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RESUMO

FECCHIO, RY. Efeitos do Treinamento Resistido Dinamico, Isométrico e
Combinado (Dinamico + Isométrico) na Funcéo e Regulacdo Cardiovascular de
Repouso e Pds-Exercicio em Homens Hipertensos Medicados. 2022. 161 f. Tese
(Doutorado em Ciéncias) — Escola de Educacédo Fisica e Esporte, Universidade de
Séo Paulo. 2022.

O treinamento resistido dindmico (TRD) reduz a presséo arterial (PA), sendo
recomendado no tratamento da hipertensdo arterial. Por outro lado, apesar do
treinamento isométrico de handgrip (TRI_h) também diminuir a PA, sua
recomendacdo no tratamento da hipertensédo arterial ainda € controversa devido a
lacunas na literatura. Para completar, um possivel efeito aditivo de se associar o TRI_h
ao TRD, num treinamento resistido combinado (TRC), ainda nao foi avaliado. Assim,
0 objetivo desta tese foi avaliar e comparar os efeitos do TRD, TRI_h e TRC sobre a
PA e seus mecanismos em individuos hipertensos. Adicionalmente, foram avaliados
os efeitos desses treinamentos sobre as respostas agudas da PA e seus mecanismos
a uma sessao de exercicios com os respectivos protocolos de treinamento. Para isso,
homens hipertensos medicados foram divididos de forma aleatéria em 4 grupos: TRD
(n = 16 - 8 exercicios, 3 séries até a fadiga moderada com 50% de 1RM), TRI_h (n =
15 - 4 séries de 2 min, em 30% da CVM), TRC (n=15 - TRD seguido do TRI_h) e
controle (CON — n = 16 - 30 min de alongamentos). As sessdes de treinamento foram
conduzidas 3 vezes por semana, por 10 semanas. No inicio e no final do estudo, foi
avaliada a PA (auscultatéria) e seus mecanismos hemodindmicos sistémicos
(reinalacdo de CO32), vasculares (ultrassonografia duplex braquial) e autondmicos
(analise espectral da variabilidade da frequéncia cardiaca e da PA) em repouso antes
e apos uma sessdo de exercicio resistido realizada com o protocolo de treinamento
especifico de cada grupo (TRD, TRI_h e TRC) ou apdés um periodo de repouso
sentado no grupo CON. Os efeitos dos treinamentos foram avaliados por ANOVAs
mistas de 2 fatores e ANCOVAs covariadas para os valores iniciais, considerando-se
P<0,05 como significante. Como resultados, o TRI_h ndo modificou de forma
significante nenhuma das variaveis analisadas, enquanto o TRD e o TRC diminuiram
significante e similarmente a PAS [-8,4 (95%IC -15,9 a -0,8 mmHg), p = 0,023 e -10,7
(95%IC -18,3 a -3,0 mmHg), p = 0,002, respectivamente] e aumentaram o fluxo
sanguineo pico na hiperemia reativa [321 (95%IC 37 a 604 ml/min), p = 0,019 e 296
(95%IC 3 a 589), p = 0,047, respectivamente]. Com relacdo aos efeitos dos
treinamentos sobre as respostas agudas aos exercicios especificos, de modo geral,
nenhum dos treinamentos modificou a resposta da PA e seus mecanismos apos as
respectivas intervenc¢des agudas. Em conclusdo, o TRD, mas ndo o TRI_h, reduz a
PA e melhora a funcdo microvascular de hipertensos, de modo que a associacdo do
TRI_h ao TRD nado promove efeito adicional. Além disso, nenhum desses
treinamentos altera as respostas cardiovasculares a execucdo aguda de uma sessao
do respectivo exercicio.

Palavras-chave: treinamento de forgca; preensdao manual; hipertensdo; presséo
arterial; vascular; autonémico.



ABSTRACT

FECCHIO, RY. Effects of Dynamic Resistance Training, Isometric and Combined
(Dynamic + Isometric) on Cardiovascular Function and Regulation at Rest and
Post-Exercise in Medicated Hypertensive Males. 2022. 161 s. Thesis. (Doctor of
Philosophy) — School of Physical Education and Sport, University of Sdo Paulo, Sao
Paulo. 2022

Dynamic resistance training (DRT) reduces blood pressure (BP) and is recommended
for hypertension treatment. Although isometric handgrip training (IHT) can also reduce
BP, its recommendation for hypertension treatment is still controversial due to gaps in
literature. Moreover, a possible additive effect of the association of IHT to TRD in a
combined resistance training (CRT) has not been evaluated. Thus, the aim of the
present thesis was to evaluate and compare the effects of DRT, IHT and CRT on BP
and its mechanisms, in hypertensives. Additionally, the effects of these types of
resistance training on the acute BP and its mechanisms responses to the respective
resistance exercises were evaluated. For this, medicated hypertensive men were
randomly allocated into 4 groups: DRT (n = 16 - 8 exercises, 3 sets to moderate fatigue
with 50% of 1RM), IHT (n = 15 - 4 sets of 2 min at 30% of MVC), CRT (n = 15 - DRT
followed by IHT) and control (CON — n = 16 - 30 min of stretching). Training sessions
were conducted 3 times per week for 10 weeks. At the beginning and end of the study,
BP (auscultatory) and its systemic hemodynamic (CO:2 rebreathing), vascular (brachial
duplex ultrasound) and autonomic (spectral analysis of heart rate and BP variability)
mechanisms were measured at rest before and after a single resistance exercise
session performed with the specific training protocol of each group (DRT, IHT and
CRT) or a period of seated rest in the CON group. The effects of training were
evaluated by 2-way mixed ANOVAs and by ANCOVAs adjusted to initial values,
adopting p < 0.05 as significant. As a result, IHT did not change any variable, while in
DRT and CRT, SBP decreased significant and similarly [-8.4 (95%IC -15.9 to -0.8
mmHg), p =0.023 and -10.7 (95%IC -18.3 to -3.0 mmHg), p = 0.002, respectively] and
peak blood flow in reactive hyperemia increased significant and similarly [321 (95%IC
37 to 604 ml/min), p = 0.019 and 296 (95%IC 3 to 589 ml/min), p=0.047, respectively].
Concerning the effects of training on the acute responses to the specific exercise
protocols, in general, none of the training regimes modified BP or its mechanisms
responses to the respective acute interventions. In conclusion, DRT, but not IHT,
reduces BP and improves microvascular function in hypertensives, while the
association of IHT to DRT has no additional effect. Moreover, none of the proposed
training regimes change the acute cardiovascular responses to one session of the
respective exercise protocols.

Keywords: strength training; handgrip; hypertension; blood pressure; vascular;
autonomic.
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1 INTRODUCAO

A hipertenséo arterial sistémica, usualmente denominada apenas hipertenséo
arterial, € uma doenca de causa multifatorial caracterizada pela elevacéo sustentada
dos niveis de presséao arterial (PA) sistolica (PAS) e/ou diastélica (PAD) iguais ou
superiores a 140 e 90 mmHg, respectivamente (CHOBANIAN et al., 2003;
MALACHIAS et al.,, 2016; WILLIAMS et al., 2018). Essa doenca possui alta
prevaléncia, afetando aproximadamente 1,13 bilhdo de pessoas no mundo (ZHOU et
al., 2017). Além disso, a hipertensao arterial € o fator de risco cardiovascular mais
impactante, contribuindo para 51% das mortes por acidente vascular encefalico e 45%
das mortes cardiacas (LIM et al., 2012). Apesar da expressiva evolucdo na eficacia
de seu tratamento medicamentoso, esse tratamento ainda apresenta efeitos adversos
(GEBREYOHANNES et al., 2019), custo elevado (WANG; GROSSE; SCHOOLEY,
2017) e aderéncia limitada (VRIJENS et al., 2008). Ademais, a taxa de controle da
hipertenséo arterial permanece subétima (i.e. 43,5%) (WHELTON et al., 2018), o que
torna importante a adicdo de medidas ndo medicamentosas ao tratamento

medicamentoso desta doenca.

As diretrizes de tratamento da hipertensédo arterial (BARROSO et al., 2020;
JAMES et al., 2014; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS et al., 2018) recomendam a
pratica regular de exercicios fisicos (i.e. treinamento fisico) em conjunto ao tratamento
medicamentoso. O treinamento aerdbio € a modalidade de primeira escolha, pois seu
efeito hipotensor esta bem estabelecido na literatura (CAO et al., 2019). Entretanto,
mais recentemente, outras modalidades de treinamento fisico tém sido propostas,
com o treinamento resistido dindmico (TRD —i.e. contragdo muscular com movimento
articular), sendo recomendado como complementar ao aerébio em varias diretrizes
(BARROSO et al., 2020; WILLIAMS et al., 2018). Além disso, o treinamento resistido
isométrico de handgrip (TRI_h — i.e. exercicio de preensdo manual sem movimento
articular), embora ndo seja preconizado para o tratamento do hipertenso na maioria
das diretrizes (BARROSO et al., 2020; WILLIAMS et al., 2018), tem demonstrado
efeito hipotensor (LOPEZ-VALENCIANO et al., 2019) e foi incluido como possibilidade

no manejo da hipertensao arterial na Diretriz Americana (WHELTON et al., 2018).

Considerando o efeito do TRD na PA, dados de metanalise (MACDONALD et

al., 2016) demonstram um efeito hipotensor significante em hipertensos (14 estudos,
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PAS: - 5,7 mmHg e PAD: -5,2 mmHg). Os mecanismos envolvidos ainda ndo sao
consensuais, porém uma revisao sistematica recente (FECCHIO et al., 2021a) sugeriu
que a resposta hipotensora ao TRD pode ser mediada por adaptacdes vasculares,
visto que os estudos incluidos na revisdo relatam, consistentemente, melhora da
funcdo vascular e da condutancia vascular (CV) apds esse treinamento em pré-
hipertensos e hipertensos. Por outro lado, a literatura disponivel ndo evidenciou efeito
do TRD sobre a regulacdo autonémica cardiovascular de hipertensos, mas deve-se
atentar que os dados a esse respeito ainda sao escassos (FECCHIO et al., 2021a).
Dessa forma, embora o TRD reduza a PA de hipertensos e seja recomendado para
essa populacdo, os mecanismos responsaveis por esse efeito ainda precisam ser
mais bem esclarecidos, devendo ser investigados, preferencialmente, em conjunto
num mesmo estudo, 0 que permitiria a compreensédo do fenbmeno de forma mais

abrangente e, ainda nao foi realizado pelo nosso conhecimento.

Além da investigagdo sobre os efeitos do TRD na PA clinica e seus
mecanismos, alguns estudos (GERAGE et al., 2015; MORAES et al., 2012; MOTA et
al., 2013) avaliaram o efeito do TRD sobre a reducdo aguda de PA que ocorre ap0s
uma sessdo de exercicios resistidos dinamicos e € denominada hipotensédo pos-
exercicio (HPE). Os estudos que avaliaram esse aspecto em hipertensos
demonstraram que o TRD diminuiu a HPE resistido dinamico (MORAES et al., 2012;
MOTA et al., 2013). Porém, pelo nosso conhecimento, nenhum estudo avaliou 0s
mecanismos envolvidos nessa atenuacdo, o que € necessario conhecer para uma
compreensao mais completa desse efeito, permitindo avaliar se esses mecanismos
sao iguais ou distintos dos responsaveis pela reducéo da PA obtida apés um periodo

de treinamento.

Mais recentemente, o efeito hipotensor do TRI_h tem atraido a atencdo dos
pesquisadores. Uma metanalise recente (ALMEIDA et al., 2021) sobre esse assunto
constatou reducdo da PAS, na ordem de -8,1 mmHg, apds esse treinamento em
hipertensos. No entanto, novamente, 0S mecanismos responsaveis por esse efeito
nao estdo claros. Existem algumas evidéncias de que o TRI_h promove melhora da
funcdo endotelial, porém esse efeito parece se restringir a regido exercitada (i.e. o
braco exercitado) (MILLAR et al., 2014), o que torna improvavel qualquer impacto
significativo desse mecanismo sobre a PA. Por outro lado, o efeito hipotensor do

TRI_h pode estar relacionado a melhora da regulacdo autonémica cardiovascular,



11

considerando haver relatos na literatura de mudanca no balanco autonémico cardiaco
para o predominio parassimpatico e reducdo da modulacdo simpatica vasomotora
apos esse treinamento (MILLAR et al., 2014). Dessa forma, embora o TRI_h esteja
comecando a ser recomendado para hipertensos, 0s mecanismos responsaveis por
seu efeito hipotensor precisam ser investigados e, como exposto anteriormente, a
avaliacdo de varios mecanismos sob uma mesma condicdo experimental seria

importante para a compreensao mais abrangente do fendémeno.

Pouco se sabe sobre a influéncia do TRI_h na resposta aguda de PA apés uma
sessdo de exercicios resistidos isométricos de handgrip (exercicios resistidos
isométricos_h). Na revisao de literatura realizada para essa tese, apenas 2 estudos
(BARTOL; KENNO; MCGOWAN, 2012; MCGOWAN et al., 2006) foram encontrados
com esse enfoque e ndo observaram efeito do TRI_h sobre a resposta da PA pos-
exercicios resistidos isométricos de handgrip em hipertensos, porém nesses estudos
nao houve HPE nem antes, nem apés o TRI_h. De fato, a ocorréncia de HPE resistido
isométrico ainda é controversa (FARAH et al., 2017), sendo necessarios estudos que
esclarecam se uma sesséo de exercicio resistido isométrico de handgrip promove

HPE, quais os mecanismos envolvidos e qual a influéncia do TRI_h nessa resposta.

Cabe ressaltar, que o uso do TRI_h em individuos hipertensos apresenta
algumas vantagens visto que por envolver a contragdo de uma pequena massa
muscular, 0o aumento de PA durante sua execuc¢ao é modesto (PALATINI et al., 1989),
reduzindo o risco ao participante. Além disso, esse treinamento apresenta alto
potencial de adeséo pois envolve sessdes de apenas 11 min de duracdo (MCGOWAN
et al., 2017). No entanto, o TRI_h possui efeitos musculoesqueléticos restritos apenas
a pequena regido exercitada, o que limita o seu beneficio global a saude, tornando
problematica sua recomendacdo como modalidade isolada. Sendo assim, pode ser
interessante avaliar se a combinacdo do TRI_h aos treinamentos convencionais pode
potencializar o efeito hipotensor desses treinamentos (MILLAR; PAASHUIS;
MCCARTNEY, 2009).

Nesse sentido, é possivel hipotetizar que a adicdo do TRI_h ao TRD
convencional, através de um protocolo de treinamento denominado nesta tese de
treinamento resistido combinado (TRC), proporcionaria beneficios mais expressivos a
saude dos hipertensos, promovendo os efeitos musculoesqueléticos globais do TRD

(i.e. maior aumento da for¢ca muscular global) e um efeito potencializado de reducéao
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da PA pela adicdo dos efeitos hipotensores do TRD e TRI_h. Esse efeito
potencializado, poderia ocorrer devido ao fato de o TRD e o TRI_h parecem promover
reducdo da PA por mecanismos distintos (i.e. 0 TRD melhora a funcao vascular e 0
TRI_h melhora a regulacdo autonémica cardiovascular), que poderiam ser somados
no TRC, gerando maior reducdo da resisténcia vascular periférica (RVP) e,
consequentemente, da PA. Essa hipotese, no entanto, apesar de plausivel e

inovadora, ainda nao foi testada.

Dessa forma, o presente estudo pretende preencher as lacunas da literatura
apontadas anteriormente sobre os efeitos do TRD e TRI_h realizados isoladamente
sobre a PA, a HPE e os mecanismos reguladores dessas respostas, realizando
comparacodes entre seus efeitos. Além disso, pretende contribuir de forma inovadora

para o avanco do conhecimento, avaliando os efeitos do TRC sobre esses desfechos.
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2 OBJETIVOS

2.1 GERAL

Avaliar e comparar, em homens hipertensos medicados, os efeitos do TRD,

TRI_h e TRC sobre a PA e seus mecanismos de regulacdo, a HPE e seus

mecanismos e sobre a forca muscular.

2.2 ESPECIFICOS

Avaliar e comparar, em homens hipertensos medicados, os efeitos do TRD,

TRI_h e TRC sobre:
a) aPA;

b) os mecanismos reguladores da PA, avaliando o0s determinantes

hemodinamicos sistémicos (débito cardiaco — DC, RVP, frequéncia cardiaca —
FC e volume sistdlico — VS), os mecanismos vasculares (fluxo sanguineo — FS,
CV e dilatacéo fluxo mediada — i.e. flow-mediated dilation - FMD) e a regulacéo
auton6émica cardiovascular (modulacfes simpatica e parassimpatica cardiacas,
modulacdo simpatica vasomotora e sensibilidade barorreflexa espontanea —
SBR).

a HPE e seus mecanismos, avaliando a resposta da PA pods-exercicio, seus
determinantes hemodinamicos sistémicos (DC, RVP, FC e VS), mecanismos
vasculares (FS, CV e FMD) e regulagdo autondmica cardiovascular
(modulagbes simpatica e parassimpatica cardiacas, modulacdo simpatica

vasomotora e SBR); e

d) a forgca muscular geral.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 HIPERTENSAO ARTERIAL

A hipertensao arterial se caracteriza pela elevacéo da PA que se mantém acima
dos niveis considerados normais, o que € definida, na maioria das diretrizes de
tratamento dessa doenca, como PAS = 140 e/ou PAD = 90 mmHg (BARROSO et al.,
2020; JAMES et al., 2014; WILLIAMS et al., 2018). A hipertensao arterial possui
elevada prevaléncia, estimando-se que ela afete cerca de 32,3% da populacao adulta
no Brasil (INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014) e 1,13
bilhdo de pessoas no mundo (ZHOU et al., 2017). Na maioria dos casos (95-97%),
sua causa € multifatorial, destacando-se o0s seguintes fatores para seu
desenvolvimento: idade avancada, raca negra, sexo masculino (fator valido apenas
no periodo anterior a menopausa nas mulheres), ingestédo excessiva de sédio e alcool,
excesso de peso e sedentarismo (BARROSO et al., 2020).

A elevacéao sustentada dos niveis de PA por varios anos promove importantes
danos micro e macrovasculares, causando lesbes que comprometem a fungcéo e
estrutura de Orgdos-alvo (olhos, rins, coragdo, vasos sanguineos e cérebro)
(ZANCHETTI et al., 2001). Assim, a presenca de hipertenséo arterial € o principal fator
de risco para a mortalidade cardiovascular (YUSUF et al., 2019), que é a principal
causa de morte no Brasil (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2017). De fato, 45% das
mortes cardiacas e 51% das mortes por acidente vascular encefalico decorrem da
hipertenséao arterial (LIM et al., 2012). Para cada aumento de 20 mmHg da PAS e 10
mmHg da PAD, a taxa de mortalidade por doenca da artéria coronaria duplica e a
mortalidade por acidente vascular encefalico mais que duplica em individuos entre 40
e 69 anos de idade (LEWINGTON et al., 2002). Para completar, evidéncias
emergentes tém demonstrado que a hipertenséo arterial contribuiu também para o
declinio da fung&o cognitiva, sendo um fator de risco para deméncia (LIVINGSTON et
al., 2020).

A alta prevaléncia e os importantes danos ao organismo causados pela
hipertensédo arterial, tornam sua prevencao e tratamento importantes desafios de

saude publica.
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O tratamento da hipertenséo arterial possui como principal objetivo a reducao
dos niveis de PA, o que resulta na diminuicdo da ocorréncia de desfechos
cardiovasculares e renais indesejaveis (KANNEL, 1996). Nesse sentido, metanalises
de ensaios clinicos randomizados demonstraram que redu¢des de 10 mmHg na PAS
ou de 5 mmHg na PAD estdo associadas com diminuicbes significantes da
mortalidade geral (10%) e por eventos cardiovasculares (20%), acidente vascular
encefalico (35%), eventos coronarianos (20%) e insuficiéncia cardiaca (40%)
(ETTEHAD et al., 2015; THOMOPOULOS; PARATI; ZANCHETTI, 2014).

Dessa forma, de modo geral, as diretrizes de hipertensédo arterial (JAMES et
al., 2014; MALACHIAS et al., 2016; WILLIAMS et al., 2018) estabelecem como metas
terapéuticas para hipertensos, a manutencédo da PAS/PAD abaixo de 140/90 mmHg.
Porém, a dultima diretriz do American College of Cardiology / American Heart
Association (WHELTON et al., 2018) recomendam a diminuicdo dessa meta para
130/80 mmHg. Essa nova recomendacédo baseia-se no estudo SPRINT (i.e. Systolic
Blood Pressure Intervention Trial) (The SPRINT Research Group, 2015) que
aleatorizou 9.361 individuos com segmento mediano de 3,26 anos para um tratamento
anti-hipertensivo com meta padréo (PAS < 140 mmHg) ou com meta intensiva (PAS
< 120 mmHg) e demonstrou maior reducdo nas taxas de eventos cardiovasculares
fatais e ndo fatais com o tratamento intensivo. Porém, esse estudo avaliou uma
populacdo composta somente por individuos de alto risco, de modo que a
extrapolacdo desses achados para outras subpopulacdes deve ser realizada com
cautela. Diante disso, as Ultimas diretrizes da European Society of Cardiology e
European Society of Hypertension (WILLIAMS et al., 2018) mantiveram como meta
geral de reducdo da PAS/PAD valores abaixo de 140/90 mmHg e, caso o tratamento
seja bem tolerado, deve-se objetivar a meta de 130/80 mmHg. De forma semelhante,
mais recentemente, as Ultimas Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial
(BARROSO et al., 2020) recomendaram como meta terapéutica o alcance de valores
inferiores a 140/90 mmHg para hipertensos de risco cardiovascular baixo a moderado,
enquanto metas mais intensas foram estabelecidas para pacientes com doenca
arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, doenca renal cronica e diabéticos. Por fim,
além dos valores de PA, o manejo da hipertenséo arterial também deve considerar a
presenca dos outros fatores de risco cardiovascular, que comumente acompanham a
doenca (i.e. idade, sexo, hereditariedade, diabetes, dislipidemia, obesidade, fumo e

sedentarismo) (MANCIA et al., 2005) e resultam em aumento do risco cardiovascular
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global dos pacientes (AKTAS et al., 2004), além da presenca de lesfes de 6rgao-alvo
e doenca cardiovascular (BARROSO et al., 2020; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS
et al., 2018)

O tratamento da hipertensdo arterial compreende tanto medidas n&o
medicamentosas quanto medicamentosas. Nesse sentido, as diretrizes (BARROSO
et al., 2020; JAMES et al., 2014; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS et al., 2018)
concordam que o tratamento medicamentoso deve ser iniciado nos hipertensos do
estagio 1 (i.e. PAS entre 140 e 160 e/ou PAD entre 90 e 100 mmHg) que tenham alto
risco cardiovascular e em todos 0s hipertensos nos estagios 2 (i.e. PAS entre 160 e
179 e/ou PAD entre 100 e 109 mmHg) e 3 (i.e. PAS = 180 e/ou PAS = 110 mmHg) da
doenca. Porém, quando se considera os casos de hipertensao arterial estagio 1 com
risco cardiovascular baixo, ha controversa sobre o inicio imediato do tratamento
medicamentoso, com as diretrizes americanas recomendando-o0 para essa
subpopulacdo (WHELTON et al., 2018), enquanto as diretrizes europeias e brasileiras
(BARROSO et al., 2020; WILLIAMS et al.,, 2018) recomendam o tratamento nao
medicamentoso como abordagem inicial isolada e a inclusdo do tratamento
medicamentoso se as metas nao forem atingidas em 3-6 meses. Destaca-se, no
entanto, que para todos os hipertensos, independentemente do nivel de PA, do risco
cardiovascular e da presenca do tratamento medicamentoso, o tratamento nao
medicamentoso € sempre recomendado.

Evidéncias robustas comprovaram o efeito dos medicamentos anti-
hipertensivos em reduzir a PA clinica e ambulatorial de hipertensos (LAW; MORRIS;
WALD, 2009; MANCIA et al., 2001), resultando na diminuicdo da morbimortalidade
cardiovascular e cerebrovascular, sendo esse efeito cardioprotetor proporcional a
reducdo de PA obtida e independente do tipo de medicamento utilizado (TURNBULL
et al., 2003). De fato, inUmeros ensaios clinicos controlados e randomizados com
grande numero amostral demonstraram a eficacia das diferentes classes de
medicamentos anti-hipertensivos (KIM et al., 2021; MATERSON et al.,, 1993;
THOMOPOULOS; PARATI; ZANCHETTI, 2014), destacando-se: 1) os inibidores da
enzima conversora de angiotensina |; 2) os bloqueadores de receptor AT: da
angiotensina Il; 3) os diuréticos e; 4) os blogueadores de canal de calcio. Dentre as
diferentes classes de medicacao, os diuréticos apresentam evidéncias mais robustas
acerca de sua efetividade em reduzir diferentes tipos de eventos cardiovasculares
(MALACHIAS et al.,, 2016). Por outro lado, uma metanalise (THOMOPOULOS;
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PARATI; ZANCHETTI, 2014) demonstrou menor eficacia dos betabloqueadores em
comparacao as outras classes e, dessa forma, seu uso deve se restringir a casos
especificos (e.g. presenca de arritmias).

Entretanto, para a escolha do medicamento a ser utilizado, além do nivel de
evidéncia sobre seu efeito em reduzir a PA e desfechos cardiovasculares, devem ser
considerados outros aspectos como: 1) as caracteristicas individuais dos pacientes;
2) o historico familiar de resposta aos medicamentos; 3) a presenca de comorbidades;
4) o mecanismo fisiopatolégico predominante na hipertenséo arterial e; 5) condicdo
socioeconbmica. Quanto a estratégia do tratamento anti-hipertensivo, as diferentes
classes de medicacdo podem ser utilizadas de forma isolada (i.e. monoterapia) ou em
combinagcdo de duas ou mais medicagcbes (BARROSO et al., 2020; JAMES et al.,
2014; WHELTON et al.,, 2018; WILLIAMS et al., 2018). O inicio do tratamento
medicamento pode ser iniciado com a monoterapia nos hipertensos do estagio 1 com
risco baixo quando as medidas ndo medicamentosas se mostram ineficazes e, caso
a meta-terapéutica ndo seja atingida, deve-se trocar a medicacdo por um
medicamento de outra-classe ou combinar outro medicamento (BARROSO et al.,
2020; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS et al.,, 2018). Nos demais casos, a
combinac¢éo de farmacos ja deve ser considerada no inicio do tratamento. De fato, na
maioria dos casos, a combinacdo de farmacos se faz necessaria (CUSHMAN et al.,
2002), visto que a hipertensdo arterial € mediada por diferentes mecanismos
fisiopatologicos (BEEVERS; LIP; O'BRIEN, 2001), pois a regulacdo da PA é complexa
e robusta, envolvendo mecanismos com acdes redundantes (AIRES, 2008). Desse
modo, o controle da hipertensdo arterial, geralmente, exige o uso de intervencdes
conjuntas que agem sobre os diferentes mecanismos de regulacdo da PA, como a
combinacdo de farmacos com diferentes mecanismos de acdo (CUSHMAN et al.,
2002).

Considerando-se as medidas ndo medicamentosas, elas sdo importantes para
auxiliar no controle da PA e, quando possivel, diminuir a necessidade do uso de
medicamentos. O tratamento ndo medicamentoso envolve intervencdes que
modificam o estilo de vida do paciente. Destacam-se como terapias nao
medicamentosas com maior nivel de evidéncia, a dieta DASH (i.e. Dietary Approach
to Stop Hypertension), a restricdo do consumo de sal, as técnicas de controle da

respiracdo, a meditacdo e a pratica regular de atividades fisicas (FU et al., 2020).



18

A recomendacdo da pratica de atividade fisica sustenta-se em estudos
observacionais e em ensaios clinicos. Nesse sentido, dois grandes estudos (DUNN et
al., 1999; THORP et al., 2010) demonstraram relacdo inversa entre os niveis de
atividade fisica e a PA. Além disso, uma metandlise recente (NACI et al., 2018), que
envolveu 391 ensaios clinicos randomizados controlados, comparou diretamente o
efeito hipotensor do treinamento fisico (incluindo treinamento aerébio, TRD,
treinamento isométrico e treinamento combinado - aerdbio + resistido dindmico) com
o tratamento medicamentoso (i.e. monoterapia com inibidores da enzima conversora
de angiotensina, bloqueadores de receptor AT:i da angiotensina Il, diuréticos,
bloqueadores de canal de calcio ou betabloqueadores) e demonstrou, em hipertensos,
que o treinamento fisico promove reducdo da PA em magnitude similar aos
medicamentos. Considerando o efeito especifico de cada tipo de treinamento fisico, o
treinamento aerobio € a modalidade classica e de primeira escolha no tratamento da
hipertenséo arterial (BARROSO et al., 2020; WILLIAMS et al., 2018), pois o seu efeito
reduzindo a PA ja estd bem estabelecido na literatura (CAO et al., 2019).

A presente tese, entretanto, investigara o efeito do TRD e TRI_h. Até o
momento, esses treinamentos ainda possuem papel secundario no tratamento da
hipertenséo arterial, sendo recomendados como complemento ao treinamento aerébio
(BARROSO et al., 2020; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS et al., 2018). De fato, o
efeito desses treinamentos reduzindo a PA parece estar menos estabelecido na
literatura em comparacdo ao treinamento aerébio (BARROSO et al., 2020;
CORNELISSEN; SMART, 2013; FU et al., 2020; WILLIAMS et al., 2018), mas
evidéncias emergentes tém demonstrado sua eficacia na hipertensio arterial (LOPEZ-
VALENCIANO et al., 2019; MACDONALD et al., 2016). Adicionalmente, o treinamento
resistido é importante para a saude devido a seus bem conhecidos beneficios sobre
o sistema musculoesquelético e no controle de alguns fatores de risco cardiovascular
gue comumente se associam a hipertenséo arterial, como o diabetes mellitus e a
obesidade (WESTCOTT, 2012). Os proximos topicos abordam o conhecimento atual
sobre o TRD e o TRI_h no manejo da hipertenséo arterial.
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3.2 TREINAMENTO RESISTIDO NA HIPERTENSAO ARTERIAL

3.2.1 Treinamento resistido: conceitos e recomendagéo na hipertensao arterial

O treinamento resistido consiste da pratica regular de exercicios resistidos, que
séo caracterizados pela contracdo dos musculos de determinado segmento corporal
contra uma resisténcia externa, geralmente imposta por aparelhos especificos, pesos
livres e/ou halteres, elasticos ou mesmo o préprio peso corporal (FLECK; KRAEMER,
2014). Outros termos comumente utilizados para definir esses exercicios sao:
exercicios de forca, exercicios de musculacéo, exercicios resistivos, exercicios contra
resisténcia e levantamento de pesos, entre outros.

Os exercicios resistidos sao classificados em isotonicos (também denominados
dindmicos) ou isométricos (também denominados estaticos) de acordo com a
respectiva ocorréncia ou ndao de movimento articular durante a contragdo muscular
(FLECK; KRAEMER, 2014). Nos exercicios resistidos dindmicos ocorre movimento
articular com a alternancia de ac6es musculares concéntricas e excéntricas. Na acao
muscular concéntrica, ocorre encurtamento do musculo durante a contracdo e a
tensdo muscular aumenta em oposicdo a resisténcia externa. Na acdo muscular
excéntrica, ocorre alongamento muscular e a resisténcia externa torna-se maior do
que a forca produzida pelo musculo. Nos exercicios resistidos isométricos, a
contracdo muscular gera tensdo, porém ndao ha modificacdo do comprimento do
muasculo e, portanto, ndo ha movimento articular, com a tensdo muscular sendo
equivalente a resisténcia externa. Comumente, a prescricao de treinamento resistido
para promoc¢ao de saude envolve tanto a recomendacéo de execucdo de exercicios
resistidos dindmicos quanto isométricos (RATAMESS et al., 2009).

O treinamento resistido costuma ser realizado com 0s objetivos de aumentar a
forca, poténcia, resisténcia e massa musculares, e 0 protocolo de treinamento varia
de acordo com o objetivo especifico (FLECK; KRAEMER, 2014; RATAMESS et al.,
2009). A elaboracao de um protocolo de treinamento resistido envolve a manipulacao
de diversas variaveis: 1) selecédo dos exercicios; 2) tipo de acdo muscular (dindmica
ou isométrica); 3) ordem dos exercicios; 4) intensidade dos exercicios; 5) volume

(nimero de: sessdes por periodo; exercicios por sessdo; series por exercicio; e
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repeticbes por séries); 6) velocidade de execucao dos exercicios; e 7) intervalos de
descanso entre as séries e entre 0s exercicios.

