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RESUMO

O exercicio é uma das ferramentas mais efetivas no tratamento da hipertenséo,
sendo a hipotensdo poés-exercicio um dos beneficios resultante dessa pratica.
Existem evidéncias quanto a participacdo do sistema nervoso autonémico cardiaco
nesta resposta pressorica ao exercicio. No entanto, tem sido observado na literatura
que até 25% dos hipertensos ndo se beneficiam da hipotensdo pdés-exercicio.
Portanto, este estudo objetivou avaliar o controle autondmico da frequéncia cardiaca
(FC) em hipertensos resistentes a hipotensdo pdés-exercicio. Foram avaliados 20
individuos hipertensos e 10 individuos normotensos pareados por idade e indice de
massa corpérea, enquanto que, os hipertensos também foram pareados por
medicacdo. Foram subdivididos em trés grupos: normotenso (GN;n=10), hipertenso
com hipotensdo poés-exercicio (GCH;n=10) e hipertenso sem hipotensdo pos-
exercicio (GSH;n=10). Antes e apds a realizacdo do exercicio aerdbio, foram
coletados os sinais do eletrocardiograma, da frequéncia respiratéria e da pressao
arterial durante 10 minutos com respiracdo espontanea. O exercicio teve duracéo de
40 minutos, com intensidade entre 60 e 80% da FC de reserva. Os valores do
intervalo cardiaco, adquiridos pelo eletrocardiograma foram utilizados para andlise
espectral da variabilidade da FC. Os resultados mostraram que a pressao arterial
meédia (PAM) diminuiu significativamente na condicdo pds-intervencdo em relacdo a
condicao pré-intervencdo no GCH (96 = 2 vs 89 £+ 2 mmHg, p = 0,01) mas ndo no
GN (93 £2,7vs 89 £ 3,3 mmHg, p=NS)eno GSH (95 + 1 vs 96 + 3 mmHg, p =
NS). Quando se comparou 0s grupos estudados observamos que a resposta da
PAM ao exercicio aerdbio no GN (-4 mmHg) e GCH (-7mmHg) foi significativamente
menor daquela observada nos GSH (+1mmHg), p= 0,001. O componente de BF foi
significativamente menor apds intervencdo no GN (37 1 vs 30 +1 un, p=0,01) e
GCH (43 £1 vs 31 +2 un, p=0,01); e no GSH houve um aumento significativo (65 1
vs 76 4 un, p=0,01). O componente de AF aumentou significativamente no GN (63
+1 vs 70 1 un, p=0,01) e no GCH (57 1 vs 69 %1 un, p=0,01), enquanto que o0 GSH
(35 4 vs 24 +4 un, p=0,01) alterou com uma reducdo significativa. Entretanto,
guando realizamos a comparagao entre 0s grupos, observamos que a resposta ao
exercicio nas BF no GN (-7 un) e GCH (-12 un) foi estatisticamente menor daquela
observada no GSH (+11 un), p=0,01. De forma similar, a resposta ao exercicio das
unidades normalizadas de AF no GN (+7 un) e no GCH (+12 un) foi estatisticamente
maior daquela observada no GSH (-11 un), p=0,01. Concluimos que a elevada
modulacdo simpatica e reduzida modulagédo parassimpatica cardiaca pds-exercicio
aerobio, parece ser um dos provaveis mecanismos responsaveis pela resisténcia a
hipotensdo pdés-exercicio no grupo que nao apresenta resposta hipotensora pos-
exercicio.

Palavras-chave: hipertensdo arterial sistémica, balanco autondmico, hipotenséo
pos-exercicio.
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aerobic post-exercise hypotension. Master Thesis — Escola Superior de Educacao
Fisica/ Universidade de Pernambuco / Universidade Federal da Paraiba. Recife,
2010, 71p.

ABSTRACT

Exercise is one of the most effective tools in the treatment of hypertension, and the
post-exercise hypotension is one of the benefits resulting from this practice. There is
evidence on the involvement of the cardiac autonomic nervous system in the blood
pressure response to exercise. However, it has been observed in literature that up to
25% of hypertensive patients do not benefit from post-exercise hypotension.
Therefore, this study aimed to evaluate the autonomic control of heart rate (HR) in
hypertensive patients resistant to post-exercise hypotension. Hypertensive and
normotensive subjects were assessed and paired for age and body mass index,
whereas those with hypertension were paired for medication only. The patients were
divided into three groups: normotensive (NG, n = 10), hypertensive with post-
exercise hypotension (GWH, n = 10) and patients without post-exercise hypotension
(GNH, n = 10). Before and after the completion of the aerobic exercise, the ECG
signals, respiratory rate and blood pressure were collected for 10 minutes with
spontaneous breathing. The exercise lasted 40 minutes, with intensity between 60
and 80% of the reserve HR. The cardiac interval values, acquired by the
electrocardiogram, were used for spectral analysis of HR variability. The results
showed that the mean blood pressure (MBP) decreased significantly in the post-
intervention condition compared to the pre-intervention in GWH (96 + 2 vs 89 + 2
mmHg, p = 0,01) but not in NG (93 £ 3 vs 89 + 3 mmHg, p = NS), and GNH (95 + 1
vs 96 £ 3 mmHg, p = NS). When the groups were compared, it was observed that the
MBP response to aerobic exercise in NG (-4 mmHg) and GWH (-7 mmHg) was
significantly lower from that observed in GNH (+1 mmHg), p= 0,001. The component
LF was significaly smaller after intervention in NG (37 +1 vs 30 =1 un, p=0,01) and
GWH (43 +1 vs 31 £2 un, p=0,01); and in GNH there was an increase significaly (65
+1 vs 76 %4 un, p=0,01). The component HF increased significaly in NG (63 £1 vs 70
+1 un, p=0,01) and in GWH (57 +1 vs 69 =1 un, p=0,01); and GNH change with a
reduction significant. However when the groups were compared, it could be observed
that the response to exercise in LF in NG (-7 un) and GWH (-12 un) was statistically
lower from that observed in GNH (+11 un), p = 0.01. Similarly, the response to
exercise of normalized units of HF in NG (+7 un) and GWH (+12 un) was statistically
higher from that observed in GNH (-11 un), p = 0.01. It was concluded that the high
sympathetic modulation and reduced cardiac parasympathetic modulation after
aerobic exercise seem to be one of the probable mechanisms responsible for the
resistance to post-exercise hypotension in some hypertensive individuals.

Keywords: systemic hypertension, autonomic balance, post-exercise hypotension.



Figura 1 -

Figura 2 -

Figura 3 -

Figura 4 -

Figura 5 -

Figura 6 -

LISTA DE ILUSTRACOES

Protocolo experimental..............ouuviiiii e

Densidade espectral da frequéncia cardiaca em individuo controle

(01014 14 = | TP

Alteracbes na pressao arterial sistdlica apdés uma sessao de

EXEICICIO ABIODIO. ... e e

Alteracbes na pressao arterial diastélica ap6s uma sessdo de

EXEICICIO ABIODIO. ... e

Alteracdes na pressdo arterial média apds uma sessdo de

EXEICICIO ABIODIO. ... e e

Densidade espectral da freqiéncia cardiaca em individuos

37

40

41

42

hipertensos nas condicdes pré e poés-exercicio 43

F=T<1 (0] o] [0 JEUTR TR TR



Tabela 1 -

Tabela 2 -

Tabela 3 -

Tabela 4 -

Tabela s -

LISTA DE TABELAS

Caracteristicas antropométricas, pressoérica e de frequéncia
cardiaca de repouso em individuos do grupo normotenso, do
grupo hipertenso com hipotensdo pdés-exercicio (GCH) e do
grupo hipertenso sem hipotensao pés-exercicio (GSH)................

Perfil dos medicamentos de acordo com a idade, indice de
massa corpoérea, nhiveis de pressdo arterial e de frequéncia
cardiaca de reserva nos hipertensos com hipotensdo pés-

exercicio (GCH) e sem hipotensédo poés-exercicio (GSH)..............

Parametros ecocardiograficos no grupo de hipertensos com
hipotensdo pds-exercicio fisico (GCH) e no grupo de

hipertensos sem hipotensao pés-exercicio fisico (GSH)...............

Valores hemodinamicos do intervalo cardiaco e autondmicos

DS I S . et

Valores do intervalo cardiaco com suas caracteristicas
espectrais pré e pdés uma intervencdo com sessdo de exercicio

P2 T<] (6] o] (o JRUTR TR TR

31

32

33

39



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Adenosina Monofosfato-ciclico
Andlise Espectral

Atividade Nervosa Simpética Muscular
Alta Frequéncia

Baixa Frequéncia

Balanco Autonémico

Centro de Ciéncias da Saude
Conselho Nacional de Saude
Departamento de Educacao Fisica
Densidade Espectral de Poténcia
Dioxido de Carbono

Enzima Conversora de Angiotensina
Frequiéncia Respiratoria

Frequiéncia Cardiaca

Frequéncia Cardiaca Maxima

Grupo Individuos Normotensos
Grupo de Hipertensos com Hipotensdo P4s-Exercicio
Grupo de Hipertensos sem Hipotensdo Pds-Exercicio
Hipertensédo Arterial Sistémica
Hipotensdo Pés-Exercicio

indice de Massa Corpérea

fons de Hidrogénio

fons de Calcio

Nucleos do Trato Solitario

Oxigénio

Oxido Nitrico

Presséo Arterial

Pressao Arterial Sistoélica

Pressao Arterial Diastolica

Pressao Arterial Média

Potéssio

Universidade Federal da Paraiba

AMPc
AE
ANSM
AF

BF
BF/AF
CCS
CNS
DEF
DEP
CO;
ECA
FR
FC
FCM
GN
GCH
GSH
HAS
HPE
IMC

catt
NTS
Oz
ON
PA
PAS
PAS
PAM

UFPB



Variabilidade da Frequéncia Cardiaca VFC
Sistema Nervoso Autondmico SNA



SUMARIO

1 INTRODUGAOD .....cooi ittt ettt ettt e e ste e eee s 15
2 REVISAO DE LITERATURA ...ttt e et ee et 17
2.1 Controle Neural da PresSsSao Arterial .......ooeeeeeeeeeee e, 17

2.2  Controle Autondmico da Presséao Arterial na Hipertensdo Arterial Sistémica.19
2.3  Efeito do Exercicio Aerobio sobre a Presséo Arterial ............ccccoeeeeeeiiene. 20
2.4  Mecanismos Envolvidos na Hipotensao Pds-Exercicio Aerébio..................... 24

2.5 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca na Hipertensdo Arterial Sistémica e

EXEICICIO FISICO ...t e e e e e e e e e e aans 26
3 OBUIETIVOS . ..t 29
0 R =T - | PP PP PPPPPPPPI 29
3.2 ESPECITICOS oottt as 29
4 CASUISTICA E METODOLOGIA .......oootiieeceeceeeee et 30
4.1  CONSIAEIACHES ELICAS ........ecoveieeeceeeeee ettt 30
A.2  CASUISHICA . ..eueeeiiieeiiiiitt ettt e e e e e e e e e 30
4.3  AquisicBes dos Sinais BIiOIOGICOS ........euviiieiiiiiiiiiiiiiiiiee e 33

