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Resumo:

Introducdo: Tem sido verificado que os pacientes acometidos por acidente vascular
encefélico (AVE) podem apresentar alteracOes na estrutura e fungdo do coracéo e ateracéo da
modulacdo autondémica. Objetivo: Verificar fungdo autondmica e cardiaca sistélica em
homens apGs AVE, e se estas variaveis estdo associadas. Métodos: Foram avaiados 8
homens, com idade entre 55 e 65 anos, acometidos por lesdo cerebrovascular ha pelo menos
seis meses e todos com hemiparesia Foram realizadas as seguintes avaliagbes: 1)
Ecocardiografia, para avaliar a funcéo cardiaca sistélica pelo valor da fragdo de gjecéo (FE);
2) Registro da freguéncia cardiaca (FC) e dos intervalos R-R (IRR), batimento a batimento,
para avaliacdo do controle neural do coracdo. Esses dados foram analisados no dominio da
fregliéncia, por meio das andlises dos seguintes componentes espectrais. ata frequéncia (AF —
0,15 a 0,4Hz); baixa frequéncia (BF — 0,04 a 0,15Hz); e arazdo BF/AF. Foi aplicado o teste
de correlacdo de Pearson (p < 0,05). Resultados: Caracteristicas demogréficas,
antropométricas e fisiolégicas: Idade = 58,62 + 2,88 anos; IMC = 27,41 + 5,33 kg/altura® ;
Pressdo arterial sistolica = 123,75 + 14,08 mmHg; Pressdo arterial diastélica = 76,25 + 7,44
mmHg; BF = 61,78 + 26,79 (un); AF = 38,23 + 26,79 (un); BF/AF =3,41 + 3,38; FE=0,65
0,04. N&o houve correlagdo estatistica significativa entre os indices espectrais de baixa (BF) e
alta freqéncia (AF) de VFC com fragdo de gecéo (figuras 2,3 e 4) e a presenca de fatores de
risco para AVE. Conclusdo: A VFC permite o diagnostico precoce da disfuncéo autonémica
cardiaca, associada a fatores de risco cardiovasculares, dentre os quais, 0 acidente vascular
encefdlico.

Palavras-chave: Variabilidade da Frequéncia cardiaca. Ecocardiografia. Acidente vascular
encefdlico. Hemiparesia.



Abstract:

Background: It has been shown that patients suffering from stroke may show changes in
structure and function of heart and autonomic modulation. Objective: To assess autonomic
and systolic heart function in men after stroke, and if thesevariablesare associated.
Methods: Eight menaged between55 and 65 yearswere evaluated, all suffering
cerebrovascular lesionsfor a least six months and with hemiparesis. The evauations:
1) echocardiography to evaluate systolic cardiac function by analysis of the value of gection
fraction (EF); 2) Record the heart rate (HR) and RR intervals (RRI), beat by beat, to assess
neural control of the heart.These data were analyzedin the frequency domain, using the
following spectral components. high frequency (HF - 0.15 to 0.4 Hz), low frequency (LF -
0.04 to 0.15 Hz) and LF / HF ratio. The Pearson correlation test was applied (p <0,05).
Results: Demographic, anthropometric and physiological characteristics: Age = 58,62 + 2,88
years; IMC = 27,41 + 533 kg/height?; systolic blood pressure = 123,75 + 14,08 mmHg;
diastolic blood pressure= 76,25 + 7,44 mmHg; LF = 61,78 + 26,79 (un); HF = 38,23 + 26,79
(un); LF/HF = 3,41 £ 3,38; EF = 0,65 + 0,04. There wasn't statistically significant correlation
between the spectral indicesof low (LF) and high frequency (HF) of HRV with gection
fraction (Figures 2,3 and 4) and the presence of risk factors for stroke. Conclusion: The HRV
allows early diagnosis of cardiac autonomic dysfunctionassociated with cardiovascular risk
factors, such as stroke.

Keywords: Heart Rate Variability. Echocardiography. Stroke. Paresis.
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Introducéo

O acidente vascular encefalico (AVE) representa a segunda maior causa de obitos
em todo o mundo (5,7 milhdes de dbitos por ano) . No Brasil, esta entre as principais
causas, juntamente com as doengas cronicas ndo transmissiveis, ou sgja, 0s transtornos
neuropsiquiatricos, as doencas respiratérias cronicas, 0s canceres e as doencas
muscul oesquel éticas @ E, o aumento da prevaléncia do AVE, devido ao crescente
envel hecimento populacional e ao maior tempo de sobrevida apos a doenca @9 tem requerido
mai ores investigacdes sobre as suas repercussdes organi cas.