Considerando-se o treinamento visando a saude, a melhora/manutencao da
forca muscular parece ser um importante fator, visto que os niveis de forca podem
predizer mortalidade. Nesse sentido, considerando-se a for¢a avaliada em exercicios
resistidos dindamicos, um grande estudo longitudinal (RUIZ et al., 2008), que avaliou
8.762 homens por um segmento médio de 18,9 anos, demonstrou que a forca maxima
avaliada no teste de uma repeticdo maxima (1RM — i.e. a carga que se consegue
executar o exercicio uma unica vez) nos exercicios supino e leg press € inversamente
proporcional a mortalidade geral, mortalidade cardiovascular e mortalidade por
cancer. Por sua vez, considerando-se a forca em exercicios resistidos isométricos, o
estudo longitudinal PURE (LEONG et al., 2015), realizado em 17 paises, acompanhou
139.691 participantes por um segmento médio de 4 anos e demonstrou que a forca
isométrica de preensdo manual (handgrip) € um forte preditor de mortalidade geral,
mortalidade cardiovascular e doenca cardiovascular. Em adicdo, neste ano, uma
metandlise de estudos de coorte recém publicada (MOMMA et al., 2022) demonstrou
gue o engajamento em atividades com componente resistido esta associado com
menor risco (-10 a -17%) de doencas cardiovasculares, céancer, diabetes, e
mortalidade geral, independente dos niveis de atividade fisica aerdbia. De fato, o
treinamento resistido atenua os efeitos do envelhecimento em diminuir a massa
muscular, a taxa metabdlica de repouso, a densidade mineral 6ssea e a capacidade
funcional (WESTCOTT, 2012). Além disso, promove beneficios metabdlicos,
melhorando o controle glicémico (e.g. aumento da densidade dos transportadores de
glicose tipo 4, reduzindo a resisténcia a insulina e a hemoglobina glicada), o perfil
lipidico (e.g. diminui as concentracdo de lipoproteinas de baixa densidade e
triglicerideos) e a composicao corporal (e.g. aumenta a massa magra e reduz a massa
gorda) (WESTCOTT, 2012). Todos esses efeitos podem contribuir para a reducao da
mortalidade associada a melhora da forgca muscular e ao engajamento em atividades
resistidas. Devido a esses beneficios, as diretrizes de treinamento resistido para a
saude de adultos saudaveis (RATAMESS et al., 2009; WESTCOTT, 2012) indicam a
execucao de exercicios resistidos dindmicos e exercicios resistidos isométricos de 2
a 3 vezes por semana em dias ndo consecutivos. Preconiza-se que cada sessao de
TRD seja composta por 8 a 10 exercicios para 0s principais grupos musculares,

realizando-se 2 a 4 séries com carga que permita a execucdo de 8 a 12 repeticoes
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maximas (RATAMESS et al., 2009; WESTCOTT, 2012). Recomenda-se também que
cada repeticdo seja realizada de forma controlada e com grande amplitude de
movimento, e que 0s praticantes expirem o ar durante a fase concéntrica e inspirem
durante a fase excéntrica.

Interessantemente, ha algumas décadas, havia preocupacdo quanto a
aplicacdo do treinamento resistido em individuos que possuiam doenca
cardiovascular, devido ao seu potencial para induzir aumentos extremos de PA, com
dados relatando aumentos que atingiam valores de até 480/350 mmHg para as
PAS/PAD durante sua execu¢do (MACDOUGALL et al., 1985). De fato, aumentos
extremos e abruptos da PA, como observado nos exercicios resistidos, podem levar
a dissecacdo ou ruptura de aneurismas pré-existentes, podendo resultar em quadros
como acidente vascular cerebral hemorragico (VERMEER; RINKEL; ALGRA, 1997)
ou dissecacdo da artéria aorta (AHMADI; SHIRANI; YAZDANIFARD, 2008). Essa é
uma preocupacédo valida na hipertensao arterial, pois a presenca de aneurismas é
mais prevalente em individuos hipertensos (ISAKSEN et al., 2002).

O aumento da PA durante a execucédo dos exercicios resistidos € mediado por
uma série de mecanismos que sdo ativados pela realizacdo do esforco. Nesse
sentido, durante a realizacdo do exercicio resistido isométrico, ocorre aumento de
RVP mediado pela ativacdo simpatica periférica decorrente da estimulacdo do
comando central e, especialmente, dos metaborreceptores, que sédo ativados pelo
acumulo de metabdlitos na musculatura exercitada oriundos da contracdo muscular e
retidos pela oclusédo vascular provocada mecanicamente pelo masculo esquelético em
contracdo (FECCHIO et al., 2017). Apesar dessa ativacdo neural também repercutir
em aumento da FC, o aumento do DC durante o exercicio isométrico € limitado, pois
a ocluséo vascular, gerada pelo musculo esquelético em contracéo, restringe retorno
venoso, diminuindo a pré-carga, o volume diastélico final e, consequentemente, o VS
(FECCHIO et al., 2017). Por outro lado, durante a realizagdo do exercicio resistido
dindmico, a natureza intermitente deste exercicio, com ciclos que alternam contracao
e relaxamento do musculo esquelético, permite o retorno venoso durante a fase de
relaxamento entre repeticdes, resultando em menor reducdo do VS e,
consequentemente, em aumento do DC (FECCHIO et al., 2017). E interessante
destacar, no entanto, que o grau de ativacdo dos mecanismos citados e o aumento

da PA durante a realizacdo do exercicio resistido podem ser modulados por condutas
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tomadas pré-exercicio ou pela manipulacdo das caracteristicas do protocolo de
treinamento.

Assim, ao longo das ultimas décadas, foi demonstrado que o aumento da PA
durante o exercicio resistido poderia ser atenuado pelo uso de medicagdo anti-
hipertensiva (GOMIDES et al., 2010), bem como pela execucdo de exercicios que
envolvem menor massa muscular, menor intensidade, menor volume e maior intervalo
entre as séries e exercicios (FECCHIO et al., 2017). Dessa forma, o treinamento
resistido passou a ser recomendado para individuos com doenca cardiovascular.
Nesse sentido, a American Heart Association (WILLIAMS et al., 2007) recomenda que
o TRD seja realizado, pelo menos, 2 vezes/semana, com cada sessdo sendo
composta por 8 a 10 exercicios, realizando-se apenas 1 série com uma carga que
permita a execucédo de 10 a 15 repeti¢coes (30-40% de 1RM para membros superiores
e 50-60% para membros inferiores). Considerando-se as diretrizes especificas de
hipertensdo arterial, a diretriz brasileira (BARROSO et al.,, 2020) fornece
recomendacdes similares, exceto pelo niumero de séries (1 a 3) e inclusdo de
orientagcdo para a preferéncia dada a exercicios unilaterais, interrupcao da série na
fadiga moderada e pausas longas (90 a 120s) entre séries e exercicios. As diretrizes
americanas (WHELTON et al., 2018), por sua vez, recomendam a realizacdo de 6
exercicios com 3 séries de 10 repeticbes com intensidade entre 50-80% de 1RM,;
enquanto as diretrizes europeias (WILLIAMS et al., 2018) apenas aconselham a
realizacdo de treinamento resistido de 2 a 3 vezes/semana sem abordar detalhes da
prescricdo. Quando se considera o TRI, apenas a ultima diretriz americana inclui sua
realizacdo (WHELTON et al., 2018), recomendando especificamente o exercicio de
handgrip, que deve ser realizado em 4 séries de 2 min de contragdo isométrica em
30-40% da contracao voluntaria maxima (CVM).

Dessa forma, atualmente, tanto o TRD quanto o TRI_h podem ser realizados
por hipertensos com protocolos especificos. Nos proximos tépicos desta tese, sera

abordada a literatura sobre os efeitos desses treinamentos na hipertenséo arterial.

3.2.2 Treinamento resistido dinamico e pressao arterial

Ao longo da ultima década, dados foram publicados corroborando o efeito

hipotensor do TRD. Em 2013, a metanalise de Cornelissen & Smart (2013)
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demonstrou efeito significante do TRD reduzindo a PAS [-4.3; intervalo de confianca
de 95% (IC): -7,7 a —0,90 mmHg] e a PAD (-3,8; IC: -5,3 a -1,9 mmHg) em pré-
hipertensos, mas ndo em hipertensos (PAS: 0,47; IC: -4,4 a 5,3 mmHg / PAD: -1,0;
IC: -3,9 a 1,9 mmHg), mas naquele momento, somente 4 estudos realizados com
hipertensos apresentavam desenho adequado para serem incluidos na metanalise
(CORNELISSEN; SMART, 2013). Alguns anos depois, foi publicada a metanalise de
MacDonald et al. (2016) que prop6s o uso do TRD como Stand-Alone Antihypertensive
Lifestyle Therapy e ndo somente como complemento ao treinamento aerobio. De fato,
essa metanalise (MACDONALD et al., 2016) demonstrou reduc¢des significantes da
PAS/PAD na ordem de -3,0 (IC: -5,1 a -1,0) / -3,3 (IC: -5,3 a -1,4) mmHg em pré-
hipertensos (41 estudos) e de -5,7 (IC: -9,0 a -2,7) / -5,2 (IC: -8,4 a -1,9) mmHg em
hipertensos (14 estudos). Essa metanalise embasou a recomendacdo do TRD nas
diretrizes americanas de hipertensdo (WHELTON et al., 2018). Além disso, a resposta
de reducédo da PA foi dose-dependente e as subanélises apontaram maior reducdo
quando o TRD foi realizado por, pelo menos, 3 sessbes/semana e envolveu, pelo
menos, 8 exercicios/sessdo. Porém, apesar do impacto dessa metanalise, é
importante mencionar suas limitagdes, como a inclusédo de estudos que néo tiveram a
PA como desfecho principal, que ndo realizaram alocacado aleatoria dos participantes
NOS grupos e que ndo empregaram um grupo controle. Mais recentemente, o efeito do
TRD reduzindo a PA em hipertensos foi corroborado por uma metanalise (OLIVER-
MARTINEZ et al., 2020) que considerou somente ensaios clinicos controlados e
randomizados, analisando 16 estudos (n=295 individuos) e demonstrando reduc¢des
significantes da PAS/PAD na ordem de -6,11 (IC: -10,23 a -1,99) / -2,75 (IC: -4,27 a -
1,22) mmHg em hipertensos sob tratamento medicamentoso.

Para embasar a presente revisdo bibliogréafica, foi realizada uma busca na
literatura de ensaios clinicos controlados publicados até fevereiro de 2022, que
avaliaram o efeito do TRD na PA de hipertensos. Esses estudos séo apresentados na
tabela 1.
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Tabela 1 - Ensaios clinicos controlados sobre o efeito do treinamento resistido dinamico (TRD) na pressao arterial sistolica (PAS) e
diastélica (PAD) em hipertensos.

ESTUDO AMOSTRA INTERVENCAO RESULTADOS
Género Idade Medicamento PAS/PAD basal Grupos Protocolos
Abdellal et al. Homens e TRD: 52+3 NR TRD: 146/94 TRD (n=20) V: 10 exercicios, 2 a 3 séries x 10 repeti¢cdes; |: TRD: |PAS* e |PAD*.
(2014) mulheres CON: 52+3 CON: 145/94 CON (n=19) 60 a75% de 1RM; D: 90 a 120s; CON: —+PAS e
por 3 meses E: 3x/semana —PAD.
Boeno et al. Homens e TRD: 4617 Sim TRD: 126/79 TRD (n=15) V: 8 exercicios, 2 a 3 séries x 8 a 20 TRD: |PAS* e
(2020) mulheres CON: 4448 CON: 126/82 CON (n=12) por repetlnges‘; lz.m:?mma .carga em fadiga —PAD.
12 semanas conceéntrica; D: 120s; F: 3x/semana CON: —PAS e PAD
Blumenthal et Homens e TRD:46+7 N&o TRD: 143/95 TRD em circuito E: 2 a 3x/semana. TRD: |PAS e |PAD.
al. (1991) mulheres CON: 46+8 CON: 142/96 (n=31) CON: |PAS e |PAD.
CON (n=22)
por 16 semanas
Cardoso et al. Mulheres TRD: 404 (NM) e Sim TRD:116/78 (N) e TRD (NM, n=9; V: 8 exercicio, 1 a 3 séries x 10 a 18 TRD: -PAS e
(2014) 5516 (M) 128/80 (M) M, n=11) repetigdes; |: 50 a 80% de 10RM; D: 90s; —PAD.
CON: 4414 (NM) CON: 115/78 e CON (NM, n=11; E: 3x/semana. CON: —»PAS e
e 5518 (M) 115/77 (M) M, n=12) —PAD.
por 12 semanas
Coelho-Junior Mulheres TRD (com Sim TRD (com TRD com V: 9 exercicios, 3 séries x 8-10 repeti¢des; |: 5- TRD convencional:
et al. (2018) periodizacgao): periodizacao): periodizacao 6 PSE no TRD convencional e 3 PSE no TRD —PAS e |PAD*.
6715 149/86 (n=14), com periodizagdo; D: 60s; TRD com
TRD TRD TRD E: 2x/semana. periodizagdo: —PAS
(convencional): (convencional): convencional e —PAD.
68+4 145/91 (n=14) CON: PAS &
CON: 68+6 CON: 138/80 CON (n=14) —PAD.
por 18 semanas
Cononie et al. Homens e 7243 Sim TRD: 151/82 TRD (n=6) V: 10 exercicios, 1 série x 8 a 12 repeti¢ces; |: TRD: -PAS e
(1991) mulheres CON: 153/85 CON (n=5) NR; D: 60 a 120s; E:3x/semana. —PAD.
por 6 meses CON: —»PAS e

—PAD.



Dantas et al.
(2016)

Harris et al.
(1987)

Hu et al.
(2009)

Locks et al.
(2012)

Mota et al.
(2013)

Norris et al.
(1990)

Park et al.
(2011)

Mulheres

Homens

Homens

Homens e
mulheres

Mulheres

Homens

Homens e
mulheres

TRD: 655
CON: 68+6

TRD: 335
CON: 31+6

TRD: 32+7
CON:3148

TRD: 69+5
CON: 6616

TRD: 687

CON: 6745

TRD e CON: 20 a
50

TRD: 71+6
CON: 70+7

Sim

NR

NR

Sim

NR

Sim

TRD:
CON:

TRD:
CON:

TRD:
CON:

TRD:
CON:

TRD:

CON:

TRD:
CON:

TRD:
CON:

143/68
140/67

142/96
146/95

140/79
137/78

141/81
132/80

135/76

132/74

148/92
135/87

135/78
130/84

TRD (n=13)
CON (n=12)
por 10 semanas

TDR em circuito
(n=10)

CON (n=16)
por 9 semanas

TRD (n=48)
CON (n=21)
por 10 semanas

TRD com
caneleiras
(n=13)

CON (n=13)
por 12 semanas

TRD (n=32)
CON (n=32)
por 16 semanas

TRD (n=24)
CON (n=25)
por 10 semanas

TRD com
elasticos (n=18)

CON (n=22)
por 12 semanas.

V: 9 exercicios; |: 5-7 PSE;
D: NR; E: 3x/semana.

V: 10 exercicios, 3 séries x 20 a 25 repeticoes;
1:40% de 1RM; D: 15s de intervalo

V: NR; |: “Tipicamente” pesado; D: NR;
E: 2-3x/semana.

V: 7 exercicios, 3 séries x 8 repeti¢des; |: 65 a
75% de 10RM; D: NR; E: 2x/semana.

V: 10 exercicios, 3 séries x 8 a 12 repeti¢oes; |

60 a 80% e 1RM; D: 60 a 90s;
E: 3x/semana.

V:NR; I: NR; D: NR;
E: 3x/semana.

V: 12 a 15 exercicios, 2 a 3 séries x 15 a 25
repeti¢Oes; |: resisténcia dos elasticos;

D: NR; E: 2 a 3x/semana.
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TRD: -PAS e
|PAD*.

CON: »PAS e
—PAD.

TRD: —»PAS; |PAD*.

CON: —»PAS e
—PAD.

TRD: -PAS e
—PAD.

CON: —»PAS e
—PAD.

TRD: —» PAS e
—PAD.

CON: »PAS e
—PAD.

TRD: | PAS* e
|PAD*.

CON: —»PAS e
—PAD.
TRD: |PAS* e |PAD*

CON: —»PAS e
—PAD.

TRD: |PAS* e
—PAD.

CON: —-PAS e
—PAD.



Polito et al.
(2021)

Shim et al.
(2017)

Stensvold et
al.

(2010)

Taati et al.
(2021)

Terra et al.
(2008)

Tomeleri et al.
(2017)

Homens e
mulheres

Homens

Homens e
mulheres

Mulheres

Mulheres

Mulheres

TRD (3 séries):
58+2

TRD (1 série):
58+2

CON: 56+3

TRD: 44+8
CON: 46+7

TRD: 51+8
CON: 47+10

TRD: 45+6
CON: 4645

TRD: 67+6
CON: 65£3

TRD: 713
CON: 66+3

Sim

NR

Sim

Sim

Sim

Sim

TRD (3 séries):

128/79
TRD (1 série):
130/77
CON: 128/78

NR

TRD: 143/91
CON: 142/90

TRD: 135/85
CON: 136/87

TRD: 125/72
CON: 125/74

NR

TRD (3 séries,
n=12)

TRD (1 série,
n=14)

CON (N=12)

TRD com peso
corporal (n=14)

CON (n=9)
por 15 semanas

TRD (n=11)
CON (n=11)
por 12 semanas

TRD (n=10)

CON (n=13) por
6 semanas

TRD (n=20)

CON (n=26)
por 12 semanas

TRD (n=9)
CON (n=5)
por 12 semanas

V: 4 exercicios, 1 série no TRD (1 série) e 3
séries no TRD (3 séries), 12-15 repeticoes; I: 5-
7 escala de OMNI; D: 60-90 s; F: 3x/semana.

V: 8 exercicios; |: 9 a 15 PSE; D: NR; E:
2x/semana.

V: 3 a 5 exercicios, 3 séries x 8 a 12
repeticdes; |: 60 a 80% de 1RM; D: NR; E:
3x/semana

V: 6 exercicios, 2 séries x 10 repetigoes; |: 50%
de 1RM; D: 120s; E:2x/semana.

V: 10 exercicios, 3 séries x 8 a 12 repeti¢oes; |
60 a 80% de 1RM; D: 60 a 90s; E: 3x/semana.

V: 8 exercicios, 1 série x 10 a 15 repeti¢es; |
10 a 15RM; D: 120 a 180s; E: 2x/semana.

e |PAD.

e —PAD.

CON: —»PAS e
—PAD.

TRD: -PAS e
—PAD.

CON: »PAS e
—PAD.

TRD: -PAS e
—PAD.

CON: —»PAS e
—PAD.

TRD: |PAS e —
PAD.

CON: —-PAD e
—PAD.

TRD: |PAS* e
—PAD.

CON: —»PAD e
—PAD.
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TRD (3 séries): |PAS

TRD (1 série): -PAS

CON: —PAS e PAD.

TRD: |PAS* e |PAD*.

1RM = uma repeticdo maxima; CON = Grupo controle; D = intervalo de descanso; F = frequéncia; | = intensidade; n = nimero de participantes; M = pds-menopausa; NM = pré-
menopausa; NR = ndo reportou; PSE = percepc¢ao subjetiva de esforgo; V = volume; * = efeito real em comparagéo ao grupo controle.
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Foram encontrados 19 ensaios clinicos controlados realizados com hipertensos
(ABDELAAL; MOHAMAD, 2015; BLUMENTHAL; SIEGEL; APPELBAUM, 1991;
BOENO et al., 2020; CARDOSO et al., 2014; COELHO-JUNIOR et al., 2018;
CONONIE et al., 1991; DANTAS et al., 2016; HARRIS; HOLLY, 1987; HU et al., 2009;
LOCKS et al., 2012; MOTA et al., 2013; NORRIS; CARROLL; COCHRANE, 1990;
PARK et al., 2011; POLITO; PAPST; GOESSLER, 2021; SHIM; KIM, 2017,
STENSVOLD; TIONNA; SKAUG, 2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA
et al., 2008; TOMELERI et al., 2017). Destes, 4 estudos (21,1%) avaliaram apenas
homens (HARRIS; HOLLY, 1987; HU et al., 2009; NORRIS; CARROLL; COCHRANE,
1990; SHIM; KIM, 2017), 7 (36,8%) avaliaram apenas mulheres (CARDOSO et al.,
2014; COELHO-JUNIOR et al., 2018; DANTAS et al., 2016; MOTA et al., 2013; TAATI;
ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA et al., 2008; TOMELERI et al., 2017) e 8 (42,1%)
avaliaram em conjunto homens e mulheres (ABDELAAL; MOHAMAD, 2015;
BLUMENTHAL; SIEGEL; APPELBAUM, 1991; BOENO et al., 2020; CONONIE et al.,
1991; LOCKS et al., 2012; PARK et al., 2011; POLITO; PAPST; GOESSLER, 2021;
STENSVOLD; TIONNA; SKAUG, 2010). Além disso, 12 estudos (63,3%) avaliaram
hipertensos em uso de medicacédo anti-hipertensiva (BOENO et al., 2020; CARDOSO
et al., 2014; COELHO-JUNIOR et al., 2018; CONONIE et al., 1991; DANTAS et al.,
2016; MOTA et al., 2013; PARK et al., 2011; POLITO; PAPST; GOESSLER, 2021;
STENSVOLD; TIONNA; SKAUG, 2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA
et al., 2008; TOMELERI et al., 2017).

Considerando esses estudos, a PAS reduziu significantemente em 9 estudos
(47,4%) (ABDELAAL; MOHAMAD, 2015; BOENO et al., 2020; MOTA et al., 2013;
NORRIS; CARROLL; COCHRANE, 1990; PARK et al.,, 2011; POLITO; PAPST;
GOESSLER, 2021; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA et al., 2008;
TOMELERI et al., 2017) e ndo se modificou ou reduziu de forma semelhante ao grupo
controle em 10 (52,6%) (BLUMENTHAL; SIEGEL; APPELBAUM, 1991; CARDOSO et
al., 2014; COELHO-JUNIOR et al., 2018; CONONIE et al., 1991; DANTAS et al., 2016;
HARRIS; HOLLY, 1987; HU et al., 2009; LOCKS et al., 2012; SHIM; KIM, 2017,
STENSVOLD; TIONNA; SKAUG, 2010). As reducdes, quando observadas, variaram
de -5 a -15 mmHg.

A PAD diminuiu em 8 estudos (42,1%) (ABDELAAL; MOHAMAD, 2015;
COELHO-JUNIOR et al., 2018; DANTAS et al., 2016; HARRIS; HOLLY, 1987; MOTA
et al., 2013; NORRIS; CARROLL; COCHRANE, 1990; POLITO; PAPST; GOESSLER,
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2021; TOMELERI et al., 2017) e ndo se modificou ou reduziu de forma semelhante ao
grupo controle em 11 (57,9%) (BLUMENTHAL,; SIEGEL; APPELBAUM, 1991; BOENO
et al., 2020; CARDOSO et al., 2014; CONONIE et al., 1991; HU et al., 2009; LOCKS
et al., 2012; PARK et al., 2011; SHIM; KIM, 2017; STENSVOLD; TIGNNA; SKAUG,
2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA et al., 2008). As reducdes, quando

ocorreram, variaram entre -3 e -14 mmHg.

Interessantemente, todos os 5 estudos conduzidos com mulheres idosas
medicadas relataram reducdo da PA apés o TRD (COELHO-JUNIOR et al., 2018;
DANTAS etal., 2016; MOTA et al., 2013; TERRA et al., 2008; TOMELERI et al., 2017),
engquanto que os 2 estudos com mulheres na meia idade medicadas n&o observaram
reducdo da PA (CARDOSO et al., 2014; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021). Além
disso, dos 12 estudos conduzidos com hipertensos em uso de medicacdo anti-
hipertensiva, apenas 3 nao observaram reducdo da PA (CARDOSO et al., 2014;
STENSVOLD; TIONNA; SKAUG, 2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021).

Essas observacgfes sugerem que o efeito da TRD em reduzir a PA pode ser
diferente conforme as caracteristicas do grupo de hipertensos estudado, de modo que
esse efeito precisa ser avaliado em diferentes subgrupos. Nesse sentido, observa-se
gue nenhum estudo de TRD avaliou homens hipertensos de meia-idade em uso de
medicacdo anti-hipertensiva, embora essa seja uma populacdo com elevada
prevaléncia da hipertensao arterial (DOUMAS et al., 2013) e que costuma preferir esse
tipo de exercicio fisico (DUMITH; DOMINGUES; GIGANTE, 2009).

Pouco se sabe sobre os mecanismos envolvidos no possivel efeito do TRD em
reduzir a PA, mas é possivel que esse efeito esteja relacionado a adaptacbes
vasculares promovidas pelo TRD. Nesse sentido, um ensaio clinico randomizado e
controlado (DANTAS et al., 2016) relatou aumento do FS e da CV do antebraco,
concomitante a reducdo de PA, apés o TRD em idosas hipertensas medicadas. Por
outro lado, resultados opostos foram observados por um estudo prévio (BOENO et al.,
2020), que avaliaram hipertensos medicados de ambos o0s sexos, ndo observando
mudanca significante no FS braquial apds 12 semanas de TRD. Todavia, dados
prévios com individuos saudaveis (ANTON et al., 2006) e pré-hipertensos (BECK et
al., 2013; COLLIER et al., 2010) também indicaram que o TRD pode melhorar esses
parametros vasculares, de modo que os efeitos vasculares do TRD em hipertensos

ainda precisam ser mais bem investigados. Nesse mesmo sentido, uma metanalise
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recente (SILVA et al., 2021) analisou dados de 16 ensaios clinicos randomizados e
controlados, conduzidos com diferentes populacdes (saudaveis, pré-hipertensos,
hipertensos, diabéticos tipo 2, sindrome metabdlica, sobrepeso, obesidade, doenca
arterial coronariana e doenca arterial periférica), totalizando 545 participantes, e
demonstrou que apos o TRD ocorre melhora, na ordem de 2,12% (IC: 1,26 a 2,98 %)
na funcdo endotelial avaliada pela técnica de FMD, mas foi observada
heterogeneidade substancial e significante nos resultados entre estudos. Sendo
assim, o efeito do TRD em melhorar a FMD de hipertensos também precisa ser mais
bem investigado. Para abordar especificamente essa questdo, como parte da revisao
bibliografica da presente tese, foi realizada uma revisao sistematica ja aceita para
publicacdo (FECCHIO et al., 2021a). Nesse trabalho analitico, foi encontrado apenas
1 estudo que avaliou a resposta de FMD a um periodo de TRD especificamente em
hipertensos (BOENO et al., 2020). Esse ensaio clinico randomizado e controlado
submeteu hipertensos a 12 semanas de TRD e relatou melhora da FMD
acompanhada de reducdo da PAS ambulatorial (média de 24h e do periodo de vigilia),
sendo esses efeitos similares aos observados no grupo com treinamento aerébico.
Pouco se sabe também sobre os efeitos do TRD sobre a funcéo vascular dos
vasos resisténcia (i.e. funcdo microvascular) de individuos com hipertensao arterial
(FECCHIO et al., 2021a), o que é relevante para essa populacdo uma vez que a RVP,
fundamental no controle da PA, é, primariamente, regulada pelo tbnus dos vasos de
resisténcia (AIRES, 2008). Nesse sentido, a revisao sisteméatica realizada (FECCHIO
et al., 2021a) identificou um ensaio clinico recente (PEDRALLI et al., 2020), conduzido
com individuos pré-hipertensos e hipertensos, que investigou o efeito do TRD sobre
um marcador de funcdo de vasos de resisténcia - a velocidade pico do FS pés-oclusao
vascular (LIMBERG et al., 2020). Como resultado desse estudo, ndo foi observada
modificacao significante dessa velocidade, nem com o TRD, nem com o treinamento
aerdbio e nem mesmo com o treinamento combinado (aerdbio + resistido). Entretanto,
€ importante considerar que esse estudo nao teve grupo controle. De fato, € possivel
especular que o TRD possua efeito sobre funcéo vascular de vasos de resisténcia de
hipertensos, considerando que estudos com individuos saudaveis (HEFFERNAN et
al., 2009; RAKOBOWCHUK et al.,, 2005) e pré-hipertensos (BECK et al., 2013;
COLLIER et al., 2010) relataram aumento da velocidade pico do FS pés-ocluséo
vascular apds o TRD. Dessa forma, a presente tese também pretende contribuir para

o0 esclarecimento se o TRD modifica a fungcdo microvascular de hipertensos.
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Com relacdo aos efeitos do TRD na regulacdo autonémica cardiovascular,
dados de alguns estudos originais indicam que o TRD ndo modifica a regulacéo
autondmica cardiaca de hipertensos. O estudo de Collier et al. (2009) alocou
aleatoriamente 29 individuos com preé-hipertensdo ou hipertensdo arterial estagio 1
para 4 semanas de TRD ou treinamento aerdbico e avaliou a modulacédo autondmica
cardiaca [indices de variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) no dominio da
frequéncia e SBR (funcéo de transferéncia)] antes e apds essas intervencdes. Apos o
TRD, houve reducédo da PAS/PAD, porém sem modificacdo da modulacéo autonémica
cardiaca nem da SBR, enquanto ap0s o treinamento aerdébio houve reducdo da
PAS/PAD, reducéo do balanco simpatovagal cardiaco e aumento da SBR. Resultados
semelhantes foram observados por Trevizani et al. (TREVIZANI et al., 2018) em
hipertensos em uso de medicacdo anti-hipertensiva, que nao apresentaram
modificacdes no balanco simpatovagal cardiaco avaliado por indices de VFC nos
dominios da frequéncia e do tempo apds um periodo de TRD. Por outro lado, mais
recentemente, um ensaio clinico controlado randomizado de TRD com idosas em
tratamento anti-hipertensivo demonstrou reducao da modulagéo cardiaca simpética
(indice OV%, analise simbdlica), da FC de repouso e da PA média (PAM) apés 10
semanas de intervencao. Entretanto, é importante ressaltar que nesse estudo, o efeito
do TRD sobre a modulagédo autondmica cardiaca nao foi observado em outros indices
da andlise simbolica (1V%, 2V% e Shannon entropy) e espectral (modulagfes vagal
e simpatica e balanco simpatovagal cardiaco). Para completar, metanalises com
individuos saudaveis tém relatado auséncia de efeito do TRD sobre parametros de
controle autonémico cardiaco (BHATI et al., 2018) e da FC de repouso (FAGARD;
CORNELISSEN, 2007). Portanto, a maior parte das evidéncias da literatura sugerem
gue o TRD nao possui efeito sobre a modulacdo autonémica cardiaca.

Também ndo ha evidéncia robusta de que o TRD modifigue a modulacdo
simpatica vasomotora. Nesse sentido, um estudo (COLLIER et al., 2009) submeteu
pré-hipertensos a 4 semanas de TRD e observou reducdo da modulacdo simpatica
vasomotora (analise espectral da variabilidade de PA). Porém, este estudo néo teve
grupo controle e a atividade nervosa simpatica periférica foi avaliada de forma indireta.
Por outro lado, um estudo (CARTER et al., 2003) com normotensos, que realizou a
avaliacdo direta da atividade nervosa simpatica no nervo fibular através de
microneurografia antes e apds 8 semanas de TRD, ndo observou alteracdo da

atividade nervosa simpatica muscular (disparos/min e disparos/100 batimentos
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cardiacos) ap6s o TRD, apesar de ter observado reducao significante da PAM (89+2
vs. 81+2 mmHg). Portanto, até o presente momento, o TRD parece ndo modificar a
regulacdo autonOmica vascular, embora esse aspecto ainda precise ser melhor
investigado, principalmente em hipertensos.

Dessa forma, as evidéncias disponiveis na literatura sugerem que o TRD pode
reduzir a PA em hipertensos e que esse efeito deve se acompanhar de adaptacdes
produzidas por esse treinamento na funcédo vascular, sem alteracdo da regulacao
auton6mica cardiovascular. No entanto, os dados que embasam essa hipdtese ainda
Sa0 escassos e restritos a determinadas populacdes, de modo que a presente tese
pretende confirmar o efeito hipotensor do TRD em homens hipertensos medicados e

elucidar os possiveis mecanismos envolvidos nessa resposta.

