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RESUMO

A rigidez arterial aumentada é um importante preditor independente de risco cardiovascular e
esta diretamente relacionada a morbimortalidade por doencas cardiovasculares (DCV). Embora
a influéncia da atividade fisica sobre a rigidez arterial esteja bem documentada, a associagdo
entre comportamento sedentério e rigidez arterial, sobretudo em populages com ampla faixa
etaria, permanece pouco explorada. Este estudo transversal, baseado em dados da segunda onda
de acompanhamento (2010-2013) do Estudo Coracdes de Baependi, incluiu 2.134 participantes
entre 18 e 100 anos. O comportamento sedentério foi avaliado pela versdo curta do Questionario
Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) e estratificado em tercis, enquanto a rigidez arterial
foi estimada pela velocidade de onda de pulso carotideo-femoral (VOPcf), mensurada por
tonometria de aplanacdo (Complior SP®). As analises foram realizadas por modelos lineares
ajustados para idade, pressao arterial média, nivel de atividade fisica, uso de terapia anti-
hipertensiva e sexo. Os resultados demonstraram que individuos no tercil mais alto de tempo
sedentario apresentaram maior progressdo da VOPcf em comparacdo ao tercil mais baixo,
associacdo que se manteve significativa apenas em participantes com 65 anos ou mais. Conclui-
se que o comportamento sedentario estd independentemente associado ao aumento da rigidez
arterial em idosos, reforgando a importancia de estratégias que visem reduzir o tempo sedentério

como parte das acOes de prevencdo cardiovascular.

Palavras-chave: Rigidez arterial; comportamento sedentario; inatividade fisica; velocidade de
onda de pulso.



ABSTRACT

Increased arterial stiffness is an important independent predictor of cardiovascular risk and is
directly associated with cardiovascular disease (CVD) morbidity and mortality. Although the
influence of physical activity on arterial stiffness is well documented, the association between
sedentary behavior and arterial stiffness, particularly in populations with a wide age range,
remains poorly explored. This cross-sectional study, based on data from the second follow-up
wave (2010-2013) of the Baependi Heart Study, included 2,134 participants aged 18 to 100
years. Sedentary behavior was assessed using the short version of the International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ) and stratified into tertiles, while arterial stiffness was estimated
by carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWV), measured through applanation tonometry
(Complior SP®). Analyses were performed using linear models adjusted for age, mean arterial
pressure, physical activity level, antihypertensive therapy, and sex. Results showed that
individuals in the highest sedentary time tertile presented greater cfPWV progression compared
to those in the lowest tertile, an association that remained significant only among participants
aged 65 years or older. In conclusion, sedentary behavior is independently associated with
increased arterial stiffness in older adults, reinforcing the importance of strategies aimed at

reducing sedentary time as part of cardiovascular prevention measures.

Keywords: Arterial stiffness; sedentary behavior; physical inactivity; pulse wave velocity.
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1. APRESENTACAO

No presente documento constam as seguintes secdes: Introducdo, Justificativa,
Objetivos, Métodos, Resultados e Discussdo, Conclusdes e Consideragdes Finais, Referéncias
e Anexos.

Na Introducdo é apresentado, a partir da andlise da literatura, 0 embasamento
conceitual do trabalho. Em seguida séo apresentados Justificativa e Objetivos (geral e
especificos) do estudo. Na secdo de Métodos consta a descricdo geral do estudo. A se¢édo
Resultados e Discussdo contemplando os objetivos especificos da dissertacéo, é apresentada
na forma de manuscrito submetido ao periédico Journal of Hypertension, por fim, sdo
apresentadas as Conclusdes e Consideracdes Finais e as Referéncias. Os documentos de

apoio sdo exibidos nos Apéndices e Anexos.
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2. INTRODUCAO

2.1 Epidemiologia das Doengas Cardiovasculares

As Doengas Cardiovasculares (DCV) continuam sendo a principal causa de o6bitos
prematuros no mundo (Mensah et al., 2023). Em 2022, as doencas cardiovasculares foram
responsaveis por aproximadamente 19,8 milhGes de mortes, representando cerca de 32% de
todos os Obitos globais (World Health Organization, 2023). Segundo o Heart & Stroke
Statistics 2025, em 2021, aproximadamente 19,41 milhdes de mortes foram atribuidas a DCV,
com uma taxa de mortalidade ajustada por idade de 235,18 por 100 000 habitantes (Martin et
al., 2025). No Brasil, as DCV causaram cerca de 382.507 mortes em 2021, correspondendo a
21% de todas as mortes no pais (Lindstrom et al., 2022). Esse cenario destaca a continua
relevancia das DCV na salde publica, tanto em termos de mortalidade precoce quanto de alta
morbidade, impondo uma grande sobrecarga aos sistemas de salde (Mensah et al., 2023).

Além do impacto direto sobre a saude, as DCV geram um elevado custo econémico.
Na Uni&o Europeia, as doengas cardiovasculares resultam em um custo anual de €282 bilhdes,
dos quais 55% sdo destinados a cuidados de satde e de longo prazo, 17% estdo relacionados a
perdas de produtividade e 28% sdo atribuidos a cuidados informais (Luengo-Fernandez et al.,
2023). Nos Estados Unidos, os custos associados as doengas cardiovasculares em adultos
aumentaram de US$ 212 bilhGes em 1996 para US$ 320 bilhdes em 2016 (Birger et al., 2021).
Entre 2008 e 2021, 0 SUS (Sistema Unico de Satde) no Brasil teve despesas de em média, R$
1,2 bilhdo por ano com internacdes relacionadas as DCV (Brasil, 2023). Estimativas globais
que consideram a prevaléncia de doencas cardiovasculares indicam que os custos diretos e
indiretos das DCV superam em 4 a 5 vezes as despesas diretas do SUS, totalizando cerca de
10 bilhGes de ddlares (Araujo et al., 2022).

Diante desse cenario, é essencial implementar estratégias eficientes para reduzir os
impactos das DCV. O combate aos fatores de risco, como hipertensdo arterial, comportamento

sedentario, diabetes, obesidade e dislipidemia, deve ser uma prioridade.

2.2 Rigidez Arterial
2.2.1 Rigidez arterial e risco cardiovascular

A rigidez arterial, medida por Velocidade de Onda de Pulso carotideo-femoral
(VOPcf), é amplamente reconhecida como o padrdo-ouro para avaliar a rigidez arterial. Ela é
considerada um marcador robusto e independente de risco cardiovascular (Townsend et al.,

2015; Laurent et al., 2006). Alguns estudos tém demonstrado que o aumento da VOPcf esta
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fortemente associado a um aumento significativo na mortalidade cardiovascular, incluindo
eventos como infarto do miocardio e acidente vascular encefalico (Sequi-Dominguez et al.,
2020; Zhong et al., 2018; Cecelja et al., 2009).

Estudos também tém demonstrado que a velocidade da onda de pulso carotideo-
femoral (VOPcf) € um marcador significativo para a predicdo de eventos cardiovasculares e
mortalidade geral. Zhong et al. (2017), por meio de uma meta-analise envolvendo seis estudos,
evidenciaram que uma VOPCcf elevada esta associada a um risco aumentado de mortalidade
cardiovascular e por todas as causas. Com areas sob a curva ROC de 0,75 para mortalidade
cardiovascular e 0,78 para mortalidade geral, a anélise sugere que a VOPcf é uma medida
confiavel para estratificar o risco de mortalidade, especialmente em individuos de alto risco
(Zhong et al., 2017).

De forma semelhante, Sequi-Dominguez et al. (2020) realizaram uma revisdo
sistematica e meta-analise, na qual analisaram estudos longitudinais para investigar a precisao
da VOPCcf na predigédo de mortalidade cardiovascular e geral. Eles identificaram pontos de
corte de 10,7 m/s e 11,5 m/s para mortalidade cardiovascular e geral, respectivamente,
reforcando o uso da VOPcf como um indicador prognostico relevante em avaliagdes clinicas
(Sequi-Dominguez et al., 2020).

Adicionalmente, Cecelja e Chowienczyk (2009), em uma revisdo sistematica,
examinaram a dissociacdo entre a VOPcf e fatores de risco cardiovascular além da hipertensao,
analisando sua relacdo com variaveis como idade, diabetes e dislipidemia. Os autores
constataram que a VOPcf se associa de forma consistente com a idade e pressdo arterial,
enquanto apresenta correlacdo limitada com outros fatores de risco (Cecelja; Chowienczyk,
2009). Esse achado sugere que a VOPcf pode refletir o envelhecimento arterial de maneira
independente de fatores de risco tradicionais, tornando-a uma medida valiosa para
monitoramento de rigidez arterial e avaliacdo de risco cardiovascular.

Constatou-se que a VOPcf, como uma medida néo invasiva e de alta reprodutibilidade,
possui um forte valor preditivo para a morbimortalidade cardiovascular em diferentes

populacdes, oferecendo insights prognosticos independentes (Cecelja; Chowienczyk, 2009).

2.2.2 Fisiopatologia

A rigidez arterial é caracterizada pela perda progressiva da elasticidade dos grandes
vasos (Zhang et al., 2014), sendo um marcador importante de envelhecimento vascular e um

fator de risco independente para eventos cardiovasculares (Ben-Shlomo et al., 2014;
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Vlachopoulos; Aznaouridis; Stefanadis, 2010; Boutouyrie et al., 2002). Com o avanco da
idade ou devido a exposi¢do prolongada a fatores de risco para doencas cardiovasculares,
como hipertensdo, diabetes, hiperglicemia, dislipidemia, tabagismo e inflamacéo cronica, a
parede arterial tende a perder sua elasticidade, tornando-se mais rigida (Chirinos et al., 2019;
Lee; Oh, 2010; De Oliveira Alvim et al., 2013; Van Popele et al., 2001; Chue et al., 2010).
Clinicamente, a rigidez arterial estd associada a um aumento da pressdo de pulso (PP) e
contribui para a hipertensao sistélica isolada (Chobanian et al., 2003; Dart; Kingwell, 2001),
condicdo prevalente em idosos e em pacientes com doencas cardiovasculares (Neaton;
Wentworth, 1992; Lee; Rosner; Weiss, 1999; Franklin et al., 1999; Franklin et al., 2000).

A fisiopatologia da rigidez arterial envolve alteragcdes na matriz extracelular e nas
células da parede arterial (Wolinsky; Glagov, 1964; Tedlaetal., 2017). Com o envelhecimento
e a exposicdo prolongada a fatores de risco, ocorre degradacdo de elastina e um aumento na
deposicdo de colageno, levando a uma perda de distensibilidade das artérias (Smith et al.,
2012). As metaloproteinases, enzimas responsaveis pela remodela¢do da matriz extracelular,
desempenham um papel importante nesse processo, degradando a elastina e promovendo a
deposicdo de colageno (Wang et al., 2012).

A rigidez arterial é acentuada por fatores bioquimicos, como os produtos finais de
glicacdo avangada (AGEs), que se acumulam em condigdes como diabetes mellitus (Xu et al.,
2016). Esses AGEs promovem a formacdo de ligacbes cruzadas com proteinas da matriz
extracelular, como colageno e elastina, aumentando a rigidez arterial ao comprometer a
elasticidade dos vasos (Yuen et al., 2010). O colageno glicado contribui para a formacao de
placas ateroscleroticas, enquanto a modificacdo da laminina afeta a adesdo celular e a
integridade estrutural da parede arterial (Goldin et al., 2006; Goh; Cooper, 2008). Além disso,
0s AGEs alteram ainda as lipoproteinas, especialmente LDLs (lipoproteinas de baixa
densidade) glicadas, que se acumulam na parede arterial e promovem a formacéo de células
espumosas, aumentando o risco de aterosclerose (Kampus et al., 2006). As HDLs
(lipoproteinas de alta densidade) glicadas perdem sua capacidade antioxidante, exacerbando a
inflamac&o e prejudicando o transporte de colesterol (Zhang; Jiang; Xu, 2022; Kampus et al.,
2006). A exposicdo prolongada a hiperglicemia acelera esses processos, amplificando a
rigidez arterial e elevando o risco de complicacdes cardiovasculares. A inflamagéo cronica e
0 estresse oxidativo aceleram significativamente o processo de rigidez arterial (Nichols;
O'rourke; Vlachopoulos, 2011).

As alteracBGes estruturais associadas a rigidez arterial tém implicacbes funcionais

importantes. O enrijecimento das artérias leva ao aumento da pos-carga ventricular, ja que a
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capacidade das artérias de amortecer o fluxo sanguineo durante a sistole € comprometida
(Yucel et al., 2015). Isso sobrecarrega o ventriculo esquerdo, potencialmente resultando em
hipertrofia ventricular (Leung; Meredith; Cameron, 2006). Além disso, a perfusdo coronariana
¢ afetada, especialmente na diastole, quando a reducdo da pressdo diastélica prejudica a
irrigacdo das artérias coronarias, contribuindo para a isquemia miocéardica e aumentando o

risco de ruptura de placas ateroscleréticas (O'rourke, 1985; Van Bortel, 2002).