A modulacdo do sistema nervoso autonémico (SNA) sobre o coracdo tem sido
foco de pesguisas que tém revelado que apés o AVE ocorre disfuncdo no sistema
simpatovagal ®® tanto na fase aguda quanto na fase cronica ”, mesmo naqueles com boa
recuperaco fisica e cognitiva®. Porém, o nivel de comprometimento dos eferentes simpético
e parassimpatico ndo esta totalmente esclarecido. Enquanto alguns pesquisadores verificaram
declinio na atividade parassimpética e aumento da atividade simpética ©, outros observaram

inibicdo parcial na atividade de ambos os eferentes autondmicos, na fase cronicado AVE ©.

Essas divergéncias na literatura podem estar associadas a regido lesada, ou sgja,
a0 hemisfério cerebral e os niveis corticais e subcorticais acometidos ™. Lesdes nos
hemisférios cerebraisdireito e esquerdo parecem prejudicar a atividade simpética e
parassimpética, respectivamente %12,

Parainvestigar ainfluéncia do SNA sobre o coracéo, a andlise da variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC) ™ tem se mostrado um método reprodutivel de grande
relevancia prognostica que permite o diagnéstico precoce da disfuncéo autonémica e fornece
informagdes adicionais para estratificacdo de risco, contribuindo, assim, para a tomada de

medidas preventivas a fim de evitar complicagdes cardiacas .
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Esta bem estabelecido que o sistema nervoso autbnomo atua sobre a frequéncia
cardiaca, volume sistélico, contratilidade, resisténcia vascular periférica e retorno venoso 2.
Desta forma, tem sido investigado se individuos pos-AVE podem apresentar anormalidades
também na funcdo cardiaca *®, como lesd miocardica mesmo na auséncia de causas
cardiacas primérias " e ateracdo no enchimento do ventriculo esquerdo independente da
presenca de fatores de risco vasculares ®©.

Como as lesdes nas estruturas corticais ou subcorticais verificadas apds o AVE
podem causar alteracdes no sistema nervoso auténomo ¥, mecanismo de controle extrinseco
do coragdo, a hipétese € que individuos com lesdo cerebrovascular apresentam menor VFC e
diminuicdo na funcdo cardiaca sistélica. Assim, o presente estudo tem como objetivo verificar
funcdo autondmica e cardiaca sistdlica em individuos p6s AVE em fase cronica, e ainda se

essas variaveis estdo associadas.
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M étodos

Foram triados setenta voluntarios no servico de neurologia da Clinica de
Fisioterapia da Universidade e nas Unidades Basicas de Salide do municipio, porém apenas
oito preencheram todos os critérios de inclusdo e compuseram esse estudo: homens
sedent&rios, ndo fumantes, com idade entre 55 e 65 anos, acometidos por lesdo
cerebrovascular ha pelo menos seis meses e com hemiparesia. Foram excluidos aqueles que
apresentaram: doencas respiratorias; disfuncdo neurolégica e/ou cardiovascular prévia ao
AVE; plegia em qualquer segmento corporal; distirbios psiquiétricos e/ou cognitivos que
impediriam a coleta dos dados; tabagistas.

A figura 1 representa de forma detalhada os meios de contato com os voluntarios,
divulgacéo do estudo e respectiva perda amostral.

O estudo foi transversal, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com seres
humanos (parecer 0093/2011). Depois de realizada a triagem os voluntérios foram informados
sobre os objetivos do trabalho e os procedimentos experimentais e assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido (Apéndice A) conforme determina a resolucéo 196/96 e
suas hormas complementares do Conselho Nacional de Saide. As  avaiagbes  foram
realizadas em ambiente silencioso e climatizado (23+2°C), no periodo datarde e constaram de
anamnese, coleta de dados sobre a historia pregressa do voluntario, medidas da presséo
arterial (PA) e frequéncia cardiaca (FC), ausculta pulmonar e cardiaca, medidas da massa
corporal e estatura, calculo do indice de massa corporea (IMC) ecocardiograma, registro da
FC edos intervalos RR.

A ecocardiografia transtoracica (Envisor C®, Philips, Estados Unidos) permitiu
avaiar afracéo de gecéo (FE), sendo considerados normais 0s valoresiguais ou superiores a

0,55 0,
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A FC e os intervalos R-R (iR-R) instantaneos foram gravados por um sistema

digital de telemetria validado previamente %

gue consiste de um transmissor posicionado na
altura do processo xifoide e um monitor / receptor (Polar RS800CX, Polar Electro Oy,
Kempele, Finland). O sistema detecta a despolarizacdo ventricular, que corresponde a onda R
do eetrocardiograma, com frequéncia amostral de 500 Hz e resolugdo temporal de um
milissegundo “?.