3.2.3 Treinamento resistido dinamico e hipotensao pés-exercicio

A ocorréncia de HPE resistidos dindmicos estd bem demonstrada na literatura.
De fato, uma metanalise (CASONATTO et al., 2016) que avaliou 15 estudos com
hipertensos (total de 141 participantes) demonstrou reducbes de PAS/PAD de
magnitude de -9,1 (IC: -11,3 a -6,8) / -5,5 (IC: -7,1 a -3,8) mmHg nessa populacao.
Além disso, a HPE resistido dindmico foi relatada em diferentes populacdes (e.qg.
normotensos e hipertensos) e com diferentes protocolos de exercicios (e.g. alta e
baixa intensidade, maior e menor massa muscular, etc.) (CASONATTO et al., 2016).
Porém, o determinante hemodinamico da HPE resistido dindmico é controverso na
literatura (ROMERO; MINSON; HALLIWILL, 2017). O estudo de Queiroz et al. (2015),
com homens hipertensos de meia idade, avaliou a resposta de PA a uma sessao de
exercicios resistidos dinamicos, observando a ocorréncia de HPE com parte dos
individuos apresentando reducdo do DC e a outra parte da RVP, de forma que néo
houve efeito significante do exercicio resistido dinamico nem sobre o DC nem a RVP
pos-exercicio na amostra total. Entretanto, independentemente do determinante
hemodinadmico, a HPE resistido dindmico costuma ser acompanhada de reducédo do
VS e aumento da FC e do balango simpatovagal cardiaco pos-exercicio (ROMERO;
MINSON; HALLIWILL, 2017).

Poucos estudos (GERAGE et al., 2015; MORAES et al., 2012; MOTA et al.,
2013) avaliaram a influéncia do TRD na HPE resistido dinamico. Esse conhecimento
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€ importante para elucidar se o beneficio hipotensor agudo do exercicio resistido
dindmico se mantém em individuos que ja realizam um periodo de TRD regular.
Conforme exposto no tépico 3.2.2 desta revisédo bibliogréfica, € possivel que o TRD
diminua a PA de repouso de hipertensos. Dessa forma, considerando-se que a
magnitude da HPE € maior em individuos com PA pré-exercicio mais elevada
(FECCHIO et al., 2021b), € possivel especular que o TRD, por diminui a PA de
repouso, faca com que a HPE resistido dinAmico seja menor ou inexistente apds o
treinamento. Para avaliar essa hipétese, Moraes et al. (2012) submeteram 15
hipertensos a 12 semanas de TRD apoés a retirada da medicacéo anti-hipertensiva e
avaliaram a ocorréncia de HPE antes e apds o periodo de treinamento. Esses autores
verificaram que antes do TRD houve HPE significante na ordem de -22/-13 mmHg
para PAS/PAD, respectivamente. Porém, apos o TRD, ndo houve HPE. E importante
ressaltar, no entanto, que nesse estudo ndo houve grupo controle. Essa limitacédo
metodoldgica, no entanto, foi superada num estudo posterior (MOTA et al., 2013) que
alocou 64 mulheres hipertensas idosas nos grupos TRD e controle. Ao longo dos 4
meses de estudo, as respostas agudas de PA as sessdes de exercicios resistidos
dindmicos foram avaliadas no grupo TRD, enquanto as respostas agudas as sessfes
controle foram avaliadas no grupo controle. No grupo de TRD, houve HPE no 2° e 3°
meses de treinamento, mas ndo houve HPE apds 4 meses de treinamento (final do
estudo). Por outro lado, no grupo controle ndo foi observada alteracdo da PA em
nenhum dos momentos de avaliagdo. Entretanto, tratando-se de um estudo sobre o
efeito do TRD na HPE, seria necessario, além da presenca de grupo controle, que os
participantes desse grupo também fossem submetidos a sessdes agudas de exercicio
no inicio e no final do estudo possibilitando a avaliacdo controlada da HPE. Pelo nosso
conhecimento, somente um estudo prévio atendeu (GERAGE et al., 2015) a esse
critério metodoldgico, realizando avaliagdes controladas da HPE em mulheres idosas
normotensas alocadas aleatoriamente nos grupos de TRD e controle antes e apds 12
semanas de intervencgdo. Como resultado, foi observada HPE similar nos grupos TRD
e controle no inicio do estudo e essa resposta nao foi modificada apos o periodo de
intervencdo. Assim, nota-se que o efeito do TRD sobre a HPE ainda € controverso,
precisando ser avaliado em mais estudos.

Os efeitos do TRD sobre os mecanismos da HPE foram ainda menos
investigados. Um estudo isolado e recente (BOIDIN et al.,, 2021) conduzido com

homens saudaveis avaliou a resposta aguda de FMD ao exercicio resistido dinamico
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realizado antes e ap0s 4 semanas de TRD. Esse estudo ndo demonstrou efeito agudo
do exercicio na FMD nem no inicio e tampouco ao final do estudo. Interessantemente,
esse estudo observou reducao aguda da FMD apds uma sessao de exercicio aerobio
e essa resposta também nédo foi modificada apds a realizacdo de um treinamento
aerobico. Pelo nosso conhecimento, nenhum estudo avaliou se o TRD possui efeito
sobre a resposta aguda da regulacéo autondémica cardiovascular apés uma sessao de
exercicios resistidos dinamicos. Dessa forma, nota-se que mais estudos precisam
avaliar o efeito do TRD sobre os diferentes mecanismos da HPE (hemodinamicos,
vasculares e autonémicos), avaliando-os de modo conjunto, especialmente em
individuos com hipertenséo arterial, sendo essa mais uma contribuicdo original da

presente tese.

3.2.4 Treinamento resistido isométrico e pressao arterial de repouso

Uma série de metanalises (CARLSON et al., 2014; CORNELISSEN; SMART,
2013; ESPINOZA SALINAS et al., 2014; INDER et al., 2016; JIN; YAN; YUAN, 2017;
LOPEZ-VALENCIANO et al., 2019; SMART et al., 2019) tém constatado o efeito do
treinamento resistido isométrico em diminuir a PA. A metandlise mais recente,
centrada em avaliar o efeito hipotensor do treinamento resistido isométrico (SMART
et al., 2019) envolveu 12 ensaios clinicos controlados com um total de 326
participantes. Como resultado, foi demonstrada reducao significante da PAS (-6,2; IC:
-7,8 a -4,7 mmHg), PAD (-2,8; IC: -3,9 a -1,7 mmHg) e PAM (-4,1; IC: -5,4 a -2,9
mmHg). Subanalises das metanalises citadas anteriormente (LOPEZ-VALENCIANO
et al.,, 2019; SMART et al., 2019), ndo conseguiram identificar influéncia das
caracteristicas do protocolo de exercicio na reducdo da PA com o treinamento
resistido isométrico, tendo sido comparados treinamentos com diferentes membros
exercitados (braco vs. perna), formas de execucao (unilateral vs bilateral) e
intensidades (menor vs maior intensidade). Destaca-se, no entanto, que a expressiva
maioria dos estudos nessa tematica empregou o exercicio de handgrip (TRI_h),
utilizando um protocolo padrédo de 4 séries de 2 min de contracdo isométrica em 30%
da CVM, o que diminui consideravelmente a quantidade de dados para as

comparacdes empregadas nessas subanalises.
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Considerando-se os estudos originais publicados até fevereiro de 2022, foi
realizada uma revisao bibliografica buscando ensaios clinicos controlados que tenham

avaliado o efeito do TRI sobre a PA em hipertensos e o0s resultados estdo

apresentados na tabela 2.
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Tabela 2 - Ensaios clinicos controlados sobre o efeito do treinamento resistido isométrico (TRI) na pressao arterial sistdlica (PAS) e
diastélica (PAD) em hipertensos

ESTUDO AMOSTRA INTERVENGAO RESULTADOS
Género Idade Medicamento PAS/PAD (mmHg) Grupos / Duracéo Protocolos
Badrov et al. Homense TRI: 65£7 Sim TRI: 129//72 TRI_h (n=12) V: 4 séries x 2 min; |: 30% TRI: |PAS* e PAD*.
(2013) mulheres da CVM; D: 60s; MM:
CON: 6319 CON: 130/73 CON (n=lZ) b||atera|' E 3x/semana CON: —PAS e PAD.
por 10 semanas
Carlson et al. Homense TRI: 52+8 Sim TRI: 136/77 TRI_h (n=20) V: 4 séries x 2 min;_I: 30% TRI: |PAS* e -»PAD.
(2016) mulheres da CVM; D: 180s: MM:
CON: 54+8 CON: 128/74 CON (n:ZO) uni|atera|; E 3x/semana CON: — PAS e PAD.
por 8 semanas
Farah et al. Homense TRI supervisionado: Sim TRI supervisionado: TRI_h supervisionado (n=14) V: 4 séries x 2 min; |: 30% TRI supervisionado:
(2017) mulheres 5942 129/73 TRI_h home-based (n=18) da CVM; D: 60s; MM: |PAS* e |PAD*.
alternando; F: 3x/semana
TRI home-based: 61+2 TRI home-based: 130/73 CON (n=16) TRI home-based:
—PAS e —»PAD.
CON: 5843 CON: 132/71 por 12 semanas
CON: —PAS e —PAD.
Gordon et al. Homense TRI lab-based: 5315 Sim TRI lab-based: 138/87 TRI_h lab-based (n=8) V: 4 séries x 2 min; |: 30% TRI_h lab-based:
(2018) mulheres da CVM; D: 60s; MM:

TRI home-based: 47+12

CON: 47+9

TRI home-based: 138/88

CON: 137/87

TRI_h home-bases (n=9)
CON (n=5)

por 12 semanas

unilateral; F:_3x/semana

->PAS e PAD.
TRI_h home-based:
->PAS e PAD.

CON: >PAS e PAD.



Millar et al.
(2013)

Okamoto et al.
(2019)

Pagonas et al.
(2017)

Palmeira et al.
(2021)

Punia et al
(2019)

Homens e
mulheres

Homens e
mulheres

Homens e
mulheres

Homens e
mulheres

Homens e
mulheres

TRI:65+6

CON: 676

TRI: 6511

CON: 64+11

TRI: 59+11

CON: 6247

TRI: 5414

CON: 53+3

TRI e CON: 30-45 anos

Sim

Sim

Sim

NR

TRI: 125/78

CON: 128/75

TRI: 156/94

CON: 158/93

TRI: 135/78

CON: 139/79

TRI: 129/83

CON: 126/82

TRI: 144/93

CON: 142/90

TRI_h (n=13)
CON (n=10)

por 8 semanas

TRI_h (n=11)
CON (n=11)

por 8 semanas

TRI_h (n=25)
CON (n=25)

por 12 semanas

TRI_h (n=15)
CON (n=16)

por 12 semanas

TRI_h (n=20)
CON (n=20)

por 8 semanas

V: 4 séries x 2 min; |: 30%
da CVM; D: 240s; MM:
unilateral; F: 3x/semana

V: 4 séries x 2 min: |: 30%
da CVM; D: 60s; MM:
alternando; F: 5x/semana.

V: 4 séries x 2 min;_l: 30%
da CVM; D: 60s; MM:
alternando; F: 5x/semana

V: 4 séries x 2 min;_l: 30%
da CVM; D: 60s; MM:
alternando; F: 3x/semana

V: 4 séries x 2 min; |: 30%
da CVM; D: 4min; MM:
alternando; F: 3x/semana

36

TRI: |PAS* e -PAD.

CON: —PAS e PAD.

TRI: |PAS* e L PAD*.

CON: —PAS e PAD.

TRI: -PAS e —PAD.

CON: —»PAS e PAD.

TRI: L PAS* e -PAD.

CON: —PAS e PAD.

TRI: |PAS* e |PAD*.

CON: 1PAS e PAD.
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Rodrigues et Homense TRI: 6142 Sim TRI: 135/73 TRI_h (n=17) V: 4 séries x 2 min; |: 30% TRI: |PAS* e |PAD*.
al. (2019) mulheres da CVM; D: 60s; MM:
CON: 59 CON: 129/73 CON (n=16) alternando; E 3x/semana CON: ->PAS e PAD.

por 12 semans

Stiller- Homens e TRI: 60+9 Sim TRI: 144/93 TRI_h (n=11) V: 4 séries x 2 min;_I: 30% TRI: -PAS e —PAD.
Moldovan et al. mulheres da CVM; D: 60s; MM:
(2012) CON: 636 CON: 142/90 CON (n=9) alternando; E: 3x/semana CON: —PAS e PAD.

por 8 semanas

Taylor et al. Homense TRI: 696 Sim TRI: 156/82 TRI_h (n=9) V: 4 séries x 2 min; |: 30% TRI: |PAS* e — PAD.
(2003) mulheres da CVM; D: 60s; MM:
CON: 64+6 CON: 152/87 CON (n:8) alternando; E 3x/semana CON: — PAS e PAD.

por 10 semanas

Taylor et al Homens TRI e CON: 44+7 Nao TRI: 132/82 TRI de agachamento V: 4 séries x 2 min; |: 95% TRI: |PAS* e |PAD*.
(2018) FC pico; D: 2 min; MM:
CON: 132/81 CON (n:24) b||atera|’ E 3x/semana. CON: —PAS e —PAD.

por 4 semanas

CVM = contracao voluntaria maxima; CON = Grupo controle; D = intervalo de descanso; F = frequéncia; FC = frequéncia cardiaca; | = intensidade; MM = massa
muscular; n = nimero de participantes; NR = n&o reportou; * = efeito real em comparacao ao grupo controle.
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A presente revisdo bibliogréafica localizou 13 ensaios clinicos controlados e
randomizados sobre o efeito do treinamento resistido isométrico em hipertensos
(BADROV et al., 2013a; CAHU RODRIGUES et al., 2019; CARLSON et al., 2016;
FARAH et al.,, 2018; GORDON et al., 2018; MILLAR et al.,, 2013; OKAMOTO;
HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; PAGONAS et al., 2017; PALMEIRA et al., 2021,
PUNIA; KULANDAIVELAN, 2019; STILLER-MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN,
2012; TAYLOR et al.,, 2003, 2018). Doze estudos (92,3%) avaliaram homens e
mulheres (BADROV et al., 2013a; CAHU RODRIGUES et al., 2019; CARLSON et al.,
2016; FARAH et al., 2018; GORDON et al., 2018; MILLAR et al., 2013; OKAMOTO;
HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; PAGONAS et al., 2017; PALMEIRA et al., 2021;
PUNIA; KULANDAIVELAN, 2019; STILLER-MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN,
2012; TAYLOR et al., 2003) e 1 (7,7%) (TAYLOR et al.,, 2018) avaliou somente
homens. Dez estudos (76,9%) (BADROV et al., 2013a; CAHU RODRIGUES et al.,
2019; CARLSON et al., 2016; FARAH et al., 2018; GORDON et al., 2018; MILLAR et
al., 2013; PAGONAS et al., 2017; PALMEIRA et al., 2021; STILLER-MOLDOVAN,;
KENNO; MCGOWAN, 2012; TAYLOR et al., 2003) avaliaram hipertensos em uso de
medicacao e 2 (15,4%) (OKAMOTO; HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; TAYLOR et
al., 2018) avaliaram hipertensos ndo medicados. Doze estudos (92,3%) empregaram
um protocolo de TRI_h realizado em 4 séries de 2 min e intensidade de 30% da CVM
(BADROV et al., 2013a; CAHU RODRIGUES et al., 2019; CARLSON et al., 2016;
FARAH et al., 2018; GORDON et al., 2018; MILLAR et al.,, 2013; OKAMOTO;
HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; PAGONAS et al., 2017; PALMEIRA et al., 2021;
PUNIA; KULANDAIVELAN, 2019; STILLER-MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN,
2012; TAYLOR et al., 2003), enquanto que 1 estudo (7,7%) (TAYLOR et al., 2018)
avaliou um protocolo de treinamento resistido isométrico de agachamento.

A PAS diminuiu em 10 estudos (76,9%) (BADROV et al.,, 2013a; CAHU
RODRIGUES et al., 2019; CARLSON et al., 2016; FARAH et al., 2018; MILLAR et al.,
2013; OKAMOTO; HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; PALMEIRA et al., 2021; PUNIA;
KULANDAIVELAN, 2019; TAYLOR et al.,, 2003, 2018) e ndo se modificou em 3
(23,1%) (GORDON et al.,, 2018; PAGONAS et al., 2017; STILLER-MOLDOVAN;
KENNO; MCGOWAN, 2012). As reducdes variaram de -5 a -19 mmHg. A PAD clinica
diminuiu em 6 estudos (46,2%) (BADROV et al., 2013a; CAHU RODRIGUES et al.,
2019; FARAH et al., 2018; OKAMOTO; HASHIMOTO; KOBAYASHI, 2020; PUNIA,;
KULANDAIVELAN, 2019; TAYLOR et al., 2018), com redug¢des variando de -5 a -8
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mmHg, e ndo se modificou em 7 estudos (53,8%) (CARLSON et al., 2016; GORDON
et al., 2018; MILLAR et al., 2013; PAGONAS et al., 2017; PALMEIRA et al., 2021;
STILLER-MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN, 2012; TAYLOR et al., 2003). Assim, as
evidéncias sugerem que o TRI com o handgrip tem efeito hipotensor em hipertensos.

Os mecanismos envolvidos na reducédo de PA apds o TRI_h ainda néo estéao
bem esclarecidos, porém alguns estudos apontaram para a melhora na regulacéao
autondmica cardiovascular. Nesse sentido, Taylor et al. (2003) submeteram idosos
hipertensos medicados a 10 semanas de TRI_h ou controle e observaram reducéo da
PA acompanhada de aumento da modulagao vagal cardiaca ap0s o treinamento. Esse
efeito foi reforcado pelos achados de Millar et al. (2013), que observaram diminuicao
na PA e melhora na modulag&o autondmica cardiaca avaliada por indices néo lineares
de VFC, que refletem a modulacdo parassimpatica, apds um periodo de TRI_h. Mais
recentemente, um estudo (TAYLOR et al., 2018) ampliou a avaliacdo dos efeitos do
treinamento resistido isométrico em hipertensos sobre a PA e a regulacdo autonémica
cardiovascular para o exercicio de agachamento. Nesse estudo, 12 hipertensos nao
medicados foram aleatorizados em desenho cruzado para 4 semanas de treinamento
resistido isométrico e controle. Nas sessfes de treinamento, os individuos realizaram
0 exercicio de agachamento na parede por 4 séries de 2 minutos com intervalos de 2
min entre as séries e intensidade manipulada pelo grau de extensdo de joelho e
controlada pelo monitoramento da FC. ApdOs o treinamento, houve reducédo da PA e
da RVP, acompanhadas de melhora na modulagédo autondmica cardiaca (avaliada por
indices de VFC do dominio da frequéncia), com aumento da modulacdo vagal e
diminuicdo da simpéatica para o coragao, reducao do balanco simpatovagal cardiaco e
aumento da SBR (método sequencial). Por outro lado, é importante mencionar que
alguns estudos ndo observaram efeito do TRI_h sobre a regulacdo autondémica
cardiaca de hipertensos. Nesse sentido, um ensaio clinico randomizado (STILLER-
MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN, 2012) que distribuiu 25 hipertensos medicados
em grupo TRI_h e controle, com interven¢gdes durando 8 semanas, nao verificou
mudanca na modulacdo autondmica cardiaca (indices de VFC no dominio da
frequéncia) apés o TRI_h, sendo importante mencionar que nesse estudo, a PA
também ndo se modificou. De forma similar, mais recentemente, o estudo de Farah et
al. (2017) distribuiu de forma aleatéria 72 hipertensos medicados em 3 grupos de
intervencao por 12 semanas: TRI_h supervisionado, TRI_h sem supervisao realizado

em domicilio e controle. ApGs as intervencdes, ndo houve modificagdo na modulacao
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auton6mica cardiaca (avaliada por indices de VFC no dominio da frequéncia) em
nenhum dos grupos, embora a PA tenha diminuido apds o TRI_h supervisionado.
Portanto, nota-se que embora alguns estudos indiquem que o TRI_h pode melhorar
indices de VFC em hipertensos, o efeito do TRI_h na modula¢do autonémica cardiaca
ainda precisa ser mais bem investigado, considerando que dados opostos também
estdo relatados na literatura.

E importante enfatizar que o efeito do TRI_h sobre o sistema nervoso
autondmico foi menos estudado ainda quando se considera a regulacdo autonémica
vascular. Pelo nosso conhecimento, apenas um estudo (RAY; CARRASCO, 2000)
mediu diretamente a atividade nervosa simpatica muscular (nervo fibular) através de
microneurografia antes e ap6s o TRI_h em normotensos. Esse estudo observou
reducgéo significante da PAD e PAM, mas ndo houve mudancga na atividade nervosa
simpatica periférica avaliada em repouso e nem em resposta ao exercicio resistido
isométrico realizado até a fadiga. Por outro lado, outro estudo (TAYLOR et al., 2003)
avaliou a modulacéo simpatica vasomotora pela analise da banda de baixa frequéncia
da variabilidade da PAS e demonstrou reducdo significante concomitante da
diminuicdo da PAS e PAM apds 10 semanas de TRI_h em idosos hipertensos.
Portanto, mais estudos precisam confirmar se o efeito hipotensor do TRI_h em
hipertensos esta ou ndo associado a adaptacdes na regulacdo autonémica vascular.

Alguns estudos também investigaram se a resposta hipotensora ao treinamento
resistido isométrico esta relacionada a modificagbes na fungé@o vascular. Assim,
estudos conduzidos em individuos saudaveis demonstraram aumento da resposta de
hiperemia reativa a oclusdo vascular (BADROV et al., 2013b), da CV e da FMD
(BADROV et al.,, 2016), embora esses resultados ndo sejam consensuais
(MCGOWAN et al.,, 2007a). O efeito vascular do treinamento resistido isométrico
também ja foi relatado em hipertensos. Nesse sentido, um estudo (CAHU
RODRIGUES et al., 2019) distribuiu aleatoriamente 33 hipertensos medicados para
os grupos TRI_h ou controle. Nesse estudo, para avaliar os mecanismos vasculares
da reducao da PA apos o TRI_h foram analisados somente os dados dos individuos
gue apresentaram reducao da PA. Assim, foi observada melhora da funcao endotelial
avaliada pelo aumento da taxa de shear stress (area sob a curva) ap0s oclusdo
vascular na artéria braquial. Porém, é importante ressaltar que esse efeito foi avaliado
apenas na regido exercitada, sendo necessario verificar ele também ocorria

sistemicamente. Com esse objetivo, um elegante estudo prévio (MCGOWAN et al.,
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2007b) dividiu aleatoriamente 16 individuos nos 2 grupos: TRI_h bilateral e TRI_h
unilateral. Apos as duas intervencdes, observou-se reducdo da PA, porém apds o
TRI_h bilateral houve aumento da FMD em ambos os bracos, enquanto apds o TRI_h
unilateral houve aumento da FMD somente no membro exercitado. Em concordancia
com esses achados, um estudo (BAROSS; WILES; SWAINE, 2012) em normotensos
relatou, apos o treinamento isométrico de extenséao bilateral de joelhos, aumento do
didmetro arterial, do FS e da CV da artéria femoral sem modificagdo desses
parametros quando avaliados na artéria braquial. Esses resultados (BAROSS; WILES;
SWAINE, 2012; MCGOWAN et al., 2007b) sugerem que o TRI promove melhora da
funcao vascular, mas esse efeito se restringe a regido exercitada e, portanto, ndo deve
ser responséavel pelo efeito hipotensor do TRI_h na hipertenséo arterial. No entanto,
essas evidéncias ainda precisam ser mais exploradas, principalmente na populacéo
hipertensa.

Diante do exposto, nota-se que ha evidéncias de que o TRI_h promova reducao
da PA na hipertensao arterial, 0 que pode estar relacionado a efeitos na regulacéo
autondmica cardiovascular, porém essas hipéteses precisam ser confirmadas por
mais ensaios clinicos randomizados e controlados, sendo esse um dos objetivos da

presente tese.

3.2.5 Treinamento resistido isométrico e hipotensao pos-exercicio

A ocorréncia de HPE resistido isométrico em hipertensos foi avaliada por
apenas 3 estudos (OLHER et al., 2013; SILVA et al., 2018; SOUZA et al., 2018). Entre
eles, Olher et al. (2013) avaliaram idosas hipertensas medicadas com o TRI_h
realizado com 4 séries de 10s de contracdo em diferentes intensidades (30% e 50%
da CVM) e néo verificaram a ocorréncia de HPE em nenhuma intensidade. Resultados
similares foram relatados pelo estudo de Silva et al. (2018), que submeteu
aleatoriamente 12 hipertensos medicados a uma sessédo de exercicios resistidos
isométricos de handgrip seguindo: o protocolo padrdo (4 séries de 2 min a 30% da
CVM), um protocolo com maior intensidade (4 séries de 2 min a 50% da CVM), um
protocolo com maior duracdo (4 séries de 3 min a 30% da CVM) e uma sessao
controle. Como resultado, ndo houve HPE em nenhuma das sessdes de exercicios.

Entretanto, resultados diferentes foram encontrados por Souza et al. (2018), que
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avaliaram hipertensos idosos medicados empregando o exercicio resistido isométrico
de handgrip com 8 séries de 1 min de contracdo e 1 min de intervalo em 30% da CVM
e observaram reducdo da PA ap0s o exercicio em comparacdo a uma sessdo de
exercicio sham (mesmo protocolo, porém realizado a 3% da CVM). Sendo assim, 0s
poucos estudos realizados em hipertensos observaram resultados conflitantes quanto
a ocorréncia de HPE resistido isométrico.

Além disso, nenhum dos estudos com hipertensos avaliou 0s mecanismos
autondmicos e vasculares de regulacdo da PA ap0s o exercicio resistido isométrico
de handgrip, o que foi feito por alguns poucos estudos com individuos normotensos e
pré-hipertensos (MILLAR et al., 2009; TAYLOR et al., 2017; TEIXEIRA et al., 2017).
Os resultados desses estudos demonstraram que uma sessao desse exercicio
promove mudanca do balanco simpatovagal cardiaco para o predominio vagal, além
de aumento da SBR, sugerindo que ele tem efeito agudo sobre a regulacdo
auton6mica cardiovascular, o que precisa ser verificado em hipertensos.

Considerando-se a relacao entre os efeitos crénicos e agudos do exercicio
resistido isométrico de handgrip, 2 estudos avaliaram o impacto do TRI_h na resposta
aguda da PA ap6s uma sessdo de exercicio resistido isométrico de handgrip em
hipertensos (BARTOL; KENNO; MCGOWAN, 2012; MCGOWAN et al., 2006). O
estudo de McGowan et al. (2006) ndo observou HPE isométrico de handgrip nem
antes nem apdés o treinamento, enquanto houve diminuicdo aguda da FMD pés-
exercicio tanto antes quanto apés o TRI_h. Resultados similares foram observados
por outro estudo (BARTOL; KENNO; MCGOWAN, 2012), que avaliou a resposta da
PA ambulatorial apdés uma sesséo de exercicio resistido isométrico de handgrip em
hipertensos medicados antes e apos 4 e 8 semanas de TRI_h. Nesse estudo, também
nao houve HPE em nenhuma das avaliacdes.

Dessa forma, embora alguns estudos sugiram a ocorréncia da HPE resistido
isométrico, a replicagdo desses estudos, os mecanismos envolvidos e o possivel
efeito do treinamento crénico nessa resposta ainda precisam ser esclarecidos, o que

sera alvo de investigacao nessa tese.
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3.2.6 Comparacéao e combinacéao entre diferentes tipos de treinamento resistido

Uma questado em aberto na literatura refere-se & comparacédo entre os efeitos
do TRI_h e TRD. Uma metandlise prévia (CORNELISSEN; SMART, 2013)
demonstrou tamanho de efeito significantemente maior do treinamento resistido
isométrico (-10,9, CI: -14,5 a -7,4 mmHg) sobre a PAS em comparacdo ao TRD (-3,2,
IC: -4,5 -2,0 mmHg). Resultados similares foram observados por uma metanélise mais
recente (OLIVER-MARTINEZ et al., 2020) que comparou, especificamente, os efeitos
de diferentes protocolos de treinamento resistido, demonstrando maior reducdo de
PAS (-6,55, IC: -8,93 a 4,18 mmHg) ap0s o treinamento resistido isométrico em
comparacado ao TRD (-2,43, IC: -4,05 a -0,81 mmHg). Por outro lado, resultados
conflitantes também foram reportados por outra metanalise (NACI et al., 2018) que
observou efeitos similares promovidos pelo treinamento resistido isométrico e pelo
TRD. E importante destacar, no entanto, que pelo nosso conhecimento, henhum
ensaio clinico comparou diretamente os efeitos hipotensores do treinamento resistido
isométrico e do TRD, sendo essa, uma das contribui¢cdes originais da presente tese.

Estudos também tém avaliado o efeito de protocolos de treinamento que
associam diferentes tipos de exercicio fisico (i.e. treinamentos combinados)
(CORNELISSEN; SMART, 2013; NACI et al., 2018). Os treinamentos combinados sao
comumente utilizados na prética clinica para conciliar os beneficios especificos
promovidos por cada modalidade de exercicio. Nesse sentido, as diretrizes do
American College of Sports Medicine (GARBER et al., 2011) recomendam a
realizacdo tanto de exercicios aerobios quanto de exercicios resistidos visando a
promocdo e manutencdo da saude geral, ao obter-se, simultaneamente, os efeitos
cardiorrespiratorios  positivos do treinamento aerdbico e os efeitos
musculoesqueléticos positivos do TRD. Porém, ainda ndo estd bem definido na
literatura se esses protocolos de treinamento combinado convencional (i.e.
treinamento aerobio combinado com TRD) produzem efeito hipotensor aditivo, com
metanalises relatando resultados conflitantes (CORNELISSEN; SMART, 2013; NACI
et al., 2018).

Além do protocolo de treinamento combinado convencional, € possivel propor
a combinacdo de outros tipos de treinamento fisico. Essa estratégia torna-se
pertinente quando se objetiva usufruir do potencial efeito hipotensor do TRI_h e do

beneficio musculoesquelético do TRD. Nesse sentido apesar de dados emergentes
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demonstrarem que o treinamento resistido isométrico promove diminuicdo da PA
(BADROQV et al., 2013a; CARLSON et al., 2016; FARAH et al., 2018; MILLAR et al.,
2013; PAGONAS et al, 2017; PUNIA; KULANDAIVELAN, 2019; STILLER-
MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN, 2012; TAYLOR et al., 2003, 2018), esse efeito é
basicamente conseguido com o treinamento de handgrip, que envolve uma pequena
regido exercitada e, dessa forma, produz beneficios musculoesqueléticos limitados a
essa pequena regiao. Sendo assim, a aplicacado do TRI_h de forma isolada torna-se
problematica quando o objetivo é a obtencéo de beneficios globais a saldde. Dessa
forma, propdem-se a realizacdo do TRI_h em associacdo a outros tipos de
treinamento fisico, que promovam beneficios a saude mais abrangentes (i.e.
treinamento aerdbico ou TRD) (MILLAR; PAASHUIS; MCCARTNEY, 2009). Dessa
forma, € importante avaliar se a adicdo do TRI_h a protocolos convencionais de
treinamento fisico promove efeito hipotensor aditivo. Pelo nosso conhecimento, ndo
ha dados publicados sobre a associacdo do TRI_h ao treinamento aerébico, mas
encontramos 1 ensaio clinico em andamento avaliando essa tematica (identificacédo
ClinicalTrials.gov: NCT05240144). Por outro lado, ndo encontramos nenhum estudo
publicado sobre a associacdo do TRI_h ao TRD e nem tampouco ensaios clinicos em

andamento registrados na base de dados ClinicalTrials.gov, sendo essa uma das

principais contribuicdes da presente tese.

Assim, esta tese propde a execucao de um protocolo de treinamento resistido
combinado (TRC), realizado pela adi¢cdo do protocolo de TRI_h ao protocolo de TRD
convencional. Essa associacdo poderia resultar num efeito aditivo de reducéo da PA,
tendo em vista que, como exposto anteriormente, esses dois tipos de treinamento
promoverem reducdo da PA, possivelmente, por mecanismos distintos, que poderiam
se somar, ou seja, o TRD melhora a funcdo vascular (DANTAS et al., 2016;
STENSVOLD; TJONNA; SKAUG, 2010) e o TRI_h, a regulagdo autonémica
cardiovascular (MILLAR etal., 2013; TAYLOR et al., 2003), o que poderia potencializar
a reducédo da RVP e, consequentemente, da PA. De fato, a atuacdo em diferentes
mecanismos € o embasamento teorico subjacente a escolha de diferentes classes de
medicamentos anti-hipertensivas a serem combinadas para o tratamento do
hipertenso (BARROSO et al., 2020; WHELTON et al., 2018; WILLIAMS et al., 2018).