4.3.1 FreqUencia CardiaCa..........uueeeiieaeiiiiiiiiiiiiee e ettt e e e e e e e 33

4.3.2 FreqUéncia ReSPIrAtONIA. ......ccuuiiieiiiiiiiiiiieiee et e e 34

4.3.3 PreSSA0 AMEIIAL........uuuuiiiiiiiiiiiiiiiiii i 34
4.4  Protocolo do EXercicio ABIODIO ...........eeviiiiiiiiiiiiiiieiece e 34
4.5  Protocolo EXperimental..........cccccoviiiiiiiiiiii e 35

4.6  Avaliacao do Controle Autondmico CardiacCo ..........cceevvvvvriiiireeeeiieiiiiiee e, 36



A7  ANAISE EStatiStiCa . ceneeeeeeeeee e e 37

S RESULTADOS ...ttt e e et e e e eeb e e e e eena e eaeees 39
5.1 Valores Hemodinamicos e Autondmicos de RepouSO.........cccceeveeeeeeeeeevvvnnnnnn. 39
5.2 Respostas Hemodinamicas ao Exercicio Fisico Aerébio..............ccccevvvvvvnnnnnn. 40
5.3 Resposta Autonémica Cardiaca ao Exercicio Fisico Aerébio........................ 42
B DISCUSSAO ...ttt ettt s st 45
7 CONCLUSAD ..ottt bbbttt 50

REFERENCIAS ....cce oottt e e et e e e e e e e e e 51



15

1 INTRODUCAO

A pratica de exercicios fisicos tem sido recomendada como medida
terapéutica independente ou associada para o controle e tratamento da Hipertenséo
Arterial Sistémica (HAS) (Cohbanian et al, 2003; Pescatello et al, 2004, Sociedade
Brasileira de Cardiologia, SBH 2006, Graham et al, 2007; Khan et al, 2009). Isso
porque individuos hipertensos que realizam exercicio fisico regular sdo beneficiados
pelo fendbmeno da hipotensdo pos-exercicio (HPE), aléem de outras adaptacbes
fisiologicas aditivas, promovidas por sua prética.

A HPE, nos ultimos 20 anos tem sido alvo de diversas investigacdes na
tentativa de esclarecer a sua influéncia, tanto aguda quanto crénica, sobre o sistema
cardiovascular (Brum et al., 2004; Baster; Baster-Brooks, 2005; Bonfim; Rocha,
2009). Diante destes estudos e observando os seus resultados, podemos sinalizar
que entre os mecanismos fisioldgicos mais investigados estdo a reducdo do débito
cardiaco, reducdo da resisténcia vascular periférica, alteragcdes no sistema renina
angiotensina e alteragcbes na atividade do sistema nervoso autonémico (SNA)
(RONDON; BRUM, 2003; SHARMAN et al, 2009).

Para tornar mais complexo este tema, estudo realizado por Hagberg e
colaboradores (2000) demonstrou que alguns individuos hipertensos nao se
beneficiam da reducéo da presséo arterial (PA) com treinamento fisico aerébio. Este
estudo verificou que aproximadamente 25% dos pacientes hipertensos ndo séo
beneficiados com a resposta hipotensora pds-exercicio para pressao arterial sistélica
(PAS) e 14% para pressao arterial diastolica (Hagberg et al, 2000). Uma das
provaveis explicacbes apresentada para este fenbmeno é que a HAS é uma
sindrome poligénica, e deste modo pode ser influenciada pela heranca genética,
além de ter mecanismos fisiopatoldgicos multifatoriais (RONDON; BRUM, 2003).

Deste modo, para avangarmos na tentativa de melhor entender este complexo
fenbmeno que envolve o controle neural da PA e hipertensos resistentes a
hipotensdo pds-exercicio, em nosso estudo nds pretendemos avaliar a modulagéo
autonbmica cardiaca simpatica e parassimpatica, uma vez que, esse € um dos
provaveis mecanismos que estdo envolvidos no controle pressérico a curto e longo
prazo.

Sendo assim, considerando a importante participagdo do mecanismo neural

no controle da PA e verificando que uma expressiva parcela dos individuos
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hipertensos ndo consegue reduzir a PA em resposta ao exercicio aerdbio, neste
estudo, nos testamos a hipGtese de que a modulagcdo autondbmica cardiaca
simpatica se encontra exacerbada nos individuos hipertensos que ndo apresentam

HPE ap0s a realizacdo do exercicio aerobio.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Controle Neural da Pressao Arterial

A PA é regulada de uma forma complexa e integrada no organismo humano,
de modo que receptores e fibras nervosas contribuem para o controle desta no
repouso e durante o exercicio fisico (Accorsi-Mendonca et al, 2005). Nesse sentido,
0 sistema nervoso controla a PA por duas vias: a) receptores localizados na rede
arterial, assim como no coracao e nos pulmdes, e; b) sistema nervoso autonémico
(SNA), mediado pela estimulacdo das fibras simpaticas e parassimpéticas
(MONTEIRO; SOBRAL FILHO, 2004; MATHEW et al, 2007).

Em relacdo a acdo dos receptores, os trés principais arcos reflexos
cardiovasculares sdo os barorreceptores arteriais, 0s receptores cardiopulmonares e
0S quimiorreceptores arteriais (Campagnole-Santos; Haibara, 2001). Esses
receptores estdo envolvidos na modulacdo da atividade do SNA, bem como nas
alteracdes da PA, decorrentes ou ndo de disfuncdes em seus sistemas de controle,
como ocorre na HAS (IRIGOYEN et al, 2003; IRIGOYEN et al, 2005; ACCORSI-
MENDONCA et al, 2005).

Os barorreceptores atuam em resposta ao aumento ou redugdo na PA.
Quanto a sua composi¢ao estrutural, estes receptores possuem um maior percentual
de tecido elastico em relacdo a outros locais dos vasos sanguineos, e se deformam
qgquando ocorre variacdo da PA. Esta deformacdo gera potenciais de acédo e
conduzem os sinais aos nucleos do trato solitario (NTS), via nervo glossofaringeo
(fibras carotideas) e vago (fibras aérticas) (Rasia Filho et al, 2004). Esses receptores
respondem ao aumento da PA com estimulacdo da atividade parassimpatica para
promover reducdo da PA, e por outro lado, quando a PA reduz a valores muito
baixos, estes receptores respondem com estimulagdo simpética para promover
aumento da PA (MICHELINI, 1999; IRIGOYEN, 2005).

Além dos barorreceptores, receptores cardiopulmonares estédo localizados na
juncao veno-atrial e nas camaras cardiacas. Sao ativados por estiramento cardiaco
(pelo enchimento atrial) e por substancia quimica, resultando em estimulos eferentes
que, aumentam a frequéncia cardiaca (FC) para manter o volume cardiaco

relativamente constante durante os aumentos do retorno venoso ou diminuindo a
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atividade simpética e aumentando a atividade vagal para o coracdo (IRIGOYEN,
2005).

Outro reflexo cardiovascular que representa um importante componente no
controle autondémico cardiovascular sdo os quimiorreceptores. Estes receptores
atuam no controle da PA, de forma similar aos barorreceptores, no entanto,
divergindo apenas pelo fato de ndo serem receptores de estiramento. Sdo formados
por dois corpos carotideos, cada um localizado na bifurcacdo da artéria carotida e
em varios corpos aorticos adjacentes a aorta. Respondem a falta de oxigénio (O,) e
ao excesso de didxido de carbono (CO,) e ions de hidrogénio (H"), e promovem
aumento da PA sempre que esta se reduz a valores muito baixos (Rasia Filho et al,
2004; Irigoyen, 2005). Adicionalmente, ainda do sistema nervoso periférico, mais
precisamente no NTS, emergem fibras parassimpaticas que secretam 0S neuro-
hormdnios acetilcolina, que atua sobre o musculo cardiaco e liso vascular, para
promover ajustes na PA (RIBEIRO SOBRINHO, 2003).

No musculo cardiaco, a adrenalina interage com receptor beta e inicia uma
reacdo em cascata, onde a proteina G ativa uma enzima denominada adenilil-
ciclase. Esta enzima catalisa a formacao de adenosina monofosfato-ciclico (AMPc) e
ativa proteinas kinases. Por sua vez, estas proteinas kinases promovem o influxo de
fons de célcio (Ca?"), que estimulard uma atividade inotrépica positiva.
Concomitantemente, promovera diminuicdo na negatividade no nodo sino atrial e,
consequentemente, aumento na frequéncia de disparo, ou seja, uma resposta
cronotrépica positiva. Entdo, como saldo destas acfes, pode-se quase triplicar a
freqUiéncia dos batimentos cardiacos e duplicar a forca de contracdo do musculo
cardiaco, tanto nos atrios como nos ventriculos, aumentando assim o volume e a
forca de ejecdo (Barbosa et al, 2004). J4 nos vasos sanguineos, a noradrenalina
interage com receptores alfa, que iniciam uma cascata de reagdes, promovendo um
aumento de Ca?*, a qual resultara4 no incremento da contracdo do musculo liso, e
conseqguentemente, acréscimo nos niveis pressoricos (PINTO et al, 2005).

Opostamente, a acetilcolina que é liberada pelas fibras parassimpaticas que
interage com receptores muscarinicos, onde inicia uma cascata de reacdes, a qual
permite que a proteina G iniba a atividade da adenililciclase, e promova a abertura
dos canais de potassio (K'). Com este efluxo desencadearda um aumento da

negatividade no interior da célula, resultando em um maior tempo para a
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despolarizacdo do nodo sinoatrial, fato que explica a reducédo da FC e uma resposta
cronotrépica negativa (BARBOSA et al, 2004).

2.2 Controle Autondmico da Pressao Arterial na Hipertensao Arterial Sistémica

A literatura tem demonstrado a participacdo do sistema nervoso autondémico
na génese e manutencdo da HAS (Consolim-Colombo; Fiorino, 2005). Além de
disfuncbes no controle barorreflexo, o aumento da atividade simpéatica, tém sido
apontados como fatores preponderantes na manutencdo de niveis pressoéricos
elevados (CHAPELAU et al, 2001; IRIGOYEN et al, 2001; DEQUATTRO; FENG,
2002; SMITH et al, 2004; SOARES; NOBREGA, 2005; ACCORSI-MENDONCA,
2005; IRIGOYEN et al, 2005; SILVA et al, 2007;).

Em relacdo aos desajustes nos receptores cardiopulmonares, a literatura
aponta que individuos com patologias como a hipertrofia ventricular, em
consequéncia da HAS, apresentam o reflexo cardipulmonar comprometido (Otto, et
al, 2000). Adicionalmente, outras patologias de origem cardiovascular, como a
doenca de chagas, também apresentam disfuncdes no reflexo cardiopulmonar, o
que sugere o grande envolvimento do comprometimento do reflexo cardiopulmonar
nas doencas cardivasculares (CONSOLIM-COLOMBO, et al. 2000).

JA as alteracdbes morfolégicas, bioquimicas e funcionais nos
qguimiorreceptores, em particular, nos receptores carotideos apresentam uma ligacao
direta com a fisiopatologia da HAS (Habeck, 1991; Kara et al. 2003). Segundo a
literatura, hipertensos estimulados a situacdo de hipoxia aumenta a sensibilidade
dos quimiorreceptores, 0 que colabora para a manutencdo da HAS (NARKIEWIC;
SOMERS, 2003; PRABHAKAR, et al, 2005; MORGAN, 2007).

