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RESUMO

A variabilidade da pressdo arterial (VPA) batimento-a-batimento € um poderoso
preditor de mortalidade, risco cardiovascular e lesGes em 6rgdos-alvos. O treinamento
isométrico de preensdo manual (TIPM) tem sido recomendado como uma importante
estratégia terapéutica ndo-farmacologica para a melhoria do controle neural da pressao
arterial. Entretanto, ainda ndo é conhecido o efeito agudo de TIPM na variabilidade
hemodinamica batimento-a-batimento, e se esse efeito é sexo-dependente. Considerando
isso, 0 objetivo do presente estudo foi de determinar o efeito agudo de uma sessao de
TIPM na variabilidade da presséo arterial batimento-a-batimento em homens e mulheres
saudaveis. Trinta individuos (15 mulheres) realizaram aleatoriamente quatro séries de
TIPM, com duracdo de 2 minutos (2x cada membro) a 30% (Exp) ou 3% (sham) da
contragdo voluntaria méxima. A pressdo arterial batimento-a-batimento foi mensurada
por meio da fotopletismografia, antes e 10 e 20 minutos ap6s o TIPM. O desvio padrao
(DP) foi usado como indice de variabilidade da pressdo arterial. O TIPM diminuiu
significativamente a VPA sistolica (A-1,02+0,55 vs. A0,47+0,43 mmHg), diastolica (A-
0,63+0,25 vs. A0,38+0,31 mmHg), média (A-0,60+0,36 vs. A0,35+0,34 mmHg), débito
cardiaco (A-0,07+0,07 vs. A0,13+0,07 mL.min™), e resisténcia vascular periférica (A-
0,40+0,32 vs. A-0,13+0,14 mL.min™) nas mulheres (P<0,05) em comparagdo com 0s
homens no momento 10-minutos de recuperagdo. Adicionalmente, 0s mesmos
resultados foram observados no momento 20 minutos apds TIPM. Em conclusdo, o
efeito agudo de uma sessdo de treinamento isométrico de pressdo manual é sexo-

dependente, caracterizado por uma maior responsividade nas mulheres.

Palavras-chave: variabilidade da PA, treinamento isométrico, pressao arterial.



1 INTRODUCAO

Historicamente, o primeiro registro da pressao arterial (PA) aconteceu em 1733,
0 inglés Stephen Hales foi o primeiro individuo a medir os niveis de PA inserindo um
tubo de vidro na artéria crural esquerda de um cavalo (BOOTH, 1977). Stephen
observou que 0 sangue “subia e descia apds cada pulso em 2, 3 ou 4 polegadas”. Assim,
a PA é determinada pela funcdo da resisténcia vascular e do débito cardiaco, duas
variaveis que sao controladas pelo sistema nervoso autbnomo (GUYENET, 2006).

Varios mecanismos neurais como o Comando Central, Reflexo Pressor do
Exercicio (mecanismos ativadores) e Barorreflexo arterial, (mecanismo modulatorio)
Fisher et al., (2015) trabalhando em conjunto sdo responsaveis pelos ajustes
autonémicos, em repouso e durante situacdes de estresse, como 0 exercicio fisico e
controlar com preciséo as respostas cardiovasculares e hemodinamicas. O barorreflexo
arterial desempenha um papel fundamental na regulacdo batimento a batimento da PA
(FADEL, 2008). Assim, esses ajustes rapidos do barorreflexo sdo mediados por
alteracdes na atividade neuronal auténoma do coracdo e da vasculatura, que modulam o
débito cardiaco (DC) e resisténcia vascular periférica (RVP), respectivamente (RAVEN;
FADEL; OGOH, 2006). Nesse sentido, a PA sofre flutuagbes continuas e ¢
rigorosamente regulada para manter a perfusdo adequada dos &rgdos vitais
(WEHRWEIN, JOYNER, 2013; PARATI, 2005).

O tamanho e os padrdes que caracterizam essas flutuagbes da PA definem o
termo variabilidade da presséo arterial (VPA) (PARATI et al., 2013a). O termo VPA
engloba uma ampla variagdo da PA que ocorre em diferentes intervalos de tempo, ou
seja, no curtissimo prazo (batimento a batimento), no curto prazo ( periodo de 24 horas)
ou no longo prazo (dia a dia, visita a visita ou entre as estacGes) (PARATI et al.,
2013b). Assim, evidencias sugerem que 0s componentes genéticos do reldgio circadiano
exercem um papel fundamental na regulacdo da PA (RUDIC; FULTON, 2009).
Ademais, a influéncia do sono e da vigilia na PA é mediada por variacGes ciclicas do
sistema nervoso autbnomo (CARRINGTON et al., 2003). Os ritmos circadianos na
funcdo do sistema nervoso autdbnomo sdo bem conhecidos; o ténus simpatico é
dominante durante o periodo de atividade diurna, enquanto o ténus vagal € dominante
durante a maior parte do periodo de sono noturno (HERMIDA; AYALA;
PORTALUPPI, 2007).

Um estudo prévio de Parati (2005) mostrou que um aumento da VPA € uma

caracteristica bem estabelecida da hipertenséo, tanto em animais quanto em humanos,
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0s primeiros estudos em modelos animais de variabilidade cardiovascular,
demonstraram claramente a relacdo entre as flutuacGes excessivas nos valores de PA e 0
desenvolvimento de danos em orgdo-alvos (FRATTOLA et al., 1993; SU; MIAO,
2005). Sustentando esses achados iniciais, uma revisdo sistematica de MENA et al.,
(2017) analisou 19 estudos que investigaram a VPA curto prazo e mostrou que 17
estudos relataram associagOes significativas entre alta variabilidade e a presenca de
lesdo de 6rgdo-alvo.