2.2.3 Principais determinantes

O principal determinante clinico associado ao aumento da rigidez arterial é o
envelhecimento (Zhang et al., 2014). Hipertensdo arterial, diabetes, dislipidemia e obesidade
séo fatores de risco para 0 aumento na rigidez arterial (De Oliveira Alvim et al., 2013; Chue
et al., 2010; Benetos et al., 2002; Wilkinson etal., 2002; Van Popele et al., 2001). Entre
todos esses fatores, a idade e a pressdo arterial elevada destacam-se como 0S mais
significativos (Hae Guen et al., 2010).

Dados do Framingham Heart Study mostraram que até os 50 anos, apenas 5-10% dos
individuos apresentaram Velocidade de onda de pulso (VOP) elevada. No entanto, essa
proporcao aumenta rapidamente ap6s os 50 anos, ultrapassando 60% em individuos com mais
de 70 anos (Mitchell et al., 2010). Hickson et al., 2010 observaram que 0 enrijecimento
vascular é mais pronunciado na aorta abdominal, com uma taxa de aumento de 0,9 m/s por
década (Hickson et al., 2010). Estudos indicam que esse aumento na rigidez arterial esta
intimamente relacionado a maior atividade nervosa simpatica e a exacerbacdo do processo
inflamatdrio, sugerindo a importancia dessas variaveis no envelhecimento vascular (Jia et al.,
2018).

A associacdo entre pressdo arterial elevada e o aumento da rigidez arterial é bem
documentada. O aumento da pressao arterial gera um estresse pulsatil que acelera a degradacéao
das fibras de elastina na parede vascular (Cecelja; Chowienczyk, 2009; Mceniery et al., 2010).
Embora a relagdo causal entre hipertensdo e rigidez arterial seja debatida, muitos estudos
sugerem que a rigidez arterial elevada pode preceder o desenvolvimento da hipertenséo,
indicando uma relacdo bidirecional entre essas variaveis (Dernellis; Panaretou, 2005; Kaess et
al., 2012). Diversos estudos tém demonstrado a associagdo entre diabetes mellitus e rigidez
arterial elevada (Vyssoulis et al., 2012; Lukich et al., 2010; Chen et al., 2009;). Alvim et al.,
(2013) mostraram que os individuos diabéticos apresentaram uma chance 127% maior de
terem rigidez arterial aumentada quando comparados aos nao- diabeticos (De Oliveira Alvim
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et al., 2013). Estudos experimentais indicam que altos niveis de glicose intensificam o
processo inflamatdrio e a formacao de produtos de AGEs, além de reduzir a biodisponibilidade
de 6xido nitrico nos vasos (Aronson, 2003; Mazzone; Chait; Plutzky, 2008; Mcveigh et al.,
1992). Em uma meta-analise, Zhong et al.(2023) observaram que um indice triglicérides-
glicose elevado pode estar associado a um aumento na incidéncia de rigidez arterial (Zhong et
al., 2023). Beros et al., em uma revisdo sistematica seguida de meta-analise, concluiram que
existe uma relacdo bidirecional entre a rigidez arterial e o diabetes (Beros, Sluyter e Scragg,
2024).

A dislipidemia, caracterizada por altos niveis de LDL-c, HDL-c e triglicérides, é um
fator de risco cardiovascular importante (Expert Panel, 2001). Uma meta- analise recente de
Zhong et al. mostrou que a presenca de indice triglicérides-glicose elevado aumentou em 85%
0 risco de rigidez arterial elevada (Zhong et al., 2023). Estudos indicam que a disfuncéo
vascular causada pelo aumento do estresse oxidativo e da oxidagdo das particulas de LDL-c
pode contribuir para a rigidez arterial (Sugiuraet al., 2017; Aviram, 2009; Parthasarathy et al.,
2010). No entanto, os resultados sobre a associacdo entre dislipidemia e rigidez arterial sdo
frequentemente inconsistentes, possivelmente devido as diferencas entre as populagdes
estudadas e os métodos de avaliagdo utilizados (Zhong et al.; 2023; Doumas et al.; 2015). A
obesidade esta intimamente ligada ao aumento da incidéncia de diabetes, sindrome metabdlica
e hipertensdo arterial (Leopold, 2013). Alguns estudos sugerem que a rigidez arterial elevada
pode ser o elo entre obesidade e doencas cardiovasculares (Bastien et al., 2014). Tanto adultos
guanto criancas obesas apresentam maior rigidez arterial em comparacdo aos seus pares
eutréficos. Cote et al. (2015) em uma meta-analise, observaram que a obesidade infantil
aumentou a rigidez arterial, com diferencas significativas na VOP (Cote et al., 2015). Petersen
et al., em uma revisdo sistematica e meta-analise, verificaram que a perda de peso reduziu a
VOP (Petersen et al., 2015).

Contudo, alguns estudos relatam uma associacdo inversa entre VOP e obesidade
visceral, destacando a complexidade dessa relacdo e a necessidade de mais investigagoes para

determinar o verdadeiro papel da obesidade na rigidez arterial (Ferreira et al., 2004).
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Figura 1: Representacéo visual da rigidez arterial e dos fatores de risco associados.

Os estudos apontam que o envelhecimento e a pressdo arterial alta sdo 0s principais
fatores que influenciam arigidez arterial (Ben-Shlomo et al., 2014; Vlachopoulos et al., 2010).
Contudo, condi¢cBes como diabetes, dislipidemia e obesidade também podem exercer
influéncia nesse processo complexo, embora os dados relacionados a esses fatores ainda
apresentem certa divergéncia (Chirinos et al., 2019; Zhang et al., 2014; Kampus et al., 2006;
Goldin et al., 2006).

2.2.4 Métodos de avaliacédo

A avaliacdo darigidez arterial € um campo de relevancia clinica significativa, contando
com diversos métodos para sua mensuragdo. Esses métodos podem ser classificados em
trés categorias: anélise da relagcdo da mudanca no didmetro do vaso (ou area) com a pressao de
distensdo, analise da forma da onda de pulso arterial e medicdo da VOP, que é reconhecida

como o padrdo-ouro, de acordo com consensos, para a avaliacdo da rigidez arterial. Todos
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esses métodos tém como objetivo avaliar a elasticidade arterial, um fator fundamental na satde
cardiovascular e um importante preditor de doencas cardiacas (Oliver; Webb, 2003).

A mudanca no diametro de artérias como a caroétida, braquial, radial e aorta relaciona-
se diretamente a pressao de distensdo, sendo um importante marcador da rigidez arterial
(Oliver; Webb, 2003). O ultrassom é a modalidade de imagem mais utilizada para essa
avaliacdo, enquanto a ressonancia magnética e aplicada em menor escala (Oliver; Webb,
2003). Parametros como complacéncia e distensibilidade exigem a determinacdo da presséo
incremental especifica de cada artéria, porem estudos utilizam a presséo arterial (PA) braquial
nesses célculos, o que pode nao refletir com precisdo a pressdo de pulso (PP) da carétida,
devido a amplificacdo da PP entre os individuos (Oliver; Webb, 2003;Van Popele et al., 2001).
A tonometria de aplanacéo, técnica utilizada para avaliar a PA da carétida, permite, a partir da
PAM braquial, o célculo da pressdo absoluta da carétida, possibilitando a obtencdo de curvas
diametro-pressao e distensibilidade-pressdo (Laurent et al., 2006).

Jaaanalise da forma de ondado pulso arterial, por meio de metodologias como a anélise
do contorno do pulso sistolico e a analise do contorno do pulso diastélico, permite a avaliacao
ndo invasiva da rigidez arterial (Oliver; Webb, 2003). A analise do contorno do pulso sistélico
utiliza a tonometria de aplanacdo para capturar formas de onda periféricas (geralmente a
radial) e, a partir de uma funcéo de transferéncia, estima a presséo arterial central e o indice de
aumento, um marcador de rigidez arterial influenciado por variaveis como frequéncia
cardiaca, altura e drogas vasoativas. A analise do contorno do pulso sistolico, empregando
uma funcao de transferéncia generalizada, tem boa reprodutibilidade e é amplamente utilizada
em estudos clinicos, especialmente em populac@es de risco, para avaliar a amplificacdo da PP
e o impacto da PA em diferentes idades (Oliver; Webb, 2003). Ja a analise do contorno do pulso
diastdlico utiliza o modelo de Windkessel modificado para diferenciar a complacéncia de
grandes artérias e pequenas artérias, sendo a complacéncia de pequenas artérias um indicador
precoce de doencas vasculares, embora sua interpretacdo ainda seja controversa (Oliver;
Webb, 2003; Segers et al., 2001).

Dentre esses métodos, a VOP é amplamente considerada o padrdo-ouro na avaliacéo
da rigidez arterial, especialmente a VOP carotideo-femoral (VOPcf) (Bernardi et al., 2021,
Bortel et al., 2012). Esta técnica mede a velocidade com que a onda de presséo, gerada pela
sistole cardiaca, propaga-se entre as artérias carotida e femoral (Weber et al., 2009;
Nirnberger et al., 2002). A VOPcf fornece uma medida direta da complacéncia adrtica, uma
das principais artérias afetadas pelo envelhecimento e pela aterosclerose (Pierce, 2017; Oliver;
Webb, 2003).
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2.2.5 Atividade Fisica e Comportamento Sedentario
2.2.6 Definicéo

A atividade fisica refere-se a qualquer movimento corporal produzido pela contragao
do musculo esquelético capaz de resultar em gasto energético acima do repouso (Caspersen;
Powell; Christenson, 1985). Em contraste, 0 comportamento sedentério é caracterizado por
atividades realizadas na posicdo sentada, reclinada ou deitada, com um gasto energético muito
baixo, geralmente <1,5 METs (Metabolic Equivalent of Task) (Tremblay et al., 2017). Embora
frequentemente utilizados de forma intercambidvel, atividade fisica e exercicio fisico séo
conceitos distintos. O exercicio fisico € um tipo especifico de atividade fisica que é planejado,
estruturado e repetitivo, com o objetivo de melhorar ou manter a aptiddo fisica (Caspersen;
Powell; Christenson, 1985).

Os principais instrumentos para a avaliagdo da atividade fisica incluem métodos
objetivos e subjetivos. Entre os métodos objetivos, o acelerdbmetro é amplamente
utilizado, pois mede com precisdo a intensidade e a duracdo dos movimentos corporais ao
longo do dia (Troiano et al., 2008; Freedson; Melanson; Sirard, 1998; Plasqui; Westerterp,
2007). Outro método importante € o Doubly Labeled Water, que é considerado o padrdo-ouro
para validar acelerémetros na medicdo da atividade fisica diaria. No entanto, apresenta uma
variabilidade consideravel nos resultados e na validade, havendo pouca evidéncia de que a
inclusdo de outras medidas fisiologicas, como a frequéncia cardiaca, aumente
significativamente a precisdo da estimativa do gasto energético (Plasqui et al., 2013; Schoeller;
Van Santen, 1982).

Entre os métodos subjetivos, o International Physical Activity Questionnaire (IPAQ)
é um dos mais utilizados para avaliar a atividade fisica em diferentes contextos devido a sua
facil aplicabilidade (Craig et al., 2003). O IPAQ possui uma secdo especifica para avaliar o
comportamento sedentario, intitulada "Tempo Gasto Sentado". Esse bloco é composto por
perguntas sobre o tempo total que o individuo passa sentado durante dias Uteis e finais de
semana. Ele abrange atividades como estudar, descansar, fazer tarefas domésticas e assistir
TV, excluindo o tempo em que a pessoa fica sentada em transporte. Kim et al. (2013) em uma
meta-analise, observaram que o IPAQ apresenta uma validade convergente geral para cada
categoria de atividade fisica, embora o nivel de validade convergente possa variar entre as
diferentes categorias e variaveis moderadoras (Kim; Park; Kang, 2013).

Para a avaliacdo do comportamento sedentério, os inclinémetros sdo considerados um

dos métodos objetivos mais precisos, pois conseguem detectar com exatiddo a postura corporal
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e 0 tempo gasto em posi¢des sedentarias (Grant et al., 2006). Entre os métodos subjetivos, 0
Questionério de Comportamentos de Atividade Diaria € uma ferramenta confiavel e eficaz
para medir os comportamentos de movimento ao longo de 24 horas em adultos,
proporcionando uma avaliacdo completa do sono, do comportamento sedentéario, da atividade

fisica leve e da atividade fisica de intensidade moderada a vigorosa (Biddle et al., 2018).

2.2.7 Nivel de atividade fisica e risco cardiovascular

A pratica regular de atividade fisica é amplamente reconhecida como um fator protetor
contra doencas cardiovasculares (Cheng et al., 2018; Wahid et al., 2016.). Niveis moderados
e elevados de atividade fisica estdo associados a reducdo do risco de acidente vascular
encefalico isquémico e hemorrégico (Lee; Folsom; Blair, 2003). Estudos observacionais com
grandes populacgdes indicam que individuos com niveis moderados a elevados de atividade
fisica apresentam menor risco de DCV e mortalidade por todas as causas (Lear et al., 2017;
Holtermann et al., 2021).