Outras evidéncias apontam que o quimioreflexo estimulado pela apnéia
noturna, contribui para a elevacdo da atividade simpética, e manutencdo da HAS,
como por exemplo, estudo de Santos et al, (2004), o qual demonstrou que individuos
hipertensos de grau leve e moderado com apnéia obstrutiva do sono, além de
apresentarem elevagdo da atividade simpatica, demonstraram uma reducdo da
modulacao vagal e comprometimento da atividade barorreflexa.

Quando os barorreceptores séo estimulados em virtude do aumento da PA é

deflagrado o barorreflexo o qual inibira a atividade simpética para o coracao e vasos,
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contribuindo para bradicardia, reducdo da contratilidade cardiaca, da resisténcia
vascular periférica e aumento da capacitancia venosa. Porém, em hipertensos, os
barorreceptores sofrem uma adaptacdo em decorréncia dos valores normalmente
elevados de PA, via reducdo na despolarizacdo desses receptores, diminuindo
assim sua capacidade funcional (KRIEGER et al, 1992; CONSOLIM-COLOMBO;
IRIGOYEN, 2003; FIORINO, 2005;).

Nesse sentido a disfuncdo barorreflexa pode contribuir para o
desenvolvimento da HAS (Ino-Oka et al, 2008), devido esta diretamente ligada as
alteracbes que ocorrem nos mecanismos do controle cardiovascular, pois n&o
conseguem modular a atividade simpética e parassimpatica de forma adequada
(Irigoyen et al, 2005). Logo, o comprometimento nesta sensibilidade barorreflexa
estd sendo apontado como um dos mecanismos determinante para o0 aumento da
variabilidade da PA em individuos hipertensos, com consequiente manutencdo da PA
elevada (IRIGOYEN; KRIEGER, 1998).

A partir da ativacdo simpdtica, via reducdo da sensibilidade barorreflexa, o
débito cardiaco e a resisténcia vascular periférica aumentam, e essa alteracao
hemodindmica serd responsavel pela manutencdo da HAS (Smith et al, 2004;
Schlaich et al, 2004). Fatores como idade e presenca de outras doencas
cardiovasculares também promovem aumento da atividade simpatica em repouso e
durante o exercicio. Além da hiperatividade simpéatica colaborar para a manutencao
da HAS, via aumento do tdbnus muscular, ela também pode alterar a homeostase de
sbédio e agua nos tubulos renais, o que induzira a hipertrofia cardiaca e vascular
(LACARINO et al, 2001; DiIBONA et al, 2002;).

2.3 Efeito do Exercicio Aerébio sobre a Pressédo Arterial

A HAS é uma doenca multifatorial, causada por uma série de desordens nos
mecanismos de controle da PA, os quais contribuem para a manutencao dos niveis
pressoricos elevados (Irigoyen et al, 2005). Para que ocorra reducdo nesses niveis
pressoricos, o exercicio fisico tem sido amplamente indicado como terapéutica nao
medicamentosa para tratar a HAS (COHBANIAN et al, 2003; PESCATELLO et al,
2004; CIOLAC et al., 2008; KHAN et al, 2009, KOKKINOS et al, 2009).

Diversos estudos indicam que o exercicio fisico regular, principalmente o
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aerdébio, € capaz de promover uma reducao significativa na PA. Essa reducdo
imediatamente ap6s uma Unica sessdo de exercicio fisico aerobio, quando
comparada aos valores pré-exercicio, tem sido reconhecida na literatura como HPE,
gue é considerado um dos principais beneficios do exercicio fisico para o controle da
PA (MACDONALD et al., 2001; CUNHA et al., 2006; BHAT et al. 2007; JONES et al.,
2007; PONTES et al., 2008; DUTRA et al., 2008; MORENO et al., 2009).

JA se sabe que a HPE pode ocorrer em individuos normotensos e
hipertensos, no entanto, a populacdo de hipertensos é a mais beneficiada, uma vez
que, apresenta valores pressoricos de repouso mais elevados, conseqientemente,
terd maior reducdo da PA pds-exercicio (FORJAZ et al., 2000; RONDON et al.,
2002).

Segundo Guidlines do American College of Sports Medicine (2004), em
individuos hipertensos uma Unica sessao de exercicio fisico é capaz de promover
reducdo de 5 a 7 mmHg na PA. Ja a SBH (2006) demonstram uma reducéo de 6 a 9
mmHg para PAS e de 4 a 9 mmHg para PAD. Outros estudos apresentam maiores
reducdes, com valores que podem variar 10 a 20 mmHg para a PAS e de 7 a 9
mmHg para PAD (KENNEY; SEALS, 1993; LATERZA et al, 2007b; KOKKINOS et
al., 2009).

Curioso ainda é o fato de que quando verificamos na literatura a queda da PA
a outros parametros como idade, observamos que tanto a populacdo de jovens
hipertensos (Santaella, 2003), como a populacéo de idosos hipertensos (Rondon et
al., 2002) também apresentam uma maior magnitude de HPE quando comparados a
populacdo normotensa. Em individuos normotensos os valores encontrados de HPE
variam de 8 a 10 mmHg para PAS e 3 a 5 mmHg para PAD).

Quanto a ocorréncia da HPE é notoriamente conhecido que a mesma pode
ocorrer tanto aguda quanto cronicamente (Corazza et al., 2003; Ciolac et al., 2008;
Bonfim; Rocha, 2009). O efeito agudo ou resposta do exercicio sobre a PA pode
ocorrer imediatamente ao término de uma sessao de exercicio, enquanto que, 0
efeito agudo tardio ocorre entre as primeiras 24 até as 48 horas apos a finalizagéo
do mesmo (MONTEIRO; SOBRAL FILHO, 2004).

Baster e Baster-Brooks (2005) corroboram essa informacao e informam ainda
gue uma Unica sessao de exercicio aerdbio jA seria suficiente para promover
reducdo imediata da PA, podendo ainda este efeito perdurar por um periodo de até

24 horas. Viecili et al. (2009) observaram que trés sessdes de exercicio semanais
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durante trés meses sao capazes de promover reducdo na PA cronicamente, como
também, verificaram que ja na primeira sessao do exercicio fisico ocorre significativa
diminuicdo nos niveis pressoricos.

Em relacdo ao efeito cronico ou adaptacdo ao exercicio fisico, estudos
prévios mostraram que a realizacdo de um programa regular de exercicios fisicos é
capaz de reduzir a PA (Taylor-Tolbert 2000; Whelton et al., 2002). Esse efeito
cronico do exercicio, também foi confirmado pelos estudos de Rodriguez et al.
(2009) e Laterza et al, (2007b), onde verificaram que modificacdes no estilo de vida,
incluindo uma intervencdo com treinamento fisico, promove em longo prazo
reducdes significativas na PA.

Alguns parametros que envolvem o exercicio fisico e contribuem para as
diferentes respostas na magnitude da HPE sdo investigados na literatura, na qual,
podemos citar o tipo do exercicio fisico, o volume, e a intensidade (BRUM et al.,
2004; CASONATO; POLITO, 2009). Em relagéo ao tipo do exercicio fisico, quando
dindmicos e envolvem a participacdo de grandes grupos musculares sdo 0s mais
efetivos em promover a HPE (Pescatello et al., 2004; Graham et al., 2007; Nelson et
al., 2007; Ciolac et al., 2008; Viecili et al., 2009). Estudos recentes tém apontado que
o treinamento com exercicio resistido também pode contribuir na reducdo da PA,
entretanto, em niveis mais discretos (MAIOR et al., 2007; TERRA et al., 2008;
MAIOR et al., 2009).

Portanto, a partir das recomendacbes do American College of Sports
Medicine e do European Society of Hypertension e do European Society of
Cardiology o exercicio aerébio é o mais recomendado para promover reducdes na
PA, enquanto que o exercicio resistido pode atuar como uma ferramenta
suplementar no programa de treinamento fisico.

Sobre o volume de exercicio recomendado para reduzir a PA, as
recomendagOes das V Diretrizes Brasileiras de HAS (2006) determina que o ideal
para prescricdo de um programa de treinamento fisico aerébio seja entre 3 a 5
sessdes por semana.

Quanto a duracéo da sessado de exercicio fisico, diversos estudos verificaram
que, sessbes mais prolongadas promovem maior reducdo da PA, e
consequentemente maior magnitude da HPE (Forjaz, 1998; Jones et al.,, 2007,
Mach, 2005). O estudo de Forjaz et al, (1998) verificou que 45 minutos de exercicio

aerobio promove maior e mais prolongada reducédo na PA do que a sesséo de 25
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minutos. Resultado semelhante foi encontrado por Jones et al (2007), onde sessbes
de 30 a 50 minutos promoveram maior magnitude na reducdo da PA, do que
exercicio com duracéao inferior. No entanto, esses dados ndo sédo conclusivos, uma
vez que, outras pesquisas verificaram que a duracdo do exercicio nao interfere na
magnitude de reducédo pressorica. Por exemplo, Guidry et al, (2006) demonstraram
que tanto o exercicio aerdbio prolongado quanto o exercicio de curta duracdo sao
capazes de promover HPE com semelhantes magnitudes.

A intensidade do exercicio também tem participacdo na HPE (Forjaz et al.,
1998). Exercicios realizados com baixas intensidades, entre 20 e 40% da frequéncia
cardiaca méxima (FCM), ja promovem reducdo da PA, porém, esta reducdo é de
aproximadamente 7 mmHg (Syme, 2006). J& os exercicios com intensidades entre
60 e 80% da FCM parecem promover reducdes importantes na PA (Senitko, 2002;
Forjaz et al, 2004; Cunha, 2006). Além disso, quando o exercicio é realizado nesta
faixa de intensidade, essa hipotensédo pode perdurar por periodos mais prolongados
(QUINN, 2000; GUIDRY, 2006).

Ainda, outros estudos apontam que exercicios realizados em intensidades a
partir de 40% da FCM promovem HPE de magnitude semelhante a 80% (Jones,
2007; Rezk et al., 2006). Para Forjaz et al. (1998), exercicios realizados a 30%, 50%
e 80% do VO2 de pico também promove HPE de magnitudes semelhantes.

Por outro lado, quando a intensidade do exercicio é maior que 80% da FCM
os dados sdo bastante controversos. Enquanto Forjaz et al (2005) que indica que a
pratica de exercicios em intensidades muito elevadas, ao invés de reduzir a PA,
promove um aumento desses valores, comparando com 0s niveis de repouso,
outros estudos apresentam reducdo da PAS e PAD apdés finalizacdo do exercicio,
quando este foi realizado acima de 80% da FCM (DUJIC et al., 2006; LIZARDO et
al., 2007).

Ja estudo de Cunha et al. (2006) comparando a magnitude da HPE na
realizacdo de exercicio aerébio em hipertensos em intensidades variadas
(intensidade entre 55 e 75% da FC de reserva) e intensidades constantes (entre
60% da FC de reserva), ndo encontrou nenhuma diferenca significativa entre os dois
procedimentos realizados, 0 que sugere que o exercicio realizado em intensidades
variadas nao interfere na HPE.

Portanto, ainda persistem lacunas na literatura quanto a duracdo e a

magnitude da HPE em exercicio de intensidades mais elevadas. Embora esses
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resultados sejam conflituosos, 0 que parece ser evidente € que tanto exercicios
realizados em intensidades baixas ou elevadas sao capazes de promover HPE em
individuos hipertensos, conforme apresentado em revisao sistematica de Casonatto
(2009).