O tratamento da hipertensdo envolve uma abordagem farmacoldgica, associada a
mudancas no estilo de vida (ou seja, tratamento ndo-farmacolégico) (CORNELISSEN;
SMART, 2013; CORNELISSEN; FAGARD, 2005; KEARNEY et al., 2005). A prética
regular de exercicios fisicos dentre as condutas ndo medicamentosas para o controle da
PA, vem sendo recomendada por normativas de salde como uma das mais eficazes
(BROOK et al., 2013; KEARNEY et al., 2005). Um estudo conduzido por WILEY, et
al., (1992) verificou pela primeira vez que o treinamento isométrico de preensdo manual
(TIPM) submaximo foi capaz de reduzir a PA de individuos normotensos. Sustentando
esses resultados, diversos estudos de meta-analise demonstraram que o TIPM produz
reducgdes nos niveis de PA sistolica e PA diastélica ao entorno de 12 mmHg e 6 mmHg
0 que possui uma magnitude de reducdo maior do que reportado apds um periodo de
treinamento fisico aerobio em hipertensos (A4-6 mmHg) (CARLSON et al., 2014,
CORNELISSEN; SMART, 2013; INDER et al.,, 2016; OWEN; WILES; SWAINE,
2010).

Podemos destacar ainda, Teixeira et al., (2018) que demonstraram que o TIPM
foi capaz de melhorar agudamente a sensibilidade barorreflexa cardiaca espontanea e a
atividade vagal cardiaca em individuos saudaveis e jovens e que essas melhorias foram
mais pronunciadas em mulheres em comparacdo com homens. A existéncia de
diferencas sexuais nas alteragdes mediadas pelo barorreflexo é altamente plausivel, uma
vez que varios estudos mostraram diferencas sexuais na fungéo vascular. Segundo KIM
et al., (2011) mulheres jovens dependem mais do DC do que da CVT para o controle
batimento a batimento da PA por meio do barorreflexo arterial.

Além disso, até onde sabemos, ndo é conhecido o efeito do TIPM na
variabilidade da pressédo arterial batimento a batimento. Assim, o objetivo do presente
estudo € verificar o efeito agudo de uma sessdo de TIPM na variabilidade da pressdo

arterial batimento a batimento em jovens saudaveis.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Verificar o efeito agudo de uma sessdo de treinamento isométrico de preensdo

manual na variabilidade da pressao arterial batimento a batimento em jovens saudaveis.

2.2 Objetivos especificos
Verificar as possiveis diferencas entre os sexos, apds uma sessdo de treinamento
isométrico de preensdo manual na variabilidade da pressdo arterial batimento a

batimento.

3 HIPOTESE
Uma Unica sessdo de treinamento isométrico de preensdo manual diminuira a

variabilidade da pressdo arterial em jovens saudaveis.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 Variabilidade da presséo arterial

O valor clinico da VPA ganhou grande destaque nos ultimos anos, por mostrar
que a VPA constitui um fator de risco cardiovascular independente na populacdo em
geral, bem como em hipertensos. (PALATINI, et al., 1992; FRATTOLA, et al., 1993;
MANCIA, et al., 2007; HANSEN, et al., 2010). As primeiras evidéncias mostravam
que o aumento da VPA em individuos hipertensos estava diretamente e relacionada a
gravidade de lesdo em érgdos-alvo (FRATTOLA et al., 1993). Corroborando com esse
achado, Rothwell et al., (2010) e uma investigacdo de estudos de coorte, mostrou que a
variabilidade visita a visita na PA sistolica € um poderoso preditor de acidente vascular
cerebral e eventos coronarianos independente da PA sistolica média.

Sob condic@es fisioldgicas, as flutuacbes da PA sdo essenciais para manter a
homeostase da PA para garantir a perfusdo adequada dos 6rgdos em resposta as
mudancas nas demandas metabolicas e fisioldgicas (ou seja, durante o exercicio fisico)
ou as mudancas nas condi¢cbes ambientais (ou seja, durante a exposicdo a hipdxia
hipobarica de alta altitude ou mudancas de temperatura relacionadas ao clima).
(PARATI et al., 2020).

Um importante mecanismo de regulacdo da PA batimento a batimento é o
barorreflexo arterial (FADEL, 2008). O barorreflexo arterial representa um mecanismo
de feedback negativo composto por terminacdes nervosas livre ndo encapsuladas,
sensiveis ao estiramento, localizadas na bifurcacdo do seio carotideo e arco adrtico,
com a recepcdo sendo mediada por VArios canais de ions excitatorios ativados
mecanicamente, como PIEZO1 E PIEZO2 Zeng et al., (2018), canais idnicos sensiveis a
acidez (ASIC) Lu et al., (2010) e canais de potencial receptor transiente (TRP) (Lin &
Corey, 2005), que mandam informagfes sensoriais para o tronco cerebral relacionada a
alteragdo da PA (FISHER; YOUNG; FADEL, 2015).

Alteracbes na PA causam uma alteracdo conformacional nos barorreceptores,
induzindo disparos neuronais aferentes. Um ramo do nervo glossofaringeo, o nevo de
Hering, carrega impulsos dos barorreceptores carotideos, enquanto 0s pequenos ramos
vagais carregam impulsos dos barorreceptores adrticos. Esses sinais aferentes do nucleo
do trato solitario da medula oblonga. Durante um aumento transitério da pressdo (sem
exercicio), a ativa os barorreceptores sdo alongados essa deformacao causa um aumento

da atividade aferente dos barorreceptores fazendo com que ocorra um aumento por
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reflexo da atividade parassimpética e uma diminuigdo da atividade nervosa simpaética.
Por outro lado quando a PA é reduzida, hd uma diminuicdo da frequéncia de disparos
das fibras aferentes dos barorreceptores, resultando em uma diminuicdo da atividade
parassimpatica e aumento da atividade simpatica. Em ambos 0s casos, 0s ajustes neurais
afetardo o coracdo e 0s vasos sanguineos da maneira apropriada para retornar a presséo

arterial inicial a pressao original (FADEL, 2008).