Nocon et al. (2008), em uma meta-analise que avaliou 33 estudos prospectivos com
mais de 880 mil participantes, observaram uma reducdo de 35% no risco de mortalidade
cardiovascular entre individuos fisicamente ativos em comparacdo aos menos ativos. Essa
revisdo destacou o papel protetor da atividade fisica, independentemente da presenca de
fatores de risco, como hipertenséo e obesidade (Nocon et al., 2008). Lacombe et al. (2019), em
outra revisdo sistematica, observaram que a atividade fisica, quando associada a
comportamentos saudaveis (sem uso de tabaco e com dieta regrada), pode reduzir pela metade
a probabilidade de eventos cardiovasculares e mortalidade (Lacombe et al., 2019). Liang et al.
(2022), em uma recente revisdo sistematica e meta-analise, demonstraram que a pratica de
atividade fisica de longo prazo reduziu o risco de DCV em 29% (Liang et al., 2022).

Aune et al. (2021), por meio de uma meta-analise, demonstraram que a pratica regular
de atividades de lazer, como caminhar e andar de bicicleta, pode reduzir o risco de
insuficiéncia cardiaca em até 31% (Aune et al., 2021). Em outra meta-anéalise, Li e Siegrist
(2012) observaram que altos niveis de atividade fisica durante o tempo livre e niveis
moderados de atividade fisica ocupacional estdo associados a uma reducdo de 20-30% no
risco de doenca coronariana e 10-20% no risco de acidente vascular encefalico. Esses estudos
reforgam a importancia da atividade fisica como uma intervencéo de satde publica eficaz na

prevencédo de doencas cardiometabolicas (Li; Siegrist, 2012).
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2.2.8 Comportamento sedentario e risco cardiovascular

O comportamento sedentario de longo prazo aumenta o risco de doencas
cardiovasculares (DCV) (Liang et al., 2022). Estudos demonstram que longos periodos de
tempo sedentério, como assistir televisdo ou permanecer sentado por tempo prolongado no
trabalho, estdo fortemente associados a deterioracdo dos marcadores cardiometabolicos
(Powell et al., 2018). Essa correlacdo sugere que o comportamento sedentario pode ser um
fator determinante na modulagédo de riscos cardiometabdlicos adversos.

Uma meta-analise conduzida por Patterson et al. (2018) envolvendo mais de 1 milhdo
de adultos, observaram que longos periodos de tempo sedentario, como sentar por longas horas
ou assistir televisao, estdo associados a um maior risco de mortalidade por todas as causas,
DCV e incidéncia de diabetes tipo 2, independentemente dos niveis de atividade fisica
(Patterson et al., 2018). Liang et al., também em uma meta-analise avaliando 148 ensaios
clinicos randomizados e 36 estudos longitudinais, observaram que o comportamento sedentario
a longo prazo aumentou o risco de DCV em pessoas saudaveis, independentemente da regido
do estudo, do género dos participantes e do tempo de acompanhamento (Liang et al., 2022).

Wong et al. (2015) por meio de meta-analise, observaram que tempo sedentério, como
permanecer sentado por extensos periodos, esta ligado ao aumento da pressao arterial (Lee;
Wong, 2015). Outro aspecto importante é a possivel relacdo entre o comportamento sedentario
e 0 aumento da resisténcia a insulina, fator importante na fisiopatologia da diabetes tipo 2. Kim
et al., em um estudo observacional analisando 2.573 individuos, constataram que em adultos
coreanos sem diabetes mellitus, passar longas horas em comportamento sedentario (10 horas
por dia) estd associado a niveis elevados de resisténcia a insulina (Kim et al., 2018). A
associacao entre obesidade e comportamento sedentario ainda ndo € bem esclarecida. Shao et
al., em uma revisdo sistematica, observaram que o comportamento sedentario, especialmente
aquele relacionado ao uso de telas, esta vinculado a obesidade em criangas em idade escolar
na China (Shao; Wang; Chen, 2020). J4 Campbell et al, em uma meta—analise observaram que
0 comportamento sedentario apresenta associacfes pequenas, inconsistentes e geralmente
insignificantes com o peso corporal, exceto por uma ligacdo evidente com o aumento da
circunferéncia da cintura (Campbell et al., 2018).

Portanto, as evidéncias analisadas demonstram consistentemente que o

comportamento sedentario desempenha um papel significativo na mortalidade cardiovascular.
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2.2.9 Papel da Atividade Fisica e do Comportamento Sedentario na Rigidez Arterial

A prética de atividade fisica com intensidade moderada/vigorosa tem sido associada a
menor rigidez arterial em individuos saudaveis (Germano-Soares et al., 2018). A revisdo
sistematica seguida de meta-analise conduzida por Germano-Soares et al. mostrou que a
pratica de atividades fisicas com intensidade moderada/ vigorosa esta associada a menores
valores de VOPcf. Contudo, a préatica de atividades fisicas de intensidade leve ndo apresentou
associacdo significativa com VOPcf em individuos saudaveis (Germano-Soares et al., 2018).
Em outra revisdo sistematica seguida de meta-analise, Cavero-Redondo et al. observaram que
0 numero de passos diérios foi inversamente correlacionado com VOP. Nesse estudo foi
demonstrado que o incremento de 1000 passos/dia estava associado com a reducdo de 0,18
m/s na VOP. (Cavero-Redondo et al., 2019). Endes et al., em um estudo observacional com
1908 pessoas com 50 anos ou mais, relataram que niveis mais elevados de atividade fisica,
especialmente atividades fisicas vigorosas, estdo associados a uma menor rigidez arterial em
idosos caucasianos (Endes et al., 2016). Em outro estudo observacional, Fernberg et al.,
estudando 658 jovens adultos suecos com idades entre 18 e 25 anos, observaram que niveis
mais elevados de atividade fisica total estdo ligados a uma menor rigidez arterial (Fernberg;
Fernstrom; Hurtig-Wennlo6f, 2021).

Por outro lado, tempo prolongado em comportamento sedentario tem sido associado a
um aumento na rigidez arterial (Germano-Soares et al., 2018). Longos periodos em atividades
sedentarias, como assistir televisdo ou trabalhar sentado, estdo associados a uma maior rigidez
arterial (Germano-Soares et al., 2018). Uma revisdo sistematica seguida de meta-analise
conduzida por Germano- Soares et al. identificou uma correlacdo positiva entre o tempo gasto
em comportamentos sedentarios e a rigidez arterial, sugerindo que quanto mais tempo se passa
em atividades sedentarias, maior é a rigidez arterial (Germano-Soares et al., 2018). Du et al.,
em um estudo observacional com 1125 mulheres com idade entre 60-70 anos, relataram que
maior tempo em comportamento sedentario prolongado esta associado a uma maior rigidez
arterial (Du et al., 2022). Agbaje et al., em um recente estudo de coorte com acompanhamento
de 13 anos, observaram que o tempo sedentario elevado esta associado a um aumento na rigidez
arterial e na espessura da camada intima-media da cardtida em jovens entre 11 e 24 anos
(Agbaje et al.,, 2023). Esses achados corroboram a crescente evidéncia de que o
comportamento sedentario, assim como a inatividade fisica, desempenha um papel
significativo no aumento do risco cardiovascular.

Além disso, estudos que avaliam simultaneamente os efeitos da atividade fisica e do
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comportamento sedentario na rigidez arterial sugerem que a pratica regular de atividade fisica
pode minimizar os impactos negativos do comportamento sedentario (Bull et al., 2020).
Cavero-Redondo et al. (2018) conduziram uma meta-analise para investigar a relacdo entre o
numero de passos diarios e a rigidez arterial, medida pela VOP. Os resultados indicaram que
individuos com um nivel elevado de atividade fisica, representado por um maior nimero de
passos por dia, apresentam niveis significativamente menores de rigidez arterial. Essa
associacdo inversa foi observada mesmo em comparacdo com individuos que permanecem
longos periodos em atividades sedentarias, sugerindo que o aumento dos passos diarios esta
ligado a melhorias na saude arterial, independentemente de outros fatores de comportamento
sedentério (Cavero-Redondo et al., 2019). A prética de atividades fisicas regulares tem
demonstrado reduzir os efeitos adversos do comportamento sedentario na rigidez arterial.
Esses achados reforcam a importancia de uma abordagem equilibrada para a saude
cardiovascular, que envolva tanto a redugdo do tempo sedentario quanto o0 aumento da pratica

de atividades fisicas, sendo ambos relevantes para a prevencao e tratamento das DCVs.

3. JUSTIFICATIVA

A rigidez arterial aumentada é reconhecida como um importante determinante do risco
cardiovascular e um forte preditor de morbimortalidade, sem depender de outros fatores de risco
(Vlachopoulos; Aznaouridis; Stefanadis, 2010; Laurent et al., 2006; Boutouyrie et al., 2002).
Estudos tém demonstrado que a rigidez arterial, frequentemente medida pela velocidade da
onda de pulso (VOP), esta associada a condig¢des clinicas como hipertenséo, diabetes, obesidade
e dislipidemia (Townsend et al., 2015; Ben-Shlomo et al., 2014; Zhang et al., 2014). O papel
da atividade fisica na mitigacao da rigidez arterial € amplamente reconhecido, com individuos
fisicamente ativos tendendo a apresentar menores niveis de rigidez arterial em comparacao
aqueles menos ativos. Por outro lado, o comportamento sedentario tem sido relacionado ao
aumento da rigidez arterial, independentemente da pratica de atividade fisica, 0 que eleva o
risco cardiovascular.

Embora haja consenso sobre os beneficios da atividade fisica e os maleficios do
comportamento sedentario para a saude cardiovascular, existem lacunas significativas na
literatura sobre a interacdo entre esses dois comportamentos e sua relagdo com a rigidez arterial.
Estudos que avaliam simultaneamente a atividade fisica e o comportamento sedentario em
relacdo a rigidez arterial s&o escassos, especialmente em popula¢des com grande diversidade

étnica e socioecondmica, como a brasileira. Alem disso, o impacto de diferentes niveis de
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intensidade de atividade fisica e do tempo sedentério sobre a rigidez arterial em populacGes
saudaveis e com fatores de risco cardiovascular ainda ndo estd completamente elucidado,
especialmente quando se considera a ampla variacdo etaria das amostras avaliadas. Nosso
estudo abrange individuos de 18 a 100 anos de idade, o que possibilita analisar essa relacdo ao
longo de diferentes fases da vida adulta e do envelhecimento.

Portanto, é necessario investigar mais profundamente o papel do comportamento
sedentario e da atividade fisica na modulacéo da rigidez arterial, considerando tanto aspectos
comportamentais quanto variaveis demogréaficas. Compreender a relacdo entre esses fatores e a
rigidez arterial pode fornecer insights valiosos para intervencGes que visem a reducao do risco
cardiovascular, além de contribuir para o desenvolvimento de politicas publicas de promoc¢éo
de salde. Este estudo é justificado por sua relevancia para a satde publica e pela possibilidade
de preencher lacunas na literatura atual, contribuindo para um melhor entendimento da

interacdo entre atividade fisica, comportamento sedentéario e rigidez arterial.

4.0OBJETIVOS

4.1 Objetivo Geral
Investigar se o comportamento sedentario modifica a relagdo conhecida entre a
velocidade da onda de pulso carotideo-femoral (VOPcf) e a idade, potencialmente

contribuindo para um processo de envelhecimento vascular acelerado.

4.2 Obijetivos Especificos:
e Caracterizar a amostra segundo variaveis clinicas e sociodemogréficas;
e Estimar a frequéncia de inatividade fisica e comportamento sedentario;

e Auvaliar a associacdo do comportamento sedentario com a velocidade de onda de
pulso carotideo-femoral, independentemente do nivel de atividade fisica.

5. MATERIAL E METODO
5.1 Desenho do estudo: "*Projeto Coragdes de Baependi™

O projeto Coracdes de Baependi € um estudo genético, epidemioldgico e longitudinal,
baseado em familias, cujo objetivo é investigar os determinantes genéticos e ambientais das
doencas cardiovasculares em uma populacdo rural brasileira. O protocolo teve inicio entre

dezembro de 2005 e janeiro de 2006, quando 1.695 individuos pertencentes a 95 familias
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residentes no municipio de Baependi (Minas Gerais, Brasil) foram selecionados para participar
da primeira fase do estudo. O processo de amostragem foi realizado em mdltiplas etapas:
inicialmente, onze distritos censitarios (de um total de doze) foram escolhidos, e dentro de cada
um, os domicilios foram sorteados aleatoriamente (primeiro uma rua e, em seguida, um
agregado familiar). Todos os residentes com idade igual ou superior a 18 anos foram convidados
a participar.

Apos a inclusdo de um nucleo familiar, foram convidados também os parentes de
primeiro grau (pais, filhos e irmdos), de segundo grau (avos, netos, tios, sobrinhos, primos) e
de terceiro grau (tios-avés, sobrinhos de segundo grau e primos de segundo grau). Quando o
contato inicial era estabelecido, os parentes de primeiro grau eram convidados por telefone,
sendo em seguida incluidos todos os familiares residentes em Baependi € em municipios
vizinhos, abrangendo tanto areas urbanas quanto rurais.