2.4 Mecanismos Envolvidos na Hipotensédo Pos-Exercicio Aerobio

Os mecanismos fisioloégicos envolvidos na HPE vém sendo amplamente
estudados, com a finalidade de elucidar esse fenbmeno multifatorial e de natureza
terapéutica para a HAS. Entretanto, por mais que as tecnologias e metodologias
tenham avancado este fenbmeno ainda néo esté totalmente elucidado, isso porque
ele envolve mecanismos extremamente complexos e inter-relacionados entre Si
(MacDonald et al., 2001; MacDonald, 2002; Nunes et al, 2008; Mostarda et al.,
2009). Até o presente momento, os estudos tém demonstrando que 0S mecanismos
hemodinamicos, humorais e neurais sdo o0s principais envolvidos na HPE
(MONTEIRO; SOBRAL FILHO, 2004; PESCATELLO et al., 2004; IRIGOYEN et al.,
2005, NUNES et al., 2008; SHARMAN et al., 2009, De JESUS et al., 2009).

As alteracbes hemodinamicas presente na HPE incluem a diminuicdo do
débito cardiaco e a reducdo da resisténcia vascular periférica. A reducdo do débito
cardiaco pode ser atribuida a sudorese provocada pelo exercicio fisico, ao
extravasamento de liquido intravascular para o intersticio, como também, pela
reducado do retorno venoso. Essa diminuicdo do volume sistélico ocorre devido a um
menor enchimento ventricular, e ndo a uma reducao da funcéo cardiaca, visto que,
nem a funcao sistélica, nem a funcdo diastélica sdo alteradas pds-exercicio em
relacdo ao momento pré-exercicio (LATERZA et al., 2007b).

Adicionalmente, a reducdo da resisténcia vascular periférica também pode
explicar a reducdo da PA nos momentos pos-exercicio, devido a vasodilatagao
provocada tanto na musculatura ativa, quanto naguela que se encontrava inativa
durante o exercicio (Hara et al., 1992; Oliveira et al, 2002;). Além disso, € possivel
verificar que ocorre a atuacdo desses dois mecanismos associados. Ainda, a
literatura aponta que tanto a diminuicdo do débito cardiaco, quanto a diminuicdo da
resisténcia vascular periférica sdo dependentes também de uma menor ativagao do

sistema nervoso simpético (FORJAZ et al., 2005).



25

Com relagdo aos mecanismos humorais, a liberagdo de substancias
vasoativas pelo endotélio vascular como o éxido nitrico (ON) também é um dos
mediadores da HPE (Maeda et al.,, 2004; De Meirelles et al., 2009; Kuru et al.,
2009,). O aumento do fluxo sanguineo durante o exercicio € responsavel pelo
aumento do estresse se cisalhamento (shear stress), que conseqientemente
promove a liberagdo de ON (Boo; Jo 2003; Zaros et al., 2009). Esta substancia
vasoativa interage com a musculatura lisa vascular e promovem uma importante
vasodilatacdo, que resulta em diminuicdo da resisténcia vascular periférica, e
consequentemente reducdo da PA (VANHOUTE, 2003).

Segundo Ferguson (2000), ap0s realizacdo de doze semanas de exercicio
fisico, individuos hipertensos apresentaram aumento acentuado na liberacdo de ON
guando comparado aos que ndo praticaram exercicio e concomitante reducdo nos
niveis pressoricos. Estudo recente de Zaros et al. (2009), também demonstrou que a
ativacdo desse mecanismo através do exercicio fisico resulta nas redugbes em
ambas PAS e PAD. Achado semelhante também foi demonstrado em modelo animal
no estudo de Lee et al. (2009).

A avaliacdo da atividade autonémica também tem proporcionado excelentes
informacdes sobre a participacdo simpatica e/ou parassimpatica no controle da PA,
como também, na explicacao para reducdo da PA em resposta ao exercicio (Stauss,
2007). A reducdo da atividade simpética cardiaca é considerada um importante
mecanismo hipotensor porque sua atenuacdo implica em menor grau de contracao
das artérias, melhor atividade barorreflexa e menor concentracdo de hormdnios
catecolaminérgicos circulantes (MacDonald, 2002). Além disso, tem sido
demonstrado na literatura, a importancia dos mecanismos opidides na hipotensdo
pOs exercicio em animais experimentais (Hara; Floras, 1992) e em humanos
(THOREN et al, 1990; HALLIWILL et al, 1996).

A avaliacdo da atividade nervosa simpatica muscular (ANSM) (Laterza et al.,
2007a; Kulics et al., 1999), dosagem da concentracdo sérica de catecolaminas
(Arida, 1996) e spillover de norepinefrina (Schlaich et al., 2004), assim como, a
analise espectral da frequéncia cardiaca (Vanderlei et al, 2009) podem reportar
informacgbes importante sobre a resposta simpatica e/ou parassimpatica em
individuos hipertensos. Estudos investigando a atividade simpética, por meio de
diferentes métodos de analise tém demonstrado que essa atividade simpatica

encontra-se exacerbada em individuos hipertensos. Segundo Laterza et al., (2007a)
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o treinamento fisico pode restaurar a ANSM, assim como, promover reducdes
significativas na PA em individuos hipertensos.

Segundo Zdrenghea et al. (2008), através da analise espectral da
variabilidade da FC verificaram que exercicio fisico promove reducdo no balanco
simpato-vagal, desta forma, a atividade parassimpética mostra-se preponderante
para o controle da PA. Outro estudo, também investigou a modulagdo autonémica
através da variabilidade da FC e verificou que o treinamento fisico, com exercicios
moderados é capaz de promover significativa reducao da PAS, PAD, e opostamente,
aumentar o intervalo cardiaco, o que sugere reducdo do componente simpético e

consequentemente um aumento do parassimpético (IZDEBSKA et al., 2004).

2.5 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca na Hipertensdo Arterial Sistémica e

Exercicio Fisico

A microneurografia, spillover de norepinefrina, avaliacdo da concentracdo
plasmatica ou urinéria das catecolaminas e a analise espectral (AE) da VFC sao
técnicas que tém sido mais utilizadas para avaliar o sistema nervoso simpatico
(SOARES; NOBREGA, 2005; STAUSS, 2007; MOSTARDA et al. 2009). Além disso,
a atividade do SNA desempenha um relevante papel no que se refere as respostas
fisiopatologicas do sistema cardiovascular, sendo amplamente investigado na
literatura (Silva et al, 2009). Segundo Lauer (2009), o SNA, pode ser estudado pela
analise da FC de repouso, FC de recuperacédo, assim como a variabilidade da FC
(VFC).

Estudo de Vanderlei et al. (2009), mostrou que os ritmos cardiovasculares
apresentavam importantes informacgfes acerca da modulacdo autonémica cardiaca,
onde a AE da VFC permite avaliar o sistema nervoso autondémico mediante duas
bandas de frequéncia. Com isso pode-se identificar a banda de baixa frequéncia
(BF), que atua a modulacdo simpatica e parassimpatica, uma banda exclusiva para
modulacdo parassimpatica, designada de alta frequéncia (AF), e um balanco
autonémico designado por BF/AF (SHIN et al, 1995; JOAQUIM et al, 2005; COEN;
BENJAMIN 2006).

Em sujeitos normotensos treinados, dados da literatura apontam que no inicio

do exercicio fisico, as bandas de BF e AF diminuem, e posteriormente, com o0
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aumento da intensidade, enquanto que a banda de AF aumenta, as bandas de BF e
a razao BF/AF diminui significativamente (Pichon, et al, 2004). Resultado
semelhante foi encontrado em estudo de Park et al., (2007), no qual as bandas de
BF, AF e arazdo BF / AF também diminuiram apds o exercicio.

Em individuos hipertensos, a modulacdo autondmica cardiaca também foi
estudada em relacdo a posicao corporal, por Radaelli et al (1994) onde observaram
gue nao havia diferenca no comportamento do componente de BF entre hipertensos
e normotensos em posicado supina. Entretanto, na posicdo ortostatica, a VFC foi
menor em hipertensos, além de estes apresentaram uma menor sensibilidade
barorreflexa. Os autores sugeriram que a reduzida sensibilidade barorreflexa poderia
explicar a menor eficiéncia no balanco simpatovagal na posicdo ortostéatica.
Adicionalmente, esta menor capacidade de ajuste cardiovascular na posicao
ortostatica foi confirmada por Piccirillo et al (1996) em individuos hipertensos.

Em relacdo ao uso da AE no exercicio fisico, foi demonstrado que na fase
inicial do mesmo, ocorre aumento do componente de BF, o que indica que o
incremento da PA durante o exercicio se da em resposta ao aumento da atividade
simpética (SOARES; NOBREGA, 2005).

Prévio estudo de Kalil (2006) investigou a modulagdo autonébmica cardiaca
durante o exercicio fisico em modelos animais e observou diminuicdo da atividade
vagal e aumento da atividade simpética. Adicionalmente quando a intensidade do
exercicio foi aumentada, ocorreu um incremento na magnitude desse fenémeno.
Neste estudo, ela enfatizou a importancia da atividade autonémica no controle da
FC.

Estudo realizado através da VFC em humanos com HAS leve apontou que,
apos uma sessao de exercicio aerébio individuos hipertensos se beneficiaram com o
efeito hipotensor, mas a andlise realizada pela VFC ndao demonstrou a participacéo
da atividade autondmica cardiaca como responsavel pela diminuicdo da PA
(Paschoal et al, 2004). Por outro lado, Collier et al, 2009 mostrou que ap6s quatro
semanas de treinamento aerdbio ou treinamento com exercicios resistidos, tanto a
PAS quanto a PAD diminuiram significativamente, e essa HPE ocorreu devido a uma
melhora no sistema nervoso autondémico, com aumento do ténus vagal, reducao da
atividade simpatica e aumento da atividade barorreflexa. E importante relatar que
nesse mesmo estudo, o exercicio resistido ndo promoveu reducdo do tbnus

simpatico, e diminuiu a atividade barorreflexa.
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Outras informagBes da literatura relatam que mulheres hipertensas apés a
menopausa apresentam atividade do sistema nervoso simpético mais elevada em
relacdo as mulheres hipertensas que se encontram no periodo pré-menopausal
(CZARNECKA et al., 2009).
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Avaliar o controle autonbémico da frequéncia cardiaca em individuos

hipertensos resistentes a hipotenséo pds-exercicio.

3.2 Especificos

Comparar em individuos hipertensos com e sem resposta hipotensora poés-
exercicio, na condicéo previa e apds exercicio aerobio:
» A pressao arterial sistolica, diastélica e média;
» A Frequéncia e o intervalo cardiaco;
» A modulacdo simpética e parassimpética cardiaca, €;

» O balanco autondémico cardiaco.
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4 CASUISTICA E METODOLOGIA

4.1 Consideracdes Eticas

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Centro de Ciéncias da Saude (CCS) da Universidade Federal da
Paraiba (UFPB), sob protocolo de n°. 0421/08 (Anexo 1).

Todos os voluntarios foram informados sobre os procedimentos experimentais
aos quais seriam submetidos, do carater ndo invasivo dos testes, bem como o fato
destes ndo afetarem sua integridade fisica ou mental. Apdés concordarem em
participar da pesquisa, cada voluntario leu e assinou o termo de consentimento livre
e esclarecido conforme estabelecido na resolugdao 196/96 do Conselho Nacional de
Saude (CNS).