Os voluntarios ndo ingeriram café, cha, refrigerante e bebidas acodlicas;
mantiveram as atividades de vida didria nas 48 horas antes dos registros. O sujeito foi
posicionado em decubito dorsal e permaneceu em repouso até que as variaveis fisioldgicas
estabilizarem (PA e FC). A partir desse momento e nessa postura foi realizado o registro da
FC e dosintervalos RR durante 10 minutos.

Os dados foram transmitidos para um computador utilizando-se o software Polar
Precision Performance (versdo 3.02.007) e convertidos em arquivos de texto que foram
analisados no Software Kubios HRV (verséo 2.0, University of Kuopio, Finland). Foi aplicado
filtro digital para eliminar os intervalos RR anormais e selecionado o trecho mais estéavel para
analise, sempre considerando 256 segundos. Para o calculo do espectro foi aplicado o método
de interpolacdo splines cubicas com frequéncia de 4 Hz e os dados foram processados
aplicando-se a Transformada Rapida de Fourier (FFT) que decompés o sinal nas seguintes
bandas:. alta frequéncia (AF — 0,15 a 0,4Hz) que se associa a atividade parassimpatica; baixa
freqiéncia (BF — 0,04 a 0,15Hz) que representa atividade simpatica e parassimpatica, porém
com o predominio da simpética; e a razéo BF/AF que representa o balanco simpatovagal
(1319 Os indices de VFC foram apresentados em unidades normalizadas (un) calculados da

seguinte maneira: divisdo da densidade espectra de poténcia de uma dada banda (i.e. BF ou

AF) pela poténciatotal, subtraindo a banda de muito baixa frequéncia e multiplicando por 100

(23)
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Analise Estatistica

Os Dados demogréficos, antropomeétricos e fisiol0gicos sdo apresentados de forma
descritiva em média e desvio padrdo. Foi aplicado o teste de normalidade Kolmogorov-
smirnov, e verificado distribuicdo normal dos dados. Para testar a hipotese de existéncia de
associacao entre os indices de VFC com a fragdo de € ecdo, foi aplicado o teste de correlacdo
de Pearson. O nivel de significancia adotado foi de 5% (p<0,05). Foi utilizado o software de
andlise GraphPad InStat®.

Para testar a hipotese de existéncia de associagao entre os indices de variabilidade
da frequéncia cardiaca e a presenca de fatores de risco e uso de medicamentos foi aplicado o
Teste exato de Fisher. Foram considerados como valores prejudicados (de corte) BF > 58 e
AF < 26 (14,25).

O céculo amostra foi realizado por meio do software Ene®, versdo 3.0
(Barcelona, Espanha). Considerou-se a correlacdo entre as variaveis AF e fracdo de gecéo
realizada em estudo piloto. Assim, utilizou-se r = 0,62, poder estatistico de 80% e alfa de

0,05. Com estes parametros, determinou-se um tamanho de amostra de 15 voluntarios.
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Resultados

A amostra consistiu de 8 homens, sendo sete com hemiparesia direita e um em
esquerda. As caracteristicas demogréficas, antropométricas e fisiologicas sdo apresentadas na
Tabela 1 e os fatores de risco e medicamentos vigentes, natabela 2.

N&o houve correlacdo estatistica significativa entre os indices espectrais de baixa
(BF) e dta freguéncia (AF) de VFC com fracdo de gjecéo (figuras 2,3 e 4) e a presenca de

fatores derisco para AVE.
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Discussdo

A literatura refere como normais os valores dos indices espectrais de variabilidade
da freqUéncia cardiaca, em unidades normalizadas, entre 50 a 58 para o indice de baixa
fregiéncia (BF), que representa a atividade de ambos os eferentes autondmicos, com
predominio simpético, e entre 26 a 39 para dta freqiéncia, que representa a atividade
parassimpética 429,

No presente estudo, metade da amostra apresentou valores normais relacionados a
modulacdo parassimpética e simpética, enquanto os demais tiveram os indices dos aferentes
prejudicados.