No presente estudo, conduzimos uma anélise transversal utilizando dados coletados
durante a segunda onda de acompanhamento (2010-2013). Incluindo, 2.608 individuos com
idades entre 18 e 100 anos foram avaliados, dos quais 2.134 compareceram as visitas clinicas,
onde completaram o Questiondrio Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) e realizaram a
avaliacdo da velocidade da onda de pulso carotideo-femoral (VOPCcf).

O protocolo do estudo seguiu os principios estabelecidos na Declaracdo de Helsinque
e foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital das Clinicas da Universidade de S&o Paulo
(SDC: 3485/10/074). Todos os participantes forneceram consentimento livre e esclarecido por
escrito antes da incluséo.

5.2 Area do estudo e distribuicdo da populacéo

O estudo foi realizado na cidade de Baependi, Minas Gerais, localizada em regido de
Figura 2 - Localizacdo do municipio de Baependi-MG.
area de protecdo ambiental da Mantiqueira (figura 2).

Belo Horizonte

Baependi

Fonte: autora, 2024
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Segundo dados do censo de 2022 do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), Baependi possui uma area de 750.554 Km2 e uma populagdo estimada em 18.366
habitantes (aumento populacional de 0,32% em relacdo ao censo de 2010). A densidade
demogréfica é de 24,47 habitantes por quildmetro quadrado e a cidade possui média de 2,69
moradores por residéncia. Apresenta 79,4% de domicilios com esgotamento sanitario
adequado, 51,3% de domicilios urbanos em vias publicas com arborizacdo e 19,8% de
domicilios urbanos em vias publicas com urbanizacdo adequada (presenca de bueiro, calgada,
pavimentacao e meio-fio).

Em 2021, o salario médio mensal era de 1,7 salarios minimos. A proporcao de pessoas
ocupadas em relacéo a populacdo total era de 19,53%. Sua economia é baseada na agricultura,

artesanato de palha, comércio de pedras e no turismo.

5.3 Selecdo, recrutamento e convocacao dos participantes

Na segunda fase do projeto Coragdes de Baependi (2010-2013), foram reavaliados os
mesmos individuos que participaram da primeira fase (2005-2006), juntamente com a
inclusdo de novos participantes pertencentes aos mesmos nucleos familiares, que a época da
primeira coleta ainda ndo haviam completado 18 anos. Além disso, foram incorporados 283
individuos pertencentes a 21 novas familias, que passaram a integrar a coorte nesta etapa.

O recrutamento dos participantes foi realizado por meio de ampla divulgacdo na
comunidade, utilizando canais como igrejas, radio, jornal local, televisdo e contato telefonico.
Para a execucdo do protocolo, foi estruturado um posto de atendimento em local de facil
acesso na cidade de Baependi (Figura 3).

No ato da participacao, os individuos foram informados sobre os objetivos do projeto
e, mediante concordancia, assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),

garantindo o respeito aos principios éticos da pesquisa em seres humanos.

Figura 3 - Posto de atendimento - Projeto CoracOes de Baependi.
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Fonte: autora, 2024.

5.4 Questionério de pesquisa

Um questionéario foi administrado para coletar informagGes sobre caracteristicas
demogréficas, histdrico médico e exposi¢cdes ambientais durante uma entrevista presencial. O
tabagismo foi definido como o individuo fumar cigarros atualmente. Quanto ao consumo de
alcool, individuos que relataram consumir bebidas alcodlicas nos Gltimos doze meses foram
classificados como consumidores. O comportamento sedentéario foi avaliado por meio da
medicdo do tempo total sentado usando a forma curta do International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ), que foi validada para avaliar o comportamento sedentéario (Craig et al.,
2003). O tempo sentado foi determinado com base em valores autorreferidos tanto para dias
de semana quanto para finais de semana, utilizando uma média ponderada calculada com a
seguinte formula: (tempo sentado em dia de semana x 5 + tempo sentado em final de semana
x 2) + 7. Essa estimativa foi utilizada para calcular a duragdo media diaria (em minutos) do
comportamento sedentério (Thorp et al., 2010).

Os niveis de atividade fisica também foram avaliados usando a forma curta do IPAQ,
validada para a populacdo brasileira (Matsudo et al., 2001). Com base nos dados do IPAQ), foi
construido um escore continuo para estimar o gasto energético, expresso em equivalentes
metabdlicos de tarefa (metabolic equivalent of task — MET) por minuto por semana (Craig et
al., 2003). Para esse céalculo, o valor de MET atribuido a cada atividade (caminhada = 3,3
METs; atividade moderada = 4,0 METs; atividade vigorosa = 8,0 METSs) foi multiplicado pela
frequéncia (dias por semana) e duragdo (minutos por dia) da atividade (REIS eta al., 2009;
International Physical Activity Questionnaire — IPAQ, 2005). Essa abordagem permitiu a

estimativa do gasto energético semanal total a partir da atividade fisica de cada participante.
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5.5 Medidas de pressdo arterial

A pressdo arterial foi medida com um dispositivo oscilométrico automatizado (Omron,
Omron Eletronica do Brasil Ltda., SP, Brasil) no brago esquerdo, apds um descanso de 5
minutos na posicdo sentada. As pressdes arteriais sistolica (PAS) e diastdlica (PAD) foram
calculadas pela média de trés medic¢Ges, com um intervalo minimo de 3 minutos entre elas. A
pressdo arterial média (PAM) foi calculada como PAD mais um terco da presséo de pulso. A
hipertensao foi definida como uma PAS média > 140 mmHg e/ou PAD > 90 mmHg e/ou uso

de medicamento anti-hipertensivo (BARROSO et a., 2021).

5.6 AvaliacOes antropométricas

O peso foi medido em uma balanca digital calibrada (Filizola), com carga méaxima de
180 kg e precisdo de 100 g, com os individuos em pé, descalgos e vestindo roupas leves. A
altura foi determinada usando um estadidmetro padrdo Sanny com escala em centimetros e
precisdo de 1 mm. O indice de massa corporal (IMC) foi calculado como peso corporal (kg)
dividido pela altura ao quadrado (m?). A obesidade foi definida como IMC > 30 kg/m? (World
Health Organization, 2000).

5.7 Determinacao da velocidade de onda de pulso carotideo-femoral

A VOPcf foi medida de forma nédo invasiva por um avaliador treinado, utilizando o
dispositivo Complior SP® (Artech Medical, Pantin, Franca). As medidas foram realizadas apds
repouso de 10 a 15 minutos em posicao supina. Um Unico registro foi obtido por participante,
seguindo os padr@es de controle de qualidade, com nivel de toleréncia inferior a 5%. As ondas
de pressdo das artérias carétida e femoral foram avaliadas simultaneamente, conforme descrito
anteriormente (Barroso et al., 2021).

Os valores de VOPcf foram calculados com base na distancia direta carotida-femoral e
posteriormente padronizados para a distancia “real” carotida-femoral multiplicando-se por 0,8,

em conformidade com recomendag0es internacionais (Dintshi; Kone; Khoza, 2022).
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Figura 4 - Protocolo para mensuracéo da velocidade de onda de pulso.

5.8 Analise estatistica

A normalidade das variaveis continuas foi avaliada pelo teste de Shapiro-Wilk. O
comportamento sedentario foi quantificado como o tempo total gasto em atividades
sedentarias por dia. Os participantes foram estratificados em tercis, representando niveis
crescentes de comportamento sedentario (baixo, médio e alto).

Para variaveis continuas, as diferencas entre grupos foram analisadas por ANOVA de
uma via. Para variaveis categoricas, utilizou-se o teste do qui-quadrado. A anélise de regressdo
linear foi empregada para examinar a associagdo entre VOPcf e idade. Para avaliar se essa
associacdo diferia entre os tercis de comportamento sedentario, os coeficientes beta nao
padronizados foram comparados por ANOVA de uma via.

De forma adicional, utilizou-se 0 modelo linear geral (GLM) para investigar a relacéo
entre VOPCf e os tercis de tempo sedentéario. As médias marginais ajustadas de VOPcf foram
estimadas, controlando por idade, PAM, nivel de atividade fisica (em METS), uso de
medicacdo anti-hipertensiva e sexo.

Todas as andlises estatisticas foram realizadas com o software SPSS versédo 24.0 (IBM
Corp., Armonk, NY, EUA) e GraphPad Prism versdo 8.0 (GraphPad Software, San Diego,

CA, EUA). Um valor de p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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6. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discussao desta dissertagéo de mestrado serdo apresentados no formato

de um artigo cientifico original.

6.1 MANUSCRITO

Associagdo entre Comportamento Sedentario e Rigidez Arterial em uma Populacéo

Brasileira: O Estudo Coracgdes de Baependi.
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Resumo

Introducdo: O comportamento sedentério tem sido associado a um risco cardiovascular
aumentado. No entanto, permanece incerto se o comportamento sedentario modifica a
associacdo entre rigidez arterial e idade. Este estudo investigou a associagdo entre o tempo
sedentario e a velocidade da onda de pulso carotideo-femoral (VOPcf) em uma populagéo
brasileira abrangendo ampla faixa etaria.

Métodos: Este estudo transversal incluiu 2.134 individuos com idades entre 18 e 100 anos. O
tempo sedentario foi avaliado utilizando a versdo curta do Questionario Internacional de
Atividade Fisica (IPAQ), e a VOPcf foi medida por meio do dispositivo Complior SP®.
Também foram coletados dados de pressdo arterial, medidas antropométricas e niveis de
atividade fisica. Os participantes foram estratificados em tercis de tempo sedentario. Regressdes
lineares foram realizadas por tercil de tempo sedentario, e as inclinagcdes da VOPcf em relacdo
a idade foram comparadas. Um modelo linear geral foi utilizado para avaliar a associacao
independente entre tempo sedentario e VOPcf, ajustando para idade, pressdo arterial média
(MAP), atividade fisica, terapia anti-hipertensiva e sexo.

Resultados: O aumento anual da VOPcf foi maior no tercil mais alto de tempo sedentario
(0,075 £ 0,003 m/s/fano) em comparacdo ao tercil mais baixo (0,063 + 0,003 m/s/ano). Em
individuos com 65 anos ou mais, o tercil mais alto de tempo sedentario esteve associado a
valores mais elevados de VOPcf (10,4 m/s; IC 95%: 9,9-10,8) em comparacédo ao tercil mais
baixo (9,3 m/s; IC 95%: 9,3-10,1), apds ajuste. Nenhuma associacao significativa foi observada
em participantes com menos de 65 anos.

Conclusdo: O comportamento sedentério estd independentemente associado ao aumento da
rigidez arterial em individuos com 65 anos ou mais. Esses achados ressaltam a importancia de
reduzir o tempo sedentério, particularmente em idosos, para mitigar o risco cardiovascular.

Palavras-chave: Rigidez arterial; comportamento sedentario; inatividade fisica; velocidade da
onda de pulso.
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6.1.1 Introducao

O aumento da rigidez arterial € um determinante importante e independente da
morbimortalidade cardiovascular (Mattace-Raso et al., 2006; Lo Gullo et al., 2022), mesmo
apos o ajuste para fatores de risco convencionais (Kapoor, 2023; Saz-Lara et al., 2022). A
rigidez arterial, avaliada pela velocidade de onda de pulso carotideo-femoral (VOPCF), é
amplamente reconhecida como o0 método padréo-ouro para essa mensuracao (Bernardi et al.,
2021; Bortel et al., 2012) e tem sido associada a indicadores de doencga cardiovascular
subclinica (Zoungas; Asmar, 2007). A progressdao da rigidez arterial é influenciada
principalmente pelo avango da idade e pelos niveis presséricos (Benetos et al., 2002), sendo
ainda agravada por condic¢des clinicas como hipertensdo arterial e diabetes mellitus (De Angelis
et al.,, 2004). Além disso, hébitos de vida ndo saudaveis, incluindo tabagismo, consumo
excessivo de alcool, dieta rica em alimentos ultraprocessados e comportamento sedentério,
contribuem para essa condicdo (Kapoor, 2023; Saz-Lara et al., 2022).

O comportamento sedentario é caracterizado por atividades realizadas em posi¢édo
sentada, reclinada ou deitada, com gasto energético muito baixo, geralmente <1,5 METs
(Equivalente Metabolico da Tarefa) (Tremblay et al., 2017). Evidéncias indicam que periodos
prolongados de comportamento sedentario aumentam o risco de doencas cardiovasculares
(Liang et al., 2022), impactam negativamente marcadores cardiometabolicos (Powell et al.,
2018) e elevam o risco de mortalidade por todas as causas, DCV e diabetes tipo 2,
independentemente dos niveis de atividade fisica (Liang et al.,2022; Patterson et al., 2018).
Adicionalmente, o tempo sedentario prolongado contribui para o aumento da pressao arterial,
um fator de risco central para eventos cardiovasculares (Lee; Wong, 2015).