4.2 Casuistica

O grupo experimental foi constituido por hipertensos ativos participantes do
programa de exercicios fisicos para pacientes cardiopatas e o0s individuos
normotensos foram constituidos por voluntarios da comunidade participantes dos
programas de extensao, ambos os programas eram oferecidos pelo Departamento
de Educacdo Fisica (DEF) / UFPB. Todos os individuos do estudo foram
selecionados por conveniéncia. Apos exclusdo de dados de cinco individuos, por
ndo se encaixarem nos critérios de HPE, os participantes do estudo foram
subdivididos em trés grupos: 1) Grupo de individuos normotensos (GN: n=10); 2)
Grupo de hipertensos que apresentava HPE (GCH: n=10), e; Grupo de hipertensos
gue ndo apresentava HPE (GSH: n=10). Foram pareados por idade, massa corporal,
estatura, indice de massa corporal e freqiiéncia medicamentosa conforme os dados
apresentados na tabela 1. Como também, os hipertensos foram pareados pela

medicacao e parametros ecocardiogréficos, conforme tabela 2 e 3, respectivamente.
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Tabela 1 - Caracteristicas antropométricas, pressorica, de frequiéncia cardiaca de repouso e
freqiiéncia medicamentosa.

CARACTERISTICAS GN GCH GSH P
BASAIS (N=10) (N=10) (N=10)
Género, H/M 317 37 317 -
Idade, anos 5712 551 581 0,48
Estatura, m 1,56 + 0,02 1,60+0,02 1,59+0,02 0,18
Peso, kg 63+4 65+3 66 +2 0,76
IMC, kg/m2 261 25+1 26 £1 0,52
PAS, mmHg 123 £3 127 £1 12512 0,93
PAD, mmHg 77 +2 803 791 0,41
PAM, mmHg 93+3 96 +2 95+1 0,63
FC, bpm 70 £3 73+4 70+ 2 0,81
MEDICAMENTOS

Beta bloqueador - 4 3 0,68
Inibidor de ECA - 3 5 0,65
Diurético - 3 3 1,00
Antagonista do receptor AT1 - 1 2 1,00

H, Homem; M, Mulher; IMC, indice de Massa Corpérea; PAS, Pressdo Arterial Sistolica; PAD,
Pressdo Arterial Diastélica; PAM, Pressdo Arterial Média; FC, Freqiéncia Cardiaca. Grupo
normotenso, GN; Grupo hipertenso com hipotensdo pés-exercicio, GCH; Grupo hipertenso sem
hipotensao pés-exercicio, GSH. Valores sdo: média + erro padrdo; p interagao < 0,05.

Todos os individuos hipertensos apresentavam HAS moderada. Para serem
classificados no GSH e no GCH foram analisadas as fichas de acompanhamento
pressorico diario de cada individuo que participavam do programa de extensdo para
cardiopatas do DEF/UFPB. Os hipertensos deveriam apresentar HPE em quatro
sessOes das cinco realizadas para serem classificados no GCH. Por outro lado, os
hipertensos que apresentavam hipotensdo em apenas uma sessao das cinco
realizadas, eram classificados como GSH. Adicionalmente, este comportamento
pressorico deveria se repetir durante o protocolo experimental. Quanto aos valores
determinados para estabelecer hipotensdo pos-exercicio, utilizamos reducao igual
ou superior a 6 mmHg para a PAS e 2 mmHg para a PAD concomitantemente aos

30 minutos de recuperacgao.
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Antes de realizarem o protocolo de pesquisa, todos os individuos realizaram
avaliacdo cardioldgica, e ap0s serem classificados com aptos poderiam participar

dos procedimentos experimentais.

Tabela 2— Perfil dos medicamentos, indice de massa corporea, niveis de pressao arterial e de
freqiéncia cardiaca de repouso.

Betabloqueadores Inibidores da Diurético p
ECA

GCH GSH GCH GSH GCH GSH

(N=4) (N=3) (N=3) (N=4) (N=4) (N=4)

IMC 25+05 26+04 25+06 26+0,7 25+14 26+1,4 0,37
(Kg/m?)

PAS 119+4,1 125+7,0 125+4,4 124+50 125+25 112 +1,5 0,25
(mmHg)

PAD 80 +3,5 76 +6,0 80 +6,3 77 2,4 84 +1,4 76 £2,0 0,48
(mm/Hg)

PAM 93 +3,4 93 +6,5 95 45,5 92 +2.4 98 +1,1 88 +1,0 0,43
(mm/HQg)

FCR 74 +9,5 72 +0,0 75 +1,7 68 +3,2 68+9,1 66x+34 0,79

(bpm)

IMC, indice de Massa Corporea; PAS, Pressdo Arterial Sistolica; PAD, Pressdo Arterial
Diastolica; PAM, Presséao Arterial Média; FC, Freqiiéncia Cardiaca. ECA, Enzima Conversora de
Angiotensina. Grupo hipertenso com hipotensdo pds-exercicio, GCH; Grupo hipertenso sem
hipotensao pés-exercicio, GSH. Valores sdo: média + erro padrdo. p interagdo < 0,05.

Neste estudo, utilizamos como critérios de exclusdo para os individuos
normotensos e hipertensos: idade abaixo de 50 e acima de 65 anos, obesidade
(classificado pelo IMC), dislipidemia, insuficiéncia cardiaca, diabetes mellitus,
neuropatias periféricas, hipo/hipertireodismo e doenca obstrutiva ou restritiva
cronica. Adicionalmente, os individuos hipertensos ndo poderiam ainda apresentar

hipertensao arterial grave.



Tabela 3 — Parametros ecocardiogréficos e freqiiéncia medicamentosa.
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CARACTERISTICA ECOCARDIOGRAFICA E GCH GSH p
MEDICAMENTOSA (N=10) (N=10)

ECOCARDIOGRAMA

Massa do VE, g/m? 158 +20,1 153 +19,4 0,87
Diametro diastdlico final VE, mm 51+1,8 48+1.6 0,31
Espessura do septo, mm 7,4 £0,5 7,0+0,4 0,57
Espessura diastdlica da parede do VE, mm 7,2 £0,5 7,004 0,77
Fracéo de ejecao, % 66,815 66,8+1,8 0,99
MEDICAMENTOS

Beta-bloqueador 4 3 0,68
Inibidor da ECA 3 5 0,65
Diurético 3 3 1,00
Antagonista do receptor AT1 1 2 1,00

VE, Ventriculo Esquerdo; ECA: Enzima Conversora da Angiotensina. Valores s&o: média * erro
padrdo. Grupo hipertenso com hipotensdo pés-exercicio, GCH; Grupo hipertenso sem hipotenséo

pos-exercicio, GSH. Valores sdo: média + erro padrao. p < 0,05.

4.3 Aquisicbes dos Sinais Bioldgicos

4.3.1 Frequéncia Cardiaca

Foram colocados trés eletrodos no térax do voluntario, nas posicoes

bipolares, para captacdo de sinal eletrocardiografico, na derivacdo DIl. Apds este

sinal ser amplificado (General Purpose Amplifier/Stemtech, Inc., GPA-4, modelo 2),

ele foi convertido de analégico para digital. Em seguida, foi aquisitado com

frequéncia de 1.000Hz e armazenado em um computador através de programa

WINDAQ DI200.
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4.3.2 Frequéncia Respiratéria

A frequéncia respiratoria foi obtida com a cinta respiratoria (pneumografica), a
qgual contém sensores bilaterais que captam o sinal respiratério através da
distensibilidade toracica, proveniente do padrdo respiratorio. O sinal da respiracao
foi pré-amplificado (General Purpose Amplifier/Stemtech, Inc. GPA-4, modelo 2) e
convertido de analégico para digital. Em tempo real, o sinal da respiracdo foi
armazenado em computador através de programa WINDAQ DI200, numa freqiiéncia
de 1.000Hz.

4.3.3 Pressao Arterial

A PA foi monitorada néo invasivamente e intermitentemente através de um
sistema oscilométrico e automatico (Distal DX 2020; Brasil, Manaus). O manguito
oclusor foi colocado no braco esquerdo e ajustado para a circunferéncia do braco. A
medida foi realizada apés o repouso de 10 minutos deitado (medida pré-intervencao)
e 30 minutos apos a finalizagédo do exercicio (medida pds-intervencao).

4.4 Protocolo do Exercicio Aerdbhio

O protocolo do exercicio ocorreu sempre no periodo matutino, na qual foi
realizada uma sessao de caminhada em esteira com duracdo de 40 minutos, e
intensidade calculada pelo método da zona alvo da FC. A FCM foi obtida através do
teste ergométrico. Com base na equacdo de Karvonen (1957) a intensidade da
sessdo foi calculada entre 60 e 80% da frequéncia cardiaca maxima, conforme
demonstrada na equacéo abaixo:

FCT = FCR + % I*(FCM — FCR)
Onde:
FCT = Frequéncia cardiaca de treino
FCR = Frequéncia cardiaca de repouso
%I = Intensidade (60%-80%)

FCM = (Frequéncia Cardiaca Maxima)
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Sabendo-se que os sujeitos usuarios de beta blogueador tém a atividade
cronotropica reduzida que acarreta em uma diminuicdo da FC real do individuo,
usamos a equacdo abaixo descrita para correcdao da zona de treinamento para 0s
usuarios deste farmaco.

%R =Y + 95,58 /9,74
Onde:
%R = Percentual de reducao

Y = Dosagem da medicacao

No inicio do exercicio e a cada cinco minutos frequéncia cardiaca foi
verificada com o monitor cardiaco da marca polar (S810), para garantir que 0s

individuos estivessem dentro da intensidade proposta na prescricao.

4.5 Protocolo Experimental

Protocolo 1: Analise da modulacédo da atividade simpatica cardiaca antes da sesséo
de exercicio fisico aerébio (Figura 1). Vinte e quatro horas antes do protocolo
experimental, hipertensos e normotensos abstiveram do uso de alimentos a base de
cafeina e xantinas. Os individuos foram posicionados na maca e os cabos/eletrodos
para realizacdo do eletrocardiograma para foram posicionados no térax. Cinta
respiratéria e manguito oclusor foram posicionados. Apds dez minutos de repouso
foi verificada a PA pré-intervencdo, e em seguida foram registrados
simultaneamente os valores de FC de repouso e freqiéncia respiratdria espontanea

durante dez minutos.

Protocolo 2: Analise da modulacdo da atividade simpética cardiaca depois da
sessdo de exercicio fisico aerébio (Figura 1). Imediatamente apds o término da
sessao de exercicio aerébio os individuos foram novamente posicionados na maca e
0s cabos/eletrodos para realizacdo do eletrocardiograma foram posicionados no
térax. Cinta respiratéria e manguito oclusor também foram novamente colocados.
Apés trinta minutos de repouso foi verificada a PA pds-intervencdo, e em seguida
foram registrados simultaneamente os valores de FC de repouso e frequéncia

respiratoria espontanea durante dez minutos.
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Figura 1 — Protocolo Experimental.