Carelid sinus Hypotensive Hypertensive

barcreceptors stimulus ] stimulus
Baseline

F— Afferent nerve dlscﬂji!]rgimm\.

baroreceplors

| RIS

Parasympathealic cardiac nervas HR

e | o fon N

Sympathelic cardiac nerves

Al |ty Tve

Sympathetic vasoconstrictor nenves

. o /@,\ABF

Wasoconstriction Vasodilation

FIGURA 1 — Representacao esquematica das respostas do barorreflexo arterial e estimulos hipotensivo ou
hipertensivo. Reproduzido de (FADEL, 2008).

Analisando as flutuacdes de PA, por meio dos padrGes diarios de
comportamento como o ciclo de sono e vigilia as evidencias sugerem que o relégio
circadiano é importante na regulacdo da PA (RUDIC; FULTON, 2009). Os ritmos
circadianos na funcdo do sistema nervoso autdonomo sdo bem conhecidos; o tonus
simpatico é dominante durante o periodo de atividade diurna, enquanto o ténus vagal é
dominante durante a maior parte do periodo de sono noturno (HERMIDA; AYALA;
PORTALUPPI, 2007). Portanto, o ritmo circadiano natural da PA inclui uma
diminui¢do noturna de 10-20% da PA sé&o os considerado “dipper”, ou seja, responsivos
e aqueles que tém menos de 10% da PA durante o sono sdo definidos como “nao-

dippers”, ou seja, ndo responsivos (LAROCHELLE, 2000; PEIXOTO, WHITE, 2007).
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FIGURA 2 — Representacdo esquematica do tracado da pressdo arterial de 24 horas. Os monitores sdo
normalmente programados para fazer leituras a cada 30 minutos durante o dia e a noite. BP, pressdo
arterial. (YANO; KARIO, 2012).

O termo VPA engloba uma ampla variacdo da PA que ocorre em diferentes
intervalos de tempo, ou seja, no curtissimo prazo (ou seja, batimento a batimento), no
curto prazo (ou seja, dentro do periodo de 24 horas) ou no longo prazo (ou seja, dia a
dia, visita a visita ou entre as estacdes) (PARATI et al., 2013b). Uma alternativa de
avaliar a VPA batimento a batimento é por meio da fotopletismografia digital de dedo,
nesse sentido a PA mostra rapidas oscilagdes batimento a batimento devido a interacdo
de diferentes sistemas de controle cardiovascular, incluindo o reflexo barorreceptor, o
sistema renina-angiotensina, a resposta miogénica vascular e a liberagdo de dxido
nitrico do endotélio (STAUSS, 2007).

No entanto, estudos mostraram que as medidas de VPA apresentam um
indicador 'oculto’ de deterioracdo da funcdo vascular potencialmente fornecendo
informacbes sobre processos patolégicos subsequentes, independentemente de outros
fatores de risco cardiovascular, incluindo médias de (PAS e PAD, respectivamente)
(MANCIA et al., 2007; DOLAN; O’BRIEN, 2010). Ademais, estudos experimentais
sugeriram que oscilagdes acentuadas da PA, ao aumentarem o estresse de cisalhamento
oscilatorio na parede do vaso, podem, por sua vez, favorecer o remodelamento vascular
e a aterosclerose por meio da ativacdo de varios mecanismos patogénicos, como
processos pro-oxidativos e aumento da expressdo de moléculas de adesdo em o nivel
endotelial. (DE KEULENAER et al., 1998; CHAPPELL et al., 1998).
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4.2 Controle neural da circulacdo durante o exercicio

Os ajustes cardiovasculares e hemodindmicos ao exercicio sdo necessarios para
atender as demandas metabolicas do trabalho do musculo esquelético. Essas demandas
sdo atendidas, em parte, por alteracdes precisas na atividade nervosa simpatica e
parassimpatica do sistema nervoso autbnomo. Varios mecanismos neurais que
trabalham em conjunto sdo responsaveis por esses ajustes reflexos e, por meio de
interacbes complexas, controlam as alteragcdes cardiovasculares e hemodinamicas de
maneira dependente da intensidade (FADEL; RAVEN, 2012). Esses mecanismos S&o 0
Comando Central Williamson, et al., (2006); Barorreflexo Arterial Chapleau et al.,
(2001) e o Reflexo Pressor do Exercicio (TEIXEIRA; VIANNA, 2022).

O comando central é um mecanismo de controle feedforward que define o
padrdo béasico de atividade motora para os musculos esqueléticos e impulsiona a
ativacdo cardiorrespiratoria. Adicionalmente, o reflexo pressor do exercicio ¢ um
mecanismo de feedback localizado no musculo estriado esquelético, onde  sinais
periféricos provenientes de aferéncias mecanicamente e metabolicamente sensiveis em
decorréncia da contragdo muscular, sdo responsaveis por ativar 0 sistema
cardiorrespiratorio durante o exercicio. Ambos 0s mecanismos sdo considerados
ativadores do sistema cardiovascular. Enquanto que, um mecanismo de feedback
negativo localizado no arco aortico e no seio carotideo por meio de terminacfes
nervosas nao encapsulada, sensiveis ao estiramento, regulam a pressdo arterial
batimento a batimento (FISHER, YOUNG, FADEL, 2015; MICHELINI et al., 2015).

Em repouso a frequéncia cardiaca é controlada predominantemente pelos nervos
parassimpaticos que viajam no nervo vago, € ha um ténus vagal basal elevado. Ja
durante o exercicio em humanos, a frequéncia cardiaca aumenta inicialmente pela
retirada do ténus vagal e, a medida que a frequéncia cardica atinge cerca de 100
batimentos por minutos ocorre uma ativacdo crescente das fibras aceleradoras
simpaticas cardiacas (JOYNER, 2006). Foi proposto que o comando central e o
mecanorreflexo muscular (fiboras do grupo Il no masculo esquelético) estdo
principalmente envolvidos na mediacédo da retirada vagal cardiaca durante a transicao
repouso-exercicio, e a contribuicdo do metaborreflexo muscular (fibras do grupo IV no
musculo esquelético) nas respostas cardiovasculares no inicio do exercicio foi
considerado minimo (FISHER; YOUNG; FADEL, 2015).