Evidéncias consistentes tém sugerido uma associac¢ao entre comportamento sedentario
e maior rigidez arterial (Germano-Soares et al., 2018). Estudos envolvendo populagdes de
diferentes faixas etarias, incluindo tanto adultos saudaveis quanto idosos (Gémez-Sanchez et
al., 2023; Du et al., 2022; Garcia-Hermoso et al., 2015), assim como individuos com condicdes
crénicas (Bohn et al., 2017), indicaram que maior tempo dedicado a atividade fisica e menor
tempo sedentario estdo associados a niveis reduzidos de rigidez arterial. Entretanto, até onde
sabemos, permanece incerto se adultos mais jovens e mais velhos séo igualmente afetados pelo
comportamento sedentario no que se refere ao enrijecimento das grandes artérias.

Considerando o valor prognostico da VOPcf como marcador de rigidez arterial e sua

potencial aplicabilidade na estratificacdo do risco cardiovascular, o presente estudo teve como
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objetivo investigar se 0 comportamento sedentario modifica a associa¢do conhecida entre
VOPcf e idade, resultando em um envelhecimento vascular acelerado.

6.1.2 Métodos
6.1.2.1 Desenho do estudo e populacéo

O Baependi Heart Study € uma coorte longitudinal, de base familiar, projetada para
investigar os determinantes genéticos e ambientais das doencas cardiovasculares em uma
populacdo rural brasileira. As caracteristicas da coorte e o desenho do estudo foram previamente
descritos em detalhe (Egan et al., 2016). Baependi € um pequeno municipio (751 km?; 18.366
habitantes), localizado no estado de Minas Gerais, na regido Sudeste do Brasil.

Para a presente estudo, foi conduzido um estudo transversal utilizando dados coletados
durante a segunda onda de acompanhamento (2010-2013), incluindo 2.608 individuos com
idades entre 18 e 100 anos. Entre estes, 2.134 participantes compareceram as visitas clinicas,
nas quais preencheram o Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) e realizaram
avaliacdo da VOPCcH.

O protocolo do estudo atendeu aos principios estabelecidos na Declaracdo de Helsinque
e foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital das Clinicas da Universidade de Sio Paulo,
Brasil (SDC: 3485/10/074). O consentimento informado por escrito foi obtido de todos os
participantes antes da incluséo no estudo.

6.1.2.2 Questionario de pesquisa

Um questionario estruturado foi aplicado em entrevistas presenciais para coletar
informacdes sobre caracteristicas demograficas, histérico médico e exposicfes ambientais. O
tabagismo foi definido como o ato de fumar cigarros no momento da entrevista. Para 0 consumo
de alcool, foram classificados como consumidores os individuos que relataram ingestdo de
bebidas alcodlicas nos ultimos 12 meses. A doenca cardiovascular foi definida como
diagnostico autorreferido de pelo menos uma das seguintes condicdes: doenca arterial
coronariana, acidente vascular cerebral e/ou insuficiéncia cardiaca congestiva.

O comportamento sedentario foi avaliado pela mensuracdo do tempo total sentado,
utilizando a versdo curta do Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ), validado
para avaliacdo do comportamento sedentario (Craig et al., 2003). O tempo sentado foi
determinado com base em valores autorreferidos para dias de semana e finais de semana, sendo

utilizado um calculo ponderado por meio da seguinte férmula: (tempo sentado em dias de
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semana x 5 + tempo sentado em finais de semana x 2) + 7. Essa estimativa foi utilizada para
calcular a duragdo média diaria (em minutos) do comportamento sedentéario (Thorp et al., 2010).

Os niveis de atividade fisica também foram avaliados por meio da verséo curta do IPAQ,
que foi validada para a populacéo brasileira (Matsudo et al., 2001). A partir dos dados do IPAQ,
foi construido um escore continuo para estimar o0 gasto energético, expresso em equivalentes
metabdlicos de tarefa (MET) por minuto por semana (Craig et al., 2003). Para esse célculo, o
valor de MET atribuido a cada atividade (caminhada = 3,3 METSs; atividade moderada = 4,0
METs; atividade vigorosa = 8,0 METSs) foi multiplicado pela frequéncia (dias por semana) e
pela duragdo (minutos por dia) da atividade (Reis et al., 2009; IPAQ, 2005). Essa abordagem
possibilitou a estimativa do gasto energético semanal total com atividade fisica de cada

participante.

6.1.2.3 Medidas da pressao arterial

A pressao arterial foi medida com um dispositivo oscilométrico automatizado (Omron,
Omron Eletronica do Brasil Ltda., SP, Brasil) no braco esquerdo, ap6s 5 minutos de repouso
em posicao sentada. As pressdes arteriais sistolica (PAS) e diastdlica (PAD) foram calculadas
pela média de trés medidas, com um intervalo minimo de 3 minutos entre elas. A pressao arterial
média (PAM) foi calculada como PAD mais um terco da pressdo de pulso. A hipertensdo foi
definida como PAS média > 140 mmHg e/ou PAD > 90 mmHg e/ou uso de medicamento anti-

hipertensivo (BARROSO et al., 2020).

6.1.2.4 Avaliacdes antropométricas

O peso foi aferido em balanca digital calibrada (Filizola), com carga maxima de 180 kg
e precisdo de 100 g, com os individuos em posicdo ortostatica, descal¢os e vestindo roupas
leves. A altura foi determinada utilizando um estadidometro padrdo Sanny, com escala em
centimetros e precisdo de 1 mm. O indice de massa corporal (IMC) foi calculado como o peso
corporal (kg) dividido pela altura ao quadrado (m?). A obesidade foi definida como IMC > 30
kg/m2 (World Health Organization, 2000).

6.1.2.5 Determinacéo da velocidade de onda de pulso carotideo-femoral (VOPCcf)

A VOPcf foi medida de forma ndo invasiva por um observador treinado utilizando o
dispositivo Complior SP® (Artech Medical, Pantin, Franca). As medidas foram realizadas apos
cada participante permanecer em posi¢do supina por 10 a 15 minutos. Uma Unica medida foi

registrada para cada participante, seguindo padrbes de controle de qualidade com nivel de
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tolerancia inferior a 5%. As ondas de pressdo das artérias carotida e femoral foram avaliadas
simultaneamente por meio do monitoramento das ondas de pulso na carétida comum direita e
na artéria femoral, conforme descrito anteriormente (Barroso et al., 2020). Os valores da VOPcf
foram calculados com base na distancia direta carotida-femoral e, posteriormente, padronizados
para a "distancia carétida-femoral real” multiplicando por 0,8, de acordo com as recomendages
(Dintshi; Kone; Khoza, 2022).

6.1.2.6 Anélise estatistica

A normalidade das variaveis continuas foi avaliada por meio do teste de Shapiro-Wilk.
O comportamento sedentario foi quantificado como o tempo total gasto em atividades
sedentérias por dia. Os participantes foram estratificados em tercis, com base no tempo
sedentério diério total, resultando em trés grupos representando niveis crescentes de tempo
sedentario (baixo, médio e alto). Esses subgrupos baseados em tercis foram criados para
permitir comparacdes entre diferentes niveis de tempo sedentario.

Para variaveis continuas, as diferencas entre os grupos foram analisadas utilizando
andlise de variancia (ANOVA) de uma via. As variaveis categéricas foram comparadas por
meio do teste do qui-quadrado de Pearson. A anélise de regressdo linear foi conduzida para
examinar a associacdo entre VOPcf e idade. Para avaliar se essa associacdo diferia entre os
tercis de tempo sedentario, os coeficientes betas ndo padronizados foram comparados utilizando
ANOVA de uma via.

De forma adicional, foi aplicado um modelo linear geral (GLM) para investigar a
relacdo entre VOPCT e os tercis de tempo sedentario. As médias marginais ajustadas da VOPcf
foram estimadas, controlando-se por potenciais fatores de confusdo, incluindo idade, presséo
arterial média (PAM), nivel de atividade fisica (medido em METSs), uso de terapia anti-
hipertensiva e sexo.

Todas as analises estatisticas foram realizadas utilizando o software SPSS, verséo 24.0
(IBM Corp., Armonk, NY, EUA), e o GraphPad Prism, versao 8.0 (GraphPad Software, San
Diego, CA, EUA). Um valor de p bicaudal inferior a 0,05 foi considerado estatisticamente

significativo.

6.1.3 Resultados

As caracteristicas gerais da populacéo do estudo estdo resumidas na Tabela 1. A amostra

foi composta predominantemente por individuos que se autodeclararam brancos, com maior
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proporcdo de mulheres. Adultos mais velhos (> 65 anos) representaram aproximadamente um

quinto dos participantes.

Tabela 1 - Caracteristicas dos sujeitos da amostra.

Amostra
N 2134
Idade (Anos) 45,8 (45,1 - 46.5)
Idosos (> 65 anos) 262 (12,3)
Sexo ( Feminino) 1277 (59,8)

IMC (kg/m?)

PAS (mmHg)

PAD (mmHg)

PAM (mmHg)

VOPcf (m/s)

Tempo em comportamento sedentario (min/dia)
Nivel de atividade fisica (MET/semana)

25,8 (25,6 — 26,0)
125 (124 - 126)
76 (76 - 77)

93 (92 - 93)
7.8 (7,7-7,9)
228 (222 - 234)
1001 (897 - 1106)

Cor da pele (Branca) 1570 (73,6)
TAH 600 (28,2)
Tabagismo 263 (12,3)
Consumo de alcool 638 (29,9)
Hipertensdo arterial 821 (38,5)
Diabetes Mellitus Tipo 2 297 (13,9)
Obesidade 400 (18,8)
DVC 90 (4,2)
Legenda:

IMC, indice de Massa Corporal; PAS, Pressdo Arterial Sistolica; PAD, Pressio Arterial Diastolica; PAM, Pressdo

Arterial Média; VOPCcf, Velocidade de Onda de Pulso carotideo-femoral; Tempo sedentério; AF, Atividade Fisica;

TAH, Terapia Anti-hipertensiva; DCV, Doenca Cardiovascular; DM2, Diabetes Mellitus Tipo 2. Variaveis

continuas sao apresentadas como média e 1C95%, e variaveis discretas como contagem e porcentagem.

Apos a estratificacdo por tercis de tempo sedentério, foram realizadas anélises de

regressdo linear utilizando a idade como variavel independente e a VOPcf como variavel

dependente. Essas regressdes foram conduzidas separadamente para cada grupo de tercil, e as

retas de regressao resultantes foram representadas em um Unico diagrama de dispersédo (Fig.

5A). As trajetorias da VOPcf em fungdo da idade foram praticamente idénticas entre os tercis
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de tempo sedentério até aproximadamente 40 anos, a partir de quando comecaram a divergir. A
taxa anual de aumento da VVOPCcf foi significativamente maior entre os participantes no tercil
mais alto de tempo sedentario (0,075 + 0,003 m/s/ano), em comparacdo aqueles no tercil mais
baixo (0,063 + 0,003 m/s/ano) (Fig. 5B).

Figura 1 - Associacdo entre idade e velocidade da onda de pulso carotideo-femoral
(VOPCcf) estratificada por tercis de tempo em comportamento sedentério.
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Figura 1. Trajetdrias da velocidade de onda de pulso carotideo-femoral (VOPcf) em funcéo da idade, de
acordo com os tercis de tempo sedentério (A), e comparacdo da inclinagdo anual da VOPcf entre os
grupos estratificados por tercis de tempo sedentario (B).