Estudos a esse respeito tém observado declinio na atividade parassimpética e
aumento da atividade simpética © ou inibicdo parcia na atividade de ambos os eferentes
autondmicos apds o AVE em fase cronica . Essas adaptacdes sdo atribuidas as alteractes
vasculares das grandes e pequenas artérias cerebrais ® e consequentemente, & &rea e
hemisférios cerebrais acometidos, responsaveis ou nao pelo controle autondémico do coracéo
(1) e considera-se 0 cortex insular a mais importante area cortical no controle simpatovagal,
devido as extensas conexdes com outras areas reguladoras do sistema nervoso autondmico
(1019 ' Na presente pesquisa 7 voluntérios apresentaram lesdo no hemisfério esquerdo e 1 no
hemisfério direito. Portanto, esses resultados obtidos discordam daqueles que afirmam que as
lesBes nos hemisférios cerebraisdireito e esquerdo prejudicam a atividade simpatica e
parassimpética ‘%19, respectivamente, ja que metade dos voluntarios estudados apresentou
valores referidos como normais *4?¥ e os demais tiveram alteracdo tanto no simpético, quanto
Nno parassimpético.

Por outro lado, nossos resultados divergem, em parte, daqueles que referem que
na fase cronica do AVE ndo ha alteracies na modulacéo autondmica ). Tais divergéncias

podem estar relacionadas ao fato dessas adaptacdes caracterizarem uma situagéo transitoria’®”
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e/ou estarem relacionadas a independéncia funcional, ou sgja, € possivel que individuos mais
independentes recuperam a VFC mais rapidamente “®. Além disso, tem sido verificado
também que a presenca de fatores de risco tradicionais para o AVE podem prejudicar a
modul ag&o autondmica cardiaca ®®, entretanto, n&o foi encontrada associacéo entre os indices
de baixa (BF) e altafrequencia (AF) com dislipidemia, hiperglicemia, obesidade e hipertensdo
presentes nos sujeitos estudados.

No que se refere a hipitese de que a lesdo cerebrovascular esta associada as
adaptacdes na funcéo cardiaca ®® ngo foi confirmada no presente estudo, onde se verificou
que a fragdo de gecdo, medida para expressar a integralidade da contraco cardiaca e de
extrema valia na apreciacdo objetiva da funcdo ventricular sistélica, apresentou valores
normais *?, assim como constataram Masugata et a . Porém, difere de McAreavey et al ‘&
que constataram que a ateracdo no enchimento do ventriculo esquerdo apresentou associagcao
forte com o infarto cerebra em idosos apés 0 AVE, e esta relagdo foi independente dos

fatores de risco vasculares.
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Conclusao

Na fase cronica do AVE, a fracéo de gecéo do ventriculo esquerdo encontra-se
normal e o controle neural do coragdo pode estar normal ou ndo, mesmo na presenca de
fatores de risco para o AVE. E ainda, que ndo existe associacdo entre essas duas variaveis e a
funcdo sistélica cardiaca e os indices de VFC.

Clinicamente, é importante conhecer que a VFC trata-se de um método confiavel,
de baixo custo e de grande relevancia prognostica que permite o diagnostico precoce da
disfungéo autondmica cardiaca, associada a fatores de risco cardiovasculares, dentre os quais,
0 acidente vascular encefdlico.

As limitagdes do estudo referem-se ao nimero de sujeitos da amostra que ficou
abaixo do indicado no célculo amostral em virtude das dificuldades em encontrar pessoas que
preenchessem os critérios de selecdo; a impossibilidade de acesso ao exame diagndstico do
AVE para melhor determinarmos a &rea de leséo; e a falta de um grupo controle com o perfil
similar ao estudado, porém sem terem sofrido AVE; e a inclusdo de uma metodologia de
andlise da independéncia funcional para investigar se as adaptaces autondmicas cardiacas

estdo relacionadas a mesma.
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Tabela 1. Caracteristicas demogréficas, antropométricas e fisiologicas de homens hemiparéticos (N = 8)

Média + Desvio Padréo Valores de Referéncia
Idade (anos) 58,62 + 2,88
Estatura (m) 1,68 £ 0,07
Massa (Kg) 77,36 + 14,92
IMC (kg/altura? ) 27,41+ 5,33 18,5a25
Pressfo Arterial Sigt6lica (mmHg) 123,75+ 14,08 100 a 140
Pressdo Arterial Diastlica (mmHg) 76,25+ 7,44 60 a 90
BF (un) 61,78 + 26,79 50 a58
AF (un) 38,23 + 26,79 26a39
BF/AF 341+338
FC (1/min) 71,86 + 14,57
IRR (ms) 865,43 + 155,88
Fracdo de Ejecéo 0,65+ 0,04 >0,55
Tempo apds AVE (anos) 45+ 33
Colesterol Total (mg/dl) 209,75 + 47,50 <200
Colesterol HDL (mg/dl) 43,13 + 8,97 Acimade 19 anos > 50
Triglicerideos (mg/dl) 273,75 £ 249,73 Normal: <150
Glicemia (mg/dl) 113,63 + 63,20 Entre 75-99

m = metros; Kg = Quilogramas; kg/altura2 = Quilogramas por metros ao quadrado; mmHg = milimetros de mercurio;
BF = indice de baixa frequéncia; AF = indice de alta frequéncia; un = unidades normalizadas; FC = Frequencia Cardiaca;
IRR = Intervalos RR; ms = milissegundos; mg/dl = miligrama por decilitro; AVE = acidente vascular encefalico.