Nesse sentido, durante a transicdo do repouso para O exercicio as entradas

neurais do reflexo pressor do exercicio, barorreceptores arteriais e comando central
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convergem para 0 nucleo do trato solitario (NTS) no tronco encefalico, que processa,
integra e retransmite entradas sensoriais para neurdnios de segunda ordem responsaveis
pela coordenacdo das mudancas no fluxo parassimpatico e simpatico (POTTS, 2001).

A importancia do mecanismo neural periférico, tem sido sugerido que a ativagdo
do reflexo pressor do exercicio inibe, via interneurbnios GABAérgicos, o grau de
excitacdo dos neurdnios barossensiveis do NTS. A inibicdo da transmissao sinaptica do
NTS evoca diminuicdo da ativacao ténica do 1) nacleo ambiguo e nicleo motor dorsal
do vago e 2) medula ventrolateral caudal, atenuando a inibicdo da medula rostral
ventrolateral. Portanto, a consequéncia final da ativacdo do reflexo pressor do exercicio
¢ uma diminuicdo da atividade parassimpatica e um aumento do fluxo simpatico
causando aumentos na frequéncia cardiaca, débito cardiaco, resisténcia periférica total e
pressao arterial durante o exercicio (TEIXEIRA; FERNANDES; VIANNA, 2020).

4.3 Sistema cardiovascular e treinamento isométrico de preensdo manual.

O exercicio isométrico envolve contracdo sustentada contra uma carga ou
resisténcia imovel com nenhuma ou minima alteragdo no comprimento do grupo
muscular envolvido. Atividade isométrica de baixa a moderada intensidade pode ser
realizada em qualquer lugar, requer equipamento relativamente barato e ndo provoca o
mesmo nivel de estresse cardiovascular (por exemplo, produto de frequéncia-presséo)
que a atividade aerdbica (CARLSON et al., 2014). Desta forma, durante o exercicio
isométrico, a contragdo de uma pequena massa muscular causa ativagdo simpética, o
que aumenta a PA e a FC. A ativacdo simpatica envolve um componente aferente
periférico (entrada dos receptores do musculo esquelético em exercicio: mecanorreflexo
e metaborreflexo) e um componente central (integracdo dos centros cerebrais), e pode
ser modulada por sistemas de barorreceptores arteriais e quimiorreceptores (FISHER,;
YOUNG; FADEL, 2015). Nesse sentido, o exercicio de preensdo manual isométrico é
um estimulo simpatoexcitatério classico que € utilizado em teste autondmico
(FREEMAN, 2006). Assim, as respostas cardiovasculares ao exercicio isomeétrico séo
dependentes da intensidade da contracdo, da duracdo e da massa muscular envolvida
(GALVEZ et al., 2000). Sustentando esses beneficios (IDIAQUEZ; IDIAQUEZ;
ITURRIAGA, 2018) o handgrip estatico de baixa intensidade (por exemplo, 30% da
contracdo maxima) é um teste fisiologico confiavel para estudar as respostas

cardiovasculares ao estresse simpatoexcitatorio transitorio. Em individuos saudaveis, as
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mudancas no débito cardiaco (DC) e na resisténcia periférica total (RPT) mediando a
resposta pressora durante o exercicio isométrico de preensdo manual mostraram um
padrdo de diferengas individuais. A literatura existente sugere que 0S mecanismos
centrais e periféricos sdo importantes fatores contribuintes para a reducdo da pressao
arterial média, via modulacgdo alterada do DC e/ou RPT (MILLAR et al., 2014). Nesse
sentido, 0os mecanismos associados a melhora da PA ap0s exercicio isométrico foram
demonstrados por meio de alteracbes no controle autondémico cardiaco, evidenciadas
por uma relativa dominancia parassimpatica sobre simpética (TAYLOR et al., 2017).

Um importante mecanismo relatado apds o exercicio isométrico é o controle
aprimorado do barorreflexo arterial, intrinsecamente envolvido na regulacdo da
recuperacdo da FC pds-exercicio (IELLAMO et al., 1999). Destaca-se ainda um estudo
de (TAYLOR et al., 2017) que relatou um aumento da sensibilidade barorreflexo, ap6s
0 exercicio isométrico de membros inferiores em homens. Adicionalmente TEIXEIRA
et al., (2018) também demonstraram que ap0s 0 exercicio isométrico agudo de preensdo
manual, a sensibilidade barorreflexa e a atividade vagal cardiaca aumentam em
individuos saudaveis.

Nesse sentido, estudos apontam redugdes da PA ap6s o treinamento isométrico
de preensdo manual. Segundo Millar et al., (2008) e Taylor et al., (2003) o treinamento
isométrico de preensdo manual (> 6 semanas) demostrou reduzir a PA em repouso em
populagbes normotensas e hipertensas. Sustentando esse achado, uma revisdo
sisteméatica e meta-analise, demonstrou que o treinamento de preensdo manual (>4
semanas) reduziu a PA em repouso em populagdes normotensas e hipertensas com uma
magnitude de efeito maior do que com o treinamento aerébico dindmico ou de
resisténcia (CORNELISSEN; SMART, 2013). Entretanto, uma revisao sistematica
Farah et al., (2017) que avaliou o efeito agudo do exercicio isométrico sobre as
variaveis cardiovasculares ndo evidenciou reducdo da PA induzida pelo exercicio. Uma
limitacdo desse estudo, € que foram incluidos apenas dois estudos com exercicio
isométrico agudo. Por outro lado, o treinamento isométrico crénico de preensdo manual
diminui significativamente a pressao arterial.