Para explorar mais detalhadamente essas associacfes, 0s participantes foram
estratificados em trés grupos etarios: < 45 anos, 45-64 anos ¢ > 65 anos. Entre os menores de
45 anos, individuos no tercil mais alto de tempo sedentario apresentaram VOPcf mais baixa e
eram mais jovens em comparagao aos dos dois primeiros tercis. No grupo de 45-64 anos, ndo
foram observadas diferencas significativas na VOPCcf entre os tercis de tempo sedentario. Em
ambos 0s grupos etarios (< 45 e 45-64 anos), os participantes no tercil mais alto de tempo
sedentario relataram niveis mais baixos de atividade fisica. Em contraste, entre os participantes
com idade > 65 anos, a VOPcf foi significativamente mais elevada no tercil mais alto de tempo
sedentario, enquanto as demais variaveis ndo apresentaram diferencas entre os grupos (Tabela
2).
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Tabela 2 - Comparacdo das principais caracteristicas entre os tercis de tempo sedentario, estratificados por faixa etéaria

<45 4564 >65

10 20 30 10 20 30 1 20 30
N 248 338 428 315 203 204 95 81 81
Sexo (Feminino) 149 (60,1) 203 (60,1) 265 (61,9) 194 (61,6) 174 (59,4) 126 (61.,8) 54 (56,8) 47 (58,0) 36 (44.4)
Idade (anos) 335 (7,2) 32,3 (75) 30,0 7,7y 54,8 (5,6) 543 (5,5) 53,9 (5,9) 71,9 (5,6) 723 (5.1) 73,6 (6.3)
IMC (kg/m?) 24,8 (4.8) 24,8 (4,9) 25,0 (4.8) 26,9 (4.6) 26,6 (4.8) 27,6 (4.9) 25,1 (4.3) 26,4 (4.8) 26,2 (4,8)
PAS (mmHg) 120 (13) 120 (14) 119 (13) 129 (18) 128 (16) 127 (16) 134 (19) 139 (19) 135 (19)
PAD (mmHg) 75 (10) 74 (10) 75 (09) 79 (1) 79 (10) 80 (10) 73 (10) 77 (09) 74 (09)
PAM (mmHg) 90 (10) 90 (11) 89 (10) 96 (12) 95 (11) 96 (11) 94 (12) 98 (10) 95 (11)
VOPCF (m/s) 7.0 (0,9) 6.9 (0.9) 6.8 (0,9)" 8.1 (13) 8,2 (13) 8,2 (1,3) 9,6 (1,7) 102 (2,1) 105 (2,3)"
(Tni’i‘;'?é’i;)ede”té”o 84 (31) 192 (37)° 409 (113)* 83 (32) 188 (35)" 389 (102)* 83 (32) 195 (34) 367 (91)
AF (MET/semana) 1214 (2480) 1290 (2701) 836 (2025)" 1332 (3099) 1074 (3036) 542 (1266)° 508 (1321) 752 (1536) 359 (620)
Cor da pele (Branca) 173 (69.8) 234 (69,2) 309 (72,2)* 237 (75.2) 222 (75,8) 160 (78,4) 69 (72,6) 59(72.8) 68 (84,0)
Tabagismo 20 (8,1) 38 (11,2) 47 (11,0) 48 (15,3) 44 (15,0) 44 (21.6) 08 (8,5) 03 (3,7) 03 (3,7)
Consumo de 4lcool 82 (33,2) 119 (35,3) 174 (40,8) 71(22,7) 94 (32,2)* 58 (28,4)* 16 (16,8) 05 (6,2) 13 (16,0)
Fisicamente ativo 105 (42,0) 146 (43,2) 146 (34,1)" 121 (38,5) 97 (33,1) 54 (26,5)" 21(22,1) 27 (33,3) 18 (22,2)
DCV 03 (1,2) 06 (1,7) 02 (0,4) 17 (5.3) 14 (4,8) 12 (58) 15 (15,8) 11 (13,6) 10 (12,3)
Hipertensio 44 (17,7) 57 (16.9) 62 (14,5) 166 (52,7) 156 (53,2) 113 (55,4) 72 (75.8) 64 (79,0) 65 (80,2)
DM Tipo 2 18 (7,3) 31(9,2) 40 (9,3) 40 (12,7) 43 (14,7) 36 (17.6) 23 (24,2) 25 (30,9) 29 (35.8)
Obesidade 32 (13,0) 44 (13,0) 60 (14,1) 83 (26.4) 63 (21,6) 61 (30,3) 15 (15,8) 18 (22,2) 14 (17,3)
mggﬁsg;‘\’/:”t' 20 (8,1) 24 (7,1) 28 (6,5) 133 (42,4) 127 (43,5) 92 (45,1) 66 (69,5) 54 (66,7) 56 (69,1)

Legenda:IMC, indice de Massa Corporal; PAS, Pressdo Arterial Sistolica; PAD, Pressdo Arterial Diastolica; PAM, Pressdo Arterial Média; VOPCF, Velocidade de Onda de
Pulso Car6tida-Femoral; AF, Atividade Fisica; TAH, Terapia Anti-hipertensiva; DCV, Doenca Cardiovascular; DM2, Diabetes Mellitus Tipo 2. Variaveis continuas séo
apresentadas como média e 1C95%, e variaveis discretas como contagem e porcentagem.
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Para determinar se o tercil de tempo sedentério estava independentemente associado a
VOPcf, foi aplicado um modelo linear geral (GLM), com ajuste para idade, pressao arterial
média (PAM), nivel de atividade fisica, uso de medicacao anti-hipertensiva e sexo. Conforme
apresentado na Figura 6, ndo foi observada associacédo significativa entre o tempo sedentario e
a VOPcf em participantes com < 45 e 45-64 anos. No entanto, entre os participantes com idade
> 65 anos, a VOPcf foi significativamente mais elevada (p = 0,022) no tercil mais alto de tempo
sedentario (10,4 m/s; IC 95%: 9,9-10,8), em comparacao ao tercil mais baixo (9,7 m/s; IC 95%:
9,3-10,1).

Figura 6 - Associacéo entre tercis de tempo em comportamento sedentério e velocidade
da onda de pulso carotideo-femoral (VOPCcf), estratificada por faixa etéria.
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Figura 6. Comparacdo da VVOPCcf entre grupos estratificados por tercis de tempo sedentario. As anélises
foram ajustadas por idade, pressdo arterial média (PAM), nivel de atividade fisica, terapia anti-hipertensiva

e sexo em participantes estratificados por grupos etarios.

6.1.4 Discussao

O principal achado deste estudo foi que maior tempo gasto em atividades sedentarias
esteve associado a valores mais elevados de VOPcf, independentemente do nivel de atividade

fisica, mas apenas em adultos mais velhos.
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Recentemente, nosso grupo de pesquisa investigou a associacdo entre comportamento
sedentério e preditores cardiometabdlicos em criangas e adolescentes de 6 a 18 anos (Fontes et
al., 2023). Os achados desse estudo levantaram uma questdo importante, uma vez que néo foi
observada associacdo significativa entre tempo sedentario e indicadores de risco
cardiometabdlico, incluindo niveis elevados de pressdo arterial. Uma carta ao editor publicada
no mesmo periédico destacou a preocupacdo de que esses resultados poderiam promover
interpretacdes equivocadas do comportamento sedentario, caso ndo fossem considerados no
contexto mais amplo do desenvolvimento das doencas cardiometabdlicas ao longo do tempo
por meio do acumulo de multiplos fatores de risco, incluindo comportamento sedentério
prolongado (Bicer et al., 2023). Essa preocupacao é fundamentada, dado que o comportamento
sedentario influencia diversos marcadores de envelhecimento, como instabilidade genémica,
desgaste telomérico, alteracbes epigenéticas, perda de proteostase, desregulacdo no
sensoriamento de nutrientes, disfuncdo mitocondrial, senescéncia celular, exaustdo de células-
tronco e alteragdes na comunicagéo intercelular (Raffin et al., 2023).

Dados do EVA Study, uma coorte selecionada aleatoriamente de individuos de 35 a 75
anos, foram analisados para examinar a associacdo entre atividade fisica, comportamento
sedentario e envelhecimento vascular. Cada hora adicional de tempo sedentario por semana foi
associada a um aumento de aproximadamente 0,03 m/s na VOPcf em homens e mulheres. De
forma semelhante, em jovens adultos brasileiros, individuos no quartil mais alto de tempo
sedentario (740-952 minutos/dia) apresentaram VOPcf 0,28 m/s maior em comparacdo ao
quartil mais baixo, mesmo ap0s ajuste para o tempo gasto em atividade fisica moderada a
vigorosa (AFMV) (Horta et al., 2015). Esses achados reforgam a contribui¢éo independente do
comportamento sedentério para a rigidez arterial, um marcador substituto bem estabelecido do
envelhecimento vascular. Importante destacar que os efeitos deletérios do comportamento
sedentario prolongado parecem persistir independentemente dos niveis de atividade fisica,
sugerindo que minimizar o tempo sedentario pode ser uma estratégia necessaria e distinta para
prevenir o envelhecimento vascular precoce.

A auséncia de associacdo significativa entre maior tempo sedentario e aumento da
VOPCcf entre participantes com menos de 65 anos no presente estudo pode estar parcialmente
relacionada aos niveis relativamente mais baixos de comportamento sedentario nesta coorte, em
comparacéo a investigacOes prévias. Notavelmente, em nosso estudo, o0 tempo sedentério diario

entre os individuos do tercil mais alto variou de 257 a 857 minutos/dia. Quando comparados
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aos achados de Horta et al. (2015), esses valores correspondem aproximadamente ao quartil
mais baixo de tempo sedentario em seu estudo (318-624 minutos/dia), sugerindo que mesmo
entre aqueles com maior exposicdo sedentaria em nossa amostra, o limiar em que ocorrem
alteracdes vasculares pode nao ter sido atingido. Essa discrepancia ressalta a importancia de
considerar limiares especificos da populagdo ao interpretar as consequéncias vasculares do
comportamento sedentério, sendo possivel que o impacto vascular cumulativo s6 se torne
evidente ap0s determinado nivel de exposicdo ou apds maior duracdo do acumulo
comportamental, como ja sugerido anteriormente (Bicer et al., 2023).

Além disso, diferencas nas ferramentas de mensuracgdo, definicdes de comportamento
sedentério e caracteristicas da coorte, como distribuicdo etaria, comorbidades e padrdo de
atividade fisica, podem contribuir para a variabilidade nos resultados entre os estudos (Diaz et
al., 2017). De fato, residentes em areas rurais frequentemente apresentam maior envolvimento
em atividades fisicas ocupacionais e domésticas (como agricultura, trabalho manual e servigos
gerais), 0 que contribui para niveis mais elevados de atividade fisica geral. Por outro lado, a
atividade fisica de lazer (como academia ou corrida) tende a ser menor em areas rurais em
comparacao as urbanas, devido a menor disponibilidade de espacos recreativos, maior foco no
trabalho e afazeres em detrimento de exercicios estruturados, além de diferentes significados
culturais atribuidos a atividade fisica (Pickett et al., 2023; Martin et al., 2005; Parks;
Housemann; Brownson, 2003).

E fundamental considerar se, e em que medida, o tempo gasto em atividades fisicas
moderadas a vigorosas (AFMV) modula a relacdo entre comportamento sedentario e rigidez
arterial. Diversos estudos demonstraram que maiores niveis de AFMV podem atenuar alguns
dos efeitos cardiovasculares deletérios associados ao tempo sedentario prolongado (Ahmadi-
Abhari et al., 2017; Ekelund et al., 2016). No entanto, evidéncias emergentes sugerem gue 0
papel protetor da AFMV pode nao ser suficiente para neutralizar totalmente as consequéncias
vasculares da exposicdo prolongada ao comportamento sedentario (Carter et al., 2017). De fato,
um ponto a ser considerado é que pessoas que passam mais tempo em atividades sedentérias
geralmente se envolvem menos em AFMV (O’brien et al., 2022; Vaara et al., 2020). Em adultos
jovens (= 30 anos), Horta et al. (Horta et al., 2015) observaram uma correlagdo inversa entre
AFMV e tempo sedentéario (r = 0,45), e que a préatica de pelo menos 30 minutos de AFMV por
dia foi suficiente para preservar a distensibilidade arterial. No presente estudo, participantes no

tercil mais alto de tempo sedentario apresentaram gasto energético semanal consideravelmente
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menor proveniente da atividade fisica, e, ainda que essa associacdo nao tenha alcancado
significancia estatistica em adultos mais velhos, a tendéncia permaneceu evidente.

No presente estudo, os participantes no tercil mais alto de tempo sedentario
apresentaram gasto energético semanal significativamente menor proveniente da atividade
fisica, e embora essa associa¢do ndo tenha alcancado significancia estatistica em adultos mais
velhos, a tendéncia permaneceu evidente. Notadamente, o tempo sedentério prolongado
combinado a baixos niveis de atividade fisica ndo esteve associado ao aumento da VOPcf em
individuos com aproximadamente 40 anos. No entanto, entre aqueles com 6570 anos, a rigidez
arterial foi mais pronunciada entre individuos com maior tempo sedentério, apesar de niveis
semelhantes de pressdo arterial e de atividade fisica. Esses achados sugerem que as
consequéncias Vvasculares do comportamento sedentdrio podem se agravar com O
envelhecimento, independentemente de outros fatores de risco cardiovasculares.

Ademais, um estudo prospectivo em adultos mais velhos (idade média 62 + 8 anos)
confirmou risco aumentado de insuficiéncia cardiaca, infarto do miocardio, fibrilacdo atrial e
mortalidade cardiovascular associado a tempo sedentario superior a 10,6 h/dia, utilizando o
segundo quartil de tempo sedentario (8,2-9,4 h/dia) como grupo de referéncia. Por outro lado,
redistribuir esse tempo sedentario excedente para outras formas de atividade fisica, como
AFMV ou atividades leves, pode reduzir esses riscos, mesmo em individuos que ja atendem as
recomendagdes de AFMV (> 150 min/semana) (Ajufo et al., 2025). Considerando a acuracia
das medidas autorreferidas de comportamento sedentario, mesmo os individuos mais velhos em
nosso estudo, com tempo sedentario médio de 6,2 h/dia, permaneceram abaixo do limiar de
risco relatado para a coorte britanica (10,6 h/dia) (Ajufo et al., 2025).

De forma geral, o conjunto de evidéncias sugere que adultos devem limitar o tempo
sedentario a menos de 9 h/dia, sendo que beneficios adicionais provavelmente sdo alcancados
com reducdes adicionais para menos de 6-8 h/dia (Katzmarzyk et al., 2020). Com o avanco da
idade, o engajamento em atividade fisica torna-se cada vez mais importante. Por volta dos 80
anos, a VOPcf foi aproximadamente 1 m/s mais alta em participantes com maior tempo
sedentario. Considerando que o aumento anual da VOPcf é estimado em aproximadamente 0,1
m/s, grandes artérias podem ser biologicamente equivalentes a 10 anos a mais de
envelhecimento em individuos sedentarios em comparacao aos menos sedentarios aos 80 anos.