Com base nesse racional, a presente tese propde avaliar, pela primeira vez, 0s

efeitos do TRC sobre a PA e seus mecanismos, bem como sobre a forca muscular.


https://www.clinicaltrials.gov/
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4 HIPOTESES

Com base na revisdo de literatura apresentada, as hipéteses investigadas
nesta tese sao:

a) O TRD, o TRI_h e o TRC promoveréo reducédo da PA, com maior diminuicao
sendo verificada com o TRC;

b) A reducdo de PA se acompanhara de reducdo do balanco simpatovagal
cardiaco e da modulagdo simpética vasomotora apés o TRI_h, de aumento da
CV e da funcéo vascular apés o TRD, de reducao do balanco simpatovagal
cardiaco e da modulacdo simpatica vasomotora, acompanhada de aumento da
CV e da funcéo vascular apés o TRC

c) Apenas as sessOes de exercicios resistidos dinAmicos e de exercicio resistido
combinado (ERC) promoverédo HPE, que serd acompanhada de reducéo do DC
e vasodilatacdo. Os TRD e TRC atenuaram as reducdes da PA e do DC, bem
como a vasodilatacdo pds-exercicio.

d) O TRD aumentara a forgca muscular geral, enquanto o TRI_h aumentara apenas
a forca de preensdo manual e o TRC aumentard tanto a forca muscular geral

guanto a forca de preensdo manual.
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5 METODOS

5.1 CASUISTICA

Esse estudo avaliou homens hipertensos de meia-idade (30 a 65 anos). Foram
adotados os seguintes critérios para a participacdo: 1) ter diagnéstico de hipertensao
arterial e estar em uso da mesma medicacao anti-hipertensiva com dose mantida ha,
pelo menos, 4 meses; e 2) ndo praticar exercicios fisico regulares mais de 2 vezes
por semana, ndo somar mais de 150 min/semana de atividade fisica e ndo ter
praticado treinamento resistido nos ultimos 6 meses. Foram adotados como critérios
de exclusdo: 1) presenca de hipertensao arterial secundaria e/ou de lesGes de 6rgaos-
alvo; 2) ndo usar medicamentos que afetassem diretamente a regulacdo autonémica
cardiaca (e.g. betabloqueadores e inibidores de canais de célcio ndo diidropiridinicos);
3) PA de repouso acima de 160 mmHg para PAS e/ou acima de 105 mmHg para PAD;
4) presenca de outras doencas cardiovasculares, além da hipertensdo arterial; 5)
presenca de alteracdes no eletrocardiograma (ECG) em repouso ou durante o esfor¢o
gue sugerissem a presenca de patologia cardiovascular; 6) presenca de obesidade
grau Il ou superior; 7) presenca de diabetes com complicacdes ou em uso de insulina;
e 8) presenca de alteracdes ortopédicas que inviabilizassem a pratica de treinamento
resistido. Além disso, os individuos que alterassem a medicacdo e/ou a dose do
medicamento durante o estudo foram excluidos.

Essa tese faz parte de um estudo maior que foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Escola de Educacéo Fisica e Esporte da Universidade de Sao Paulo
(CAAE: 930688318.0.0000.5391) (ANEXO 1) e foi registrado nos Ensaios Clinicos
Brasileiros [RBR-4fgknb, http://www.ensaiosclinicos.gov.br]. Todos os individuos
foram esclarecidos sobre o0s procedimentos experimentais, possiveis riscos e
desconfortos envolvidos e assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(ANEXO 2).



47

5.2 PROCEDIMENTOS PRELIMINARES

5.2.1 Anamnese, antropometria e avaliagdo médica

Numa visita ao laboratério, foi aplicada uma anamnese para coleta de
informacdes pessoais, historico pessoal e familiar de saude, uso de medicamentos e
hébitos de atividade fisica. Adicionalmente, foi aplicado o questionario internacional
de atividade fisica (IPAQ) versao curta (CRAIG et al., 2003) (ANEXO 3). Em seguida,
a massa corporal (kg) e a estatura (m) foram medidas numa balanca Filizola, e o IMC
foi calculado pelo quociente da massa corporal (kg) e quadrado da estatura (m?).
Foram excluidos os individuos que relataram possuir outra doencga cardiovascular
além da hipertenséao arterial, aqueles que possuiam diabetes com complicacfes e/ou
em uso de insulina, os que utilizavam os medicamentos ndo permitidos no estudo,
aqueles com IMC maior ou igual a 35 kg/m? e os que ultrapassaram os critérios
estabelecidos para pratica de atividade fisica.

5.2.2 Avaliagdo da presséao arterial

Em duas visitas ao laboratorio, a PA dos individuos foi medida em triplicata nos
dois bracos, apds 5 minutos de repouso sentado, seguindo-se as recomendacdes da
72 Diretriz Brasileiras de Hipertensdo (MALACHIAS et al., 2016). As medidas foram
realizadas pelo método auscultatério, utilizando um esfigmomanémetro aneroide de
pedestal (Missouri, Mikatos, S&do Paulo, Brasil) e considerando-se as fases | e V dos
sons de Korotkoff para a determinacdo das PAS e PAD, respectivamente. A média
das 6 medidas para cada braco (3 medidas em 2 visitas) foi calculada e o maior valor
entre os bracos foi considerado como a PA do individuo. Foram excluidos os
individuos que apresentaram PAS e/ou PAD maior do que 160/105 mmHg,
respectivamente (MALACHIAS et al., 2016). A PA média (PAM) foi calculada pela
soma da PAD com 1/3 da presséo de pulso (i.e. PAS — PAD).
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5.2.3 Avaliaces clinicas

Os individuos foram submetidos a rotina de investigacdo da Unidade de
Hipertensdo Arterial do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP, que
segue as diretrizes da Sociedade Brasileia de Hipertensdo (MALACHIAS et al., 2016)
e inclui a realizacdo de exames de sangue (glicemia, colesterol total, LDL-colesterol,
HDL-colesterol, creatinina e acido Urico), urina (albumina e creatinina) e ECG, além
de exames complementares, se necessario, e consultas com médicos com o objetivo
de avaliar a presenca de lesdes de Orgdo-alvo, excluir causas secundarias da
hipertensédo arterial, diagnosticar a presenca de fatores de risco cardiovascular
descontrolados e outras doencas sistémicas. Além disso, foi avaliada a aptiddo para
a execucdo do treinamento resistido. Foram excluidos os individuos que
apresentaram lesGes de oOrgao-alvo, sendo avaliada a presenca de doenca renal
crénica através do ritmo de filtracdo glomerular estimado (RFG-e <60 mL.min1.1,73m"
2), albuminuria urinaria (entre 30 e 300 mg/24h) e relacéo albumina/creatinina urinaria
(30 a 300 mg/g). Também foram excluidos os individuos com hipertenséo arterial
secundaria a doenca renal crbnica, estenose de artéria renal (i.e. hipertensao
renovascular), sindrome da apneia e hipopneia obstrutiva do sono,
hiperaldosteronismo primario e outras causas enddcrinas. Além disso, foram
excluidos os individuos que possuiam limitacbes ortopédicas para realizar

treinamento resistido.

5.2.4 Teste ergométrico maximo

Para avaliar a condigdo de saude cardiovascular, os individuos realizaram um
teste ergométrico maximo em cicloergdmetro (Lode Medical Technology, Corival,
Groningen, the Netherlands) precedido pela execucdo de um ECG de repouso (Welch
Allyn, Cardioperfect ST2001 model, New York, USA). Para o teste, foi realizado um
aquecimento de 3 min em 30 watts, seguido da aplicagcdo de incrementos de 15
watts/min até a exaustdo. Posteriormente, houve um periodo de recuperacgéo ativa de
5 min com 30 watts. O teste foi interrompido por exaustdo (i.e. impossibilidade do

voluntario em manter a velocidade de 60 rota¢cdes por minuto) ou problemas de saude
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que contraindicassem seu prosseguimento em acordo com os critérios das Il
Diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia Sobre Teste Ergométrico
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2010). No teste, a FC e 0 ECG (12
derivacdes padréo - D1, D2, D3, aVvL, aVF, aVR, V1, V2, V3, V4, V5, V6) (Welch Allyn,
Cardioperfect ST2001 model, New York, USA) foram monitorados e registrados no
final do aquecimento e a cada 2 minutos de teste. A PA auscultatéria foi medida a
cada 2 min. As respostas cardiovasculares e eletrocardiograficas de repouso e
exercicio foram avaliadas por um médico, sendo excluidos os individuos que
apresentaram alteracdes sugestivas de patologia cardiovascular (e.g. doenca arterial

coronariana, arritmias, etc).

5.3 PROTOCOLO EXPERIMENTAL

Os individuos que atenderam todos os critérios do estudo foram submetidos ao
protocolo experimental apresentado na figura 1.
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Figura 1 - Protocolo experimental. CVM = teste de contragao voluntaria maxima; 1RM = teste de uma
repeticao maxima; GTRD = grupo treinamento resistido dindmico; GTRI_h = grupo treinamento resistido
isométrico de handgrip; GTRC = Grupo treinamento resistido combinado; GCON = grupo controle;
SEXP = sesséo experimental; TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; Inicio = inicio do estudo; Final = final
do estudo

Inicialmente, os individuos realizaram duas sessdes de familiarizacdo aos

exercicios resistidos e, em seguida, fizeram uma sessao de avaliacdo da contracéo
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voluntaria maxima (CVM) e de 1 repeticdo maxima (1RM). Posteriormente, foram
alocados em 4 grupos: grupo TRD, grupo TRI_h, grupo TRC e grupo controle (CON).
A alocacdo nesses grupos foi realizada de forma aleatoria apds a realizagdo dos
exames preliminares pelo método de sorteio em blocos. Assim, cada bloco foi
composto por 4 diferentes coédigos, correspondentes a cada um dos 4 grupos e o
sorteio do grupo para cada individuo foi realizado por um pesquisador ndo envolvido
na pesquisa que sorteou um dos codigos de um envelope opaco. Os codigos
removidos ndo foram repostos resultando na aloca¢éo de 1 individuo para cada um
dos 4 grupos a cada 4 voluntarios ingressantes no estudo.

Em seguida, os individuos participaram de uma sessdo experimental (SEXP)
para avaliacdo da PA e seus mecanismos em repouso antes (pré) e apos (pos) a
execucao de uma intervencdo aguda, que seguiu um protocolo especifico de acordo
com o grupo de alocacédo de cada individuo.

Posteriormente, os individuos foram submetidos a um periodo de intervencao
cronica de 10 semanas, nas quais comparecerdo a Universidade 3 vezes/semana
para cumprirem o protocolo de intervencédo especifico de seu grupo de alocacao. Por
fim, ao final desse periodo, as avalia¢gfes iniciais foram repetidas nos quatro grupos,
ou seja, a avaliacdo da CVM, de 1RM e a SEXP. Tanto no inicio quanto no final do
estudo, foi garantido um intervalo minimo de 48 h entre as sessdes de avaliacédo e
entre essas sessoes e as de treinamento.

Para todas as sessfes de avaliagbes (CVM, 1RM e SEXP), os individuos
receberam as seguintes orientacdes: 1) manter os habitos rotineiros de atividades e
de sono no dia anterior; 2) utilizar os medicamentos de uso crénico no horario habitual,
3) ndo fumar, pelo menos, nas 8h anteriores; 4) ndo ingerir bebidas alcodlicas nas 24h
anteriores; e 5) evitar a pratica de exercicios fisicos nas 48h anteriores. A sessao de
avaliacdo da CVM e 1RM foi realizada na sala de musculagéo e os individuos foram
orientados a fazer uma alimentacgéo leve 2 horas antes. Para as SEXP, os individuos
compareceram ao laboratorio pela manha (i.e. 07h00 — 07h30h) em jejum de, pelo
menos, 8 horas, além de terem sido instruidos a nao utilizar suplementos vitaminicos
nas 72h anteriores. Nas SEXP, a temperatura do laboratério foi mantida entre 20 e

22°C. As descricOes de cada etapa do protocolo estao expostas a seguir.
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5.3.1 Familiarizac&do aos Exercicios Resistidos

Nas sessbes de familiarizacdo, os individuos realizaram os 8 exercicios
resistidos dinamicos que seriam utilizados no TRD e no TRC: supino sentado
(Supino), extensdo de pernas no “leg press” (Leg Press), puxada frente (Puxada),
extensdo de joelho unilateral com a perna esquerda (extensora esquerda), extensao
de joelho unilateral com a perna direita (extensora direita), rosca direta bilateral (Rosca
Direta), flexdo de joelho unilateral com a perna esquerda (Flexora Esquerda) e flexao
de joelho unilateral com a perna direita (Flexora Direita). Nesses exercicios, foram
realizadas 2 séries de 20 repeticbes com a carga minima permitida pelos aparelhos,
mantendo-se um intervalo de 90 s entre as séries e 0s exercicios, como ja feito em
estudo prévio do nosso grupo (REZK et al., 2006). A seguir, os individuos realizaram
4 séries de 2 min de contracdo isométrica no exercicio de handgrip, alternando os
membros superiores e mantendo um intervalo de 1 min entre as séries. A intensidade
utilizada foi de 5% da CVM que foi determinada logo antes da realizacdo desse
exercicio, como realizado em outros estudos (PAGONAS et al., 2017; RAY;
CARRASCO, 2000).

5.3.2 Teste de uma repeticdo maxima e contracado voluntaria maxima

Na sessao de avaliagdo da CVM e 1RM, a CVM do exercicio de handgrip foi
avaliada de acordo com um protocolo previamente descrito (HOGREL, 2015). Para
isso, a CVM foi medida em cada membro pela realizacdo de 2 contracfes isométricas
méaximas de 2 a 4s e mantendo-se um intervalo de 60s entre as tentativas. Essa
avaliacédo foi realizada com o individuo na posi¢cdo sentada e o braco posicionado ao
lado do corpo, utilizando um handgrip mecanico (Saehan, SH5002, Changwon, South
Korea).

Apés um intervalo de 5 min de descanso, foi realizada a avaliagdo de 1RM em
cada um dos exercicios resistidos dinamicos expostos acima, utilizando-se um
protocolo previamente descrito (MAUD; FOSTER, 2006).

Para isso, os individuos realizaram um aquecimento, executando de 5 a 10
repeticbes com 40 a 60% da carga maxima estimada. Apos 1 min de intervalo,
executaram de 3 a 5 repeticbes com 60 a 80% da carga maxima estimada. Em
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seguida, foram iniciadas as tentativas para se obter a carga de 1RM, procurando-se
identificar a carga maxima com 3 a 5 tentativas e mantendo-se um intervalo de 3 min
entre elas. Apos cada tentativa realizada com sucesso, a carga foi aumentada até que

o0 individuo ndo conseguisse executar 0 movimento.

5.3.3 Sess0Oes experimentais

Ao chegar no laboratorio, os individuos foram orientados a esvaziar a bexiga e,
em seguida, teve inicio a SEXP. Essa sessao de intervencao aguda foi composta por
trés periodos: pré-intervencdo aguda, intervencdo aguda e poés-intervencdo aguda,

conforme se observa na figura 2.
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Figura 2 — Protocolo da sesséo experimental. CON = controle; TRC = treinamento resistido combinado;
TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido isométrico de handgrip; ERC =
exercicio resistido combinado; ERD = exercicio resistido dindmico; ERI_h = exercicio resistido
isométrico de handgrip; FC = frequéncia cardiaca; Resp = respiracdo; PA: = pressdo arterial
fotopletismogréfica; PAa = presséo arterial auscultatdria; DC = débito cardiaco; FS = fluxo sanguineo;
FMD = flow-mediated dilation.

No periodo pré-intervencao, os individuos permaneceram em repouso por 60
min. Inicialmente, eles ficaram na posi¢cao sentada e nenhuma avaliacao foi realizada

nos primeiros 10 minutos. Entdo, dos 10 aos 20 min, foram registradas as ondas de
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ECG, PA batimento a batimento e respiracdo para avaliar a modulacdo autonémica
cardiovascular. A seguir, dos 20 aos 35 min, ainda com os individuos na posicao
sentada, foram realizadas as medidas de PA auscultatéria, FC e DC para a avaliagédo
hemodinamica sistémica. Essas medidas foram realizadas nessa ordem e com essa
sequéncia sendo repetida trés vezes (i.e. avaliacdo em triplicata) e mantendo-se 3 min
de intervalo entre as repeticbes. Posteriormente, os individuos deitaram numa maca
e, apos 10 min de descanso sem medidas, dos 45 aos 60 min pré-intervencéo, a
imagem da artéria braquial e a velocidade de FS foram medidos na artéria braquial
antes e apos 5 min de ocluséo vascular para avaliacdo da funcéo vascular.

ApOs o periodo pré-intervencdo, os individuos foram para a sala de
musculacao, onde permaneceram por 70 min (periodo de intervencdo). No grupo
CON, nesse periodo, os individuos ficaram em repouso na posicdo sentada. Nos
grupos TRD, TRI_h e TRC, eles realizaram uma sessdo de exercicios resistidos,
seguindo o protocolo de treinamento estabelecido para seus respectivos grupos,
sendo que: i) no TRC, o exercicio teve inicio imediatamente apos a finalizagdo do
periodo pré-intervencgéo; ii) no TRD, o exercicio teve inicio 12 min apés o periodo pré-
intervencao; e iii) no grupo TRI_h, o exercicio iniciou 58 min apds o periodo pré-
intervencao. Nos grupos (TRI_h e TRC) em que houve um lapso de tempo entre o
periodo pré-intervencdo e o inicio do exercicio, os individuos permaneceram em
repouso sentado na sala de musculagdo durante esse lapso de tempo. Com esses
diferentes lapsos de tempo para o inicio do exercicio em cada grupo, o periodo de
intervencao teve a mesma duracdo (i.e. 70 min) entre os diferentes grupos e as
avaliacdes poés-intervencao foram realizadas no mesmo horario da manha e apds o
mesmo intervalo de tempo em relacao final dos exercicios.

No periodo pos-intervencdo, os individuos retornaram ao laboratério e
permaneceram em repouso por mais 80 min. Inicialmente, o repouso foi conduzido na
posi¢do sentada e nenhuma avaliagéo foi realizada até os 30 min. Dos 30 aos 40 min,
as ondas de ECG, PA batimento a batimento e respiragcdo foram registradas para a
analise de modulacdo autondmica. Posteriormente, dos 40 aos 55 min, a PA
auscultatéria, FC e DC foram medidos, em triplicata, para a analise hemodinamica
sistémica. Em seguida, os individuos deitaram e permaneceram em repouso deitado
por 10 min, de modo que dos 65 aos 80 min, a imagem da artéria braquial e a
velocidade de FS foram avaliados antes e apés 5 min de oclusdo vascular para a

avaliacao da funcao vascular.



55

5.4 MEDIDAS

5.4.1 Pressao arterial

A PA foi medida por 2 técnicas: auscultatoria e fotopletismografica. Para a
avaliacdo hemodinamica sistémica, foi utilizada a medida da PA pelo método
auscultatério, como descrito anteriormente, no braco dominante dos individuos. A
PAM foi calculada pela soma da PAD com 1/3 da pressao de pulso (i.e. PAS — PAD).
Em momentos distintos, para avaliagdo da regulacdo autondémica cardiovascular, a
PA batimento a batimento foi avaliada pela técnica fotopletismografica (Finapress
Medical System, Finometer, Amsterdam, the Netherlands) (Elvan-Taspinar, 2003).
Para tanto, um manguito inflavel de tamanho apropriado foi posicionado no dedo
médio da mao ndao dominante dos individuos. A onda de PA obtida foi digitalizada e
registrada, durante 10 min, em microcomputador pelo programa WINDAQ (Dataq

Instruments, DI-720, Akron, USA) com frequéncia de amostragem de 500Hz.

5.4.2 Frequéncia cardiaca

A FC foi avaliada pelo registro do ECG (EMG System do Brasil, EMG
030110/00B, Sao Paulo, Brasil) que foi digitalizado e registrado pelo programa
WINDAQ (Datag Instruments, DI-720, Akron, USA) com frequéncia de amostragem
de 500Hz. Além disso, a FC foi medida pela palpacéo da artéria radial por um avaliador

experiente por um periodo de 15s imediatamente antes das medidas do DC.
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5.4.3 Débito cardiaco

O DC foi estimado usando-se a técnica de reinacao de COz2, um analisador de
gases computadorizado (Medical Graphics Corporation, CPX/D, Minnesota, USA) e
aplicando-se o principio de Fick (JONES et al., 1967), no qual:

DC =VCO2/ (CvCO2 — CaCO0>)
Onde:

VCO:2 = produgéo de COz2; CvCO:2 = conteudo venoso de COz; e CaCO2 = conteudo
arterial de COz2

Para tanto, inicialmente, com os individuos respirando o ar ambiente, o VCO:
foi medido e o CaCO2 estimado a partir da presséo expirada final de CO:2 (PetCO2).
Em seguida, os individuos realizaram o procedimento de reinagdo de COz2, no qual
respiraram uma mistura gasosa com concentracdes elevadas de CO:2 (entre 8-9% de
COg2, 35% de Oz e balanceada com N2). O CvCO:2foi estimado no momento que houve
equilibrio entre as concentracfes de CO: inspirada e expirada pelos individuos e a
contida na bolsa (tempo maximo de 15s). Com base nesses parametros, o DC foi

calculado.

5.4.4 Resisténcia vascular periférica

A RVP foi estimada considerando-se os valores da PA auscultatoria e do DC,

através da seguinte formula: RVP = PAM / DC.
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5.4.5 Volume sistélico

O VS foi estimado considerando-se os valores do DC e da FC obtidos pela

palpacéo radial, através da seguinte formula: VS = DC / FC.

5.4.6 Respiracdo

Os movimentos respiratorios foram detectados por uma cinta respiratoria
piezoelétrica (Pneumotrace 2, UFI, Morr Bay, USA) posicionada no térax dos
individuos e esse sinal foi amplificado e digitalizado no sistema WINDAQ (Dataq

Instruments, DI-720, Akron, USA), com frequéncia de amostragem de 500Hz.

5.4.7 Modulagdo autondmica cardiovascular

A modulacao autonémica cardiovascular foi avaliada de acordo com o “Task
Force” das European Society of Cardiology e The North American Society of Pacing
and Electrophysiology (EUROPEAN SOCIETY OF CARDIOLOGY; NORTH
AMERICAN SOCIETY OF PACING AND ELECTROPHYSIOLOGY, 1996). Para isso,
as ondas de ECG, PA batimento a batimento e respiracao registradas no WINDAQ
foram analisadas gerando 3 séries temporais (intervalo R-R, PAS e respiragdo). A
variabilidade desses sinais foi analisada no dominio da frequéncia (i.e. analise
espectral) pelo método autorregressivo em trechos estacionarios de 250+50
batimentos, utilizando o software Heart Scope Il (Heart Scope I, AMPS LLC, New
York, USA). O poder espectral total foi calculado e a frequéncia central e o poder de
cada componente do espectro foram identificados. Foram considerados como picos
de baixa frequéncia (BF), aqueles obtidos entre 0,04 e 0,15Hz, e como de alta

frequéncia (AF), os ocorridos entre 0,15 e 0,4Hz. Os poderes dessas duas bandas
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(AF e BF) foram analisados em valores absolutos e normalizados (quociente entre o
valor da banda e o valor total do espectro do qual foi subtraido o valor da banda de
muito baixa frequéncia - <0,04Hz, com o resultado sendo expresso em termos

percentuais).

Os valores dessas variaveis foram interpretados conforme o Task Force
supramencionado (EUROPEAN SOCIETY OF CARDIOLOGY; NORTH AMERICAN
SOCIETY OF PACING AND ELECTROPHYSIOLOGY, 1996). No qual, a banda
normalizada de AF do intervalo R-R (AFr-r) representa a modulagéo parassimpatica
cardiaca, enquanto os valores normalizados da banda de BF do intervalo R-R (BFr-Rr)
representam, predominantemente, a modulacdo simpdética cardiaca. A razéo entre
essas bandas (BF/AFr-R) representa o balangco simpatovagal cardiaco e os valores
absolutos da banda de BF da variabilidade da PAS (BFras) representam a modulacéo
simpatica vasomotora. A SBR foi avaliada no dominio da frequéncia pela magnitude
méaxima da funcéo de transferéncia entre a variabilidade do intervalo R-R e da PAS
em BF. Para a avaliagdo da SBR, foram considerados somente os dados que
apresentaram coeréncia > 0,5 entre os sinais de PAS e intervalo R-R, e fase negativa

entre eles (i.e. variacdes da PAS antecedendo variacdes do intervalo R-R).

5.4.8 Avaliacdo da Fungéo Vascular

A avaliacdo da funcéo vascular foi realizada de acordo com as recomendacdes
do consenso de especialistas sobre o assunto (THIJSSEN et al., 2019). Para essas
avaliacoes, foi utilizada a ultrassonografia duplex e um transdutor linear (General
Eletric Medical Systems, LOGIQ 7, Milwaukee, USA). Essa avaliacao foi realizada na
artéria braquial do braco dominante, colocando-se o transdutor na face anteromedial
do braco, perpendicularmente ao eixo do brago e posicionando-o ~5 cm distal da fossa
antecubital. As imagens da artéria braquial e a velocidade do FS foram registradas
por 60s (periodo basal) e o diametro arterial (DA) foi determinado automaticamente
pela deteccdo das paredes do vaso por um software especifico (QUIPU,
Cardiovascular Suite, Pisa, Italy). O FS basal foi, entdo, calculado multiplicando-se o
didmetro da artéria pela velocidade média do FS, sendo expresso em ml/min. A CV
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basal foi calculada pela divisédo do FS pela PAM, sendo expressa em ml.min"t.mmHg"
1

Para a obtencdo de mais parametros de funcao vascular, foram coletadas as
respostas do DA e FS apos ocluséo vascular. Para isso, apés a avaliacao basal, um
manguito posicionado no antebraco logo apods a fossa antecubital foi inflado por 300s
numa pressao de 250 mmHg. Imediatamente apds a desinflagdo desse manguito, as
imagens da artéria braquial e a velocidade do FS foram registradas como descrito
anteriormente por mais 180s. A funcdo endotelial de vasos de condutancia foi
representada pela FMD, sendo calculada pelo aumento percentual do diametro da
artéria apds a oclusdo em relacdo aos valores basais: FMD(%) = [(diametro pico—
diametro basal)/diametro basal] * 100. A funcdo dos vasos de resisténcia (funcéo
microvascular) foi avaliada através da resposta de hiperémica reativa representada
pelo FS pico apés a ocluséo (LIMBERG et al., 2020; ROSENBERRY; NELSON, 2020).
Adicionalmente, a taxa de shear foi calculada pela formula: 4 * velocidade do FS / DA,

com seu valor pico ap6s a oclusdo sendo também relatado.

5.5 INTERVENCOES

As intervengdes crbnicas foram supervisionadas, duraram 10 semanas e
tiveram frequéncia de 3 sessbes por semana, totalizando 30 sessdes. Os protocolos

de intervencéo de cada grupo estao descritos a seguir.

5.5.1 Treinamento resistido dindamico

No grupo TRD, os individuos realizaram sessOes de exercicios resistidos
dindmicos seguindo as recomendacgdes para esse tipo de treinamento em hipertensos
(MALACHIAS et al., 2016). Nessas sessoes, foram executados o0s exercicios descritos

nas sessoes de familiarizacéo, ou seja, Supino, Leg Press, Puxada, Extensora Direita,
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Extensora Esquerda, Rosca Direta, Flexora Esquerda e Flexora Direita. Em todos os
exercicios, foram realizadas 3 séries consecutivas conduzidas até a fadiga moderada,
que foi determinada pelo momento em que se observava reducédo na velocidade de
movimento (QUEIROZ et al., 2015). Os intervalos de descanso entre as séries do
mesmo exercicio e entre os diferentes exercicios foram de 90s. A intensidade inicial
do treinamento foi definida pela carga corresponde a 50% de 1RM medida na fase
inicial do estudo. Ao longo do treinamento, a progresséo do TRD foi feita pela aumento
da carga absoluta quando os individuos conseguiam realizar duas séries consecutivas
do mesmo exercicio com mais de 15 repeticbes sem atingir a fadiga moderada
(RATAMESS et al., 2009).

5.5.2 Treinamento resistido isométrico de handgrip

No grupo TRI_h, os individuos realizaram sessdes de exercicios resistidos
isométricos de handgrip seguindo um protocolo padrdo e usando um dinamdmetro
programado com esse protocolo (Zona Health Inc., ZonaPLUS, Idaho, EUA). Assim,
em cada sessdo, foram realizadas 4 séries de 2 min de contracdo isométrica,
alternando os membros (2 séries em cada bragco) e mantendo-se intervalos de 60s
entre as séries. A intensidade de exercicio correspondeu a 30% da CVM avaliada no

inicio de cada sessao de treinamento.

5.5.3 Treinamento resistido combinado

No grupo TRC, os individuos realizaram sessbes de exercicio resistido
combinado, ou seja, nessas sessoes, inicialmente fizeram o protocolo do TRD e, em

seguida, o protocolo de TRI_h.
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5.5.4 Protocolo do grupo controle

No grupo CON, os individuos realizaram sess6es de alongamento com 30 min
de duracdo. Foram realizados de 20 a 25 exercicios, de forma passiva e com
manutencdo da amplitude méxima de movimento por 20-30s. ApGs a participacao
completa no estudo, os individuos dos grupos TRI_h e CON receberam a

oportunidade de realizar o TRD, caso desejassem.

5.6 ANALISE ESTATISTICA

O tamanho amostral minimo necessario para o presente estudo foi calculado
em 60 individuos (15 em cada grupo). Esse calculo considerou a PAS como desfecho
primario pré-determinado [RBR-4fgknb, http://www.ensaiosclinicos.gov.br], um
tamanho de efeito de -0,41 (MACDONALD et al., 2016), um poder estatistico de 0,90,
um valor de a de 0,05 e um coeficiente de correlagao entre medidas repetidas de 0,68
(BOTTINI et al., 1992).

Antes de se aplicar os testes estatisticos, a média dos valores medidos em
triplicata foi calculada. A presenca de valores extremos em todas as variaveis foi
identificada pela analise de “box plot”. A normalidade dos dados foi checada pelo teste
de Shapiro-Wilks. Os dados ndo normais foram transformados pelo logaritmo natural
para atender pré-requisitos das analises estatisticas inferenciais.

A avaliacdo dos efeitos dos treinamentos sobre a PA e seus mecanismos
considerou os valores obtidos no periodo pré-intervencdo das SEXP realizadas no
inicio e ao final do estudo. Essa comparacéo foi realizada, inicialmente, por ANOVAs
mistas de 2 fatores, tendo como fator principal ndo repetido o grupo (TRD, TRI_h, TRC
e CON) e como fator principal repetido a fase do estudo (inicio e final). Quando houve
interagéo significante entre os fatores (grupo x fase), foi aplicado o teste “post-hoc” de
Newman-Keuls. A seguir, as mudancas obtidas ao longo do estudo (i.e. A crénico =
valores finais — valores iniciais) em cada grupo foram calculadas, ajustadas pelos

valores iniciais de cada grupo e comparadas entre 0s grupos através de ANCOVAs
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de 1 fator (grupo), sendo empregado o teste post-hoc de Bonferroni quando houve

efeito significante.

A avaliagdo dos efeitos dos treinamentos sobre a HPE e seus mecanismos
considerou como variadvel dependente a resposta as intervenc¢des agudas (i.e. Aa =
valor pés-intervencdo aguda — valor pré-intervencdo aguda) executadas nas SEXP
realizadas no inicio e ao final do estudo. Os efeitos dos diferentes treinamentos sobre
as respostas agudas foram avaliados, separadamente, em compara¢gado com o grupo
CON. Para isso, foram realizadas ANOVAs mistas considerando como fatores, o
grupo (TRD vs. CON; TRI_h vs. CON; TRC vs. CON) e a fase do estudo (inicio ou
final). Quando houve interacédo significante entre os fatores (grupo x fase), foi aplicado

o teste “post-hoc” de Newman-Keuls.