4.6 Avaliagdo do Controle Autondmico Cardiaco

Para a andlise espectral da variabilidade da frequéncia cardiaca, foi identificado
cada batimento cardiaco através da utilizacdo de algoritmo implementado no
Windag/DATAQ, que automaticamente realiza a detec¢do dos intervalos R-R da
onda do eletrocardiograma e da onda da frequéncia respiratéria. Apos a leitura
automatica foi realizada uma verificacdo por inspecédo visual, para identificar e/ou
corrigir alguma marcacao nao correta. Em seguida, foi gerada uma série temporal do
intervalo de cardiaco (tacograma) e da respiracdo (respirograma). Quando
necessario, utilizamos a interpolacdo no tacograma e no respirograma para
retirarmos as distor¢cdes indesejaveis. Os dados foram armazenados em arquivos e
utilizados posteriormente para a analise espectral. A faixa de frequiéncia de interesse
para essa analise no homem encontra-se no intervalo entre 0 a 0.4Hz.

A densidade espectral de poténcia foi integrada nas duas faixas de frequéncia
de interesse através dos dados normalizados: alta frequéncia (AF) entre 0,15 e 0,4
Hz e baixa freqiéncia (BF) entre 0,03 e 0,15 Hz. Foi calculado também o balango

simpato-vagal ou autonémico, que € determinado pela razdo entre os componentes
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de baixa e alta frequiéncia (BASELLI et al., 1986; PAGANI et al., 1986; BERNARDI et
al., 1994; SLEIGHT et al., 1995).

O respirograma foi utilizado para avaliar uma possivel influéncia da frequéncia
respiratoria (FR) sobre a modulacdo autonémica simpatica, presente na banda de
baixa frequéncia. A respiragao usualmente encontra-se principalmente na banda de
AF (0.2Hz) através da atividade mecénica dos movimentos respiratorios,

estimulando principalmente a atividade parassimpatica.
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Figura 2 - Densidade Espectral de Poténcia (DEP) da freqiiéncia cardiaca em um individuo controle
normal.

4.7 Anélise Estatistica

Os parametros antropométricos, a idade, os valores de repouso da PA, da FC,
do intervalo cardiaco e de sua modulacdo autondmica foram testadas por anélise de
variancia de um fator, em caso de diferenca significativa foram realizadas
comparagdes post-hoc de Scheffé para localizar as diferengas. Para a analise
inferencial das varidveis ecocardiogréaficas foi utilizado o teste t de Student para
amostras independentes. O teste Exato de Fisher foi usado para avaliar a frequéncia
de uso da medicagcédo, enquanto que, o teste ndo paramétrico Kruskal-Wallis foi
utilizado para comparar o uso da medicagdo entre os grupos, de acordo com a
idade, PA e a frequéncia cardiaca de reserva.

A avaliagdo inferencial da resposta da PA, FC, intervalo cardiaco e a sua

modulacdo autondmica ao exercicio aerobio foram realizados pela andlise de
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variancia de dois fatores (ANOVA de dois caminhos), em caso de diferenca
significativa foram realizadas comparacfes Post-hoc de Scheffe para localizar as
diferencas. Foi aplicado o teste de Smirnov-kolmogorov para testar a normalidade
dos dados. Os dados foram apresentados como meédia + erro padrdo, sendo

adotado um nivel de significancia de p < 0,05.
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5 RESULTADOS

5.1 Valores Hemodinamicos e Autondmicos de Repouso

As medidas hemodinamicas e autonémicas em repouso adquiridas no inicio
do protocolo experimental estdo apresentadas na tabela 4. A PAS, PAD, PA média
(PAM) e a FC nao foram significativamente diferentes entre os trés grupos
estudados. O Intervalo cardiaco ndo apresentou diferencas estatisticas nos trés
grupos investigados. No componente de BF, o GSH apresentou valores médios
estatisticamente maiores em relacdo aos GN e GCH. Enquanto que nas AF o GSH
apresentou valores médios estatisticamente menores em relacdo ao GN e GSH. O
Balanco autondémico foi significativamente maior no GSH, caracterizando

caracteristica predominantemente simpatica.

Tabela 4 - Valores hemodinamicos do intervalo cardiaco e autondmicos basais.

Grupo Grupo Com Grupo Sem p
Normotenso Hipotenséo Hipotenséo
(GN=10) (GCH=10) (GSH=10)
PAS, mmHg 123 £3 127 £1 12512 0,93
PAD, mmHg 772 80+3 79+1 0,41
PAM, mmHg 93+3 96 +2 95+1 0,63
FC, bpm 70 +3 734 702 0,81
IC, ms 1442+34 1414441 1410442 0,78
BF, un 37+1 43+1 65 + 1* 0,01
AF, un 63+1 57+1 35 + 4* 0,01
AF/BF 0,56 + 0,03 0,80 £ 0,04 2,10+ 0,27* 0,01

PAS, Presséo Arterial Sistolica; PAD, Pressao Arterial Diastolica; PAM, Pressao Arterial Média; FC,
Freqiiéncia Cardiaca; IC, Intervalo Cardiaco; BF, Baixa Frequéncia; AF, Alta Freqiiéncia; AF/BF:
Balanco Autondmico. Grupo normotenso, GN; Grupo hipertenso com hipotensdo pds-exercicio,
GCH; Grupo hipertenso sem hipotensao pés-exercicio, GSH Valores sdo: média + erro padrdo. *p
interacdo < 0,05, Diferenca em relagdo ao GN e GCH.
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5.2 Respostas Hemodinamicas ao Exercicio Fisico Aerobio

Na figura 3 sdo apresentadas as respostas de PAS nos GN, GCH e GSH
respectivamente no momento pré-intervencéo e pos-intervencao. E possivel verificar
gue a intervencéao alterou de forma significativa a PAS, com diminui¢cdo no GCH (127
+1vs 117 £ 2 mmHg, p = 0,01) e com aumento no GSH (125 + 2 vs 127 + 4 mmHg;
p = 0,01). No GN ocorreu diminuicdo da PAS, porém sem significancia estatistica.
(123 + 3vs 119 + 4 mmHg; p = NS). Quando se comparou 0sS grupos estudados
observamos que a resposta de PAS, 30 minutos poés-interveng¢do no GN (-4 mmHg)
e GCH (-10 mmHg) foi significativamente menor daquela observada nos GSH (+2
mmHg), p = 0,001.
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. Fds- Intersencao

1404

1351 I .

1301
4

1254 T [

120
1151
1101
1054
100

Pressdo Arterlal Sistéllca (mmHg)
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Figura 3 — Alteracdes na presséo arterial sistolica ap6s uma sesséo de exercicio fisico aerébio.
Grupo Normotenso, GN; Grupo Com Hipotensdo, GCH. Grupo Sem Hipotensdo, GSH. Valores
sdo: média + erro padrdo. T p < 0,05, Diferenca entre pré e pds-intervengéo.* p < 0,05, Diferenca
em relacdo ao GSH.

Na figura 4 sdo mostradas as respostas de pressao arterial diastélica nos
GN, GCH e GSH respectivamente no momento pré-intervencdo e poés-
intervencdo. E possivel verificar que a intervencdo alterou de forma
significativa menor a PAD no GCH (80 = 3 vs 75 + 3mmHg, p = 0,04). O GN
apresentou uma diminuicdo (77 £ 2 vs 74 + 3 mmHg, p = NS) e o GSH
apresentou um aumento (79 + 1 vs 80 + 3 mmHg, p = NS) p0s intervencéo,



porém ndo significativo. Quando se comparou 0s grupos estudados
observamos que a resposta da PAD 30 minutos de recuperacao do exercicio
(pbs-intervencdo) no GN (-3 mmHg) e no GCH (-5 mmHg) foram
significativamente menores daquela observada nos individuos do GSH (+1
mmHg), p = 0,001.
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Figura 4 - Alteracdes na pressdo arterial diastdlica apds uma sessdo de exercicio fisico
aerébio. Grupo Normotenso, GN; Grupo Com Hipotensédo, GCH. Grupo Sem Hipotensdo, GSH.
Valores s@o: média * erro padrdo. T P < 0,05, Diferenca entre pré e pds-intervenc¢éo. *P < 0,05,
Diferenga em relagdo ao GSH.
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Na figura 5 sdo apresentadas as respostas da PAM nos GN, GCH e GSH

respectivamente no momento pré-intervencdo e poés-intervencdo. Nela podemos

verificar que a intervencao reduziu significativamente PAM no GCH (96 + 2 vs 89 + 2

mmHg, p = 0,01). No GN ocorreu uma reducdo da PAM, porém sem significancia

estatistica (93 = 2,7 vs 89 + 3 mmHg, p = NS). O GSH apresentou um aumento da

PAM (95 + 1 vs 96 £ 3 mmHg, p = NS), também sem significAncia estatistica.

Quando comparamos 0s grupos estudados, observamos que a resposta de PAM 30

minutos pos-intervencdo no GN (-4 mmHg) e GCH (-7 mmHg), foram

significativamente menores daquela observada no GSH (+1 mmHg), p = 0,001.
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Figura 5 - Alteracdes na pressao arterial média apds uma sesséo de exercicio fisico aerébio.
Grupo Normotenso, GN; Grupo Com Hipotensdo, GCH. Grupo Sem Hipotensdo, GSH.
Valores sdo: média + erro padrdo. T P < 0,05, Diferenca entre pré e pos-intervencdo.*P < 0,05,
Diferenga em relagdo ao GSH.

5.3 Resposta Autondmica Cardiaca ao Exercicio Fisico Aerébio

A figura 6 apresenta o grafico da densidade espectral de poténcia da
frequéncia cardiaca de dois individuos hipertensos, um que apresenta resposta
hipotensora ap0s o exercicio fisico aerébio e outro que ndo apresenta resposta
hipotensora. Nela identificamos os componentes BF e AF nas condi¢des pré e pos-
intervencdo. Observa-se que o individuo que respondeu com hipotensdo ao
exercicio apresentou uma reducdo do componente BF e aumento importante do
componente de AF. Opostamente, o componente de BF (atividade simpatica) ja se
apresentava mais elevado em repouso no individuo que ndo apresenta resposta
hipotensora. Na condi¢cdo pdés-intervencdo verificou-se que o individuo que néo
apresenta resposta hipotensora respondeu com um aumento exarcebado do
componente de BF, mas ndo alterou o componente de AF (atividade

parassimpatica).
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Figura 6 - Densidade Espectral de Poténcia (DEP) da freqiiéncia cardiaca em dois individuos
hipertensos com suas respectivas bandas de baixa frequéncia (BF) e alta frequéncia (AF) nas
condic¢des pré e pds intervengdo com exercicio aerobio.

A tabela 5 apresenta os valores do intervalo cardiaco e os valores de AF e BF
normalizados nos GN, GCH e GSH. Quando se comparou o intervalo cardiaco pos-
intervencao nos grupos estudados, nao foi encontrada nenhuma diferenca estatistica
entre 0s grupos. Com relacdo aos componentes de BF apds a intervencdo com o
exercicio, podemos observar que o componente BF reduziu significativamente no
GN e no GCH, enquanto que o GSH apresentou um aumento significativo. Em
relacdo ao componente de AF, enquanto que o GN e o GCH apresentaram um
aumento significativo, o GSH apresentou uma reducdo significativa. Quando
realizamos a comparacdo da resposta ao exercicio entre 0s grupos investigados,
observamos que o componente de BF foi significativamente maior no GSH quando
comparado com o GN e o GCH. O componente de AF foi significativamente menor
no GSH em comparacdo ao GN e GCH. Com relacdo ao balanco autondémico
observamos que ocorreu reducao significativa nos GCH e um aumento significativo
no GSH em relacdo ao momento pré-intervencdo, mas ndo no GN. Adicionalmente,
guando comparamos 0s grupos estudados observamos que a resposta ao exercicio

foi estatisticamente maior no GSH, em relacdo ao GN e GCH.
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Tabela 5 - Valores do Intervalo Cardiaco com Suas Caracteristicas Espectrais Pré e Pds uma intervencdo com Sessao de

exercicio Aerobio.