Os mecanismos responsaveis pelos efeitos da reducdo da PA ap6s o exercicio
isométrico sdo provavelmente mediados por mudancas na resisténcia vascular sistémica,
reducdo da modulacdo simpatica vascular e aumento da vasodilatacdo dependente do
endotélio (por exemplo, mediada por oxido nitrico) Carlson et al.,( 2014) e também
aumento da sensibilidade barorreflexa (TEIXEIRA, et al., 2018; TAYLOR et al., 2017).
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5 METODOS

5.1 Amostra

A amostra foi composta por 30 voluntarios, sendo (15 homens com idade média
e erro padrdo da média de, 23 + 0,82 anos) e (15 mulheres com idade média e erro
padrdo da média 24 + 1,10 anos). Os participantes foram recrutados por meio de
cartazes colocados na Universidade de Brasilia, Brasil. Todos os individuos eram
saudaveis, normotensos, ndo fumantes e ativos recreativamente (atividade fisica
habitual autorreferida por pelo menos seis meses consecutivos com frequéncia minima
de 3 dias/semana). Os individuos ndo tinham histéricos ou sintomas de doencas
cardiovasculares, pulmonares, metabdlicas ou neuroldgicas, conforme determinado a
partir de um questionario de historico medico detalhado. Nenhum sujeito estava usando
medicamentos prescritos ou de venda livre. Para evitar a influéncia potencial dos
hormonios sexuais femininos no controle da PA, todas as mulheres ndo eram usuérias
de pilulas anticoncepcionais orais por pelo menos 6 meses consecutivos e foram
estudadas durante a fase folicular inicial do ciclo menstrual (ou seja, primeiros 5 dias

apo6s o inicio da menstruag&o).

5.2 Comité de ética

O consentimento informado por escrito foi obtido de todos os sujeitos, e todos 0s
procedimentos foram aprovados pelo comité de pesquisa institucional da Universidade
de Brasilia de acordo com a Declaragdo de Helsinque (CAAE: 38922414.7.0000.0030).

5.3 Contracao voluntaria méaxima (CVM)

A contracdo voluntaria maxima (CVM) foi mensurada por meio de um
dinamdmetro eletrdnico, 0 mesmo era conectado a um computador pessoal para que o
feedback de saida de forga em tempo real pudesse ser exibido visualmente para 0s
sujeitos (Powerlab 16/35; ADInstruments, Bella Vista, NSW, Australia). Os individuos
completaram trés (CVM), cada uma separada por 1 min de descanso, em cada membro.

O maior dos trés esfor¢cos méaximos foi designado CVM.
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FIGURA 3 — Dinambmetro eletrénico e sistema de aquisi¢do de sinais.

5.4 Medidas cardiovasculares

A FC continua batimento-a-batimento e a PA arterial foram medidas usando
fotopletismografia digital (Human NIBP Controller; ADInstruments). A PA arterial
braquial também foi medida com um esfigmomandmetro digital automatizado (Dixtal,
DX2022, Manaus, Brasil) para medidas absolutas de PA e para confirmar a precisdo da
medida digital. Os movimentos respiratérios foram monitorados usando um cinto
pneumografo de calibre de tensdo colocado em uma posicéo estavel ao redor do abdome
(Pneumotrace; UFI, Morro Bay, CA) para evitar a potencial influéncia de confusdo de
grandes excursdes respiratorias nas medidas cardiovasculares e para garantir que 0s
individuos néo realizassem nenhuma Manobra de Valsalva durante handgrip. O DC foi
calculado como o produto da FC e VS. A resisténcia periférica total (RPT) foi calculada
como a PA média dividida pelo DC. Os sinais foram registrados a uma taxa de
amostragem de 1000 Hz e armazenados para analise offline (PowerLab 16/35, software
LabChart 8; ADInstruments).

&7 m “ _m PORITAL OX 2020 DIXTAL |
[

FIGURA 4 — Aparelho de fotoplestimografia digital e esfignomanémetro digital automatizado.



20

5.6 Desenho experimental

O estudo envolveu um desenho prospectivo randomizado, controlado por
simulacdo, cruzado, em que cada sujeito completara intervengdes experimentais e
simuladas separadas por 48-72h. Todos o0s sujeitos foram orientados a ndo consumir
cafeina/alcool e praticar exercicios fisicos por 6 e 24 horas, respectivamente, antes dos
testes. Os individuos chegaram 2 horas pés-prandiais ao laboratorio. Para evitar
possiveis variaces diurnas, os sujeitos foram sempre testados na mesma hora do dia
para cada sujeito e na mesma sala silenciosa e com temperatura controlada (22-C-24-C).

Ao entrar no laboratério, o peso e a altura foram determinados por métodos
padrdo e o indice de massa corporal (IMC) foi calculado. Apds a instrumentacdo, 0s
sujeitos foram orientados a se sentarem (90° de flexdo de quadril e joelho) e
descansarem por 20 min. O periodo inicial de repouso de 10 minutos foi usado para
estabilizacdo das varidveis cardiovasculares, enquanto o periodo final de 10 minutos foi
usado para coletar as medidas basais. Um dinamdmetro de mao foi conectado a um
computador pessoal para que o feedback de saida de forca em tempo real pudesse ser
exibido visualmente para os sujeitos (Powerlab 16/35; ADInstruments, Bella Vista,
NSW, Australia). Os individuos completaram trés contracdes voluntéarias isométricas
méaximas (CVM), cada uma separada por 1 min de descanso, em cada membro. O maior
dos trés esforcos maximos foi designado CVM. Os sujeitos realizaram em seguida
quatro séries de exercicio isométrico de preensdo manual (handgrip) unilateral (duas
para cada membro). O protocolo consistiu em contragBes estaticas de 2 minutos a 30%
(experimental) ou 3% (sham) CVM separadas por periodos de descanso de 1 minuto
(MILLAR; MACDONALD; MCCARTNEY, 2011). Apos a conclusdo do handgrip, a
recuperacdo sentada foi monitorada por 30 min.