Para todas as andlises, foi adotado como nivel de significancia o valor de p <
0,05. Quando efeitos significantes foram observados para as variaveis transformadas
em logaritmo natural (i.e. VTrR, LF/HFr-R, LFpas € SBR), os dados também foram

apresentados em logaritmo natural.



63

6 RESULTADOS

6.1 EXECUCAO DO ESTUDO

Os dados foram coletados entre setembro de 2018 e fevereiro de 2022. Nesse
periodo, devido a pandemia da COVID-19, a coleta precisou ser interrompida e/ou
limitada em alguns momentos. Assim, a 12 onda da pandemia no Brasil gerou
interrupcdo total das atividades presenciais desta pesquisa (e.g. atendimento aos
voluntarios) entre margo e setembro de 2020. Além disso, em marc¢o de 2021, durante
a 22 onda da pandemia, houve interrup¢céo parcial dos procedimentos da pesquisa,
sendo interrompida a entrada de novos voluntarios, mas possibilitada a continuidade
dos procedimentos nos voluntarios que j4 estavam realizando o periodo de
intervencdo e as avaliagbes finais. A partir de junho de 2021, as entradas foram

retomadas e o ultimo voluntario terminou sua participacdo em fevereiro de 2022.

O fluxograma de voluntarios do presente ensaio clinico esta apresentado na
figura 3.
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FIGURA 3 - Continuagéo
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Figura 3 - Diagrama de fluxo de voluntarios do presente ensaio clinico. TCLE = Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. IMC = indice de massa corporal; SEXP = sessdo experimental;
HAS = hipertenséo arterial sistémica; PA = presséo arterial; COVID-19 = doencga por coronavirus —
2019; HIV = virus da imunodeficiéncia humana; GCON = grupo controle; GTRC = grupo treinamento
resistido combinado; GTRD = grupo treinamento resistido dindmico; GTRI_h = grupo treinamento
resistido isométrico de handgrip; IAM = infarto agudo do miocardio.

Observa-se que desde o inicio da coleta, 219 individuos foram contactados
para participar do estudo. Desses, 104 ndo atenderam os critérios do estudo ja no
contato inicial e 9 ndo compareceram para a primeira visita. Dos 106 que
compareceram nessa visita, 10 ndo puderam participar da pesquisa por nao atender

aos critérios. Assim, 96 individuos assinaram o termo de consentimento e iniciaram
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os procedimentos preliminares. Nessa fase, 21 foram excluidos e, assim, 75
individuos atenderam todos os critérios e iniciaram a realizacdo das avaliacbes pré-
intervencdo crbnica. Durante essa fase, 5 individuos desistiram de participar e 70
foram divididos aleatoriamente nos grupos (17 para o TRD, 18 para o TRI_h, 18 para
o TRC e 17 para o CON). A sequir, realizaram a SEXP e iniciaram o periodo de
intervencao crénica do estudo. Nessa fase, 8 individuos abandonaram o estudo.
Dessa forma, 62 individuos completaram todo protocolo experimental do estudo e
formaram a amostra final da pesquisa. Os motivos das exclusdes em cada fase podem

ser vistos na figura 3.

As caracteristicas gerais, antropométricas, hemodinamicas e do regime anti-
hipertensivo utilizado da amostra final do estudo, composta pelos participantes que

completaram todos os procedimentos experimentais, estdo apresentados na tabela 3.
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Tabela 3 — Caracteristicas obtidas nos exames preliminares dos individuos que
completaram o estudo

Vaiaveis TRD TRI_h TRC CON P
grupo

N 16 15 15 16

Idade (anos) 54+7 5547 50+11 52+10 0,457

Diabéticos - n(%) 2(13) 2(13) 3 (20) 2(13) 0,922

COVID-19 s/ internacao — n(%) 2 (13) 1(7) 2 (13) 1(6) 0,862

Antropométricas

Estatura (m) 1,75¢0,06  1,74+0,08 1,77+0,09  1,76+0,06 0,617
Peso (kg) 91412 86215 91+18 88+11 0,642
IMC (kg/m2) 20,8435  28,1#35 28,840  28/4+35 0,501

Hemodinamicas
PAS (mmHg) 130+12 131+13 134+12 127+10 0,505
PAD (mmHg) 8849 88+7 8848 85+7 0,621

Tratamento medicamentoso

BRA - n(%) 6 (38) 5(33) 5(33) 4 (25) 0,896
IECA - n(%) 2(13) 1(7) 1(7) 3(19) 0,670
Blog_Ca - n(%) - 1(7) - - 0,364
Diur — n(%) 1(6) 1(7) - 2 (13) 0,571
BRA + bloc_Ca — n(%) 2 (13) 2 (13) 2 (13) 5(13) 0,440
BRA + diur — n(%) 2(13) 3 (20) 2(13) 1 (6) 0,727
IECA + blog_Ca — n(%) - - 2(13) - 0,091
IECA + diur — n(%) - - - 1(6) 0,404
Blog_Ca + diur — n(%) 1(6) 1(7) - - 0,558
BRA+diur+ blog_Ca — n(%) 2 (13) 1(7) 2 (13) - 0,488
IECA+diur + bloq_Ca — n(%) - - 1(7) - 0,364

Dados: médiatdesvio padrdo ou niumero (percentagem). COVID-19 = doenga por coronavirus — 2019;
IMC= indice de massa corporal; s/ = sem; PAS= pressao arterial sistolica; PAD= pressao arterial
diastolica; BRA = Bloqueador de receptor de angiotensina; diur = diurético; IECA= Inibidor da enzima
conversora de angiotensina; Blog_Ca = bloqueador de canal de calcio. Andlise: ANOVA de 1 fator ou
teste qui-quadrado.

Todos os individuos atenderam a todos os critérios do estudo. No inicio do
estudo, ndo foi observada nenhuma diferenca significante (p>0,05) entre os 4 grupos
experimentais em nenhuma das caracteristicas gerais, antropométricas,

hemodinamicas e de regime anti-hipertensivo utilizado.
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As taxas de adesdo as intervencdes nos 4 grupos experimentais estao

apresentadas na tabela 4.

Tabela 4 - Adeséo as intervencdes experimentais

VARIAVEIS TRD TRI_h TRC CON P
(n=16) (n=15) (n=15) (n=16)
NuUmero de sessdes 2712 2743 2742 26+3 P grupo = 0,917
realizadas
Porcentagem das 88,8+7,0 90,0+8,8 89,6x6,9 88,119,1 P grupo = 0,917

sessOes previstas
(%)

Dados= médiatdesvio padrdo. TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. Analise:

ANOVA de 1 fator.

Observa-se que a taxa de adesao a intervencao cronica foi alta (i.e. = 90%) e

similar (P = 0,917) em todos 0s grupos experimentais.

As caracteristicas do protocolo de treinamento realizado nos exercicios

resistidos dindmicos dos grupos TRD e TRC no inicio e no final do periodo de

intervencéo cronica estdo demonstradas na tabela 5.

Tabela 5 - Numero de repeticBes e cargas utilizadas nos exercicios dindmicos na
primeira e na Ultima sessao de treinamento nos grupos treinamento resistido dinamico
(TRD) e treinamento resistido combinado (TRC)

TRD TRC P P P
Inicio Final Inicio  Final grupo fase interacéo
Supino Rep sl 15+3 15+2 15+3  15+2 0,719 0,815 0,719
Rep s2 1342 1242 132 1242 0,837 0,225 0,753
Rep s3 10+2 10+1 1141 1143 0,420 0,988 0,650
Carga abs 277 37+9(*%) 26+6  32+8(*) 0,195 0,000 0,094
INt/1IRM inicio 500 70+12(*) 50+1  67+10(*) 0,459 0,000 0,551
IN/1IRM final 426 58+11(*) 41+5 55+6(*) 0,364 0,000 0,451
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Leg Rep sl 1544 1443 15+4 1644 0,520 0,807 0,271
press Rep s2 14+3 13+2 13+3  13%3 0,726 0,198 0,317
Rep s3 13+3 11+2 12+3 1142 0,426 0,057 0,575

Carga abs 55+12[f] 84+20[f](*) 47+15 66+25(*) 0,031 0,000 0,128
Int/1RM inicio  50+0 80x24(*) 51+2  73+17(*) 0,403 0,000 0,339
Int/1IRM final ~ 39+7 60+£12(*) 39+9  54+12(*) 0,303 0,000 0,255

Puxada  Repsl 1643 1542 1582 1442 0,274 0,311 0,523
Rep s2 1242 1242 1242 112 0,366 0,302 0,366
Rep s3 1142 10+2 10£2 1042 0,177 0,573 0,874
Carga abs 2315 20+6(*) 23+5 29+8(*) 0,852 0,000 0,728
IN/LRM inicio 500 65:13(*) 500  62#8(*) 0,400 0,000 0,402
In/1RM final 406 51+7(*) 41+6 50+8(*) 0,725 0,000 0,578
Ext E Rep sl 13+2 1442 142 1441 0,932 0,205 0,439
Rep s2 1142 1142 1242 1242 0,267 0,646 0,429
Rep s3 10£2 9+1 10£2  10#1 0,323 0,846 0,489
Carga abs 2046 24+6(*) 1845  24#5(*) 0,692 0,000 0,390
IN/1RM inicio 511 65:16(*)  50+0  72+28(*) 0,465 0,000 0,406
IN/LRM final ~ 419 51+7(*) 39+10 53+13(*) 0,925 0,000 0,291
Ext D Rep sl 1343 142 13+2 1442 0,455 0,154 0,600
Rep s2 1143 1242 1241 1242 0,279 0,197 0,691
Rep s3 92 10+2 101 102 0,951 0,879 0,879
Carga abs 19+4 25+6(*) 19+4  24#5(*) 0,783 0,000 0,649

Int/1IRM inicio 501 66+13(*) 50+0 66+20(*) 0,976 0,000 0,896
Int/1IRM final  40+9 52+9(*) 41+x9  52+12(*) 0,988 0,000 0,797

Flex&o Rep sl 1342 15+2(*) 1243  14+2(*) 0,074 0,000 0,562
de Rep s2 1142 12+2(*) 10+2  124+2(*) 0,684 0,018 0,797
cotovelos Rep s3 9+2 10+2(*) 9+2 10£2(*) 0,420 0,004 0,432
Carga abs 18+5 23+5(*) 19+6  23+7(*) 0,833 0,000 0,853
Int/1RM inicio 50+0 63+10(*) 50+#0 62+12(*) 0,690 0,000 0,692
Int/1IRM final ~ 39+9 48+11(*) 45+12 53+10(*) 0,115 0,000 0,695
Flex E Rep s1 15+2 14+2 153  14+2 0,553 0,164 0,805
Rep s2 12+2 12+2 12+1 12+2 0,749 0,144 0,757
Rep s3 10+2 10+2 10+1  10+1 0,789 0,580 0,792
Carga abs 12+2 16+3(*) 13+4  17+5(*) 0,365 0,000 0,998

Int/1IRM inicio 50+0 70£13(*) 50+1 69+14(*) 0,778 0,000 0,819
Int/1IRM final 384 53+9(*) 404  55+11(*) 0,449 0,000 0,972

FlexD  Repsl 1443 142 14+2 142 0,885 0,497 0,891
Rep s2 1343 112 111 122 0,717 0,279 0,050
Rep s3 1043 10£2 9+1  10#1 0,632 0,920 0,213
Carga abs 112 17+4(%) 13+4  18#5(*) 0,305 0,000 0,454
Int/1RM inicio 500 73+15(*)  50+1 68+13(*) 0,287 0,000 0,312
In/1RM final  37%5 54+10(*)  41#5 55#12(*) 0,271 0,000 0,597

Dados: médiatdesvio padrdo. 1RM = teste de uma repeticdo maxima; abs = absoluta; D = direita; E =
esquerda; ext = extensora; flex = flexora; int = intensidade; rep = repeti¢cées; s1 = série 1; s2 = série 2;
série 3 = série 3. Analise: ANOVA mista de 2 fatores. [ ] = efeito principal do fator grupo; () = efeito
principal do fator fase; * = diferente do inicio; F = diferente do grupo TRC.

Considerando o numero de repeticdes realizado nas 3 séries de exercicio, de
forma geral, ndo foram observados efeitos significantes dos fatores grupo e fase, e
nem interacfes significantes entre esses fatores. A Unica exce¢do foi um efeito

significante da fase no numero de repeticdes nas 3 séries da flexao de cotovelos, com
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um maior numero de repeticdes no final em comparacdo ao inicio do estudo,
independente do grupo.

Considerando-se as variaveis relacionadas a intensidade de exercicio, nédo
houve efeito significante do fator grupo para a carga absoluta, a intensidade relativa
avaliada em relacdo ao 1RM inicial e a intensidade relativa avaliada em relacdo ao
1RM final para nenhum dos exercicios, exceto para a carga absoluta no leg press,
que foi maior no grupo TRD que no TRC, independente da fase do estudo. Por outro
lado, foi observado efeito significante do fator fase para a carga absoluta, a
intensidade em relacdo ao 1RM inicial e a intensidade em relacdo ao 1RM final para
todos os exercicios, demonstrando que houve aumento da intensidade do inicio para
o final do estudo nos grupos TRD e TRC. N&o foi observado interagao significante
entre os fatores grupo e fase em nenhum dos exercicios, demonstrando que a
progressao da intensidade de exercicio ao longo do estudo foi semelhante nos grupos
TRD e TRC.

Na tabela 6 constam os valores de CVM e de desempenho avaliado pelo
SCORE no exercicio resistido isométrico de handgrip realizado nas sessbes iniciais e

finais de intervencéo crbnica pelos grupos TRI_h e TRC.

Tabela 6 - Contracao voluntaria maxima e SCORE obtido no exercicio isométrico de
handgrip na primeira e na ultima sessdo de treinamento nos grupos treinamento
resistido isométrico de handgrip (TRI_h) e treinamento resistido combinado (TRC)

TRI_h TRC P grupo Pfase Pinteracdo
Inicio Final Inicio Final
CVM esquerda 61+13 67112 70+20 7317 0,147 0,084 0,635
CVM direita 65+13  69+16 74+20 78113 0,086 0,147 0,836
SCORE 94+3 96+3(*) 93+4 95+3(*) 0,171 0,005 0,905

Dados: médiatdesvio padrao. CVM = contracao voluntaria maxima, D = direita, E = esquerda. Analise:
ANOVA mista de 2 fatores. () = efeito principal do fator fase; * = diferente do inicio.

Para a CVM esquerda e a CVM direita, ndo foram observados efeitos
significantes dos fatores grupo e fase, e nem interagdes significantes entre esses
fatores. Para o SCORE, foi observado apenas efeito significante do fator fase, com

um aumento em seus valores do inicio para o final do estudo, independente do grupo.
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6.2 EFEITO DOS TREINAMENTOS RESISTIDOS

6.2.1 Efeito dos treinamentos sobre a forga muscular

Os efeitos das intervencdes crbnicas sobre a forca muscular isométrica,
avaliada pela CVM, e a forca muscular dindmica, avaliada pelos testes de 1RM, estao
apresentados natabela 7, enquanto a comparacdo das mudancas observadas nessas
varidveis ao longo do estudo e covariadas para os valores iniciais entre 0s grupos

experimentais estdo apresentadas na Figura 4.
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Tabela 7 - Contracado voluntaria maxima (CVM) e 1 repeticdo maxima (1RM) avaliadas
no inicio e ao final do estudo nos 4 grupos experimentais

VARIAVEIS TRD TRI_h TRC CON P

CVM Handgrip isométrico Esquerdo (kg) P grupo = 0,634
INICIO 40+17 386 44+16 43+13 P fase = 0,168
FINAL 40+18 41+6 47+19 42+13  Pinteracao (g x f) = 0,289
CMV Handgrip isométrico Direito (kg) P grupo = 0,496
INICIO 42+17 39+8 47116 44+11 P fase = 0,123
FINAL 43+19 42+8 49+16 42+12  Pinteracao (g x f) = 0,107
1RM Supino (kg) P grupo = 0,253
INICIO 54+14 50+£11 51+12 51+14 P fase = 0,000
FINAL 65+20* 50+11 63+17* 53+17 P interacdo = 0,000
1RM Leg Press (kg) P grupo = 0,422
INICIO 109+24 109156 93127 108+30 P fase =0,000
FINAL 142+26* 105+51 125+32* 113+35 P interacdo = 0,000
1RM Puxada na Frente (kg) P grupo = 0,684
INICIO 46+10 50+10 47+11 48+10 P fase = 0,000
FINAL 58+12* 50+10 58+14* 48+13 P interacdo = 0,000
1RM Extensora E (kg) P grupo = 0,218
INICIO 39+12 43+16 3610 34+11 P fase = 0,000
FINAL 48+12*  40+12  47+11*  37+13 P interacdo = 0,001
1RM Extensora D (kg) P grupo = 0,446
INiCIO 39+9 45+17 3819 3811 P fase = 0,002
FINAL 49+12*  41+13  49+13* 39+13  Pinteragao = 0,000
1RM Flexdo de Cotovelos P grupo = 0,407
(kg)

INICIO 37+10 38+8 38+13 38+11 P fase = 0,000
FINAL 49+13* 3618 45+15* 38+10 P interacdo = 0,000
1RM Flexora E (kg) P grupo = 0,505
INICIO 2314 25+7 2619 25+8 P fase = 0,000
FINAL 31+7* 255 33+12*  26+10 Pinteragao = 0,000
1RM Flexora D (kg) P grupo = 0,493
INiCIO 23+4 267 26+8 2618 P fase =0,000
FINAL 31+6* 2516 33+12* 26+11 Pinteracao = 0,000

Dados= médiatdesvio padrdo. TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. Andlise:
ANOVA mista de 2 fatores. * = diferente do inicio (P<0,05).
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Figura 4 - Comparacdo das mudancas da contracdo voluntaria maxima (CVM) e da carga de uma

repeticdo maxima (1RM) ajustadas pelos valores iniciais entre os 4 grupos experimentais: TRD
treinamento resistido isométrico de handgrip; TRC

treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. CVM = contra¢éo voluntaria maxima; 1RM

treinamento resistido dindmico; TRI_h =

uma repeticdo maxima; D = direita; E = esquerda. Analise: ANCOVA de 1 fator ajustada para os valores

iniciais.



74

N&o houve nenhum efeito e nem interacéo significante entre os fatores grupo e
fase para as CVMs de handgrip avaliadas tanto com o braco esquerdo quanto direito.
Além disso, na comparagcdo das respostas ajustadas para os valores iniciais nao

houve diferenca significante entre os grupos.

Por outro lado, em relacdo aos testes de 1RM, observou-se interacdes
significantes entre os fatores grupo e fase para todos os exercicios. Os testes post-
hoc revelaram aumentos significantes de 1RM do inicio para o fim do estudo nos
grupos TRD e TRC em todos os exercicios resistidos dinamicos. Além disso, na
comparacao das respostas ajustadas para os valores iniciais houve efeito significante
do fator grupo em todos os exercicios resistidos dindmicos, e as andlises post-hoc
revelaram que os aumentos de 1RM observados com o TRD e o TRC foram

significantemente diferentes das respostas observadas nos grupos TRI_h e C.

6.2.2 Efeito dos treinamentos sobre a pressao arterial

Os valores de PAS e PAD medidos no inicio e ao final do estudo no momento
pré-intervencéo das SEXP nos 4 grupos estdo apresentados na tabela 8 e na figura 5
(lado esquerdo), enquanto a comparacdo entre os grupos das mudancas dessas
variaveis ao longo do estudo covariadas para os valores iniciais estdo apresentadas

na Figura 5 (lado direito).
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Tabela 8 - Pressao arterial sistolica (PAS) e diastélica (PAD) avaliadas no inicio e ao
final do estudo no momento pré-intervencao aguda das sessdes experimentais

VARIAVEIS TRD TRI_h TRC CON
PAS (mmHg)

INiCIO 125+11 128413 128+12 127+14
FINAL 119+12* 125+14 119+12* 129+16
PAD (mmHg)

INiCIO 85110 8718 8716 8619
FINAL 84+10 86110 84+8 89110

Dados: médiatdesvio padrdo. TRD = treinamento resistido dinAmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. ANOVA mista

de 2 fatores. * = diferente do inicio (P<0,05).
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. 130
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Figura 5 — Efeitos das interveng8es na pressao arterial sistélica (PAS) e diastolica (PAD). Painéisae c
demonstram os valores medidos no inicio e no final do estudo nos grupos treinamento resistido
dindmico (TRD), treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h), treinamento resistido combinado
(TRC) e controle (CON). Dados: médiaterro padrao. ANOVA mista de 2 fatores. * = diferente do inicio
(P<0,05). Painéis b e d demonstram a comparac¢do entre 0s grupos das mudancas observadas ao longo
do estudo ajustadas para os valores iniciais. Analise: ANCOVA de 1 fator.
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Para a PAS, houve interacao significante entre os fatores grupo e fase, e o teste
post-hoc revelou que os grupos TRD e TRC apresentaram reducéo significante da
PAS do inicio para o final do estudo. Além disso, na comparacdo das respostas
ajustadas para os valores iniciais houve efeito significante do fator grupo, de modo
gue as analises post-hoc revelaram que as reducdes da PAS observadas com o TRD

e o TRC foram significantemente diferentes da resposta observada no grupo CON.

Para a PAD, ndo foram observados efeitos nem interacdes significantes entre
os fatores grupo e fase. Da mesma forma, a comparacdo das respostas ajustadas

para os valores iniciais também néo revelou efeito significante.
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6.2.3 Efeito dos treinamentos sobre os mecanismos da pressao arterial

Os valores de PAM, RVP, DC, VS e FC medidos no inicio e ao final do estudo
no momento pré-intervengcdo das SEXP nos 4 grupos estdo apresentados na tabela 9
e na figura 6 (lado esquerdo), enquanto a comparacao entre os grupos das mudancas
ao longo do estudo covariadas para os valores iniciais estdo apresentadas na Figura
6 (lado direito).

Tabela 9 — Presséo arterial média (PAM), débito cardiaco (DC), resisténcia vascular
periférica (RVP), volume sistdlico (VS) e frequéncia cardiaca (FC) avaliados no
momento pré-intervencdo aguda no inicio e ao final do estudo nos quatro grupos
experimentais

VARIAVEIS TRD TRI h TRC CON
PAM (mmHg)

INiCIO 98+10 10148 101+7 100+10
FINAL 96+10 99+10 96+9* 102+11
DC (L/min)

INiCIO 5,573+1,041 5,017+0,933 5,071+0,950 4,846+0,778
FINAL 5,248+1,010 5,281+1,141 4,703+0,862 4,622+0,640
RVP (V)

INiCIO 18+4 21+4 21+4 21+4
FINAL 1945 2045 21+4 23+3

VS (mL)

INiCIO 82+17 77+15 81+24 83+17
FINAL 76+17 83+16 76116 77+15
FC (bpm)

INiCIO 69+11 66+11 65+13 60+7
FINAL 7017 65+9 64+12 6146

Dados: médiatdesvio padrdo. TRD = treinamento resistido dinamico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON — grupo controle. ANOVA mista

de 2 fatores. * = diferente do inicio (p<0,05)
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Figura 6 — Efeitos das intervenc¢des sobre a pressao arterial média (PAM), resisténcia vascular periférica
(RVP), débito cardiaco (DC), volume sistélico (VS) e frequéncia cardiaca (FC). Painéis a, ¢, e, g e i
apresentam os valores medidos no inicio e no final do estudo nos grupos treinamento resistido dinamico
(TRD), treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h), treinamento resistido combinado (TRC) e
controle (CON). Dados: médiaterro padrao. ANOVA mista de 2 fatores. * = diferente do inicio (p<0,05).
Painéis b, d, f, h e j apresentam a comparagédo entre os grupos das mudancas observadas no estudo

ajustadas para os valores iniciais. Andlise;: ANCOVA de 1 fator.
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Para a PAM, foi observada interacao significante entre os fatores grupo e fase,
e a analise post-hoc revelou que o grupo TRC apresentou reducdo significante da
PAM do inicio para o final do estudo. Além disso, na comparacdo das respostas
ajustadas para os valores iniciais houve efeito significante do fator grupo, de modo
gue as analises post-hoc revelaram que a reducédo da PAM observada com o TRC foi

significantemente diferente da resposta observada no grupo CON.

Para a RVP, 0 DC, 0 VS e a FC, nao foram observados efeitos nem interacoes
significantes entre os fatores grupo e fase. Da mesma forma, a comparacdo das

respostas ajustadas para os valores iniciais também nao revelou efeito significante.

Os valores de VTrR, BFrR, AFRR, BF/AFRr-R, BFpas € SBR obtidos no inicio e
ao final do estudo no momento pré-intervencdo das SEXP nos 4 grupos estdo
apresentados na tabela 10 e na figura 7 (lado esquerdo), enquanto a comparacao
entre 0s grupos das mudancas observadas nessas variaveis covariadas para o0s

valores iniciais estdo apresentadas na Figura 7 (lado direito).



80

Tabela 10 - Variancia total (VT r-r), banda de baixa frequéncia (BFr-r), banda de alta
frequéncia (AFr-r) € razéo entre essas bandas (BF/AF r-r) da variabilidade do intervalo
R-R, banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS (BFras) e sensibilidade
barorreflexa (SBR) avaliadas no momento pré-intervencdo aguda no inicio e ao final
do estudo nos quatro grupos experimentais

VARIAVEIS TRD TRI_h TRC CON
VT R-R (mSZ)

INICIO 1083+1491 7481596 1393+1080 1273+1027
FINAL 7301525 1418+1913 1394+£1027 1841+2943
AFRrr (Ul’l, %)

INiCIO 31+17 41+17 47+22 39+17
FINAL 37+20 36+11 54+22 46+22
BFrr (un, %)

INiCIO 61+18 54+18 49+21 56+18
FINAL 56+21 57+12 41+21 49+23
BF/AFrRr

INICIO 2,8+1,9 1,9+1,6 1,7+1,6 2,0+1,9
FINAL 2,3+x1,7 1,841,0 1,2+1,4 1,8+1,8
BFpas (Ms?)

INICIO 1149 9+8 9+10 6+5
FINAL 13+12 8+7 8+11 8+7

Ln SBR (mmHg/bpm)

INICIO 1,41+0,55 1,54+0,51 1,92+0,47 1,76+0,58
FINAL 1,56+0,48(*) 1,90+0,45(*) 1,91+0,56(*) 1,79+0,76(*)

Dados: médiatdesvio padréo.. TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. ANOVA mista
de 2 fatores. () = efeito principal do fator fase; * diferente do inicio (P<0,05). Nota: menor tamanho
amostral devido a problemas técnicos (TRD e CON: n=15)
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Figura 7 — Efeitos das interven¢des sobre a variancia total (VTr-r), banda de baixa frequéncia (BFr-r),
banda de alta frequéncia (AFr-r) € razéo entre essas bandas (BF/AFr-r) da variabilidade do intervalo
R-R, banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS (BFras) e sensibilidade barorreflexa (SBR).
Painéis a, c, e, g, i e k apresentam os valores medidos no inicio e no final do estudo nos grupos
treinamento resistido dinamico (TRD), treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h),
treinamento resistido combinado (TRC) e controle (CON). Dados: médiaterro padrao. ANOVA mista de
2 fatores. () = efeito principal do fator fase; * = diferente do inicio (p<0,05). Painéis b, d, f, h, j e |
apresentam a comparacao entre os grupos das mudancas observadas no estudo ajustadas para os

valores iniciais. Analise: ANCOVA de 1 fator.
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N&o foram observados efeitos significantes dos fatores grupo e fase e nem
interacdes significantes entre esses fatores em nenhuma das variaveis autonémicas,
com excecao da SBR para qual houve efeito significante do fator fase, demonstrando
aumento significante e semelhante entre os grupos do inicio para o final do estudo.
Na comparacdo das respostas ajustadas para os valores iniciais ndo foi observado

efeito significante em nenhuma das variaveis autondmicas.

Os valores de DA, FS e CV basais, FS e taxa de shear pico, e FMD avaliados
no inicio e ao final do estudo no momento pré-intervencdo das SEXP nos 4 grupos
estdo apresentados na tabela 11 e na figura 8 (lado esquerdo), enquanto a
comparacao entre os grupos das mudancas dessas variaveis covariadas para os

valores iniciais estao apresentadas na Figura 8 (lado direito).

Tabela 11 - Diametro arterial (DA), fluxo sanguineo (FS) e condutancia vascular (CV)
basais; taxa de shear e FS pico; e dilatacdo fluxo-mediada (FMD) avaliados nos 4
grupos no inicio e ao final do estudo no momento pré-intervencédo aguda das sessdes
experimentais

VARIAVEIS TRD TRI_h TRC CON
DA basal (cm)

INICIO 0,464+0,043 0,459+0,052 0,454+0,059 0,451+0,052
FINAL 0,476+0,055 0,453+0,055 0,459+0,056 0,442+0,044
FS basal (ml/min)

INICIO 110+59 107455 90+40 96157
FINAL 121450 114+70 105+51 102+53
CV basal (ml/min/mmHg)

INiCIO 1,16+0,70 1,09+0,64 0,93+0,46 0,98+0,60
FINAL 1,34+0,63 1,19+0,73 1,10+0,50 1,03+0,55
Taxa de shear pico (s™)

INICIO 723+289 564+206 6561253 849+412
FINAL 819+309(*) 688+266(*) 788+353(*) 851+314(*)
FS pico (ml/min)

INiCIO 774377 581+298 654+321 828+358
FINAL 1067+461* 714+336 949+467* 786+223
FMD (%)

INiCIO 6,0+£3,3 6,6+4,2 5,6+2,6 6,2+4,0
FINAL 6,6+2,9 7,144,2 6,2+2,2 5,56%2,7

Dados: médiatdesvio padrdo. TRD = treinamento resistido dindmico; TRI_h = treinamento resistido
isométrico de handgrip; TRC = treinamento resistido combinado; CON = grupo controle. ANOVA mista
de 2 fatores. ( ) = efeito principal do fator fase; * diferente do inicio (P<0,05)
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Figura 8 — Efeitos das intervengdes sobre o diametro arterial (DA), fluxo sanguineo (FS) e condutancia
vascular (CV) basais, fluxo sanguineo (FS) e taxa de shear pico e dilatacdo fluxo-mediada (FMD).
Painéis a, c, e, g, i e k apresentam os valores medidos no inicio e no final do estudo nos grupos
treinamento resistido dindmico (TRD), treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h),
treinamento resistido combinado (TRC) e controle (CON). Dados: médiazerro padrao. ANOVA mista de
2 fatores. () = efeito principal da fase; * = diferente do pré (p<0,05). Painéis b, d, f, h, j e | apresentam
a comparacao entre os grupos das mudancas observadas no estudo ajustadas para os valores iniciais.
Andlise: ANCOVA de 1 fator.
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Para o DA basal, o FS basal, a CV basal e a FMD, nao foram observados efeitos
significantes do grupo e da fase e nem interacfes significantes (grupo vs. fase). Da
mesma forma, a comparacgao das respostas ajustadas para os valores iniciais também

nao revelou efeito significante para essas variaveis.

Houve efeito significante do fator fase do estudo para a variavel taxa de shear
pico, demonstrando aumento significante e semelhante dessa variavel do inicio para
o final do estudo em todos os grupos. Em coeréncia, a comparacao das respostas
ajustadas para os valores iniciais ndo revelou efeito significante na taxa de shear pico.

Houve interacdo (grupo vs. fase) significante para o FS pico e a analise post-
hoc revelou que os grupos TRD e TRC apresentaram aumento significante do FS pico
do inicio para o final do estudo. Além disso, na comparacao das respostas ajustadas
para os valores iniciais houve efeito significante do fator grupo, e as andlises post-hoc
revelaram que o aumento de FS pico observado nos grupos TRD e TRC foram

significantemente diferentes da resposta observada no grupo CON.