Essa observacdo pode apoiar a hipotese de que as medidas de VOPcf podem ajudar a distinguir
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entre “envelhecimento vascular fisiologico” e “envelhecimento vascular precoce”, como ja
sugerido anteriormente (Nilsson, 2015; Nilsson et al., 2013).

Algumas limitacbes devem ser reconhecidas na conducdo deste estudo. Embora o0s
questionarios tenham sido aplicados por equipe treinada, medidas autorreferidas podem
subestimar o tempo sedentario em aproximadamente 1,74 h/dia em comparagdo a avaliacoes
baseadas em dispositivos (Prince et al., 2020). De forma semelhante, a atividade fisica
autorreferida pode tanto superestimar quanto subestimar os niveis reais quando comparada a
medidas com dispositivos (Prince et al., 2008). Como se trata de um estudo transversal,
inferéncias causais ndo podem ser estabelecidas e a possibilidade de causalidade reversa nao
pode ser excluida. Ainda assim, a amostra relativamente grande fortalece os achados, embora
ndo seja representativa da populacdo brasileira em geral, limitando a generalizacdo dos
resultados.

Em suma, em uma populagdo com comportamento sedentério relativamente baixo e
residente em &rea rural, a rigidez arterial ndo foi maior em adultos com maior tempo sedentério,
pelo menos até a idade adulta mais avancada. Esse achado apoia a nogdo de que a exposi¢do
cumulativa ao comportamento sedentario ao longo da vida pode levar a alteragfes estruturais
em grandes artérias, ainda que mais tardiamente. Além disso, sugere-se que, em idades mais
avancadas, o limiar para o tempo sedentario deva ser ainda mais baixo para contrabalancar a

progressao do remodelamento arterial associado a idade.
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7. CONCLUSOES E CONSIDERACOES FINAIS

A presente dissertacdo, desenvolvida a partir do Estudo CoracGes de Baependi, permitiu
refletir sobre o papel do comportamento sedentério na saude vascular em uma populacéo
brasileira diversa. As analises realizadas mostraram que valores mais elevados de rigidez
arterial foram observados entre individuos idosos que relataram maior tempo em
comportamento sedentario, indicando que o envelhecimento pode estar relacionado a mudancas
vasculares que se manifestam de forma distinta segundo os padrGes de movimento e repouso.
Assim, este trabalho contribui para ampliar a compreensdo sobre os comportamentos de
movimento e descanso no contexto da satde cardiovascular, considerando as especificidades
socioculturais da populacao estudada.

Os resultados reforcam a relevancia da velocidade de onda de pulso carétido-femoral
(VOPcf) como ferramenta clinica de avaliacdo da rigidez arterial e destacam a importancia de
se considerar o comportamento sedentario nas discussdes sobre envelhecimento saudavel. A
analise evidencia que o estudo de habitos cotidianos, como o tempo gasto em atividades de
baixo gasto energético, pode oferecer perspectivas Uteis para compreender melhor o processo
de envelhecimento vascular em populag6es brasileiras.

O Estudo CoracOes de Baependi representa um cendrio singular para o desenvolvimento
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de pesquisas em saude populacional, pois reflete as caracteristicas de uma comunidade em
transicdo entre estilos de vida rural e urbano. Essa base de dados fornece um panorama valioso
sobre fatores comportamentais e cardiovasculares em diferentes faixas etarias, reforcando o
potencial cientifico das coortes nacionais para a geracdo de evidéncias que orientem politicas
de saude no pais.

Do ponto de vista prético, as observacdes apresentadas podem contribuir para reflexdes
sobre estratégias de promocao da satude no municipio de Baependi e em outras localidades com
perfil semelhante. Iniciativas que incentivem estilos de vida mais ativos, a reducdo do tempo
sentado e a criagdo de ambientes que favorecam a mobilidade e o convivio social podem auxiliar
na melhoria da qualidade de vida e na autonomia funcional de pessoas idosas. Em ambito
nacional, este trabalho reforca a importancia de incluir o comportamento sedentario como um
componente a ser considerado nas a¢6es voltadas a promocéao do envelhecimento saudavel.

Por fim, reconhece-se que o delineamento transversal ndo permite estabelecer relagdes
de causa e efeito. Ainda assim, o rigor metodol6gico e o uso de uma base populacional ampla
conferem consisténcia aos resultados obtidos e relevancia ao debate cientifico sobre o tema.
Espera-se que este estudo estimule futuras investigacdes longitudinais capazes de aprofundar o
conhecimento sobre os determinantes da rigidez arterial e sobre a influéncia dos hébitos
cotidianos na saude vascular. Em sintese, esta dissertagdo contribui para o avanco do
conhecimento sobre 0 envelhecimento no contexto brasileiro e para a valorizagdo do movimento

como elemento essencial da saude e do bem-estar.
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pesquisadores;

9 —NA&o hé custos pelos exames e consultas. Também ndo ha compensacéo financeira,

e nenhum tipo de pagamento ou remuneracao relacionado a sua participacdo no estudo;
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despesas. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar o0 meu
consentimento a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidades ou

prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido durante o estudo.
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Abstract: Background

Sedentary behavior has been associated with increased cardiovascular risk. Whether
sedentary behavior modifies the association between arterial stiffness and age remains
unclear. This study investigated the association between sedentary time and carotid-
femoral pulse wave velocity (cfPWV) in a Brazilian population spanning a wide age
range.

Methods

This cross-sectional study included 2,134 individuals aged 18 to 100 years. Sedentary
time was assessed using the short version of the International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ), and cfPWV was measured using the Complior SP® device.
Blood pressure, anthropometric measurements, and physical activity levels were also
collected. Participants were stratified into tertiles of sedentary time. Linear regressions
were performed by sedentary time tertile, and slopes of cfPWV versus age were
compared. A general linear model was used to evaluate the independent association
between sedentary time and cfPWV, adjusting for age, mean arterial pressure (MAP),
physical activity, antihypertensive therapy, and sex.

Results

The annual increase in cfPWV was greater in the highest sedentary time tertile (0.075
+ 0.003 m/s/year) compared to the lowest tertile (0.063 + 0.003 m/s/year). Among
individuals aged = 65 years, the highest sedentary time tertile was associated with
higher cfPWV (10.4 m/s; 95% CI: 9.9-10.8) compared to the lowest tertile (9.3 m/s;
95% CI: 9.3-10.1) after adjustment. No significant association was observed in
participants under 65 years.
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Conclusion
Sedentary behavior is independently associated with increased arterial stiffness in

individuals aged 65 years or older. These findings underscore the importance of
reducing sedentary time, particularly in older adults, to mitigate cardiovascular risk.
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Abstract:

Background: Sedentary behavior has been associated with increased cardiovascular risk. \Whether
sedentary behavior modifies the association between arterial stiffness and age remains unclear. This
study investigated the association between sedentary time and carotid-femoral pulse wave velocity
(cfPWV) in a Brazilian population spanning a wide age range.

Methods: This cross-sectional study included 2,134 individuals aged 18 to 100 years. Sedentary
time was assessed using the short version of the International Physical Activity Questionnaire
(IPAQ), and cfPWV was measured using the Complior SP® device. Blood pressure, anthropometric
measurements, and physical activity levels were also collected. Participants were stratified into
tertiles of sedentary time. Linear regressions were performed by sedentary time tertile, and slopes
of cfPWV versus age were compared. A general linear model was used to evaluate the independent
association between sedentary time and cfPWV, adjusting for age, mean arterial pressure (MAP),
physical activity, antihypertensive therapy, and sex.

Results: The annual increase in cfPWV was greater in the highest sedentary time tertile (0.075 +
0.003 m/s/year) compared to the lowest tertile (0.063 + 0.003 m/s/year). Among individuals aged =
65 years, the highest sedentary time tertile was associated with higher cfPWV (10.4 m/s; 95% CI:
9.9-10.8) compared to the lowest tertile (9.3 m/s; 95% CI: 9.3—10.1) after adjustment. No significant
association was observed in participants under 65 years.

Conclusion: Sedentary behavior is independently associated with increased arterial stiffness in
individuals aged 65 years or older. These findings underscore the importance of reducing sedentary

time, particularly in older adults, to mitigate cardiovascular risk.

Keywords: Arterial stiffness, sedentary behavior, physical inactivity, pulse wave velocity.



1. Introduction

Increased arterial stiffness is an important and independent determinant of cardiovascular
morbidity and mortality [1,2], even after adjustment for conventional risk factors [3,4]. Arterial
stiffness, assessed by carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWYV), is widely recognized as the gold-
standard method for this measurement [5,6] and has been associated with indicators of subclinical
cardiovascular disease [7]. The progression of arterial stiffness is primarily influenced by advancing
age and blood pressure levels [8], and is further exacerbated by clinical conditions such as
hypertension and diabetes mellitus [9]. Moreover, unhealthy lifestyle habits - including smoking,
excessive alcohol consumption, a diet rich in ultra-processed foods, and sedentary behavior -
contribute to this condition [3,4].

Sedentary behavior is characterized by activities performed in a sitting, reclining, or lying
position with very low energy expenditure, generally <1.5 METs (Metabolic Equivalent of Task) [10].
Evidence indicates that prolonged periods of sedentary behavior increase the risk of cardiovascular
diseases (CVD) [11], negatively impact cardiometabolic markers [12], and raise the risk of all-cause
mortality, CVD, and type 2 diabetes, regardless of physical activity levels [11,13]. Additionally,
extended sedentary time contributes to increased blood pressure, a key risk factor for cardiovascular
events [14].

Compelling evidence has suggested an association between sedentary behavior and
increased arterial stiffness [15]. Studies involving populations of various age groups, including both
healthy adults and older adults [16-18] and those with chronic conditions [19], indicated that
increased time spent in physical activity and reduced sedentary behavior are associated with lower
arterial stiffness. However, to the best of our knowledge, it remains unclear whether younger and
older adults are equally affected by sedentary behavior in terms of large artery stiffening.

Considering the prognostic value of cfPWV as a marker of arterial stiffness and its potential
applicability in cardiovascular risk stratification, the present study aimed to investigate whether
sedentary behavior modifies the known association between cf-PWV and age, resulting in an

accelarated vascular ageing.



2. Methods
2.1 Study design and population

The Baependi Heart Study is a longitudinal, family-based cohort designed to investigate the
genetic and environmental determinants of cardiovascular diseases in a rural Brazilian population.
Cohort characteristics and study design have been previously described in detail [20]. Baependi is
a small municipality (751 km?; 18,366 inhabitants) located in the state of Minas Gerais, southeastern
Brazil.

For the present analysis, we conducted a cross-sectional study using data collected during
the second follow-up wave (2010-2013), including 2,608 individuals aged 18 to 100 years. Among
these, 2,134 participants attended clinical visits where they completed the International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ) and underwent cfPWV assessment.

The study protocol adhered to the principles outlined in the Declaration of Helsinki and was
approved by the Ethics Committee of Hospital das Clinicas, University of Sdo Paulo, Brazil (SDC:

3485/10/074). Written informed consent was obtained from all participants prior to enroliment.

2.2 Survey questionnaire

A structured questionnaire was administered during a face-to-face interview to collect
information on demographic characteristics, medical history, and environmental exposures. Smoking
status was defined as currently smoking cigarettes. For alcohol consumption, individuals who
reported consuming alcoholic beverages within the past 12 months were classified as consumers.
Cardiovascular disease was defined as a self-reported diagnosis of at least one of the following
conditions: coronary artery disease, stroke, and/or congestive heart failure.
Sedentary behavior was assessed by measuring total sitting time using the short form of the
International Physical Activity Questionnaire (IPAQ), which has been validated for assessing
sedentary behavior [21]. Sitting time was determined based on self-reported values for both
weekdays and weekends, using a weighted average calculated with the following formula: (weekday
sitting time x 5 + weekend sitting time x 2) + 7. This estimate was used to calculate the average daily

duration (in minutes) of sedentary behavior [22].



Physical activity levels were also assessed using the short form of the IPAQ, which has been
validated for the Brazilian population [23]. Based on the IPAQ data, a continuous score was
constructed to estimate energy expenditure, expressed in metabolic equivalent of task (MET)-
minutes per week [21]. For this calculation, the MET value assigned to each activity (walking = 3.3
METSs; moderate activity = 4.0 METs; vigorous activity = 8.0 METs) was multiplied by the frequency
(days per week) and duration (minutes per day) of the activity [24,25]. This approach enabled the

estimation of total weekly energy expenditure from physical activity for each participant.

2.3 Blood pressure measurements

Blood pressure was measured with an automated oscillometric device (OMRON, OMRON
Eletrénica do Brasil Ltda., SP, Brazil) on the left arm after a 5-min rest in the seated position. Systolic
(SBP) and diastolic blood pressures (DBP) were calculated by the average of three measurements,
within @ minimal interval of 3 min. The mean arterial pressure (MAP) was calculated as DBP plus
one-third pulse pressure. Hypertension was defined as a mean SBP = 140mmHg and/or DBP =

90mmHg and/or use of the antihypertensive drug [26].