Os movimentos respiratérios foram monitorados usando um cinto pneumaografo
de calibre de tensdo colocado em uma posicdo estavel ao redor do abdome
(Pneumotrace; UFI, Morro Bay, CA) para evitar a potencial influéncia de confusdo de
grandes excursdes respiratorias nas medidas cardiovasculares e para garantir que 0s
individuos ndo realizassem nenhuma Manobra de Valsalva durante handgrip. As
medicOes foram realizadas durante a linha de base (10 min) e trés vezes ap6s handgrip
(5 a 10 min e 15 a 20 min de recuperacdo). A classificacdo do esforgo percebido (PSE)

foi obtida ao final do exercicio usando a escala OMNI-RES (0-10).
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FIGURA 5 — Preparacdo para realizacdo dos procedimentos experimentais da avaliacdo das respostas
circulatorias ao inicio do exercicio. Exercicio isométrico de preensdo manual.
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FIGURA 6 - Preparagdo para realizacdo dos procedimentos experimentais da avaliacdo das respostas
cardiovasculares do exercicio isométrico a 30 % ou 3 % da CVM.

5.7 Medidas de variabilidade
O parametro de variabilidade incluiu o desvio padrdo (DP). Esse parametro foi
quantificado para pressdo arterial sistolica (PAS), pressdo arterial diastolica (PAD),

pressdo arterial média (PAM), bem como para DC e RVP.

5.8 Anélise estatistica

Para comparacdo de varidveis de repouso entre os grupos, foi utilizado o teste
“t” de Student independente. As comparacGes das variaveis fisioldgicas foram feitas
usando analises de variancia (ANOVA three way) com medidas repetidas, nas quais o
sexo (homens e mulheres), tempo (linha de base, e recuperacdo de 10 min e 20 min) e
condigdo (experimental e sham) foram os principais fatores. As comparagOes de
mudancas A (DELTA) durante o protocolo experimental e sham foram feitas usando
uma analise de variancia (ANOVA two way) (sexo-tempo). Quando detectada interacdo

significativa, os efeitos principais foram determinados por meio do teste de post-hoc de
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Fisher. A significancia estatistica foi estabelecia com P<0,05 e os valores sdo
apresentados como médias + desvio padrdo (DP). As analises foram realizadas usando o
SPSS (versédo 22: Chicago, IL) para Windows.

6 Resultados

As caracteristicas dos participantes sdo apresentadas na tabela 1. Homens e
mulheres foram pareados por idade, no entanto, as mulheres apresentaram menor peso
corporal, altura e IMC em compara¢do com os homens (P<0,05). Além disso, as
medidas da mao direita e da méo esquerda (absoluta e relativa ao peso corporal) foram

menores nas mulheres (P<0,05).

Tabela 1. Caracterizagdo da amostra.

Homens (n=15) Mulheres (n=15) Valor P

Idade, anos 23+0,82 24+1,10 0,48
Peso, kg 76+3,02 57+1,33 0,00
Altura, m 1,76+0,01 1,63+0,01 0,00
IMC, kg/m? 24+0,86 21,5+0,50 0,01
CVM, absoluta

Direita 47,06+1,72 30,13+1,36 0,00
Esquerda 46,4+1,73 28,13+1,18 0,00
CVM, relativa

Direita 0,62+0,01 0,52+0,01 0,00
Esquerda 0,61+0,02 0,49+0,01 0,00

Valores sdo apresentados como média £ EPM. IMC, indice de massa corporal; CVM, contragdo
voluntéaria maxima. Os Valores de P sdo derivados de teste-t para amostras independentes.

As variaveis hemodindmicas sdo apresentadas na tabela 2. A PAS foi
significativamente menor nas mulheres do que nos homens (sexo: P=0,000; tempo:
P=0,000; condicdo: P=0,002; interacdo P=0,039). A PAD e PAM também foram
menores nas mulheres em comparagdo com os homens (P=0,009) e (P=0,000)
respectivamente. N&o houve diferencas significativas entre sexo no DC (P=0,156), mas
houve diferenca do tempo (P=0,026) e da condicdo (P=0,021). Nenhum efeito de
interacdo foi encontrado na RVP, embora tenha tivesse encontrado efeito no tempo
(P=0,013). Durante o protocolo sham, todas as variaveis hemodindmicas permaneceram

inalteradas a partir do repouso em homens e mulheres.
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Tabela 2. Variaveis hemodinamicas em repouso e apds 10 e 20 minutos de TIPM a 30% (experimental) e 3% (sham) CVM em homens e mulheres.

Homens Mulheres P
Repouso 10 min 20 min Repouso 10 min 20 min Sexo Tempo Condicdo Interacdo
Hemodinamica
PAS, mmHg
Experimental 113+11,47  119+11,28*** 115+10,41** 10046,44***  103+7,69* **,  102+7,52**, 0,000 0,000 0,002 0.039
*%k% *%k%
Sham 114+9,92 114+10,40 112+8,59 98+6,59*** 100+6,28* *** Q7,86+7,81***
PAD, mmHg
Experimental 625,43 63+6,12 62+5,51 57+5,85 59+4,84 59+4,84 0,009 0,027 0,217 0.842
Sham 6245 62+5 62+5,65 56+5,37 57+5,99 57+5,99
PAM, mmHg
Experimental 7946,61 82+6,66 80+6,02 71+5,46 73+5,11 73+5,13 0,000 0,001 0,025 0.255
Sham 79+45,96 79+6,02 7946,11 70+5,19 71+45,53 70+6,24
DC, L.min-t
Experimental 5,11+1,46 5,39+1,35 5,19+1,26 4,59+1,28 4,42+1,01 4,40+1,04 0,156 0,026 0,021 0.172
Sham 5,03+0,93 4,57+0,93 4,47+0,96 4,63+1,27 4,28+1,07 4,17+0,99
RPT,mmHg.L-
L min
Experimental 16,82+4,64 16,37+5,03 16,52+4,40 17,1545,42 17,59+4,23 17,754,79 0,770 0,013 0,234 0.549
Sham 16,43+3,05 18,1943,61 18,64+4,28 16,51+4,94 18,31+6,35 18,40+5,94