6.2.4 Efeito dos treinamentos sobre a hipotensédo pds-exercicio e seus mecanismos

6.2.4.1 Efeito do treinamento resistido dinamico (TRD)

Os dados relacionados a execug¢do aguda do exercicio resistido dindmico pelo
grupo TRD nas SEXP realizadas no inicio e ao final do estudo estdo apresentadas na
tabela 12.
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Tabela 12 - Numero de repeticbes e cargas utilizadas nos exercicios dinamicos
realizados nas sessdes experimentais inicial e final do estudo no grupo treinamento

resistido dindmico

Inicio  Final Valor de P
Supino Rep sl 16+2 16+2 0,617
Rep s2 13+2 13+2 0,530
Rep s3 11+1 1141 0,646
Carga abs 277 33+£10* 0,001
Int/1RM inicio 50+0 60+10* 0,001
Int/1RM final 4246 50+0* 0,000
Leg press Rep s1 17+4 16+3 0,525
Rep s2 14+3 14+2 0,681
Rep s3 12+3 11+2 0,648
Carga abs 55+12  71+13* 0,000
Int/1RM inicio 50+0 67+14* 0,000
Int/1RM final 39+7 50+0* 0,000
Puxada Rep sl 1642 1543 0,406
Rep s2 1342 1442 0,609
Rep s3 1142 11+1 0,774
Carga abs 2315 29+6* 0,000
Int/1RM inicio 50+1 64+11* 0,000
Int/1RM final 406 50+1* 0,000
Extensora E Rep s1 14+2 15+3 0,439
Rep s2 12+2 12+2 0,783
Rep s3 11+2 10+2 0,497
Carga abs 1916 24+6* 0,004
Int/1RM inicio 50+0 66+25* 0,017
Int/1RM final 41+9 50+0* 0,001
Extensora D Rep sl 14+2 15+£3 0,623
Rep s2 12+2 1242 0,833
Rep s3 10+2 10+1 0,918
Carga abs 19+4 24+6* 0,006
Int/1RM inicio 50+0 64+21* 0,013
Int/1RM final 41+10 50+1* 0,005
Flex&o de cotovelos Rep sl 1442 1542 0,138
Rep s2 1242 1241 0,333
Rep s3 1042 10+1 0,493
Carga abs 18+5 24+7* 0,000
Int/1RM inicio 50+0 67+14* 0,000
Int/1RM final 39+8 50+1* 0,000
Flexora E Rep s1 15+2 16+2 0,271
Rep s2 1342 1342 0,769
Rep s3 11+2 11+1 0,362
Carga abs 12+2 15+4* 0,000
Int/1RM inicio 50+0 66+9* 0,000
Int/1RM final 38+4 50+1* 0,000



86

Flexora D Rep sl 15+2 16£3 0,222
Rep s2 12+1 12+2 0,096
Rep s3 11+2 10+2 0,661
Carga abs 11+2 15+3* 0,000
Int/1RM inicio 500 68+10* 0,000
Int/1RM final 375 50+£1* 0,000

Dados: médiatdesvio padrdo. 1RM = teste de uma repeticdo maxima; abs = absoluta; D = direita; E =
esquerda; int = intensidade; rep = repeticdes; S1 = série 1; S2 = série 2; S3 = série 3. Analise: Teste t
pareado. * = diferente do inicio.

Para nenhum dos exercicios resistidos dinamicos foi observada mudanca
significante no numero de repeticdes realizadas em cada 1 das 3 séries de exercicio
entre a SEXP inicial e a final. Para todos exercicios resistidos dindmicos, houve
aumento significante da carga absoluta com a qual o exercicio foi realizado do inicio
para o final do estudo, refletindo em aumento da intensidade relativa ao 1RM inicial e
da intensidade relativa ao 1RM final do inicio para o final do estudo. Entretanto, em
todos os exercicios resistidos dinAmicos a intensidade relativa na fase inicial
correspondeu a 50% do 1RM inicial e na fase final a 50% do 1RM final, demonstrando
gue a SEXP foi realizada na mesma intensidade relativa (i.e. 50%) da forca maxima

dos individuos em cada momento de avaliagéo.

As respostas agudas (Aa = poés - pré-intervencdo aguda) da PA e seus
mecanismos avaliadas nas SEXP dos grupos TRD e CON no inicio e no final do

estudo estdo apresentadas na tabela 13 e na figura 9.
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Tabela 13 — Comparacéo das respostas agudas (Aa = pos — pré-intervencdo aguda)
avaliadas no inicio e ao final do estudo nos grupos treinamento resistido dinamico

(TRD) e controle (CON)

VARIAVEIS TRD CON
AaPAS (mmHg)

Inicio -65[1] +4+7
Final -2£3[1](") +67(*)
AaPAD (mmHg)

Inicio -2+6[1] +4+4
Final -2+4[1] +4+3
AaPAM (mmHg)

Inicio -315[1] +4+4
Final -2+3[t] +4+4
AaDC (I/min)

Inicio -0,346+0,851 -0,006+0,798
Final -0,257+1,031 +0,178+0,837
AaRVP (U)

Inicio +1+3 +1+3
Final +1+4 +145
AaVvs (ml)

Inicio -12+11[1] +3+15
Final -10+14[1] +5+15
AaFC (bpm)

Inicio +715[1] -215
Final +715[1] -2+4
AalLn BF/AFR.R

Inicio +0,77+1,01[1] -0,28+0,83
Final +1,55+1,02[1](*) +0,22+0,87(*)

AaBFpas (Ms?)
Inicio
Final

AaLn SBR (mmHg/bpm)

Inicio
Final

AaDA basal (cm)
Inicio
Final

AaFS basal (ml/min)
Inicio
Final

AaCV (ml/min/mmHg)
Inicio

Final

AaFS pico (ml/min)
Inicio

Final

0+13
+12+18

-0,19+0,28[1]
-0,32+0,28[1]

+0,020+0,030
+0,021+0,054

+41160[1]
+2+55[1](")

+0,48+0,64[1]
0,0120,55[1](*)

+85+445
-232+399*

+0,26+0,52
+0,34+0,61

-0,008+0,035
+0,008+0,048

-9+33
-17+£50(*)

-0,12+0,33
-0,18+0,50(*)

-109+251
-35+£350
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AaFMD (%)

Inicio -0,3243,4 -0,5043,63

Final -1,4142,7 +0,07+3,02
Dados: médiatdesvio padréo. PAS = pressao arterial sistdlica; PAD = pressao arterial diastdlica (PAD);
PAM = pressao arterial média; DC = débito cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; VS = volume
sistélico; FC = frequéncia cardiaca; BF/AFrr = razéo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da
variabilidade do intervalo R-R; BFpas= banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR =
sensibilidade barorreflexa; DA = didmetro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV = condutancia vascular;
FMD = dilatacédo fluxo-mediada Analise: ANOVA mista de 2 fatores. [ ] = efeito principal do fator grupo;
() = efeito principal do fator fase; * = diferente do inicio (P<0,05); 1 = diferente do grupo CON (P<0,05).
Nota: menor tamanho amostral devido a problemas técnicos nas variaveis autonémicas (n=15) e
vasculares (fluxo sanguineo pico e dilatacdo mediada pelo fluxo: n=15)




89

L
&
o
3
e
3

3
a

U]

&

{1

AaPAS (mmHg)
2 b o o

AaPAD (mmHg)
AaPAM (mmHg)

5 3
=

3

3

TRD CON TRD CON TRD CON

=
E

[t I

AaRVP (U)
b b b o N a @
AaDC (/min)

p o o
g 8 E &
Aavs (ml)

TRD CON TR CON TRD CON

S

1))

o ti]

AaFC (bpm)
EEREEE R
AaBFIAFg &

b b A e - 0N
B g 8 B 88
AaBF pas (Ms?)

8 8 o 8 3

TRD coN RO coN TRD CcoN

z

2
8

i1
1)

Aap SBR (mmHg/bpm)
2 & e e =
- 2 38 8 8
=
=
AaDA basal (cm)
bt og o2
g 3 8 =
]
[H
L
b
AaFS$ basal (ml/min)
& & o &

TRD CON TRD CON TRD CON
=m) n) )
g 2.00.
£ _ 500 100,
E £
£ 10 [t] £ = 50
E e £ s

©
ﬁ -1.00 m 250 < 50
g: | *
§ 2.00 © 500, -10.0.
2

TRD CON TRD CON TRD CON

B Inicio [J Final

Figura 9 - Respostas agudas (Aa = p0s — pré-intervencéo aguda) do grupo treinamento dindmico (TRD)
e do grupo controle (CON) avaliadas no inicio e ao final do estudo. Dados: médiatdesvio padrdo. PAS
= pressao arterial sistélica; PAD = presséo arterial diastélica; PAM = pressao arterial média; DC = débito
cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; VS = volume sistélico; FC = frequéncia cardiaca;
BF/AFr-r = razdo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da variabilidade do intervalo R-R; BFpas
= banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR = sensibilidade barorreflexa; DA = diametro
arterial; FS = fluxo sanguineo; CV = condutancia vascular; FMD = dilatacdo fluxo-mediada. Analise:
ANOVA mista de 2 fatores. [ ] = efeito principal do fator grupo; () = efeito principal do fator fase; * =
diferente do inicio (P<0,05); T = diferente do grupo CON (P<0,05). Nota: menor tamanho amostral
devido a problemas técnicos nas variaveis autondmicas (n=15) e vasculares (fluxo sanguineo pico e
dilatacdo mediada pelo fluxo: n=15)
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Como se observa, houve efeito significante do fator grupo para AaPAS, AaPAD,
AaPAM, AaVs, AaFC, AaBF/AFr-r, AaSBR, AaFS basal e AaCV basal. As analises
post-hoc revelaram que, independentemente da fase do estudo, as respostas de PAS,
PAD, PAM, VS e SBR a intervencao aguda foram significantemente menores e as
respostas de FC, BF/AFr-r, FS basal e CV basal significantemente maiores no grupo
TRD que no CON.

Além disso, houve efeito significante do fator tempo para AaPAS, AaBF/AFRr-R,
AaFS basal e AaCV basal. As analises post-hoc revelaram que, independente do
grupo, houve aumento significante das respostas de PAS e BF/AFrr € reducédo
significante das respostas de FS basal e CV basal as intervenc¢des agudas do inicio

para o final do estudo.

Por fim, foi observada interacéo (grupo vs. fase) significante apenas para o FS
pico e o teste post-hoc revelou que houve uma maior redugcdo do FS pico apds a
sessdo aguda de exercicio resistido dinamico realizada no final do estudo em

comparacao ao inicio do estudo.

6.2.4.2 Efeito do treinamento resistido isométrico com handgrip (TRI_h)

Os dados relacionados a execucéao aguda do exercicio resistido isométrico de
handgrip pelo grupo TRI_h nas SEXP realizadas no inicio e ao final do estudo estéo

apresentadas na tabela 14.
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Tabela 14 — Contracdo voluntaria maxima e SCORE do exercicio resistido isométrico
de handgrip executado nas sessfes experimentais realizadas na fase inicial e final do
estudo pelo grupo treinamento resistido isométrico de handgrip.

Inicio Final Valor de P
CVM E 63+11 6519 0,079
CVM D 66+10 70412 0,381
SCORE 93+4 98+2* 0,002

Dados: médiatdesvio padrao. CVM = contracao voluntaria maxima; D = direita, E = esquerda. Analise:
Teste t para amostras repetidas. * = diferente do inicio.

Nao houve diferenca significante na CVM esquerda e direita do exercicio de
handgrip do inicio para o final do estudo. Porém, houve aumento significante do

SCORE nesse exercicio do inicio para o final do estudo.

As respostas aguadas (Aa = pos - pré-intervencdo aguda) da PA e seus
mecanismos avaliadas nas SEXP dos grupos TRI_h e CON no inicio e no final do

estudo estéo apresentadas na tabela 15 e na figura 10.

Tabela 15 - Comparacdo das respostas agudas (A = pds — pré-intervencédo aguda)
avaliadas no inicio e ao final do estudo nos grupos treinamento resistido isométrico de
handgrip (TRI_h) e controle (CON).

VARIAVEIS TRI_h CON
AaPAS (mmHg)

Inicio +4+6 +4+7
Final +316 +6+7
AaPAD (mmHQg)

Inicio +4+3 +4+4
Final +3+4 +4+3

AaPAM (mmHg)

Inicio +4+4 +4+4
Final +314 +4+4
AaDC (I/min)

Inicio -0,152+0,681 -0,006+0,798
Final -0,228+0,747 +0,178+0,837
AaRVP (V)

Inicio +2+3 +1+3
Final +2+3 +1+5
AaVvs (ml)

Inicio -1+11 +3+15

Final -1+12 +5+15
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AaFC (bpm)

Inicio -1+5 -215
Final -2+4 -2+4
AaBF/AFR-R

Inicio +0,5+1,8 -0,5%1,7
Final +0,6+3,2 0,0+1,3
AaBFpas (mSZ)

Inicio +4+9 +3+11
Final +4+13 +3+16
AaSBR (mmHg/bpm)

Inicio +2,314,5 +2,3+4,3
Final +2,2+4.4 +2,9+6,5
AaDA basal (cm)

Inicio -0,008+0,024 -0,008+0,035
Final +0,002+0,046 +0,008+0,048
AaFS basal (ml/min)

Inicio -22+37 -9+33
Final -32451 -17450
AaCV (ml/min/mmHg)

Inicio -0,27+0,41 -0,12+0,33
Final -0,34+0,53 -0,18+0,50
AaFS pico (ml/min)

Inicio +101+311 -109+251
Final -104+313 -35+350
AaFMD (%)

Inicio -1,03+4,21 -0,50+3,63
Final -1,20+4,79 +0,07+3,02

Dados: médiatdesvio padrédo. PAS = presséo arterial sistolica; PAD = pressao arterial diastélica (PAD);
PAM = presséo arterial média; DC = débito cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; VS = volume
sistolico; FC = frequéncia cardiaca; BF/AFr-r = razéo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da
variabilidade do intervalo R-R; BFpas= banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR =
sensibilidade barorreflexa; DA = didmetro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV = conduténcia vascular;
FMD = dilatago fluxo-mediada. Anélise: ANOVA mista de 2 fatores.
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Como se observa, ndo foi observado efeito significante do fator do grupo,
demonstrando que as respostas as intervencdes agudas apos o0 exercicio resistido
isométrico de handgrip foram semelhantes nos grupos CON e TRI_h, independente
da fase do estudo. Também néo foi observado efeito significante do fator fase do
estudo para nenhuma das variaveis, demonstrando que as respostas foram
semelhantes do inicio para o final do estudo, independentemente do grupo. Para
completar, ndo houve interacdo (grupo vs. fase) significante para nenhuma das
variaveis, demonstrando que as intervencdes crbnicas de TRI_h e CON néo

modificaram as respostas as interven¢des agudas.

6.2.4.3 Efeito do treinamento resistido combinado (TRC)

Os dados relacionados a execu¢do aguda do exercicio resistido combinado
pelo grupo TRC nas SEXP realizadas no inicio e ao final do estudo estédo

apresentados na tabela 16.

Tabela 16 — Caracteristicas do exercicio resistido combinado realizado na sessdo
experimental inicial e final no grupo treinamento resistido combinado

Inicio Final Valor de P

Handgrip isométrico CVM esquerda 70+14 73+13 0,063
CVM direita 7418 7813 0,238
Score 92+4 96+4* 0,011
Supino Rep s1 162 15+2 0,234
Rep s2 13+2 12+1 0,084
Rep s3 11+1 10+1 0,104
Carga abs 266 31+9* 0,001
Int/1RM inicial 50+2 61+9* 0,000
Int/1RM final 4245 50+1* 0,000
Leg press Rep s1 16+2 15+2 0,370
Rep s2 13+2 12+2 0,203
Rep s3 11+2 11+1 0,091
Carga abs 47+14 63+16* 0,000
Int/1RM inicial 50+0 69+18* 0,001

Int/1RM final 38+9 50+1* 0,000



Puxada

Extensora E

Extensora D

Flexao de cotovelos

Flexora E

Flexora D

Rep sl

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/ARM inicial
Int/ARM final

Rep sl

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/1IRM inicial
Int/ARM final

Rep s1

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/IRM inicial
Int/IRM final

Rep sl

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/ARM inicial
Int/ARM final

Rep s1

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/IRM inicial
Int/IRM final

Rep s1

Rep s2

Rep s3

Carga abs
Int/ARM inicial
Int/1RM final

16+2
13+2
11+1
24+6
50+2
42+6

14+2
12+2
10+2
18+5
50+0
39+10

14+2
12+2
10+2
18+5
50+0
39+10

13+3
12+2
10+2
19+7
50+2
44+12

15+2
13+2
11+1
13+4
50+0
40+4

15+2
13+2
10+1
13+4
50+0
4145

15+2
12+2
11+1
20+7*
62+8*
50+0*

15+2
12+2
10+1
24+5*
69+23*
50+1*

15+2
12+2
10+1
24+5*
69+23*
50+1*

15+2
12+1
10+1
23£7*
62+18*
50+1*

15+2
13+2
10+1
16+6*
64+7*
50+1*

15+2
12+2
10+1
16+6*
62+7*
50+0*

0,234
0,136
0,890
0,000
0,000
0,000

0,346
0,276
0,610
0,001
0,007
0,001

0,175
0,499
0,823
0,001
0,003
0,001

0,762
0,301
0,156
0,026
0,016
0,044

0,315
1,000
0,271
0,000
0,000
0,000

0,556
0,287
1,000
0,000
0,000
0,000
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Dados: médiatdesvio padrdo. 1RM = teste de uma repeticdo maxima; CVM = contracdo voluntaria
maxima; abs = absoluta; D = direita; E = esquerda; rep = repeti¢fes; int = intensidade; S1 = série 1; S2

= série 2; S3 = série 3. Analise: Teste t para amostras repetidas. * = diferente do inicio.

N&o houve diferenca significante na CVM esquerda e direita do exercicio

resistido isométrico de handgrip realizado nas SEXP do inicio para o final do estudo.

Porém, houve aumento significante do SCORE do exercicio resistido isométrico de

handgrip realizado na SEXP do inicio para o final do estudo.

Para nenhum dos exercicios resistidos dinamicos foi observada mudanca

significante no namero de repeticbes realizadas em cada uma das 3 séries de
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exercicio resistido dinAmico entre a SEXP inicial e a final do estudo. Para todos
exercicios resistidos dinamicos, houve aumento significante da carga absoluta com a
qual cada um dos exercicios foi realizado do inicio para o final do estudo, refletindo
em aumento da intensidade relativa ao 1RM inicial e de intensidade relativa ao 1RM
final. Entretanto, em todos os exercicios resistidos dinamicos, a intensidade relativa
na fase inicial correspondeu a 50% do 1RM inicial e na fase final correspondeu a 50%
do 1RM final, demomstrando gie a SEXP foi realizada na mesma intensidade relativa
(50%) da forca maxima dos individuos em cada momento de avaliacéo.

As respostas agudas (Aa = poOs - pré-intervencdo aguda) da PA e seus
mecanismos avaliadas nas SEXP dos grupos TRC e CON no inicio e no final do

estudo estédo apresentadas na tabela 17 e na figura 11.

Tabela 17 - Comparacdo das respostas agudas (Aa = pds — pré-intervencdo aguda)
avaliadas no inicio e ao final do estudo no grupo treinamento resistido combinado
(TRC) e controle (CON)

VARIAVEIS TRC CON
AaPAS (mmHg)

Inicio -9+8[1] +4+7
Final -516[1](*) +6£7(*)
AaPAD (mmHg)

Inicio -5+4[1] +4+4
Final -415[1] +4+3
AaPAM (mmHg)

Inicio -6+5[1] +4+4
Final -41+4[1] +4+4
AaDC (I/min)

Inicio -0,236+1,152 -0,006+0,798
Final -0,134+0,929 +0,178+0,837
AaRVP (U)

Inicio 016 +1+3
Final 04 +1+5
AaVvs (ml)

Inicio -131£18[1] +3+15
Final -9+15[t] +5+15
AaFC (bpm)

Inicio +915[1] -2+5
Final +716[1] -2+4
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AaLn BF/AFrr
Inicio +0,40x1,10[t] -0,28+0,83
Final +1,24+1,32[1](*) +0,22+0,87(*)

AaLn BFpas (Ms?)

Inicio 0,73+0,90[1] -0,14+1,51
Final 1,08+1,59[1] -0,33+2,29
AalLn SBR (mmHg/bpm)

Inicio -0,42+0,33[] +0,26+0,52
Final -0,28+10,48[1] +0,34+0,61
AaDA basal (cm)

Inicio +0,016+0,028 -0,008+0,035
Final 0,000£0,025 +0,008+0,048
AaFS basal (ml/min)

Inicio +25+36[1] -9+33
Final -11£20[1](*) -17+50(*)
AaCV (ml/min/mmHg)

Inicio +0,3310,40[1] -0,12+0,33

Final

AaFS pico (ml/min)

-0,110,21[+](*)

-0,18+0,50(*)

Inicio +141+344 -109+251
Final -217+219* -35+350
AaFMD (%)

Inicio -0,45+2,09 -0,50+3,63
Final -0,93+2,75 +0,07+3,02

Dados: médiatdesvio padrdo. PAS = pressao arterial sistélica; PAD = pressao arterial diastélica (PAD);
PAM = pressao arterial média; DC = débito cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; VS = volume
sistolico; FC = frequéncia cardiaca; BF/AFr-r = razdo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da
variabilidade do intervalo R-R; BFras= banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR =
sensibilidade barorreflexa; DA = didmetro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV = conduténcia vascular;
FMD = dilatagdo fluxo-mediada. Anélise: ANOVA mista de 2 fatores. [ ] = efeito principal do fator grupo;
() = efeito principal do fator fase; * = diferente do inicio (P<0,05); 1+ = diferente do grupo CON (P<0,05).
Nota: menor tamanho amostral devido a problemas técnicos nas variaveis autonémicas (n=14) e
vasculares (n=14).
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Figura 11 - Respostas agudas (Aa = pOs — pré-intervencdo aguda) dos grupos treinamento resistido
combinado (TRC) e controle (CON) avaliadas no inicio e ao final do estudo. Dados: médiatdesvio
padrdo. PAS = presséo arterial sistolica; PAD = pressao arterial diastolica; PAM = pressao arterial média;
DC = débito cardiaco; RVP = resisténcia vascular periférica; VS = volume sistélico; FC = frequéncia
cardiaca; BF/AFr.r = razéo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da variabilidade do intervalo R-
R; BFpas = banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR = sensibilidade barorreflexa; DA =
didmetro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV = conduténcia vascular; FMD = dilatacdo fluxo-mediada.
ANOVA mista de 2 fatores. [ ] = efeito principal do fator grupo; () = efeito principal do fator fase; * =
diferente do inicio (P<0,05); T = diferente do CON (P<0,05). Nota: menor tamanho amostral devido a
problemas técnicos nas variaveis autonémicas (n=14) e vasculares (n=14)
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Como se observa, houve efeito significante do fator grupo para AaPAS, AaPAD,
AaPAM, AaVS, AaFC, AaBF/AFr-r, AaLFpras, AaSBR, AaFS basal e AaCV basal. As
analises post-hoc revelaram que, independentemente da fase do estudo, as respostas
da PAS, PAD, PAM, VS e SBR as intervencdes agudas foram significantemente
menores e as respostas da FC, BF/AFr-R, LFpas, FS basal e CV basal

significantemente maiores no TRC que no CON.

Além disso, houve efeito significante do fator tempo para AaPAS, AaBF/AFr-R,
AaFS basal e AaCV basal. As analises post-hoc revelaram que, independente do
grupo, houve aumento significante das respostas agudas de PAS e BF/AFrr €
reducdo significante das respostas de FS basal e CV basal as interven¢des agudas
do inicio para o final do estudo.

Por fim, foi observada interacéo (grupo vs. fase) significante apenas para o FS
pico e o teste post-hoc revelou que houve uma maior reducdo do FS pico apds uma
sessdo aguda de exercicio resistido dinamico na SEXP realizada no final do estudo

em comparacao com o inicio do estudo.
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7 DISCUSSAO

Os principais achados deste estudo foram que:

a)

b)

d)

a forca muscular avaliada em todos o0s exercicios resistidos dindmicos
aumentou apos o TRD e o TRC, enquanto a forca isométrica de handgrip ndo
se alterou ap6s nenhum dos treinamentos propostos

a PAS diminuiu significantemente apés o TRD e o TRC, enquanto ndo houve
nenhuma alteracdo da PA apdés o TRI_h;

a reducédo da PA apos TRD e TRC se acompanhou de aumento do FS pico
sem nenhuma alteracao significante das demais variaveis (RVP, DC, VS, FC,
DA basal, FS basal, CV basal, FMD, VTrR, AFr-r, BFrRRr, BF/AFr-R, BFras €
SBR);

houve HPE resistido dinamico e combinado e a magnitude dessas hipotensfes
ndo se modificou apés o TRD e TRC, enquanto que o exercicio resistido
isométrico de handgrip ndo promoveu HPE e essa resposta ndo foi modificada
pelo TRI_h.

considerando-se os mecanismos da HPE resistido dindmico e combinado, ela
se acompanhou de reducéo do VS e da SBR e de aumento da FC, BF/AFRr-R,
FS basal e CV basal, e essas respostas agudas ndo foram alteradas apds o
TRD e TRC.

Para a discussédo dos resultados, sera inicialmente analisada a execucao do

estudo, discutindo-se sua qualidade, o controle de possiveis variaveis intervenientes

e a eficacia dos treinamentos propostos. A seguir, serdo discutidos os resultados

relacionados aos objetivos do estudo, dividindo-os nos efeitos dos treinamentos

propostos sobre a PA e seus mecanismos e, depois, sobre a HPE e seus mecanismos.

Para completar, serdo apresentadas as limitagbes do estudo.
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7.1 EXECUCAO DO ESTUDO

A qualidade metodoldgica deste ensaio clinico pode ser avaliada pela Escala
da Physiotherapy Evidence Database (i.e. escala PEDro), que tem demonstrado ser
um instrumento valido e confiavel (MAHER et al., 2003). O presente estudo obteve um
escore total de 6 sobre os 10 pontos possiveis da escala PEDro (Tabela 18), o que
corresponde a uma boa qualidade metodolégica (DA COSTA; HILFIKER; EGGER,
2013; MOSELEY et al., 2011).

Como se observa, foram atendidos todos os parametros com excecao daqueles
relacionados ao cegamento do estudo e a realizacao de analise de intencéo de tratar.
Porém, € importante ressaltar que existe dificuldade em realizar cegamento de
voluntarios e pesquisadores quando se aplicam intervencBes de exercicio fisico
(HECKSTEDEN et al., 2018). Além disso, a analise de intencdo de tratar néo foi feita
por se tratar de um ensaio clinico desenhado para avaliar, especificamente, a eficacia
dos treinamento empregados, e ndo a efetividade dessas intervencdes (SINGAL;
HIGGINS; WALJEE, 2014).
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Tabela 18 - Parametros de qualidade metodoldgica do presente estudo de acordo com

a Escala PEDro.

Critérios

1 — Critérios de elegibilidade +
2 — Alocacéo aleatoéria +
3 — Alocacéo oculta +
4 — Grupos similares no inicio do estudo +

5 — Cegamento dos voluntarios -
6 — Cegamento dos pesquisadores que aplicaram intervencdes -
7 — Cegamento dos avaliadores -*
8 — Taxa de desisténcia < 15% +

9 — Andlise de intencéo de tratar -

10 — Comparagfes estatisticas entre 0s grupos +
11 — Resultados de tamanho de efeito e de variabilidade dos dados +
Escore total 6/10

+ = critério atendido; - = critério ndo atendido; * atendido para alguns desfechos secundarios; escore
total = soma do total de critérios atendidos considerando os critérios de 2 a 11.

Avaliando-se o fluxograma de entrada de voluntarios no estudo (Figura 3), é
possivel observar uma perda expressiva de voluntarios antes da visita inicial (113
individuos, 51,6% do total contactado) e durante a visita inicial e os exames
preliminares (31 individuos — 14% do total). Essa perda de amostra ocorreu quase que
exclusivamente devido ao ndo cumprimento dos critérios de participacdo do estudo,
gque embora reduzam a capacidade de extrapolacdo dos resultados para qualquer
hipertenso, visaram aumentar a validade interna dos resultados, o que é fundamental
em estudos sobre a eficacia de intervencdes e de possiveis mecanismos envolvidos
(GODWIN et al., 2003).

Considerando-se a taxa geral de dropouts durante o periodo de intervencao
(n=8) em relag&o ao numero total de voluntarios alocados nos 4 grupos experimentais
(i.e. n=70), ela foi de 11,4%, o que atende ao limite estabelecido no respectivo critério
da Escala PEDro (i.e. <15%) (MAHER et al., 2003). Além disso, a taxa de dropouts foi
semelhante entre os quatro grupos experimentais TRD, TRI_h, TRC e CON (5,9 vs.
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16,7% vs. 16,7 vs. 5,9%, respectivamente, qui-quadrado - p = 0,457), o que demonstra

gue ndo houve uma maior desisténcia com nenhuma das intervencdes propostas.

Quanto ao tamanho amostra, 62 voluntarios completaram a participacdo no
estudo, sendo este niumero superior ao tamanho amostral minimo de 60 individuos
calculado com base no desfecho primario pré-determinado, ou seja, a PAS. Além
disso, em todos os grupos, houve pelo menos 15 individuos que completaram o
estudo, atendendo o tamanho amostral calculado para cada grupo. Cabe ressaltar, no
entanto, que esse numero de individuos pode néo representar um poder de 90% para
as demais variaveis, mas é semelhante ao niumero de individuos analisados em outros
ensaios clinicos de TRD (BOENO et al., 2020; CARDOSO et al., 2014; COELHO-
JUNIOR et al., 2018; CONONIE et al., 1991; DANTAS et al., 2016; HARRIS; HOLLY,
1987; LOCKS et al., 2012; POLITO; PAPST; GOESSLER, 2021; SHIM; KIM, 2017;
STENSVOLD; TJZNNA; SKAUG, 2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021,
TOMELERI et al., 2017) e TRI_h (BADROV et al., 2013b; CAHU RODRIGUES et al.,
2019; GORDON et al.,, 2018; MILLAR et al., 2013; OKAMOTO; HASHIMOTO;
KOBAYASHI, 2020; PALMEIRA et al., 2021; STILLER-MOLDOVAN; KENNO;
MCGOWAN, 2012; TAYLOR et al., 2003) que investigaram essas variaveis.

Com relacdo as caracteristicas da amostra final do estudo, como esperados,
todos os individuos cumpriram todos os critérios do estudo, sendo homens
hipertensos de meia idade, sem outras complicacdes de saude, ndo ativos e com a
medicacdo anti-hipertensiva estavel. Além disso, 0s quatro grupos experimentais
apresentaram caracteristicas gerais (antropométricas, hemodinamicas, clinicas e de
regime anti-hipertensivo — Tabela 3) e forca maxima (isométrica e dindmica — Tabela
7) semelhantes no inicio do estudo, atendendo o critério de qualidade metodol6gica
estabelecido pela Escala PEDro (MAHER et al., 2003).

Considerando a execucgdo dos treinamentos, nota-se que houve uma taxa
aderéncia alta (i.e. = 90%) e semelhante (P = 0,917) nos quatro grupos experimentais
(Tabela 4). Além disso, os treinamentos foram executados conforme o planejado e
com sobrecarga semelhante entre os grupos com treinamento isolado e combinado.
Nesse sentido, no inicio e no final do estudo, durante as sessfes de treinamento, 0s
exercicios resistidos dinamicos foram executados com a mesma intensidade (absoluta

e relativa) e 0 mesmo numero de repetigcdes nos grupos TRD e TRC (Tabela 5). Além
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disso, nesses dois grupos, o treinamento foi executado com aumento progressivo da

carga absoluta em todos os exercicios.

Assim, com a estratégia utilizada para a progressdo da carga nos exercicios
resistidos dinamicos nos grupos TRD e TRC, houve incremento da intensidade de 50
para 80% da 1RM inicial, 0 que esta em acordo com a progressao realizada em
estudos prévios (ABDELAAL; MOHAMAD, 2015; MOTA et al., 2013; STENSVOLD;
TIONNA; SKAUG, 2010; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021; TERRA et al., 2008) e
com a intensidade recomendada para esse tipo de treinamento (BARROSO et al.,
2020; WHELTON et al., 2018). Adicionalmente, ao seguir essa estratégia de
progressdo, os individuos realizaram os exercicios no final do periodo de intervencao
com intensidade variando de 48 a 60% do 1RM final, o que demonstra a manutencao
do estimulo em cerca de 50% de 1RM como recomendado para individuos
hipertensos (BARROSO et al., 2020; WHELTON et al., 2018). Por fim, os presentes
resultados demonstram que o protocolo de treinamento resistido dinamico proposto
aumentou de forma semelhante a forca maxima global dos individuos nos grupos TRD
e TRC, como visto pelo aumento da carga de 1RM em todos os exercicios (Tabela 7
e Figura 4). Dessa forma, o protocolo de TRD aplicado neste estudo seguiu as
recomendacdes para esse tipo de treinamento na hipertenséo, foi executado de forma
semelhante no TRD e TRC e foi eficaz em aumentar a forga dinamica geral.