Tabela 2: Fatores de risco para doenca cardiovascular e medicamentos em uso no momento
do estudo

Voluntérios (n°) Voluntarios (%)

Fatores de risco
Didipidemia 5 62,5
Hiperglicemia 3 37,5
Hipertensdo 6 75
M edicamentos
Acido Acetilsalicilico 5 62,5
Sinvastatina 5 62,5
Maleato de Enalapril 2 25
Losartana Potéassica 2 25
Captopril 2 25

n° = ndmero de voluntarios
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Foi redizada triagem no atendimento servico de neurologia da Clinica de Fisioterapia da
Universidade e nas Unidades Béasicas de Salde do municipio; Divulgacdo em meio de
comunicagdo — jornal impresso; Divulgacéo por meio de folders fixados em todas as unidades
de salde basica da cidade de Marilia

11 voluntérios foram selecionados

3 voluntérios foram excluidos

Causa das exclusdes: hemicorpo pléaico

8 voluntarios foram avaliados

Figura 1: Fluxograma representativo da perda amostral.
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Figura 2: Dispersdo dos dados de indice espectral de baixa frequéncia (BF — 0,04 a0,15Hz) e fragéo de gjecéo
em homens hemiparéticos (N = 8) r=0,65; p=0,08.
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Figura 3: Dispersdo dos dados de indice espectral de altafreqiiéncia (AF — 0,15 a 0,4Hz) e fracdo de gjecdo em
homens hemiparéticos (N = 8) r = -0,65; p = 0,08.
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Anexo A

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado a participar do estudo “Forc¢a Muscular, Capacidade Aerdbia,
Frequéncia Cardiaca e sua variabilidade em individuos hemipar éticos. Efeitos agudos e
croénicos do exercicio resistido”. Neste sentido, pedimos que vocé leia este documento e
esclareca suas duvidas antes de consentir, com a sua assinatura, sua participacdo neste estudo.
OBJETIVOS DO ESTUDO: O objetivo do presente estudo € investigar as respostas da
freqUéncia cardiaca durante testes de uma repeticdo maxima e o efeito do treinamento
resistido sobre a forca musculo esguel ética, capacidade aerdbia e o controle neurocardiaco em
individuos com hemiparesia. PROCEDIMENTOS: Todos os individuos passardo por uma
avaliacdo inicial para assegurar que nao ocorram riscos durante qualquer etapa do estudo. O
Programa de exercicio resistido sera realizado trés vezes por semana, durante 3 meses.
RISCOS E BENEFICIOS DO ESTUDO: Primeiro: Nenhuma das etapas do estudo oferece
risco grave a saude, tdo pouco expde a situacdes constrangedoras. Segundo: Este estudo
ameja corroborar com o entendimento cientifico do efeito do exercicio resistido sobre o
sistema nervoso autondmico, que por consequéncia pode contribuir para reabilitacdo e
treinamento. CONFIDENCIALIDADE: O uso das informagbes recolhidas ficard
resguardado ao pesquisador responsavel. E estas seréo protegidas de revel acdo ndo autorizada.
VOLUNTARIEDADE: A recusa do individuo em participar do estudo serd sempre
respeitada, possibilitando que sgja interrompida a rotina de avaliacfes a qualquer momento, a
critério do individuo participante. OBSERVACAO: A qualquer momento os individuos
poderdo requisitar informacdes esclarecedoras sobre o estudo, por meio de contato com 0s
pesqui sadores.

Contatos e Questdes:
Pesquisador responsavel: Suenimeire Vieira (mestranda).
Telefones: (14) 9164-9606/email:suenifv@hotmail.com/Universidade Estadual Paulista
(UNESP).
Orientador: Prof. Dr. Robison José Quitério. Telefone: (14) 9169-0001/email:
robisonquiterio@mariliaunesp.br/Universidade Estadual Paulista (UNESP) Av.Vicente
Ferreira, n° 1278, Bairro Cascata, Marilia, SP.

DECLARACAO
Eu , portador de RG
numero , tendo lido as informagdes of erecidas

anteriormente, e tendo sido esclarecido das questdes referentes, concordo em participar
livremente do presente estudo.
Marilia, de de

Participante Prof. Dr. Robison José Quitério
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