*P<0,05 vs. Repouso; **P<0,05 vs. Sham; ***P<0,05 vs. Homens.
Os valores representam média + DP. PAS, pressao arterial sistolica; PAD, presséo arterial diast6lica; PAM, presséo arterial média; DC, débito cardiaco; RVP, resisténcia
vascular periférica.
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A figura 7 mostra o delta (A) do DP da variabilidade da PAS, PAD ¢ PAM
batimento a batimento em repouso e apds o TIPM a 30% da CVM (experimental) e 3%
da CVM (sham) em homens e mulheres. As mulheres apresentaram menor variabilidade
da PAS, PAD e PAM no tempo de recuperagédo, 20min (P=0,052); 10 (P=0,03) e 20min
(P=0,00) e 20min (P=0,03), respectivamente. Os homens ndo apresentaram diferencas

significativas entre experimental e sham na PAS, PAD e PAM.
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Figura 7 — Delta de variagdo da presséo arterial sistolica (PAS) homens (A) mulheres (B), pressdo arterial diastélica (PAD) homens
(C) mulheres (D) e pressao arterial média (PAM) homens (E) mulheres (F), durante o repouso (Rep.) e periodo de recuperagéo 10 e
20 minutos (média + EPM). Bola preta homens experimental (Exp.), bola branca homens sham; tridngulo preto mulheres

experimental (Exp.), tridngulo branco mulheres sham. * P<0,05.

A figura 8 mostra o delta (A) do DP da variabilidade do DC e RVP batimento a
batimento em repouso e apos o TIPM a 30% da CVM (experimental) e 3% da CVM
(sham) em homens e mulheres. Na variavel DC as mulheres ndo apresentaram
diferencas entre o experimental e sham. Por outro lado, na RVP apresentaram menor
variabilidade na recuperagédo no minuto 20 (P=0,01). Enquanto que nos homens ndo

houve diferencas significativas nas variaveis DC e RVP entre experimental e sham ap06s
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Figura 8 — Delta de variagdo do débito cardiaco (DC) homens (A) mulheres (B), resisténcia vascular periférica (RVP) homens (C)
mulheres (D), durante o repouso (Rep.) e periodo de recuperagdo 10 e 20 minutos (média + EPM). Bola preta homens experimental
(Exp.), bola branca homens sham; tridngulo preto mulheres experimental (Exp.), tridngulo branco mulheres sham. * P<0,05.

A figura 9 mostra a mudanca da resposta da PAS, PAD, PAM, DC e RVP ap6s o
TIPM em homens e mulheres. A magnitude da resposta da PAS, PAD e PAM foi menor
nas mulheres nos minutos 10 e 20 apds o TIPM (P=0,005; P=0,01); (P=0,02; P=0,00) e
(P=0,07; P=0,03) quando comparado aos homens. Similarmente, a magnitude da
resposta do DC foi menor nas mulheres em comparacao com os homens (P=0,05). Além

disso, ndo foram observadas diferencas entre os sexos na variavel RVP,
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Figura 9 — Mostra a magnitude da resposta da pressdo arterial sistélica (PAS; A), pressdo arterial diastolica (PAD; B), pressao
arterial média (PAM; C), débito cardiaco (DC; D) e resisténcia vascular periférica (RVP) durante o periodo de recuperagéo 10 e 20
minutos. Homens (barra preta) e mulheres (barra cinza). *Diferencas significativas entre homens e mulheres.
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7 Discussao

Até onde sabemos, este € o primeiro estudo a verificar o efeito agudo de uma
sessdo de treinamento isométrico de preensdo manual na variabilidade da pressdo
arterial batimento a batimento em jovens saudaveis. O principal achado do estudo é que
uma Unica sessdo de TIPM diminuiu a variabilidade da pressao arterial nas mulheres
jovens, mas ndo nos homens jovens, sugerindo uma diferenca entre 0s sexos na
variabilidade da presséo arterial batimento a batimento ap6s uma sessao de TIPM, esse
achado vai em parte contra a hipdtese inicial do estudo. Coletivamente, esses resultados
sugerem que uma sessao de TIPM reduz agudamente a variabilidade da PA, um fator de
risco cardiovascular, apesar da diferenca dependente do sexo estejam presentes.

Os registros da PA batimento a batimento foram considerados o método ideal
para obter a variabilidade da PA de curto prazo. Ademais, foi comprovado que 0s
parametros de PA batimento a batimento estdo associados a doencas cardiovasculares e
danos a orgao-alvos (WEI et al., 2014; PARATI et al., 2013a). Além disso, a
variabilidade da PA batimento a batimento foi superior a variabilidade da PA
ambulatorial e diaria na previsao de danos aos 6rgaos (WEI et al., 2014), contudo esses
achados ndo foram confirmados com desfechos clinicos concretos. Assim, quando
avaliada a curtissimo ou em curto prazo e independentemente dos niveis médios de PA,
um aumento da variabilidade da PA mostrou estar associado ao desenvolvimento,
progressao e gravidade de lesdes cardiacas, vasculares e renais e a um risco aumentado
de eventos cardiovasculares e mortalidade (PARATI et al., 2015). Além disso, em
pacientes com hipertensdo a variabilidade da PA batimento a batimento em repouso
estava aumentada (XIA et al., 2017).