Com relacéo ao exercicio resistido isométrico de handgrip, durante as sessfes
de treinamento, eles foram executados com a mesma intensidade e desempenho nos
grupos TRI_h e TRC (Tabela 6). Quanto a intensidade, ndo houve progressdo ao
longo do treinamento, visto que as sessdes foram realizadas com 30% da CVM
medida no inicio de cada sessdo, como recomendado para hipertensos (BARROSO
et al., 2020; WHELTON et al., 2018) e essa CVM néo se alterou da sessao inicial para
a final do estudo. Entretanto, 0o SCORE aumentou de modo semelhante do inicio para
o final do estudo nos dois grupos, demonstrando melhora do desempenho nessa
tarefa, ou seja, que no final do treinamento, os individuos conseguiram manter a
contracdo isométrica na intensidade-alvo por mais tempo. Além disso, o exercicio
resistido isométrico de handgrip foi realizado de forma efetiva em ambos os grupos,
considerando que a fabricante do dispositivo menciona que um SCORE = 80 indica
essa efetividade e os valores obtidos no presente estudo foram acima desse limiar

(ZONA HEALTH™, 2013). Por fim, os presentes resultados demonstram que néo
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houve aumento da forca muscular isométrica, avaliada pela CVM, nos grupos TRI_h
e TRC. De fato, resultados similares foram observados por estudos anteriores que
empregaram o mesmo protocolo de TRI_h (BADROV et al., 2013b, 2016). Sendo que,
a baixa intensidade do treinamento aplicado (30% da CVM) pode ser responsavel por
essa auséncia de melhora da forca muscular (RATAMESS et al., 2009). Por outro
lado, o aumento do SCORE indica o aumento da resisténcia de forc¢a, visto refletir
maior capacidade de manter a forca por mais tempo (RATAMESS et al., 2009). Dessa
forma, o protocolo de TRI_h utilizado neste estudo seguiu as recomendacdes para
esse tipo de treinamento na hipertensdo, foi realizado de forma adequada e
semelhante nos grupos TRI_h e TRC e foi eficaz em aumentar a resisténcia de forca

sem alterar a forca maxima isométrica.

Com relagcédo a execucéo das intervencdes agudas nas SEXPs, em todos 0s
exercicios resistidos dinamicos realizados pelos grupos TRD e TRC, o numero de
repeticbes nas 3 séries de exercicio foi semelhante do inicio para o final do estudo
(Tabelas 12 e 16). Com relacgdo a intensidade de exercicio, a carga absoluta em todos
0s exercicios resistidos dinamicos foi maior na SEXP final em comparacdo a SEXP
inicial, porém esses exercicios foram realizados na mesma intensidade (i.e. 50% de
1RM) em relagdo ao 1RM avaliado na respectiva fase do estudo. Dessa forma, o
presente estudo avaliou os efeitos do TRD e do TRC sobre a HPE e seus mecanismos
promovida por uma sessdo de exercicio resistido dindmico realizada na mesma
intensidade relativa antes e apés o TRD. Com relacdo a execucdo do exercicio
resistido isométrico de handgrip nas SEXPs dos grupos TRI_h e TRC, ndo houve
diferenca significante na CVM esquerda e direita do inicio para o final do estudo em
ambos os grupos (Tabelas 14 e 16). O SCORE foi maior na SEXP final em relacéo a
SEXP inicial em ambos os grupos, sugerindo um aumento de resisténcia muscular
(RATAMESS et al., 2009). Com relacao a intensidade de exercicio resistido isométrico
de handgrip, todas as sessfes foram realizadas em 30% da CVM avaliada no inicio
de cada sessdo, portanto, o exercicio resistido isométrico de handgrip foi realizado na
mesma intensidade relativa na SEXP realizada antes e apds o periodo crénico de
treinamento (i.e. 30% CVM). Sendo assim, o efeito do TRI_h e TRC sobre a HPE
resistido isométrico de handgrip foi avaliada para a mesma intensidade relativa (i.e.
30% da CVM).
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7.2 EFEITOS DOS TREINAMENTOS RESISTIDOS

7.2.1 Efeitos dos treinamentos sobre a presséao arterial

Quanto ao efeito dos diferentes treinamentos resistidos no desfecho primario
do presente estudo, a PA clinica, foi observado que o TRD e o TRC diminuiram a PAS

sem alterar a PAD, enquanto o TRI_h nao alterou nem a PAS nem a PAD.

Nesse sentido, os resultados obtidos pela ANOVA demonstram que o TRD
reduziu a PAS do inicio para o final do estudo (Tabela 8), enquanto os resultados da
ANCOVA demonstraram que esse treinamento promoveu um efeito liquido
significantemente menor que o grupo CON, na ordem de -8,4 mmHg (95%IC: -15,9 a
-0,8; Figura 5). Esse efeito hipotensor do TRD estd em acordo com a hipotese inicial
do estudo e com os achados da literatura, uma vez que resultados de uma metanalise
recente (OLIVER-MARTINEZ et al., 2020) revelam reduc&o liquida de -6,11 mmHg
(95%IC: -10,23 a -1,99) na PAS de hipertensos medicados apds o TRD. Além disso,
o efeito liguido do TRD na reducdo da PAS observado no presente estudo é
comparavel aos tamanhos de efeito previamente relatados para o treinamento aerdbio
(-8,3; 95%IC: -10,7 a-6,0 mmHg) (CORNELISSEN; SMART, 2013) e com as principais
medicacdes anti-hipertensivas (-8,80 mmHg; 95%IC: -9,58 a -8,02) (NACl et al., 2018).
Para completar, € interessante observar que o efeito do TRD em diminuir a PAS foi
evidenciado em 75% dos hipertensos do grupo TRD (Figura 12), que apresentaram
diminuicao clinicamente relevante, ou seja, igual ou maior que 5 mmHg (ADLER et al.,
2021). Por outro lado, o TRD né&o alterou PAD, visto que a ANOVA nao evidenciou
alteracdo dessa PA do inicio para o final do estudo e os resultados da ANCOVA
demonstraram efeito liquido semelhante ao grupo CON. Resultados semelhantes ao
do presente estudo, ou seja reducdo de PAS sem alteracdo de PAD, também foram
relatados por estudos prévios de TRD em individuos com PA elevada (BOENO et al.,
2020; PARK et al., 2011; PEDRALLI et al., 2020; TAATI; ARAZI; KHEIRKHAH, 2021;
TERRA et al., 2008). No presente estudo, a reducdo da PAS sem mudanca de PAD
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apos o TRD pode refletir a maior prevaléncia de participantes com diminui¢cao do DC

nesse grupo ao longo do estudo, como sera discutido no proximo topico (7.2.2).

Apesar do TRD néo alterar a PAD, seu efeito diminuindo a PAS em cerca de 8
mmHg tem relevancia clinica para a populagéo hipertensa, uma vez que reducdes de
5 mmHg na PAS se associam a diminuicdo de 9% no risco de ocorréncia de eventos
cardiovasculares (razéo de proporc¢éo = 0,91, 95%: 0,89 a 0,94) (ADLER et al., 2021).
Diante do exposto, os resultados do presente estudo contribuem para consolidar o
corpo de conhecimento ja existente a favor da eficacia do TRD na reducédo da PA de
individuos hipertensos, como ja aceito na literatura e recomendado pelas sociedades
mundiais de hipertensao arterial, de modo que esse treinamento pode ser executado,
em conjunto com o treinamento aerdbico, para o tratamento da hipertensao arterial no

contexto clinico.
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Figura 12 - Respostas individuais, com média e intervalo de confianca de 95%, de PAS em cada um
dos 4 grupos experimentais: treinamento resistido dinamico (TRD), treinamento resistido isométrico de
handgrip (TRI_h), treinamento resistido combinado (TRC) e controle (CON). A linha pontilhada
representa o limite da resposta clinicamente importante minima definido por APAS: -5mmHg

Por outro lado, no presente estudo, ndo foi observado efeito hipotensor do
TRI_h, em contraste com a hipétese inicial. Nesse sentido, os resultados obtidos pela
ANOVA néo evidenciaram altera¢do da PAS do inicio para o final do estudo (Tabela
8) e os resultados da ANCOVA demonstraram efeito liqguido semelhante ao grupo

CON (Figura 5). Além disso, apenas 47% dos hipertensos do grupo TRI_h
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apresentaram diminuicdo clinicamente relevante da PAS apds o treinamento (Figura
12). Esse achado diverge dos resultados obtidos por metanalises (CARLSON et al.,
2014; CORNELISSEN; SMART, 2013; ESPINOZA SALINAS et al., 2014; INDER et
al., 2016; JIN; YAN; YUAN, 2017; LOPEZ-VALENCIANO et al., 2019; SMART et al.,
2019), que demonstraram reducdo de PAS apo6s o TRI_h. No entanto, é importante
mencionar algumas limitacbes do TRI_h que envolvem efeito demonstrado por
ensaios clinicos pequenos (SMART et al., 2020), bem como um efeito hipotensor mais
evidenciado em individuos normotensos que hipertensos (HANSSEN et al., 2022;
LOPEZ-VALENCIANO et al., 2019; NACI et al., 2018). Além disso, o efeito hipotensor
do TRI_h ainda nédo foi demonstrado em comparacéo direta a outras modalidades
convencionais de treinamento fisico. De fato, o ensaio clinico randomizado controlado
de Pagonas et al. (2017) demonstrou reducao de PA ap0s o treinamento aerdbio, mas
nao apos o TRI_h em hipertensos. De forma semelhante, o presente ensaio clinico,
realizado com hipertensos medicados, observou efeito hipotensor do TRD, mas nao
do TRI_h. Portanto, em individuos hipertensos, o efeito hipotensor do TRI_h pode nao
ser tao evidente e, em ensaios clinicos que compararam diretamente diferentes tipos
de treinamento, o TRI_h tem demonstrado desempenho inferior as modalidades
convencionais. De fato, essas lacunas e controvérsias na literatura contribuem para
gue o efeito do TRI_h reduzindo a PA ndo seja consensualmente aceito. Apesar desse
treinamento de ter sido reconhecido como intervencdo ndo medicamentosa eficaz no
tratamento da hipertenséo arterial pelas ultimas diretrizes americanas (WHELTON et
al., 2018), a ultima diretriz europeia menciona que o impacto do TRI_h sobre a PA
ainda ndo esta estabelecido (WILLIAMS et al., 2018) e 0 mesmo aspecto € levantado
na ultima diretriz brasileira (BARROSO et al., 2020). Diante do exposto, é possivel
sugerir que apesar de dados meta-analiticos demonstrarem que o TRI_h reduz a PA,
sua eficicia ainda ndo é consensualmente aceita na literatura e os resultados do
presente estudo contribuem no sentido de contestar essa eficacia, de modo que ainda
sao necessarios mais estudos (alguns ja estdo em andamento) para o reconhecimento
mais global dessa modalidade de treinamento pelas sociedades mundiais de
hipertenséo arterial antes de sua implementacéo para o tratamento da hipertensao

arterial no contexto clinico.

Por fim, o presente estudo forneceu o primeiro relato na literatura do efeito do

TRC em reduzir a PA. Nesse sentido, os resultados obtidos pela ANOVA demonstram
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gue o TRC reduziu a PAS do inicio para o final do estudo, enquanto os resultados da
ANCOVA demonstraram que esse treinamento promoveu um efeito liquido
significantemente (vs. grupo CON), na ordem de -10,7 mmHg (95%IC: -18,3 a -3,0
mmHg; Figura 5). Além disso, 60% dos hipertensos do grupo TRC apresentaram
reducado clinicamente relevante da PAS apés o treinamento (Figura 12). Por outro
lado, o TRC néo modificou a PAD, visto que os resultados da ANOVA nao
evidenciaram alteracdo dessa PA do inicio para o final do estudo (Tabela 8) e os
resultados da ANCOVA demonstraram efeito liquido semelhante ao grupo CON
(Figura 5). Adicionalmente, apesar do efeito hipotensor observado sobre a PAS, ao
contrario da hipétese do estudo, ndo houve efeito hipotensor aditivo do TRC em
comparacao ao TRD realizado isoladamente nem para a PAS (-2,3 mmHg; 95%IC: -
10,0 a 5,4) nem para a PAD (A liquido vs. TRD =-1,9 mmHg; 95%IC: -8,6 a 4,7). Esse
resultado indica que a reducdo de PA produzida pelo TRC se deve, exclusivamente,

ao TRD incluido nessa combinacéao.

Esses resultados sédo importantes tendo em vista que tem sido proposta a
adicdo do TRI_h a programas de treinamento fisico que ja compreendem o
treinamento aerdbio e o TRD visando a otimizacéo da resposta hipotensora (MILLAR,;
PAASHUIS; MCCARTNEY, 2009). E importante destacar, no entanto, que essa
proposicdo foi realizada apenas com base tedrica, visto que os estudos que
corroboram o efeito hipotensor do TRI_h avaliaram apenas o efeito desse treinamento
guando realizado isoladamente (CARLSON et al., 2014; CORNELISSEN; SMART,
2013; ESPINOZA SALINAS et al., 2014; INDER et al., 2016; JIN; YAN; YUAN, 2017;
LOPEZ-VALENCIANO et al., 2019; SMART et al., 2019). De fato, os presentes
achados demonstram que adi¢cao do TRI_h ao TRD n&o gera efeito hipotensor aditivo.
Curiosamente, ao analisar a literatura, nota-se que outros protocolos de treinamento
combinado, como a associagdo do TRD ao treinamento aerobio (i.e. treinamento
combinado convencional), também ndo demonstram efeito hipotensor aditivo
(CORNELISSEN; SMART, 2013). E possivel propor que a falta de efeito aditivo ao se
associar diferentes tipos de treinamento pode estar relacionada, ao menos em parte,
com o fato de que cada tipo de treinamento ja possui efeito sobre diversos
mecanismos de regulacdo da PA (CORNELISSEN; FAGARD, 2005; FECCHIO et al.,
2021a; MILLAR et al., 2014), diminuindo o potencial para qualquer efeito sinergético

da adicdo de outros tipos de treinamento. No entanto, essa € apenas uma proposta
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tedrica, sendo necessarios mais estudos com a combinacdo de diferentes
treinamentos. Diante do exposto, é possivel sugerir que apesar de sugestdes tedricas
de que a combinacgao de treinamentos possa ter maior efeito hipotensor, os resultados
do presente estudo nédo sustenta a recomendacéo de se associar 0 TRD e o TRI_h

para o tratamento da hipertensao arterial.

Em conjunto, os resultados corroboram a recomendacdo do TRD para
hipertensos e sugerem que, entre os diferentes tipos de treinamento resistido, esse
tipo pode ser considerado como modalidade isolada para o a reducao da PA clinica
de hipertensos. Por outro lado, a falta de efeito hipotensor do TRI_h gera cautela
quanto ao seu uso visando a reducao da PA de hipertensos na pratica clinica, como
tem sido sugerido em alguns contextos. Para completar, a falta de efeito superior do
TRC em comparacado ao TRD na reducdo da PA demonstra que a adicdo do TRI_h a
protocolos convencionais de TRD n&o promove maior efeito hipotensor e nem maiores
aumentos de forca muscular, ndo havendo motivos, portanto, para se recomendar

essa combinagéo.

7.2.2 Efeitos dos treinamentos sobre os mecanismos da presséao arterial

7.2.2.1 Treinamento resistido dinamico

A reducgao da PAS com o TRD ocorreu sem nenhuma alteracédo significante das
variaveis hemodinamicas sistémicas, autonémicas e vasculares avaliadas, exceto

pelo aumento significante do FS pico.

Considerando os determinantes hemodinamicos sistémicos da PA, os
resultados obtidos pela ANOVA néo evidenciaram alteracdo do DC, RVP, VS e FC do
inicio para o final do estudo (Tabela 9) e os resultados da ANCOVA demonstraram
efeito liquido semelhante dessas variaveis em comparacao ao grupo CON (Figura 6).
Similarmente, 2 estudos prévios (ANTON et al., 2006; KANEGUSUKU et al., 2015)
com individuos saudaveis também nao observaram modificacdes do DC e da RVP
apos o TRD. Em hipertensos, somente um estudo prévio de TRD foi conduzido
(CONONIE et al., 1991) ndo observando mudancgas significantes de RVP, DC e VS. A
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auséncia de efeitos do TRD sobre essas variaveis também ja foi relatada em um
estudo transversal (FISMAN et al., 1997) que comparou atletas de forca, que
executam o TRD em alta intensidade, com individuos sedentarios, e né&o relatou
diferencas expressivas entre esses grupos nos valores de RVP, VS e DC quando
corrigidos pelo tamanho corporal. Entretanto, o fato de os presentes resultados
demonstrarem reducdo da PAS, ap6s o TRD, sem alteracdo do DC e da RVP na
amostra como um todo sugere que alguns individuos apresentaram diminui¢do do DC
e outros da RVP. De fato, apdés o TRD, 10 individuos (62,5%) tiveram reducéo de DC,
4 de RVP (25,0%) e 1 (6,3%) teve reducao de DC e RVP. Em relacéo a FC, os ensaios
clinicos de TRD demonstram resultados controversos em hipertensos, com relatos de
reducdo (COELHO-JUNIOR et al., 2018; DE SA et al., 2020; OLIVEIRA-DANTAS et
al., 2020), e também de auséncia de efeito (CONONIE et al., 1991; TERRA et al.,
2008), similarmente ao presente estudo. Portanto, neste estudo ndo houve efeito do

TRD sobre os determinantes hemodinamicos da PA em hipertensos.

Com relacdo aos efeitos do TRD na regulagédo autonémica cardiovascular, 0s
resultados obtidos pela ANOVA ndo evidenciaram alteracdo de nenhum dos
parametros autondémicos do inicio para o final do estudo (Tabela 10) e os resultados
da ANCOVA demonstraram efeitos liquidos semelhantes dessas varidveis em
comparacdo ao grupo CON (Figura 7). A auséncia de modificagbes autonomicas
cardiovasculares apés o TRD estd em acordo com a hipétese inicial. De fato, a
auséncia de alteracdo da modulacdo vagal e simpatica cardiacas, mantendo o
balanco simpatovagal para o coragédo, o que foi observado, respectivamente, pela
auséncia de efeito do TRD nas bandas AF, BF e na razdo BF/AF da variabilidade do
intervalo R-R, esta de acordo e pode explicar a manutencéo da FC ap6s o TRD. De
fato, essa auséncia de efeitos autonémicos cardiacos esta de acordo com a literatura
que néo relata efeitos do TRD alterando a regulacdo autonémica do coracdo em
hipertensos (FECCHIO et al.,, 2021a). Da mesma forma, o TRD n&o alterou a
regulacdo simpética vasomotora, avaliada pela BFpas € nem a SBR. Pelo nosso
conhecimento, o efeito do TRD sobre a regulacdo autonémica vascular ainda nédo
havia sido estudado em hipertensos até o presente estudo, de modo que o presente
estudo fornece o primeiro indicativo na literatura que o TRD também néo afeta a

modulacdo simpatica vasomotora em hipertensos.
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Considerando-se os efeitos do TRD na funcao vascular, os resultados obtidos
pela ANOVA evidenciaram aumento significante do inicio para o final do estudo
apenas para o FS pico (Tabela 11) e os resultados da ANCOVA demonstraram efeito
liguido significante apenas dessa varidvel em comparacao ao grupo CON (Figura 8).
Assim, o presente estudo observou reducao da PAS com o TRD apesar de nao haver
alteracdes do DA, do FS basal, da CV e da FMD, mas em concomitancia ao aumento
do FS pico. A auséncia de alteracao do DA, FS e da CV basais sdo coerentes com a
auséncia de modificagdo na RVP, sugerindo que o TRD néo altera a condic&o basal
da vasculatura. Por outro lado, a medida do FS pico durante a hiperemia reativa
avaliado pela ultrassonografia duplex na artéria braquial emergiu recentemente como
uma técnica indireta para avaliacdo da funcao dos vasos de resisténcia, ou seja, da
funcdo microvascular (LIMBERG et al., 2020; ROSENBERRY; NELSON, 2020).
Assim, os resultados deste estudo sugerem que o TRD melhora a funcéo
microvascular, o que esta de acordo com estudos prévios que também relataram,
apos o TRD, aumento do FS pico (BECK et al., 2014) e da resposta vasodilatadora
(BECK et al., 2014; COLLIER et al., 2008) usando outra forma de avaliagdo da funcao
microvascular, ou seja, a pletismografia de oclusdo venosa, e verificando esse mesmo
efeito em jovens pré-hipertensos (BECK et al., 2014) e numa amostra mista composta
por pré-hipertensos e hipertensos estagio 1 (COLLIER et al., 2008). Para completar,
um ensaio clinico prévio (RAKOBOWCHUK et al., 2005) que também avaliou a funcao
microvascular com a ultrassonografia duplex, também demonstrou aumento do FS
pico em individuos saudaveis. Quanto a FMD, o presente estudo ndo verificou
alteracdo com o TRD. No mesmo sentido, o estudo de Rakobowchuk et al. (2005) com
individuos saudaveis também encontrou esse resultado, ou seja, que o TRD nao
modifica a FMD apesar de aumentar o FS pico, sugerindo um efeito seletivo em
melhorar a funcionalidade dos vasos de resisténcia, mas ndo os de condutancia.
Porém, o ensaio clinico recente de Boeno et al. (2020) demonstrou aumento de FMD
(A = +1,4+2,6%) ap0s o TRD ao avaliar hipertensos medicados de meia-idade. A
divergéncia entre os resultados do presente estudo e os obtidos por Boeno et al.
(2020) pode estar relacionada com as caracteristicas da amostra, composta no estudo
de Boeno et al. (2020) por homens e mulheres, e pelo maior tempo de intervencéo
realizado e menor niumero de grupos estudados (i.e. treinamento aerobio, resistido e
controle) no estudo de Boeno et al. (2020). Todavia, é importante que estudos futuros

sejam conduzidos para elucidar o efeito do TRD sobre a FMD de hipertensos.
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Diante do exposto, é possivel observar que o presente estudo expande o
conhecimento gerado por pesquisas anteriores, demonstrando, pela primeira vez, que
em hipertensos, o TRD mesmo sem alterar a funcdo vascular basal e a funcao
dilatadora dos vasos de condutancia, melhora a funcdo dilatadora dos vasos de
resisténcia, o que pode contribuir para a reducdo da PA observada apds esse
treinamento. Considerando a possivel implicagcéo clinica dessa alteracdo, estudos de
coorte (HUANG et al., 2008; PAINE et al., 2016) tém confirmado o valor prognostico
do FS pico no maior risco para eventos cardiovasculares maiores e a avaliagdo desse
indice é interessante em pacientes com doencas caracterizadas por alteracdes da
funcdo microvascular, como a hipertensao arterial (BECK et al., 2014; PANZA et al.,
1990). Assim, a melhora do FS pico apés o TRD demonstra uma melhora da funcéo
microvascular, o que pode refletir em menor risco cardiovascular para o paciente

hipertenso.

7.2.2.1 Treinamento isométrico de handgrip

Com relacdo ao TRI_h, ndo foram observados efeitos sobre as variaveis
hemodindmicas, vasculares e autondmicas, visto que os resultados obtidos pela
ANOVA néo evidenciaram alteracdo do RVP, DC, VS, FC, DA, FS, CV, FMD, VTrR,
AFRr-R, BFr-R, BF/AFR-r, BFpas, SBR do inicio para o final do estudo e os resultados da
ANCOVA demonstraram efeito liquido semelhante dessas variaveis em comparacéo
ao grupo CON. Essa auséncia de efeito do TRI_h nos mecanismos de regulacéo da
PA é coerente com a auséncia de impacto desse treinamento sobre a PA. Alguns
estudos prévios com TRI_h também avaliaram os determinantes hemodinamicos da
PA, obtendo resultados similares aos do presente estudo (DEVEREUX; WILES;
SWAINE, 2010; PAGONAS et al., 2017; WILES; COLEMAN; SWAINE, 2010). Nesse
sentido, dois estudos com individuos saudaveis nao relataram alteragdo de DC, RVP
e VS ap6s o TRI_h (DEVEREUX; WILES; SWAINE, 2010; WILES; COLEMAN;
SWAINE, 2010). Em hipertensos, somente um estudo (PAGONAS et al., 2017) avaliou
esses determinantes hemodinamicos e demonstrou auséncia de mudanca significante
na RVP. Com relacéo a FC, a auséncia de efeito do treinamento resistido isométrico
também foi concluida por uma metanalise envolvendo dados de 15 grupos
experimentais e 178 individuos. Estudos originais com hipertensos também relataram
auséncia de mudanca da FC apés o TRI_h (CARLSON et al., 2016; STILLER-
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MOLDOVAN; KENNO; MCGOWAN, 2012; TAYLOR et al.,, 2003). Portanto, os
presentes resultados de auséncia de efeito do TRI_h sobre os determinantes

hemodinamicos da PA estdo de acordo com a literatura.

Por outro lado, os resultados negativos (i.e. auséncia de feito) do TRI_h sobre
os parametros de regulacdo autonémica cardiovascular contrastam com a hipotese
inicial do presente estudo, que se baseou em dados publicados que sugeriram um
efeito sobre o sistema nervoso autonémico (MILLAR et al., 2013; TAYLOR et al.,
2003). Entretanto, durante a execucédo deste estudo (i.e. = 2018 — 2022), duas
metanalises considerando ensaios clinicos controlados e randomizados com essa
teméatica foram publicadas e concluiram que o TRI_h ndo possui efeito sobre
parametros de VFC no dominio do tempo (i.e. SDNN, RMSSD e PNN50) (FARAH et
al., 2020) e da frequéncia (i.e. BFrRr, AHFrR, BF/AFrR-R) (ALMEIDA et al., 2021;
FARAH et al., 2020) na populacdo em geral (FARAH et al., 2020) e nem hipertensos
(ALMEIDA et al.,, 2021). Portanto, os presentes resultados, em conjunto com a
literatura mais recente, contestam a hipotese de que o efeito hipotensor TRI_h estaria
relacionado a alteracdes autondmicas promovidas por esse treinamento, embora
ainda seja importante reconhecer a necessidade de estudos futuros que avaliem o
efeito do TRI_h na atividade nervosa simpatica periférica de hipertensos através da

medida direta dessa atividade.

Com relacéo aos efeitos vasculares do TRI_h, a auséncia de modificacdo do
DA, FS e CV basais € coerente com resultados obtidos por estudos prévios realizados
com hipertensos (CAHU RODRIGUES et al., 2019; FARAH et al., 2018; MCGOWAN
et al., 2007b). Considerando-se a funcdo microvascular, em contraste com 0s
resultados observados no grupo TRD, o TRI_h ndo promoveu aumento do FS pico.
Pelo nosso conhecimento, apenas 1 estudo avaliou a resposta hiperémica reativa em
hipertensos com o TRI_h e, nesse estudo, houve reducao do FS pico (MCGOWAN et
al., 2007b). Portanto, tanto os resultados deste estudo quanto os obtidos por
McGowan et al. (2007) sugerem que o TRI_h ndo aumenta o FS pico em hipertensos,
sendo possivel especular que o estimulo circulatério durante o exercicio resistido
isométrico de handgrip ndo é suficiente para gerar essa adaptacédo. Quanto a auséncia
de efeito do TRI_h na FMD, resultados semelhantes foram relatados em outro ensaio
clinico controlado e randomizado conduzido com hipertensos medicados usando o

mesmo protocolo de treinamento por 12 semanas (CAHU RODRIGUES et al., 2019).
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Porém, outro estudo que também avaliou individuos hipertensos medicados
(MCGOWAN et al., 2007b) demonstrou aumento da FMD no grupo que realizou o
mesmo protocolo de TRI_h que o presente estudo. A divergéncia de resultados entre
o presente estudo e o de McGowan et al. (2007) pode estar relacionada as diferencas
nas caracteristicas das amostras, que no estudo de McGowan et al. (2007) foi
composta por homens e mulheres idosos além de alguns individuos com doenca
coronariana e, ainda mais importante, a falta de um grupo controle (i.e. sem
treinamento fisico). Todavia, € necessario que mais estudos avaliem o efeito do TRI_h

sobre a FMD de hipertensos.

Diante do exposto, é possivel observar que os resultados do presente estudo
contribuem para a discussdo na literatura a respeito dos possiveis efeitos
hemodinamicos, autonémicos e vasculares da TRI_h, reforcando a auséncia de

qualquer efeito.

7.2.2.3 Treinamento resistido combinado

Similarmente ao observado com o TRD, a reducéo da PAS ap6s o TRC ocorreu
sem nenhuma alteracdo significante da maioria das variaveis hemodinamicas
sistémicas, autondmicas e vasculares avaliadas, mas com o aumento significante do
FS pico. Além disso, as alteracbes observadas neste grupo nao diferiram das

verificadas no grupo TRD.

Assim, considerando o0s determinantes hemodinamicos sistémicos e
autondmicos da PA, os resultados obtidos pelas ANOVAs néo evidenciaram alteracéo
de nenhuma variavel do inicio para o final do estudo (Tabelas 9 e 10) e os resultados
da ANCOVA demonstraram efeito liquido semelhante dessas variaveis em
comparacdo ao grupo CON (Figuras 6 e 7). A auséncia de efeito de TRC nessas
variaveis esta em acordo com as auséncias de efeito do TRD e TRI_h sobre as

mesmas variaveis.

Em relacdo a funcao vascular, da mesma forma que explicado para as variaveis
hemodinamicas e autonémicas, a auséncia de efeito do TRC sobre o DA, FS basal,
CV e FMD foi verificada pela auséncia de efeito significantes nas ANOVAs (Tabela

11) e ANCOVASs (Figura 8) e esta em acordo com a auséncia de efeitos significantes
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do TRD e TRI_h sobre essas variaveis. Considerando-se a funcdo microvascular,
avaliada pelo FS pico, os resultados obtidos pela ANOVA revelaram aumento do inicio
para o final do estudo e os resultados da ANCOVA demonstraram efeito liquido
significantemente maior dessa variavel em comparacdo ao grupo CON, mas
semelhante ao grupo TRD. Dessa forma, o efeito do TRC melhorando a funcéo
microvascular pode ser atribuido exclusivamente ao TRD incluido nesse treinamento
e, dessa forma, em coeréncia com o relatado para a redugédo da PAS, ndo se observa
nenhum efeito adicional da combinacao desse treinamento ao TRI_h.

Diante do exposto, € possivel observar que este estudo demonstra pela
primeira vez na literatura que a adigdo do TRI_h ao TRD, num TRC, ndo promove
efeito nenhum efeito hemodinamicos, autondémicos ou vasculares diferente do obtido

com o TRD isolado.

Dessa forma, os resultados do presente estudo referentes aos efeitos dos
treinamentos sobre os mecanismos da PA concordam parcialmente com as hipoteses
iniciais. Ao encontro da hipotese inicial, 0 TRD promoveu adaptacdes vasculares em
pacientes com hipertensédo arterial. Em contraste com a hipétese inicial, o TRI_h néo
teve impacto sobre a regulacdo autonémica cardiovascular e a adicdo do TRI_h aos
TRD no TRC né&o promoveu ativacéo aditiva dos mecanismos de regulacao da PA.
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7.2.3 Efeitos dos treinamentos sobre a hipotensao pds-exercicios e seus mecanismos

Nesta parte da tese, serdo discutidos de forma separada, os efeitos de cada
um dos treinamentos resistidos propostos na HPE produzida especificamente pelo tipo

de exercicio proposto e seus mecanismos.

7.2.3.1TRD

No presente estudo, os resultados obtidos pelas ANOVAs para as respostas
agudas da PA as intervencdes (Tabela 13 e Figura 9) revelaram diferenca significante
entre 0os grupos TRD e CON sem interacdo entre eles (i.e. fator principal grupo sem
interacdo), o que indica que, independentemente da fase do estudo, a sessao aguda
de exercicio resistido dindmico reduziu a PAS, a PAD e a PAM, ou seja, 0 exercicio
resistido dinamico promoveu HPE tanto no inicio quanto no final do estudo. Esse
resultado esta de acordo com as hipéteses do estudo e com a literatura (CASONATTO
et al., 2016). A magnitude de reducéo observada (-6/-2 e -2/-2 mmHg para a PAS/PAD
no inicio e no final do estudo, respectivamente) estdo dentro da variacdo relatada
numa revisdo sobre o assunto (-9 a -2 e -7 a -2 mmHg para a PAS/PAD)
(CASONATTO et al., 2016).