2.4 Anthropometric evaluations

Weight was measured on a calibrated digital scale (Filizola), with a maximum load of 180 kg
and precision of 100 g, with the individuals standing, barefoot and wearing light clothes. Height was
determined using a Sanny standard stadiometer with a scale in centimeters and a precision of 1 mm.
Body mass index (BMI) was calculated as body weight (kg) divided by squared height (m?). Obesity

was defined as a BMI = 30 kg/m? [27].

2.5 Carotid-femoral pulse wave velocity determination

cfPWV was measured noninvasively by a trained observer using the Complior SP® device
(Artech Medical, Pantin, France). Measurements were taken after each participant rested in a supine
position for 10 to 15 minutes. A single measurement was recorded for each participant, adhering to
quality control standards with a tolerance level of less than 5%. The pressure waveforms from the

carotid and femoral arteries were simultaneously assessed by monitoring the pulse waves in the



right common carotid and femoral arteries, as previously described [26]. The cfPWV values were
calculated based on the direct carotid-femoral distance and subsequently standardized to the 'true'

carotid—femoral distance by multiplying by 0.8, in accordance with recommendations [28].

2.6 Statistical analysis

The normality of continuous variables was assessed using the Shapiro—Wilk test. Sedentary
behavior was quantified as the total time spent in sedentary activities per day. Participants were
stratified into tertiles based on their total daily sedentary time, resulting in three groups representing
increasing levels of sedentary time (low, medium, and high). These tertile-based subgroups were
created to allow comparisons across different levels of sedentary time.

For continuous variables, differences among groups were analyzed using one-way analysis
of variance (ANOVA). Categorical variables were compared using Pearson’s chi-square test. Linear
regression analysis was conducted to examine the association between cfPWV and age. To assess
whether this association differed across sedentary time tertiles, unstandardized beta coefficients
were compared using one-way ANOVA.

Additionally, a general linear model (GLM) was applied to investigate the relationship
between cfPWV and sedentary time tertiles. Adjusted marginal means of cfPWV were estimated,
controlling for potential confounders including age, MAP, physical activity level (measured in METSs),
antihypertensive therapy, and sex.

All statistical analyses were performed using SPSS software, version 24.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, USA), and GraphPad Prism, version 8.0 (GraphPad Software, San Diego, CA, USA).

A two-tailed P value of less than 0.05 was considered statistically significant.

3. Results

The general characteristics of the study population are summarized in Table 1. The sample
predominantly comprised individuals self-referred as white, with a higher proportion of women. Older
adults (=60 years) accounted for approximately one-fifth of the participants.

Following stratification by tertiles of sedentary time, linear regression analyses were

performed using age as the independent variable and cfPWV as the dependent variable. These



regressions were conducted separately for each tertile group, and the resulting regression lines were
plotted together in a single scatterplot (Fig. 1A). The trajectories of cfPWV with age were nearly
identical across tertiles of sedentary time until approximately 40 years of age, after which they began
to diverge. The annual rate of increase in cfPWV was significantly greater among participants in the
highest tertile of sedentary time (0.075 + 0.003 m/s/year) compared with those in the lowest tertile
(0.063 = 0.003 m/s/year) (Fig. 1B).

To further explore these associations, participants were stratified into three age groups: <45,
45-64, and 265 years. Among those <45 years, individuals in the highest tertile of sedentary time
had lower cfPWV and were younger than those in the first and second tertiles. In the 45-64 age
group, no significant differences in cfPWV were observed across sedentary time tertiles. In both of
these age groups, participants in the highest sedentary tertile reported lower levels of physical
activity. In contrast, among participants aged =65 years, cfPWV was significantly higher in the
highest sedentary time tertile, while other variables did not differ across groups. (Table 2).

To determine whether sedentary time tertile was independently associated with cfPWV, a
general linear model was performed with adjustment for age, MAP, physical activity level,
antihypertensive medication, and sex. As shown in Figure 2, no significant association between
sedentary time and cfPWV was observed in participants <45, and 45-64 years. However, in
participants aged =65 years, cfPWV was significantly higher (p=0.022) in the highest tertile of
sedentary time (10.4 m/s; 95% CI: 9.9-10.8) compared to the lowest tertile (9.7 m/s; 95% CI: 9.3—

10.1).

4. Discussion
The main finding of this study was that greater time spent with sedentary activities was
associated with higher cfPWV, regardless of the level of physical activity, but only in older adults.
Recently, our research group investigated the association between sedentary behavior and
cardiometabolic risk predictors in children and adolescents aged 6 to 18 years [29]. The findings of
this study raised an important question, as no significant association was observed between
sedentary time and cardiometabolic risk indicators, including elevated blood pressure levels. An

editorial letter published in the same journal expressed concern that these results might promote



sedentary behavior if not interpreted in the broader context that cardiometabolic diseases develop
over time through the accumulation of multiple risk factors, including prolonged sedentary behavior
[30]. This concern is well founded, given that sedentary behavior influences several hallmarks of
aging, such as genomic instability, telomere attrition, epigenetic alterations, loss of proteostasis,
deregulated nutrient sensing, mitochondrial dysfunction, cellular senescence, stem cell exhaustion,
and altered intercellular communication [31].

Data from the EVA Study, a randomly selected cohort of individuals aged 35 to 75 years,
were analyzed to examine the association between physical activity, sedentary behavior, and
vascular aging. Each additional hour of sedentary time per week was associated with an increase of
approximately 0.03 m/s in cfPWV in both men and women [16]. Similarly, in a Brazilian cohort of
young adults, individuals in the highest quartile of sedentary time (740—-952 minutes/day) exhibited
a 0.28 m/s higher cfPWV compared to those in the lowest quartile, even after adjusting for time spent
in moderate-to-vigorous physical activity (MVPA) [32]. These findings underscore the independent
contribution of sedentary behavior to arterial stiffness, a well-established surrogate marker of
vascular aging. Importantly, the deleterious effects of prolonged sedentary time appear to persist
regardless of physical activity levels, suggesting that minimizing sedentary behavior may be a
distinct and necessary target for the prevention of early vascular aging.

The absence of a significant association between longer sedentary time and higher cfPWV
among participants younger than 65 years in the present study may be partially attributed to the
comparatively lower levels of sedentary behavior in this cohort relative to previous investigations.
Notably, in our study, sedentary time among individuals in the highest tercile ranged from 257 to 857
minutes per day. When contrasted with the findings of Horta et al. [32], these values correspond
approximately to the lowest quartile of sedentary time in their study (318—624 minutes/day),
suggesting that even those with the highest sedentary exposure in our sample may not have reached
the threshold at which vascular changes become more pronounced. This apparent discrepancy
highlights the importance of considering population-specific thresholds when interpreting vascular
consequences of sedentary behavior. It is possible that the cumulative vascular impact of sedentary
time becomes more evident only beyond a certain exposure threshold or after a longer duration of

behavioral accumulation as previously suggested [30]. Furthermore, differences in measurement



tools, definitions of sedentary behavior, and cohort characteristics such as age distribution,
comorbidities, and physical activity pattern may contribute to the variability in results across studies
[33]. Indeed, rural residents often engage in more occupational and household physical activity (e.g.,
farming, manual labor, yard work), which contributes to their overall physical activity levels. On the
other hand, leisure-time physical activity (such as gym workouts or jogging) is often lower in rural
areas compared to urban ones, due to fewer recreational facilities, a greater focus on work and
chores rather than structured exercise, and different cultural meanings attributed to physical activity
[34-36].

It is essential to consider whether, and to what extent, time spent in MVPA modulates the
relationship between sedentary behavior and arterial stiffness. While several studies have
demonstrated that higher levels of MVPA can attenuate some of the detrimental cardiovascular
effects associated with prolonged sedentary time [37,38], emerging evidence suggests that the
protective role of MVPA may not be sufficient to fully counteract the vascular consequences of
extended sedentary time [39]. In fact, one issue to consider is that people who spend more time in
sedentary activities are usually less engaged in MVPA [40,41]. In young adults (= 30 years of age),
Horta et al. [32] reported an inverse correlation between MVPA and sedentary time (r = —0.45), and
observed that engaging in at least 30 minutes of MVPA per day was sufficient to preserve arterial
distensibility. In the present study, participants in the highest tertile of sedentary time exhibited
markedly lower weekly energy expenditure from physical activity, and although this association did
not reach statistical significance in older adults, the trend remained evident.

Noteworthy, prolonged sedentary time combined with low levels of physical activity was not
associated with increased cfPWYV in individuals approximately 40 years old (see Table 2). However,
in those aged 65-70 years, arterial stiffness was more pronounced among individuals with more
sedentary behavior, despite comparable blood pressure levels and similar amounts of physical
activity (see Table 2). These findings suggest that the vascular consequences of sedentary behavior
may become more evident with advancing age, independently of traditional cardiovascular risk
factors. Indeed, a recent prospective analysis in older adults (mean age 62 £ 8 years) confirmed an
increased risk of heart failure, myocardial infarction, atrial fibrillation, and cardiovascular mortality

associated with sedentary time exceeding 10.6 h/day, using the second quartile of sedentary time



(8.2-9.4 h/day) as the reference group. On the other hand, reallocating sedentary time exceeding
10.6 hours per day to other forms of physical activity - such MVPA or light-intensity activity - may
reduce the risk of heart failure and cardiovascular mortality, even in individuals who already meet
recommended MVPA guidelines (= 150 min/week) [42]. Assuming the self-reported measurement of
sedentary behavior achieved sufficient accuracy, even the older individuals with higher sedentary
time in our study (6.2 h/d) remain well below the risk threshold reported for the British cohort (10.6
h/day). Overall, the weighted body of evidence suggests that adults should limit sedentary time to
fewer than 9 h/day with additional health benefits likely achieved by further reducing sitting time to
less than 6-8 h/day [43]. With advancing age, engaging in physical activity becomes increasingly
important. At around 80 years of age, cfPWV was approximately 1 m/s higher in participants with
greater sedentary time (Fig. 1). Given that the annual increase in cfPWV is estimated at
approximately 0.1 m/s, large arteries may be biologically equivalent to being 10 years older in more
sedentary individuals compared to the less sedentary ones at 80 years. This observation may
support the hypothesis that cfPWV measurements can help discriminate between “physiological
vascular ageing” and “early vascular ageing”, as previously suggested [44,45].

Several limitations should be acknowledged in the conduct of this study. Although the surveys
were administered by well-trained staff, self-reported measures may underestimate sedentary time
by approximately 1.74 h/day compared to device-based assessments [46]. Similarly, self-reported
physical activity can both overestimate and underestimate actual physical activity levels when
compared to device measurements [47]. As a cross-sectional study, causal inferences cannot be
established, and the possibility of reverse causality cannot be excluded - that is, healthier individuals
may be less sedentary and more inclined or able to engage in regular physical activity. Despite the
large sample size, the sample is not representative of the broader Brazilian population, limiting the
generalizability of the findings.

In conclusion, among a population with relatively low sedentary behavior and living in a rural
area, arterial stiffness was not greater in adults with higher sedentary time, at least up to older
adulthood. This finding supports the notion that the cumulative exposure to sedentary behavior

throughout life may lead to structural changes in large arteries, albeit later in life. Furthermore, it



suggests that in advanced age, the threshold for sedentary time may need to be even lower to

counteract the age-related progression of arterial remodeling.
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Figure legends

Figure 1. Trajectories of carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWV) by age according to tertiles of
sedentary time (A), and comparison of the annual cfPWV slope among groups stratified by tertiles

of sedentary time. (B).

Figure 2. Comparison of cfPWV among groups stratified by tertiles of sedentary time. Analyses were
adjusted for age, mean arterial pressure (MAP), physical activity level, antihypertensive therapy, and

sex in participants stratified by age groups.



Table 1 _R1

Table 1. General characteristics of the poulation.

Total sample

N

Age (Years)
Older (= 65 years)
Sex (female)

BMI (kg/m?)

SBP (mmHg)
DBP (mmHg)
MAP (mmHg)
cfPWV (m/s)

Sed. time (min/day)
PA (MET/week)
Skin color (White)
AHT

Smoking

Drinking
Hypertension
Type 2 DM
Obesity

CVD

2134
45.8 (45.1 - 46.5)
262 (12.3)
1277 (59.8)
25.8 (25.6 - 26.0)
125 (124 - 126)
76 (76 - 77)
93 (92 - 93)
7.8 (7.7-7.9)
228 (222 - 234)
1001 (897 - 1106)
1570 (73.6)
600 (28.1)
263 (12.3)
638 (29.9)
821 (38.5)
297 (13.9)
400 (18.8)

90 (4.2)

BMI, Body mass index; SBP, Systolic blood pressure; DBP, Diastolic
blood pressure; MAP, Mean arterial pressure; cfPWV, Carotide-
femoral pulse wave velocity; Sed. time, Sedentary time; PA, Physical
activity; AHT, Antihypertensive therapy; CVD, cardiovascular disease;
Type 2 DM, Type 2 diabetes mellitus. Continuos variables are mean
and 95%CI and discrete variables are count and percentage.
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