No presente estudo, o DP dos valores de PA batimento a batimento ap6s o TIPM
foi usado como indice de variabilidade da PA. O DP das medidas de PA é comumente
usado como avaliagdo clinica da variabilidade da PA de curto prazo (SCHILLACI et al.,
2012). Nossa hipotese, € que o TIPM reduziria a variabilidade da PA batimento a
batimento, no entanto essa reducdo aconteceu apenas nas mulheres. Os mecanismos
subjacentes pelos quais a variabilidade da PA € reduzida nas mulheres ndo séo
totalmente compreendidos, no entanto alguns aspectos devem ser considerados. A
sensibilidade do barorreflexo pode ser um mecanismo envolvido nessa reducdo da
variabilidade da PA apds o TIPM. Recentemente, teixeira et al., (2018) demonstram
que apos o TIPM a sensibilidade barorreflexa carotidea e a atividade vagal aumentaram

em individuos saudaveis, mas a resposta de curso de tempo das mudancas foi diferente
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entre homens e mulheres, e essas respostas foram mais pronunciadas nas mulheres. Em
termos préaticos, maior sensibilidade barorreflexa esta associada a menor variabilidade
da PA batimento a batimento (DEBOER; KAREMAKER; STRACKEE, 1987). Por
outro lado, estudo em ratos, com denervacao sinoadrtica foram usados como modelo
estabelecido de aumento da variabilidade da PA batimento a batimento. A denervacéo
sinoadrtica aumenta o variabilidade da PA batimento a batimento com o
comprometimento da sensibilidade barorreflexa em ratos. Esses achados indicam que a
variabilidade da PA sozinho, sem PA elevada, é suficiente para produzir lesdes em
orgdo-alvos (AOKI et al., 2014; MIAO; SU, 2002).

Notavelmente, um mecanismo que desempenha um papel importante na
regulacdo da PA batimento a batimento é o barorreflexo arterial. Esses ajustes rapidos
do barorreflexo sdo mediados por alteragdes na atividade neural autbnoma do coracao e
da vasculatura, que modulam o DC e RVP respectivamente (FADEL, 2008). Estudos
(SAMORA; INCOGNITO; VIANNA, 2019; KIM et al., 2011) demonstraram que a
contribuicdo de DC e RVP para regular a pressdo arterial em repouso e durante
estressores fisiologicos difere entre homens e mulheres. Enquanto as mulheres regulam
a pressdo arterial principalmente por meio de alteracdes no DC, os homens sdao mais
dependentes da regulacdo da RVP. No presente estudo, as mulheres apresentaram uma
menor variabilidade no DC em comparag¢do com os homens. Esses achados, se apoiam
no estudo de KIM et al., (2011) que observou que maiores reducdo na PA em mulheres,
parecem ser impulsionadas por uma diminuigdo no DC. Na RVP nédo houve diferencas
significativas entre os sexos. Por outro lado, nos homens o delta da RVP aumentou e
houve diferencas significativas entre os tempos (10 min e 20 min). Podemos dizer que
esse aumento na variabilidade da PA foi acompanhado por uma variabilidade
aumentada na RPV.

Existem poucos estudos avaliando o efeito do TIPM na variabilidade da PA
batimento a batimento, recentemente Bertoletti et al., (2022) verificaram que uma Gnica
sessdo de exercicio isométrico de preensdao manual (30% CVM) reduziu a variabilidade
da PA batimento a batimento, mas ndo a de longo prazo com o monitoramento
ambulatorial da PA de 24 (MAPA). Esses achados podem ser estendidos aos nossos
resultados, uma vez que, o TIPM reduziu a variabilidade da PA batimento a batimento,
mas nosso resultado foi manifestado apenas nas mulheres. Uma melhor compreensédo da
influéncia do TIPM sobre a variabilidade da PA pode ajudar a determinar estratégias de

tratamento eficazes para reduzir a PA e sua variabilidade. Estudos mostram que o
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tratamento medicamentoso anti-hipertensivo diminuiu a PA média e também a
variabilidade da PA PARATI et al., (2018). Por outro lado, uma meta-analise observou
que o TIPM reduziu a PA, em repouso em popula¢des normotensas e hipertensas com
uma magnitude de efeito maior do que com o treinamento aerdbico dindmico ou de
resisténcia (CARLSON et al., 2014; CORNELISSEN; SMART, 2013). Nesse sentido, o
TIPM pode ser uma ferramenta para reduzir os niveis PA e uma reducdo da
variabilidade da PA pode contribuir para uma protecdo cardiovascular (MENA et al.,
2017).

A andlise da variabilidade da PA batimento a batimento permite também avaliar
separadamente seus componentes oscilatérios caracterizados por uma frequéncia de
oscilacdo diferente através da aplicacdo de analise no dominio da frequéncia (PARATI
et al., 1995). Essa pode ser outra explicacdo para o aumento da variabilidade da PA. Um
estudo Pagani et al., (1988), demonstrou que um aumento na variabilidade da PA foi
demonstrado em pacientes com hipertensdo e com o componente baixa frequéncia (LF)
elevado foi documentado durante os registros diurnos em pacientes ambulatoriais. Por
outro lado, Taylor et al., (2003) mostrou em seus resultados que ap6s o TIPM em idosos
houve uma diminuicdo no LF e aumento na alta frequéncia (HF), esses resultados
demonstram que o treinamento com sessdes breves e repetidas de exercicios isométricos
de preensdo manual leva a diminuicdo da modulacdo simpéatica e a melhora da
modulacdo parassimpatica da frequéncia cardiaca e da pressao arterial. Além disso,
TEIXEIRA et al., (2018) observaram em seu estudo que a relagdo LH/HF ap6s o TIPM
estava abaixo dos valores de repouso nas mulheres. Esses achados podem ser estendidos
aos nossos resultados, uma vez que, o TIPM reduziu a variabilidade da PA nas

mulheres.
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8 Concluséo

Os resultados do presente estudo demostraram que ap6s o TIPM, a variabilidade
da PA reduziu nas mulheres, mas ndo nos homens. No geral, nossos resultados nos
permite sugerir que a uma diferenca relacionada ao sexo na variabilidade da PA apds o

TIPM em jovens saudaveis.
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