Com relagdo aos mecanismos envolvidos, os resultados significantes do fator
grupo obtidos pelas ANOVAs (efeito principal do grupo na Tabela 13, figura 9)
demonstram que esse efeito hipotensor agudo do exercicio resistido dinamico se
acompanhou de inalteragdo do DC e da RVP, aumento da FC e do balanco
simpatovagal cardiaco, além de reducgéo do VS e da SBR. De fato, a ocorréncia de
HPE resistido dindmico acompanhada de inalteragdo dos determinantes
hemodinamicos sistémicos da PA, ou seja, do DC e da RVP ja foi observada num
estudo anterior do nosso grupo com uma populacado semelhante, que identificou que
esse determinante varia de um individuo para outro (QUEIROZ et al., 2017). No
mesmo sentido, a ocorréncia da HPE resistido dindmico acompanhada de reducéo do
VS (QUEIROZ et al., 2015, 2017; REZK et al., 2006; TEIXEIRA et al., 2011), aumento
da FC (QUEIROZ et al., 2015, 2017; REZK et al., 2006; TEIXEIRA et al., 2011),
aumento do balan¢co simpatovagal cardiaco, avaliado através do aumento da razao
entre BF/AF do intervalo R-R (BRITO et al., 2019; QUEIROZ et al., 2015, 2017; REZK
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et al., 2006; TEIXEIRA et al., 2011) e reducdo da SBR (QUEIROZ et al., 2015, 2017)

tem sido amplamente relatada na literatura.

Considerando 0s mecanismos vasculares, os resultados das ANOVAs
revelando efeito significante do grupo para as respostas de FS basal e CV basal, sem
efeito significante de fator principal nem interacéo ente os fatores para a FMD revelam
que a HPE resistido ocorreu, independentemente da fase do estudo, em
concomitancia com o aumento do FS e da CV basais e sem alteragdo da FMD. A
resposta de aumento do FS basal estd em acordo com estudos anteriores (BRITO et
al., 2014, 2019) realizados em individuos hipertensos e sugere que a HPE resistido
dindmico se associa a vasodilatacao periférica nessa populacéo. Por outro lado, a ndo
alteracdo da FMD apés esse exercicio, pelo nosso conhecimento, ainda ndo havia
sido relatada na literatura, visto que os estudos existentes foram realizados com
normotensos e observaram reducdo da FMD apés o ERD (BUCHANAN et al., 2017,
FRANKLIN et al., 2014). Diante do exposto, pode-se notar que as respostas de HPE
resistido dindmico e de seus mecanismos observadas no presente estudo estdo, em

geral, de acordo com a literatura.

Como proposta inovadora, o presente estudo visou investigar o efeito do TRD
nesta resposta usando um desenho controlado. De modo interessante, para quase
todas as variaveis (exceto FS pico), os resultados obtidos pelas ANOVAs néo
demonstraram interacao significante entre os fatores grupo e fase (Tabela 13 e Figura
9), o que indica que o TRD realizado ndo modificou as respostas agudas apés o
exercicio resistido dinamico. De fato, em relacédo ao efeito do TRD na HPE resistido
dindmico, resultados controversos tém sido relatados na literatura (GERAGE et al.,
2015; MORAES et al., 2012; MOTA et al., 2013) em estudos com diferentes limitagdes
metodologicas, como discutido na revisédo bibliografica dessa tese. Dessa forma, 0s
presentes achados estdo de acordo com o unico estudo anterior (GERAGE et al.,
2015) que realizou uma avaliagdo controlada da HPE e né&o verificou nenhum efeito

significante do treinamento na magnitude de reducédo da PA apds esse exercicio.

Em adicdo, como contribuicdo inovadora, o presente estudo foi o primeiro a
avaliar o efeito do TRD sobre os mecanismos da HPE resistido dinamico e, de forma
coerente com a auséncia de modificagdo da magnitude da HPE, as diferengas nas
respostas agudas da RVP, DC, VS, FC, BF/AFrR, BFras, SBR, DA basal, FS basal,

CV basal e FMD foram iguais entre os grupos (TRD e CON) no inicio e no final do
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estudo (Tabela 13 e Figura 9, auséncia de interacdes grupo vs. fase significantes),
mostrando que o TRD néo as modificou. Como Unica excec¢ao, foi observado um efeito
significante do TRD diminuindo a resposta aguda de FS pico ap0s o exercicio resistido
dindmico (i.e. interacdo grupo vs. fase < 0,05) na fase final do estudo, porém essa
resposta néo foi diferente da observada no grupo CON. E possivel sugerir que esse
efeito possa estar relacionado com o valor aumentado do FS pico pré-exercicio no

final do estudo no grupo TRD, mas estudos futuros precisam avaliar essa resposta.

Dessa forma, os resultados deste estudo sugerem que, de forma geral, o TRD

nao modifica a magnitude nem os mecanismos da HPE resistido dinamico.

7.2.3.2 Treinamento resistido isométrico de handgrip

No presente estudo, os resultados obtidos pelas ANOVAs para as respostas
agudas da PA as intervencdes (Tabela 15 e Figura 10) nao revelaram nenhum efeito
principal nem interacdo significante, o que indica que a sessdo aguda de exercicio
resistido isométrico de handgrip utilizada ndo promoveu HPE, ndo alterando nem a
PAS, nem a PAD e nem a PAM. De forma semelhante, estudo prévios em pré-
hipertensos (VAN ASSCHE et al., 2017) e hipertensos (OLHER et al., 2013; VAN
ASSCHE et al., 2017) também néo observaram HPE isométrico de handgrip. Por outro
lado, um estudo (SOUZA et al.,, 2018) relatou esse efeito hipotensor agudo do
exercicio isométrico de handgrip em hipertensos; mas nesse estudo foi utilizado um
protocolo alternativo de exercicio resistido isométrico de handgrip compreendendo 8
séries de 1 min. Todavia, o presente resultado esta em acordo com relatos anteriores
utilizando o protocolo padrdo de exercicio isométrico de handgrip (4x2 min em 30%
da CVM) que concluiram que esse exercicio ndo promove HPE (OLHER et al., 2013;
VAN ASSCHE et al., 2017).

Com relagéo aos possiveis mecanismos da HPE isométrico de handgrip, em
coeréncia com os resultados obtidos para a PA, as ANOVAs também ndo demonstram
efeitos nem interagdes significantes para nenhuma das variaveis analisadas (Tabela
15 e Figura 10), indicando que agudamente, o exercicio resistido isométrico de
handgrip ndo promoveu nenhuma maodificacdo de RVP, DC, VS, FC, LF/HFr-Rr, LFpas,
SBR, DA basal, FS basal, CV basal, FS pico e FMD. Resultados divergentes foram
observados por 2 estudos prévios com individuos saudaveis (MILLAR et al., 2009;
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TEIXEIRA et al., 2017) que relataram aumento da modulacédo vagal cardiaca e da
SBR ap06s uma Unica sessao de exercicio resistido isométrico de handgrip. Entretanto,
a divergéncia em relacao aos resultados desse estudo de nao alteracdo das variaveis
autondmica apoés a execucao aguda do exercicio existido isométrico de handgrip pode

estar relacionada com as diferentes condicfes clinicas das amostras estudadas.

Com relacdo aos efeitos do TRI_h sobre a HPE resistido isométrico de
handgrip, a auséncia de interacdes significantes nas ANOVAs demonstra que o TRI_h
nao modificou as respostas agudas da PAS, PAD e PAM apds o exercicio resistido
isométrico de handgrip (Tabela 15 e Figura 10). Resultados semelhantes foram
observados por dois estudos prévios (BARTOL; KENNO; MCGOWAN, 2012,
MCGOWAN et al., 2006). Por fim, de forma coerente com a auséncia de feito do TRI_h
sobre a HPE resistido isométrico de handgrip, esse treinamento também néo aletrou
as respostas agudas de RVP, DC, VS, FC, LFr-r, LFpras, SBR, DA basal, FS basal, CV
basal, FS pico e FMD apds uma sessao de exercicio resistido isométrico de handgrip.
De fato, pouco se sabe na literatura sobre o efeito do TRI_h nas respostas agudas a
esse exercicio, mas um estudo prévio (MCGOWAN et al., 2006) demonstrou reducao
aguda semelhante da FMD ap06s o exercicio resistido isométrico de handgrip em
avaliacOes realizadas antes e ap6s um periodo de TRI_h. Em contraste, no presente
estudo ndo houve reducédo aguda significante da FMD apds o exercicio resistido
isométrico com handgrip nem antes e tampouco apds o TRI_h. A divergéncia entre 0s
estudos pode estar relacionada, ao menos em parte, aos diferentes protocolos de
exercicio resistido isométrico de handgrip utilizados, uma vez que McGowan et al.
(2006) empregaram um protocolo unilateral com todas as séries de exercicio sendo
realizadas no mesmo membro, o que pode ter contribuido para reduzir a FMD desse

membro.

Diante do exposto, os presentes resultados sugerem que uma sessao de
exercicio resistido isométrico de handgrip ndo promove HPE ou modificagdo dos
mecanismos estudados e, de foram coerente, o TRI_h n&o modifica esse

comportamento.
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7.2.3.3 Treinamento resistido combinado

No presente estudo, os resultados obtidos pelas ANOVAs para as respostas
agudas da PA as intervengbes (Tabela 17 e Figura 11) revelaram diferenca
significante entre os grupos TRD e CON sem interacao entre eles (i.e. fator principal
grupo sem interacdo), o que indica que, independentemente da fase do estudo, a
sessdo aguda de exercicio resistido combinado promoveu HPE, reduzindo a PAS, a
PAD e a PAM tanto no inicio quanto no final do estudo. Assim, o presente estudo é o
primeiro a demonstrar que um protocolo de exercicio resistido combinado promove
efeito hipotensor agudo. No entanto, a auséncia de interacfes significantes nas

ANOVAs indica que o TRC n&o modifica essa resposta hipotensora aguda.

Com relacdo aos mecanismos envolvidos na HPE resistido dinamico
combinado, os presentes resultados obtidos pelas ANOVAs demonstraram efeito
principal do grupo sem interacdo entre os fatores para quase todos 0s mecanismos
estudados, demonstrando que, independentemente da fase do estudo, uma sesséo
aguda de exercicio resistido combinado ndo modificou o DC e a RVP, mas reduziu o
VS e a SBR e aumentou a FC, a BF/AFr-r € a BFpas. Portanto, da mesma forma que
a HPE resistido dinamico, os resultados sugerem que a HPE resistido combinado nao
se deve a alteracao especifica do DC ou da RVP, mas se acompanha de reducao do
VS e aumento da FC via aumento do balanco simpatovagal cardiaco decorrente da
reducdo da SBR. Assim, ao que tudo indica, as respostas cardiovasculares agudas
apos uma sessdo de exercicio resistido combinado parecem ser induzidas pelo
exercicio resistido dinAmico deste protocolo e ndo pelo exercicio resistido isométrico
de handgrip, porém € necessaria uma comparacao direta desses dois exercicios para

essa concluséo, o que nao foi realizado nesse estudo.

Com relacédo aos efeitos do TRC sobre a HPE resistido combinado e seus
mecanismos, 0s presentes resultados obtidos pelas ANOVAs, de modo geral, nao
revelaram fatores nem interagdes significantes (Tabela 17 e Figura 11), indicando que
o TRC nédo modificou as respostas agudas de PAS, PAD, PAM, RVP, DC, VS, FC,
LF/BFr-R, LFras, SBR, DA basal, FS basal, CV basal e FMD ap6s uma sessédo de
exercicio resistido combinado. Como Unica exce¢do, o TRC modificou a resposta
aguda de FS pico apds o exercicio resistido combinado, havendo maior reducdo de
FS pico pos-exercicio no final do estudo. Novamente, esse efeito do TRC pode estar

relacionado com o fato desse treinamento aumentar o FS pico pré-exercicio.
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Diante do exposto, € possivel notar que o TRC, ndo modifica a magnitude nem

0s mecanismos da HPE resistido combinado.

7.3 LIMITACOES

Como toda investigacdo cientifica, o presente estudo apresenta limitacdes.
Com relacdo a amostra, optou-se por incluir apenas individuos do sexo masculino
devido a influéncia do ciclo menstrual e/ou da menopausa na PA e 0s seus
mecanismos de regulacdo (COYLEWRIGHT; RECKELHOFF; OUYANG, 2008), o que
poderia alterar os resultados especificamente nessas condi¢des, limitando a validade
interna do estudo (SINGAL; HIGGINS; WALJEE, 2014). Outro aspecto relevante em
relagdo a amostra é a inclusdo de hipertensos com o uso de diferentes classes de
anti-hipertensivos, o que amplia a validade externa do estudo, mas nao permite a
avaliacdo das respostas sob medicacfes especificas, 0 que deve ser avaliado no
futuro. Além disso, como o estudo impds uma série de critérios de exclusdo perante a
presenta de doencas associadas a hipertensdo, é importante ter cautela na
extrapolacdo dos resultados para o contexto de reabilitagdo cardiovascular, que

possui pacientes com comorbidades associadas a hipertensao arterial.

Considerando os treinamentos resistidos empregados, é importante também
ter cautela na generalizagdo dos presentes resultados para a comparacdo de
guaisquer protocolos de TRD e TRI_h. De fato, os resultados obtidos sédo especificos
para 0s protocolos empregados, visto que perante as caracteristicas intrinsecas
desses tipos de exercicio, ndo € possivel equalizar os protocolos de treinamento em
relacdo a intensidade, volume e massa muscular envolvida. Destaca-se, no entanto,
gue para ampliar a validade externa do estudo, os protocolos de TRD e TRI_h
escolhidos refletem os que sdo recomendados para o tratamento da hipertenséo
arterial (BARROSO et al., 2020; WHELTON et al., 2018).

Outro aspecto importante é o fato de que parte da coleta de dados do presente
estudo foi realizada durante a pandemia de COVID-19. Diante desse contexto, optou-

se por nao considerar o diagnoéstico de COVID-19 desde que sem a necessidade de
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hospitalizagcdo como critério de exclusado e, portanto, a presente amostra foi composta
por alguns individuos que haviam sido infectados pelo coronavirus (ver Tabela 3).
Apesar de dados iniciais indicarem que a infec¢ao pelo SARS-CoV-2 pode provocar
alteracdes cardiovasculares (RATCHFORD et al., 2021), ressalta-se que o numero de
participantes que teve a infeccao € baixo (n=6; 10% da amostra total) e semelhante
entre 0s grupos experimentais (qui-quadrado, p = 0,862, Tabela 3). Portanto, esse
aspecto nédo deve ter afetado os resultados do estudo. Ademais, a exclusédo dos
individuos previamente infectados por SARS-CoV-2 em ensaios clinicos atuais €, no
minimo, desafiadora visto que muitos podem ter sido infectados e nao ter tido sintomas

e nem realizados testes de deteccéo.

O tamanho amostral final pode ter sido insuficiente para detectar efeitos
significantes dos treinamentos sobre alguns mecanismos de regulacao da PA (e.g. B
< 0,50 para BF/AFrR, BFpas, CV basal e FMD). Entretanto, o presente estudo
apresentou poder adequado para o desfecho primario PAS (B = 0,921). Nesse sentido,
€ possivel especular que a demonstracdo de efeitos dos treinamentos em
mecanismos da PA no presente estudo poderia ter sido favorecida pelo emprego de
técnicas mais invasivas, como a avaliacdo da atividade nervosa simpatica periférica
com microneurografia. Entretanto, tal abordagem, possivelmente, limitaria o tamanho

da amostra obtida, trazendo prejuizo para o desfecho primario.

Por fim, também houve limitacbes relacionadas ao desenho metodolégico.
Nesse sentido, as avaliagdes de HPE e seus mecanismos n&o foram controladas pelo
efeito agudo do passar do tempo, 0 que exigiria que os participantes de cada grupo
de treinamento realizassem também sessbes experimentais controle. Entretanto,
apesar de ter avaliado os efeitos agudos dos protocolos de treinamento em
comparacao as respostas a intervencdo controle realizada pelo grupo CON, o
presente estudo observou efeitos agudos do exercicio resistido dinamico e do
exercicio isométrico de handgrip de acordo com estudos prévios que empregaram

desenho cruzado, conforme foi discutido anteriormente no item 7.3.
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8 CONCLUSOES

O TRD reduziu a PA e melhorou a funcdo microvascular de hipertensos. O
TRI_h ndo apresentou efeito sobre a PA e nem sobre seus mecanismos. A adicéo do
TRI_h ao TRD, num TRC, n&o promoveu efeitos adicionais na redugéo da PA ou na

melhora da funcdo microvascular.

Nenhum dos treinamentos propostos, TRD, TRI_h e TRC modificou a resposta
aguda da PA e seus mecanismos ap0s a execuc¢ao aguda do exercicio especifico de

cada tipo de treinamento.
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ANEXO 2 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

| - DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

1. DADOS DO INDIVIDUO

Nome completo

Sexo Masculino

Feminino

RG

Data de nascimento

Endereco completo

CEP

Fone

e-mail

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. Titulo do Projeto de Pesquisa

EFEITOS CARDIOVASCULARES DO TREINAMENTO RESISTIDO DINAMICO, ISOMETRICO E
COMBINADO (DINAMICO + ISOMETRICO) NA HIPERTENSAO ARTexercicios resistidos isométricosAL.

2. Pesquisador Responsavel

Profa. Dra. Claudia Lucia de Moraes Forjaz

3. Cargo/Func¢éo

Docente do Departamento de Biodinamica do Movimento do Corpo Humano e Coordenadora do Laboratério
de Hemodinamica da Atividade Motora da Escola de Educacéo Fisica e Esporte da Universidade de Séo
Paulo.

4. Avaliacao do risco da pesquisa:
RISCO MINIMO D RISCO BAIXO D RISCO MEDIO RISCO MAIOR

(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequéncia imediata ou tardia do estudo)
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5. Duragéo da Pesquisa

36 meses

lll - EXPLICAGOES DO PESQUISADOR AO INDIVIDUO OU SEU REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A
PESQUISA, DE FORMA CLARA E SIMPLES, CONSIGNANDO:

1. Justificativa e os objetivos da pesquisa;

O exercicio de forga (musculagéo) tem sido recomendado para hipertensos, porém o seu efeito sobre a
presséo arterial ainda é controverso. Sendo assim, o senhor esta sendo convidado para participar de uma
pesquisa que tem o objetivo de avaliar os efeitos de diferentes modelos de treinamento de for¢a (chamados
dindmico, isométrico e combinado: dindmico + isométrico) no organismo e, principalmente, no sistema
cardiovascular (coragéo e vasos) em individuos com hipertenséo arterial.

2. Procedimentos que serdo utilizados e propositos, incluindo aidentificagcdo dos procedimentos que
sdo experimentais;

Um dos responsaveis por essa pesquisa explicara detalhadamente ao senhor todos os procedimentos
que serdo executados. Ao concordar em participar, o senhor sera submetido aos seguintes procedimentos
para verificar se se enquadra nos critérios da pesquisa:

(1) participara de uma entrevista com um dos membros da equipe que perguntara sobre sua satde e habitos
de vida e fard uma avaliacdo na qual serdo medidos sua presséo arterial, seu peso e sua altura.

(2) participara da rotina de avaliacdo da Liga de Hipertensédo Arterial do Hospital das Clinicas da Faculdade
de Medicina da Universidade de S&o Paulo com o intuito de avaliar seu estado clinico e sua aptidao para
execucédo do treinamento de forga.

(3) realizard um teste maximo. Nesse teste, 0 senhor pedalar4 numa bicicleta ergométrica até o maximo que
conseguir e serdo avaliados os batimentos do seu coragdo, sua pressao arterial e sua condigéo fisica.

ApOs esses procedimentos, caso o senhor se enquadre nos critérios do estudo, iniciara sua participagao na
pesquisa propriamente dita. Para isso, o senhor realizara os seguintes procedimentos iniciais:

(4) fara uma monitorizacdo ambulatorial da pressédo arterial, ou seja, terd sua pressédo medida durante 24
horas. Para isso, 0 senhor devera comparecer ao laboratério pela manha e colocaremos um aparelho em seu
braco que medira sua presséo arterial a cada 15 minutos durante 24 horas.

(5) realizara duas sess0es para se familiarizar com os exercicios de for¢a (musculacéo). Em cada uma dessas
sessfes, 0 senhor fara oito exercicios de musculagdo e o exercicio de preensdo manual (fechar a mao com
forca com um equipamento na palma da m&o) com cargas bem leves para aprender a execugdo correta
desses exercicios.
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(6) medira sua forca muscular. Para isso, o senhor tentara realizar a maior forga possivel nos oito exercicios
de musculag&o e no exercicio de preensdo manual.

(7) participara de uma sesséo de avaliagdo das respostas do seu coragao a execugao dos exercicios de forca.
Nessa sessdo, o senhor realizara o exercicio de estender a perna num aparelho de musculagdo e o exercicio
de preensao manual. Esses exercicios serdo realizados com diferentes cargas e a frequéncia de batimentos
do seu coracéo e sua pressao arterial serdo medidas antes e durante a execucgao.

(8) fara uma sessédo experimental para medir as respostas do seu sistema cardiovascular antes e apds a
execucdo de uma sessao de exercicios de forga ou de repouso. O protocolo utilizado na sesséo seréa sorteado
e o senhor podera ficar apenas em repouso sentado, executar os 8 exercicios de musculagéo, fazer o
exercicio de preensdo manual ou fazer os 8 exercicios de musculacdo seguidos do exercicio de preenséo
manual. Essas sessfes serdo feitas pela manh& e o senhor devera comparecer por volta das 7 horas em
jejum de, pelo menos, 8 horas. Cada sessao tera duragdo aproximada de 3h e 30 min e, nelas, serdo medidos
antes e ap0s a execucgédo do protocolo sorteado:

seus batimento cardiacos, com eletrodos que serdo colocados em seu peito;

sua respira¢do, com uma cinta elastica que sera colocada em volta do seu torax;

sua presséo arterial, com um aparelho que sera colocado em seu brago e um outro no seu dedo;
seu débito cardiaco (a quantidade de sangue que sai de seu coragdo por minuto). Para esta medida,
o senhor ir4 respirar por 20 segundos, o ar de uma bolsa com uma concentragdo um pouco mais
alta de gés carbdnico.

seu fluxo sanguineo (a velocidade do seu sangue nos vasos) e a fungéo vascular. Para isso, sera
colocado um sensor em seu braco, que obterd imagens de sua artéria e medira a velocidade do seu
sangue. Em seguida, seu brago serd apertado por um manguito durante 5 minutos e a medida sera
repetida.
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Apos essas avaliagdes, o senhor participara de treinamentos por 10 semanas e esses treinamentos serdo
realizados 3 vezes por semana. De acordo com o sorteio, o senhor podera participar de um grupo que
realizara sessdes: 1) de treinamento de alongamento com 30 minutos de duragéo, 2) de treinamento de
musculacgéo, 3) de treinamento do exercicio de preensdao manual e 4) de treinamento de musculagéo seguido
do treinamento de preensdo manual.

Apos esses treinamentos, o0 senhor repetird as avaliagdes descritas nos itens 4, 6, 7 e 8 para verificar os
efeitos dos treinamentos realizados.

3. Desconfortos e riscos esperados;
Todos os exames desta pesquisa sdo seguros e bem tolerados. Entretanto, alguns desconfortos podem
ocorrer. De maneira geral, pode-se esperar:

a) Em todos os procedimentos que envolverem o exercicio fisico, o senhor poderd sentir cansago,
desconforto e dor muscular tanto durante quanto ao final do exercicio;

b) No teste maximo, em algumas pessoas que sofrem do coragéo, mas desconhecem este fato, esse exame
podera tornar o problema evidente. Para sua seguranca, 0 exame sempre sera acompanhado por um
médico;

c) Nas sessOes experimentais, durante a medida do débito cardiaco, a inalagdo de gas carbdnico podera
dar a sensacéo de boca seca e um pouco de tosse momentanea;

d) As medidas de fluxo sanguineo e fungao vascular podem causar um desconforto nos membros enquanto
0 manguito estiver inflado.

4. Beneficios que poderéo ser obtidos;

Sem custo algum, o senhor fard uma avaliagdo cardiovascular, que incluirA exames como
eletrocardiograma de repouso, teste de esforco maximo e medida da presséo arterial de repouso e de 24
horas. Adicionalmente, o senhor passara pela rotina de exames da Liga de Hipertensdo do Hospital das
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Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sé&o Paulo, o que inclui além de uma consulta médica,
exames para a investigagao da existéncia ou ndo de doencas associadas a hipertensao arterial. Além disso,
sua condi¢céo fisica também sera avaliada. Se algum problema de saude for evidenciado, o senhor sera
informado. O senhor desfrutara também dos beneficios da pratica regular de exercicios, destacando-se para
0 seu caso, 0 controle da pressao arterial. Além disso, caso possua interesse, podera receber ao final do
estudo, uma prescri¢cdo de exercicios, visando melhora de sua saude. Os individuos que forem sorteados
para o treinamento de alongamento e o treinamento de preensdo muscular poderdo, se quiserem, receber
um treinamento de musculagdo no final do estudo. As informagfes obtidas neste estudo poderdo ter
importancia para orientar a prescricdo do exercicio de for¢a para individuos hipertensos em uso de
medicamentos.

5. Procedimentos alternativos que possam ser vantajosos para o individuo.
Nao ha procedimentos alternativos nesse estudo.

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO SUJEITO DA PESQUISA:

1. Acesso, a qualquer tempo, as informag6es sobre procedimentos, riscos e beneficios relacionados
a pesquisa, inclusive para dirimir eventuais davidas;

O senhor tera acesso, quando quiser, as informacdes constantes nesta declaracdo ou a qualquer outra
informacado que deseje sobre este estudo, incluindo os resultados de seus exames.

2. Liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do estudo,
sem que isto traga prejuizo a continuidade da assisténcia;

O senhor pode se recusar a participar e pode também desistir de participar a qualquer momento.

3. Salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade;

A pesquisa é confidencial e sigilosa, garantindo a privacidade dos participantes. Assim, o senhor ndo tera
sua imagem ou seu nome publicado em qualquer via de comunicagdo como revistas, artigos, textos na
internet, etc. Seus dados serdo tratados sempre de maneira andnima.

4. Disponibilidade de assisténcia no HU ou HCFMUSP, por eventuais danos a saude, decorrentes da
pesquisa.

Em caso de algum dano a saude relacionado a pesquisa, esta garantido seu encaminhamento ao Hospital
das Clinicas ou ao Hospital Universitario da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo.

V - INFORMAGOES DE NOMES, ENDERECOS E TELEFONES DOS RESPONSAVEIS PELO
ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA CONTATO EM CASO DE INTERCORRENCIAS CLINICAS E
REACOES ADVERSAS.

Prof2. Dra. Claudia Lucia de Moraes Forjaz / cforjaz@usp.br
Escola de Educacéo Fisica e Esporte da Universidade de Sao Paulo
Av. Prof. Mello Moraes, n° 65 - Cidade Universitaria - Sdo Paulo - CEP 05508-030

Tel.: 3091-3136 Fax: 3813-5921
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Prof® Julio Cesar Silva de Sousa / julio.sousa@usp.br
Escola de Educacéo Fisica e Esporte da Universidade de Sao Paulo
Av. Prof. Mello Moraes, n° 65 - Cidade Universitéria - S&o Paulo - CEP 05508-030

Tel.: 98238-3041

Prof® Rafael Yokoyama Fecchio / rafael.feccchio@usp.br
Escola de Educacéo Fisica e Esporte da Universidade de Sao Paulo
Av. Prof. Mello Moraes, n° 65 - Cidade Universitaria - Sdo Paulo - CEP 05508-030

Tel.: 99181-4040

VI. - OBSERVAGCOES COMPLEMENTARES

Comité de Etica da EEFE-USP

Escola de Educagéo Fisica e Esporte - USP

Av. Prof. Mello Moraes, 65 - Cidade Universitaria
CEP: 05508-030 - Sao Paulo — SP

Telefone (011) 3091-3097

E-mail: cep39@usp.br

VIl - CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO

Declaro que, apés convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que me foi explicado, consinto
em participar do presente Projeto de Pesquisa.

Séo Paulo, / /

assinatura do sujeito da pesquisa assinatura do pesquisador

ou responsavel legal (carimbo ou nome legivel)
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ANEXO 3 - Questionario Internacional de Atividade Fisica — versao curta

Y
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA -
VERSAO CURTA -
Nome:
Data: / ! Idade : Sexo:F( )M{()

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

Para responder as questdes lembre que:

»# atividades fisicas VIGOROSAS s&o aquelas que precisam de um grande
esforgo fisico & que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

> atividades fisicas MODERADAS s&o aquelas que precisam de algum esforgo
fisico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

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

1a Em quantos dias da iltima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10
minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um
lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

dias por SEMANA () Nenhum

1b Nos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto
tempo no total vocé gastou caminhando por dia?

horas: Minutos:

2a. Em quantos dias da dltima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta,
nadar, dancar, fazer ginastica aerébica leve, jogar volel recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar

. CENTRO COORDENADOR DO IPAQ NO BRASIL- CELAFISCS -
INFORMAGCOES AMALISE, CLASSIFICACAO E COMPARACAD DE RESULTADOS NO BRASIL
Tel-Fax: — 011-42298930 ou 4229964 3. E-mail: celafiscs@celafiscs.com.br
Home Page: www.celafiscs.com.br IPAQ Internacional: www.ipaq.ki.se




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

dias por SEMANA ( ) Nenhum

2b. Nos dias em que vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos, quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades

por dia?

horas: Minutos:

Ja Em quantos dias da dltima semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica
aercbica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servicos
domésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, carregar pesos
elevados ou qualquer atividade que fez aumentar MUITO sua respiracéo ou
batimentos do coracao.

dias por SEMANA ( ) Nenhum

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

por dia?

haras: Minutos:

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

4a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?
horas minutos

4b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de

semana?

horas minutos
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Figura 10 - Respostas agudas (Aa = pos — pré-intervencdo aguda) dos grupos
treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h) e controle (CON) avaliadas nas
sessdes experimentais no inicio e ao final do estudo. PAS = presséo arterial sistolica;
PAD = pressao arterial diastdlica; PAM = pressao arterial média; DC = débito cardiaco;
RVP =resisténcia vascular periférica; VS = volume sistolico; FC = frequéncia cardiaca;
BF/AFr-r = razéo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da variabilidade do
intervalo R-R; BFpas = banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR =
sensibilidade barorreflexa; DA = diametro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV =
condutancia vascular; FMD = dilatacao fluxo-mediada. Analise: ANOVA mista de 2
[£= 10 (21 F PP PPPPPPPPPPP 93

Figura 11 - Respostas agudas (Aa = pds — pré-intervencdo aguda) dos grupos
treinamento resistido combinado (TRC) e controle (CON) avaliadas no inicio e ao final
do estudo. Dados: médiatdesvio padrdo. PAS = pressao arterial sistolica; PAD =
pressao arterial diastélica; PAM = pressdao arterial média; DC = débito cardiaco; RVP
= resisténcia vascular periférica; VS = volume sistdlico; FC = frequéncia cardiaca;
BF/AFr-r = razdo entre as bandas de baixa e alta frequéncias da variabilidade do
intervalo R-R; BFpas = banda de baixa frequéncia da variabilidade da PAS; SBR =
sensibilidade barorreflexa; DA = diametro arterial; FS = fluxo sanguineo; CV =
condutancia vascular; FMD = dilatagéao fluxo-mediada. ANOVA mista de 2 fatores. [ ]
= efeito principal do fator grupo; () = efeito principal do fator fase; * = diferente do inicio
(P<0,05); 1 = diferente do CON (P<0,05). Nota: menor tamanho amostral devido a
problemas técnicos nas variaveis autonémicas (n=14) e vasculares (n=14)............... 98

Figura 12 - Respostas individuais, com média e intervalo de confianca de 95%, de
PAS em cada um dos 4 grupos experimentais: treinamento resistido dinamico (TRD),
treinamento resistido isométrico de handgrip (TRI_h), treinamento resistido
combinado (TRC) e controle (CON). A linha pontilhada representa o limite da resposta
clinicamente importante minima definido por APAS: -5mmHg...........cccccvvvviiiieeennn. 107
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