Trabalho/Simpdésio).

PECANHA, D. O.; HUGUENIN, G. V. B.; DE LORENZO, A;. TIBIRICA, E. Effects of acute
postprandial hyperglycemia on microvascular endothelial-dependent vasodilation. 20109.

(Apresentacdo de Trabalho/Simposio).

PECANHA, D. O.; NASCIMENTO AR,. HUGUENIN, G. V. B.; DE LORENZO, A;.
TIBIRICA, E. Avaliacdo do efeito agudo do consumo de carboidratos ultraprocessados na
microcirculacdo de individuos metabolicamente saudaveis. 2019 (Apresentacdo de

Trabalho/Simp0sio).

PECANHA, D. O.; ABREU, M. D.; HUGUENIN, G. V. B.; DE LORENZO, A;. TIBIRICA,
E. Aumento da reatividade microvascular endotelial sistémica apds a ingestdo de um lanche
rico em carboidratos em jovens metabolicamente saudaveis. 2019 (Apresentacdo de

Trabalho/Simp0sio).

Artigo publicado:

PECANHA, D; HUGUENIN, G; DE LORENZO, A; TIBIRIC;A, E. Increased systemic endothelial-
dependnt microvascular reactivity after ingestion of a high carbohydrate snack in young metabolically
healthy volunteers. Microvasc Res. May;129:103962. 2020
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