Grupo Normotenso Grupo Com Hipotenséo Grupo Sem Hipotenséo
Pre- Pos- Pré- Poés- Pre- Pés- P
Intervencdo  intervencgéao Intervencdo  intervencao Intervencdo  intervencao
Intervalo Cardiaco
Média, ms 1442134 1373443 1414+41 1397145 141042 1370443 0,42
Modulacéao
Autondmica
BF, ms? 150+10 1079 173+10 114+12 378162 622+98*+ 0,01
AF, ms? 236153 265158 22613 246+30 196+17 156+9*+ 0,01
BF, un 371 30+1* 43+1 31+2* 65+1 76x£4*t 0,01
AF, un 63+1 70£1* 57+1 69+1* 354 24+4*+ 0,01
AF/BF 0,56+0,03 0,41+0,02 0,80+0,04 0,46+0,02* 2,10+0,27 3,90£0,54*+ 0,02

IC, Intervalo Cardiaco; BF, Baixa Freqiiéncia; AF, Alta Frequéncia; AF/BF: Balanco Autonémico. Valores sdo: média + erro padrao. *P < 0,05, Diferenca em

relacdo a Pré-intervengao; 1 P < 0,05, Diferenca em relacdo ao GN e GCH p6és intervencéo.
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6 DISCUSSAO

O principal achado desse estudo é o fato dos individuos hipertensos
resistentes HPE j& estarem com a atividade simpatica exacerbada na condi¢cdo de
repouso, em comparacdo aos outros grupos investigados. Adicionalmente nés
verificamos que a PA e o intervalo cardiaco no repouso nao foram diferentes entre
0s trés grupos estudados mesmo com a exacerbacdo simpatica encontrada no
grupo sem HPE.

E importante reportar também que apds o exercicio aer6bio, ocorreu uma
resposta simpatoinibitéria (com diminuicdo da atividade simpatica) e aumento da
atividade parassimpatica nos grupos com HPE e Normotenso, enquanto que 0 grupo
resistente a HPE respondeu com aumento da ativacdo simpética e diminuicdo da
atividade parassimpatica. Logo, esses achados confirmam a hipétese testada nesse
estudo.

A ndo ocorréncia de HPE em individuos hipertensos ndo € um fato novo
(Hagberg, 1987), porém até o momento € pouco estudado. Além disso, estudos que
procuram compreender este fendmeno, sob a Otica da investigacdo dos seus
mecanismos de controle em hipertensos resistentes a HPE, tém sido pouco
observados na literatura.

Em relacdo a modulacdo autondmica cardiaca, a literatura aponta que as
doencas cardiovasculares, como por exemplo, a HAS, estdo associadas as
disfungbes no sistema autonémico, no qual podemos verificar tanto diminuicdo da
atividade parassimpatica quanto aumento da atividade simpética, desde a condi¢éo
repouso (Mostarda et al, 2009). Além disso, estudos demonstram que o processo de
envelhecimento potencializa essa resposta autondmica, que conseqientemente
favorece a manutencdo dos valores pressoricos elevados (Mark, 1995). De fato, é
importante destacar que no nosso estudo, 0s grupos hipertensos, tanto o GSH e o
GCH apresentou disfuncées autonémicas no repouso, em relacdo ao grupo controle
normotenso.

Por outro lado, a diminuicdo da atividade simpatica pode ser benéfica para os
pacientes com HAS, uma vez que ela pode reduzir a PA de repouso além de
prevenir o surgimento de comprometimentos cardiovasculares (Laterza et al, 2007b).
Nesse sentido, o exercicio fisico agudo tem significativo efeito regulatorio no

mecanismo autonémico cardiaco e apds uma unica sessdo de exercicio aerobio
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ocorre reducdo significativa da atividade nervosa simpéatica muscular com
concomitante reducado da pressao arterial (Floras et al, 1989, Laterza et al, 2007).

Estudos realizados com ratos espontaneamente hipertensos observaram que
a atividade nervosa simpatica renal (Chandler; DiCarlo et al, 1997), mesentérica
(Yao et al,1982) e lombar estava reduzida, depois de estimulacdo do nervo ciatico e
pés exercicio fisico (Chandler; DiCarlo et al, 1997; Yao et al,1982).

Da mesma forma em pacientes hipertensos, a medida da ANSM avaliada pela
microneurografia, também se demonstrou reduzida no pdés-exercicio (Floras et al,
1989, Halliwill et al, 1996; Bisquolo et al, 2005). A reducdo da ANSM em pacientes
hipertensos foi tdo importante que alcangou magnitude de até 42% em relacdo aos
valores pré-exercicio (FLORAS et al, 1989). Em nosso estudo o GCH reduziu a
modulacdo simpatica cardiaca em média até 34%. Opostamente o GSH aumentou a
modulacdo simpética cardiaca em média 64%.

Outro estudo investigando a atividade nervosa simpética cardiaca por meio da
VFC verificou um aumento do intervalo cardiaco apdés o treinamento fisico,
consequentemente reducdo da atividade simpatica e aumento da parassimpatica.
Adicionalmente este mesmo estudo demonstrou significativas reducdes na PAS e
PAD (ZDRENGHEA et al., 2008). Mesmo n&o observando mudangas significativas
no intervalo cardiaco nos grupos avaliado no nosso estudo, os componentes de BF
e AF da modulacdo autonémica cardiaca alteraram de forma significativa. 1zdebska
et al., (2004) também investigaram a modulacdo autondmica através da VFC e
verificou que o treinamento fisico, com exercicios aerdbios moderados € capaz de
promover significativa reducdo da PAS, PAD, e opostamente, aumentar o intervalo
cardiaco, o que sugere reducdo do componente simpatico e consequentemente um
aumento do parassimpatico.

Tem sido clinica e experimentalmente demonstrado que o aumento da
atividade simpética esta envolvida com o desenvolvimento de fibrilagdo ventricular
gue é a maior causa de morte subita em cardiopatas (SCHWARTZ et al, 1982;
SCHWARTZ; STONE, 1976, 1980; BILLMAN et al, 1984). Além disso, o aumento da
atividade nervosa simpatica muscular promove concomitantemente um aumento do
débito cardiaco e da resisténcia vascular periférica, o que contribui para a
manutencdo dos valores pressoricos elevados, principalmente em individuos
hipertensos (SMITH et al, 2004; SCHLAICH et al, 2004). Nesse sentido, Nnossos

achados estdo de acordo com os dados encontrados literatura, pois a ativacao
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simpatica parece contribuir para a manutencdo da PA elevada, mesmo diante da
pratica de exercicio fisico, que é considerado uma medida terapéutica no controle da
HAS (KHAN et al, 2009, KOKKINOS et al, 2009).

Em uma tentativa de esclarecer os mecanismos envolvidos na reducdo da
atividade nervosa simpdtica, os estudos tém demonstrado que a diminuicdo da
atividade nervosa simpatica poderia ser explicada por mudangas no ponto de
operacdo dos barorreceptores arteriais para menores valores de pressao arterial
(Chandler; DiCarlo et al, 1997; Shyu et al, 1984; Cle’roux et al, 1992, Hara et al,
1992) e que esta alteracdo pode ocorre tanto em nivel dos proprios barorreceptores
como em nivel do comando central do barorreflexo.

No nosso estudo, opostamente ao encontrado na literatura, nés encontramos
gue a modulacéo da atividade nervosa simpatica cardiaca aumenta com simultanea
reducdo da parassimpatica. Sendo assim, nos acreditamos que a auséncia da
atividade dos barorreceptores também poderia ser um caminho para explicar nossa
hipétese, desde que, como ja sabemos, existe uma relacdo entre a reducdo da
atividade nervosa simpatica e reducao da pressao arterial em pacientes hipertensos
(Laterza et al, 2007a) e individuos normotensos (HALLIWILL et al, 1996).

A resisténcia a reducdo da PA pdés-exercicio no GSH, pode ser um indicativo
de que o efluxo dos barorreceptores poderia estar comprometido nestes pacientes,
ja que individuos hipertensos apresentam um limiar de excitacdo do barorreceptores
para maiores valores de PA (Halliwill et al, 1996). Por outro lado, ndo podemos
afirmar neste estudo que a alca do sistema nervoso central do comando
barorreceptor esteja comprometido devido o fato de n&do termos avaliado, por
exemplo, circulacdo sanguinea de opidides ou de outras substancias envolvidas
neste comando.

Também ndo podemos afirmar que as vias do sistema opidide central, que
sdo ativadas pelo exercicio fisico, estariam “desativadas”, acionando os eferentes
simpaticos vasoconstritores, e impedindo que a reducao da PA ocorra. Estudos tém
demonstrado a importancia dos mecanismos opidides na hipotensdo pds exercicio
em animais experimentais (Hara; Floras, 1992) e em humanos (BOONE 1992;
HALLIWILL et al, 1996).

E possivel ainda que outros mecanismos, ndo dependentes do barorreflexo,
estejam envolvidos na resisténcia a hipotensdo no GSH. Tem sido sugerido que a

simpatoinibicdo observada pos exercicio pode ser mediada por facilitacdo dos
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reflexos cardiopulmonares inibidores, uma vez que, o blogueio dos aferentes
cardiacos cardiopulmonares atenua o efeito hipotensor de uma sessédo de exercicio
aerobio (Bennett et al, 1984; Cle'roux et al, 1992). Também se tém demonstrado
qgue a influéncia inibitéria dos aferentes cardiacos na circulacdo pode ser aumentada
pés-exercicio (Bufiag et al, 1979; Howard et al, 1992).

O aumento da resisténcia vascular periférica também poderia ser um
indicativo direto dessa auséncia de HPE, ja que o controle da PA é em grande parte
determinado por alteracdes no calibre dos vasos sanglineos de resisténcia. A
reducdo no volume sanguineo cardiaco para descarregar 0sS barorreceptores
cardiopulmonares, tem mostrado produzir aumento da resisténcia vascular
periférica. No nosso estudo onde a exacerbacdo simpatica esta presente poés-
exercicio no GSH, poderia se acreditar que a atividade dos aferentes cardiacos
cardiopulmonares estivesse comprometida, entretanto seria necessario realizar
investigacdo nesta populacdo avaliando a resposta autondmica e hemodinamica
durante aplicacao de pressao negativa nos membros inferiores.

E importante lembrar ainda que o reflexo cardiopulmonar inibidor ndo esta
envolvido na reducdo da modulacdo cardiaca parassimpatica pés-exercicio e desta
forma para explicar a reducdo encontrada no GSH, é necessério observar outros
fatores que estdo em acdo como, por exemplo, 0s neuropeptidios Y, um
neurotransmissor que € liberado simultaneamente com norepinefrina para os nervos
simpaticos pos-ganglionares. O neuropeptidio Y tem sido mostrado como inibidor da
norepinefrina e acetilcolina para ambos 0s nervos simpaticos e parassimpaticos.
Deste modo a liberacao do Neuropeptidio Y induzida pelo exercicio pode resultar em
atenuacdo da atividade parassimpatica e simpatica. No nosso caso foi observado
reducdo da atividade simpatica no GCH e GN. Deprimida atividade parassimpatica
pode também ser resultante da dessensibilizacdo dos receptores muscarinico-
colinérgico apos o exercicio fisico (HALLIWILL et al, 1996).

Além disso, entre as terapias medicamentosas utilizadas pelos hipertensos
participantes do nosso estudo, podemos citar o uso de beta-bloqueadores, o0 que de
certo modo ja estaria controlando a modulacdo autonémica cardiaca,
consequentemente, limitando o alcance dos nossos resultados. Entretanto é
oportuno ressaltar que a retirada da medicagdo poderia trazer efeito rebote,

aumentando ainda mais a atividade simpética em todos os hipertensos estudados,
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além de trazer outras consequéncias deletérias indesejdveis ao paciente e ao
estudo.

Nés avaliamos a modulacdo autondmica cardiaca 30 minutos ap0s a sessao
de exercicio aerébio, este tempo de recuperacdo poderia ser insuficiente para
observamos reducdo dos valores de pressao arterial no GSH. Deste modo seré
necessario uma avaliacdo continuada da modulacdo autonémica cardiaca nestes
pacientes, por um maior periodo de tempo, preferencialmente utilizando o Holter e a
MAPA (monitoracdo ambulatorial da presséo arterial de 24 horas).

Outro fator importante € que nos avaliamos o efeito de uma Unica sesséo de
exercicio, e ndo o efeito crénico de um programa de treinamento. Este tema também
€ candidato a estudos por nosso grupo de pesquisa, ja que o planejamento das
cargas (volume x intensidade) sdo variaveis muito importantes na magnitude da
resposta hipotensora. Além disso, sugerimos que seja realizada investigacao
simultdnea do mecanismo autondmico com outros mecanismos reguladores da PA,
como 0s barorreceptores, quimiorreceptores e receptores cardiopulmonares, além
dos mecanismos metabdlicos como, por exemplo, a liberacdo do Oxido nitrico
vascular.

E importante ressaltar que esse estudo também mostrou uma grande
relevancia prética para atuacdo do profissional de educacéo fisica, tendo em vista
gque a utilizacdo da metodologia empregada como medida diagnéstica para
pacientes hipertensos podera identificar dentre esses uma parcela de individuos que
apresentam maiores riscos cardiovasculares, em relacdo a pratica de exercicios
fisicos. Nesse sentido, o profissional de educacao fisica podera prescrever exercicio
fisico com muito mais seguranca e eficacia.

Por fim, podemos afirmar que a hipotese testada nesse estudo foi confirmada,
ou seja, a modulacdo autonémica simpdatica cardiaca encontra-se exacerbada nos
individuos hipertensos que ndo apresentam resposta hipotensora pdés-exercicio

fisico aerébio.
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7 CONCLUSAO

A modulacdo simpatica cardiaca esta exacerbada em pacientes hipertensos
gue ndo apresentam resposta hipotensora pos-exercicio aerobio, na condicdo de
repouso e apos a realizagdo de uma sessdo de exercicio aerébio. Opostamente, a
modulagéo parassimpética cardiaca estéd reduzida nestes mesmos pacientes. Essa
disfuncé@o autonémica cardiaca exarcebada pode trazer prejuizos adicionais a saude
destes pacientes, uma vez que, pode agravar seu prognostico e aumentar 0 risco

para acometimentos de eventos cardiovasculares.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARESCIDO

Prezado (a) Senhor (a):

Esta pesquisa é sobre a reducdo da pressédo arterial apds o exercicio fisico em hipertensos e
normotensos e sera desenvolvida por mim, Suénia Karla P. Porpino, sob a orientacdo do Prof. Dr.
Amilton da Cruz Santos.

O objetivo desse estudo é analisar a resposta da presséao arterial de individuos hipertensos em
resposta exercicio aerébio. A finalidade deste trabalho é contribuir para uma melhor compreensao
sobre as respostas da reducao da presséao arterial mediante a realizacéo de exercicio fisico, abrindo
uma possibilidade de que alterac6es na metodologia da prescricdo do exercicio possa conduzir a
uma prética de exercicios eficaz no controle e tratamento da Hipertensédo arterial.

Solicitamos a sua colaboracao neste estudo, onde o senhor (a) vai realizar uma caminhada na
esteira durante 40 minutos, com intensidade moderada. Também sera realizado antes e apés a
caminhada o exame eletrocardiografico.

Solicitamos também sua autorizacdo para apresentar os resultados deste estudo em eventos da
area de saude e publicar em revista cientifica. Por ocasido da publicacao dos resultados, seu nome
sera mantido em sigilo. Informamos que essa pesquisa ndo oferece riscos previsiveis para a sua
saude.

Esclarecemos que sua participacdo no estudo é voluntaria e, portanto, o(a) senhor(a) ndo é
obrigado(a) a fornecer as informacdes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pelo
Pesquisador(a). Caso decida ndo participar do estudo, ou resolver a qualquer momento desistir do
mesmo, ndo sofrera nenhum dano, nem havera modificacdo na assisténcia que vem recebendo na
Instituic&o.

Os pesquisadores estardo a sua disposicdo para qualquer esclarecimento que considere
necessario em qualquer etapa da pesquisa.

Diante do exposto, declaro que fui devidamente esclarecido (a) e dou 0 meu consentimento
para participar da pesquisa e para publicacdo dos resultados. Estou ciente que receberei uma copia
desse documento.

Assinatura do Participante da Pesquisa
ou Responséavel Legal

Contato com o Pesquisador (a) Responsavel: Suénia Karla Pacheco Porpino

Endereco (Setor de Trabalho): Mestrado em educacao Fisica — UFPB / Laboratério de Estudos em
Treinamento Fisico Aplicado ao Desempenho e a Saude (LETFADS) /

Telefone: (83) 3216 -7212 / Celular: (83) 8814 - 6082

Atenciosamente,

Assinatura do Pesquisador Responsavel

Assinatura da testemunha
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UNIVERSIDADE FEDERAL DA PABAiBA
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
COMITE BE ETICA EM PESQUISA

CERTIDAO

Certifico que o Comité de Etica em Pesquisa, do
Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal da
Paraiba — CEP/CCS aprovou por unanimidade na 8° Reunido
Ordinaria, realizada no dia 24-09-08, o projeto de pesquisa do {a)
INTERESSADO (a) Suénia Karda Pacheco Porpino, intitulado:
“Avaliagdo da Modulagdo Autondmica Cardiaca em
Hipertensos que sdo Resistentes a Resposta Hipotensora Pos-
Exercicio” Protocolo n® 0421-08.

Outrossim, informo que a autorizagdo para posterior
publicac@do fica condicionada & apresentac¢do do resumo do

estudo proposto a apresentacao do Comité.

COMITE LE ETICA BY PEWSh~ CETTRO DECINASDA SHE0E — UNIVER SDATE FECER AL D PARAIEA
CICADE UNIVER STARIA-CAMPUS I~ TELEFCHE: (22 3216 781
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ATIVIDADE NERVOSA SIMPATICA ESTA EXARCEBADA EM HIPERTENSOS
RESISTENTES A HIPOTENSAO POS-EXERCICIO AEROBIO

Esse foi o resultado de um estudo realizado pelos pesquisadores Suénia
Karla Pacheco Porpino, Professor Doutor Amilton da cruz Santos, e Professora
Doutora Maria do Socorro Brasileiro Santos, do Programa Associado de P0s-
Graduacdo em Educacdo Fisica UPE/UFPB, e teve colaboracdo a Professora
Doutora Maria Urbana Pinto Branddo Rondon, Universidade de Sao Paulo, Instituto
do Coracgédo do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina.

A hipertensao arterial € uma doenca multifatorial, causada pela manutencao
da pressdo arterial elevada. Logo, o exercicio fisico tem sido indicado como
tratamento ndo medicamentoso para o controle e tratamento da hipertenséo.
Diversos estudos indicam que a pratica regular de exercicio fisico, principalmente o
aerébio é capaz de promover uma reducdo significativa na pressao arterial,
fenbmeno conhecido como hipotensdo pdés-exercicio. Essa reducdo pode ocorrer
desde os momentos imediatos ap0s uma Unica sessdo de exercicio fisico aerdbio,
como também apds um periodo longo de treinamento fisico.

Por outro lado, tem sido observado que alguns individuos hipertensos nao se
beneficiam da reducdo da pressdo arterial com a pratica de exercicio aerébio, e a
partir dessa observacdo surgiu a inquietacdo para a realizacdo desse estudo, em
gque o0s pesquisadores buscaram entender esse fenbmeno sob a Otica dos
mecanismos envolvidos na hipotensdo poés-exercicio. Para isto foi estudado o
mecanismo do sistema nervoso autonémico de controle da pressao arterial, com o
objetivo de verificar a relacdo entre o risco cardiovascular da préatica de exercicio
fisico aerébio em relacdo a resisténcia a reducao da pressao arterial.

Participaram deste estudo 30 voluntdrios de meia idade que foram
subdivididos em trés grupos: individuos normotensos; individuos hipertensos que
apresentam hipotensdo pos-exercicio, e individuos hipertensos que nao apresentam
hipotensdo p6s — exercicio. Eles realizaram uma sessdo de exercicio aer6bio em
esteira ergométrica, sendo que dois exames de eletrocardiograma foram realizados,
um no momento que antecedeu a sessao de exercicio e outro imediatamente ao seu
término. Além disso, medidas de presséo arterial foram verificadas ao longo de todo
procedimento experimental, desde a condicdo de repouso, até os momentos de

recuperacao apos o exercicio fisico.
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O principal achado desse estudo & o fato dos individuos hipertensos
resistentes a hipotensdo pos-exercicio ja estavam com alteragcbes no sistema
nervoso autonémico no repouso que comprometeria a reducdo da pressao arterial
ap6s exercicio. E importante informar também que esse estudo confirmou que o
grupo de hipertensos resistentes a hipotensdo, apés a sessdo de caminhada e nos
momentos de recuperagdo permaneceram com essas alteragdes que contribuiu para
a manutencao da PA elevada. Enquanto que o grupo hipertenso com hipotensao pos
exercicio apresentou resultado semelhante aos individuos com normotensos.

A néo ocorréncia de HPE em individuos hipertensos ndo é um fato novo,
porém até o momento é pouco estudado. Além disso, estudos que procuram
compreender este fenbmeno, sob a Gtica da investigacdo dos seus mecanismos de
controle em hipertensos resistentes a HPE tém sido pouco observados na literatura.
Por isso torna-se relevante mencionar que esse foi o primeiro estudo realizado
especificamente com individuos hipertensos resistentes a resposta hipotensora pés
exercicio, no sentido de demonstrar as alteracbes que ocorrem no mecanismo
autonémico de controle da presséo arterial.

Por fim, podemos afirmar que a ideia testada nesse estudo foi confirmada, ou
seja, a atividade autondmica estava alterada nos individuos hipertensos que néao
apresentam resposta hipotensora poés-exercicio fisico aerébio. Essa disfuncao
autonémica cardiaca exarcebada pode trazer prejuizos adicionais a saude destes
pacientes, uma vez que, pode agravar seu prognostico e aumentar o risco para

acometimentos de eventos cardiovasculares.

19 de fevereiro de 2010
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