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OBJETIVO

Avaliar o uso de exercicio fisico resistido no estudo
da disfuncao endotelial na insuficiéncia cardiaca
comparativamente a hiperemia reativa (HR).

METtopos

Dezoito portadores de insuficiéncia cardiaca (IC) e 15
voluntéarios realizaram esforco fisico manual de preensao
intermitente em bolsa pneumatica com intensidade
correspondente a 75% da carga méaxima previamente
avaliada. Foram avaliados por ultra-sonografia vascular
de alta resolucéo para anélise dos didametros da artéria
braquial e fluxos bem como determinacdo do débito
cardiaco em repouso, apés HR e apds exercicio. Foram
calculados o indice de fluxo sistélico na artéria braquial
e o indice cardiaco.

ResuLTADOS

Houve aumento do indice de fluxo sistélico na artéria
braquial nas condicoes HR e exercicio fisico sendo maior
nessa Ultima. Houve aumento do indice cardiaco nas
condicOes de estudo comparativamente ao repouso.

ConcLusAo

O exercicio fisico resistido, na carga avaliada, aumenta
o fluxo sanguineo local de forma mais intensa que a HR,
constituindo-se numa opcéo fisiologica a avaliacao da
disfuncao endotelial na IC .

PALAVRAS-CHAVE

Disfuncao endotelial, insuficiéncia cardiaca,
exercicio.

OBJECTIVE

To evaluate the use of resistive exercise in the
study of endothelial dysfunction in heart failure (HF)
comparatively to reactive hyperemia (RH).

METHODS

Eighteen patients with heart failure and 15 normal
volunteers were submitted to intermittent handgrip
exercise in a pneumatic bag, at an intensity that
corresponds to 75% of the previously assessed maximum
load. Patients underwent high-resolution vascular
ultrasonography for brachial artery diameter and flow
evaluation as well as cardiac output determination at
rest, RH and after exercise. The systolic flow index in the
brachial artery and cardiac index were calculated.

REsuLTs

Systolic flow index increase in the brachial artery
was observed after RH and physical exercise, with the
latter presenting the highest increase. There was an
increase in the cardiac index after the study conditions
in comparison to resting conditions.

ConcLusion

Resistive exercise, performed at the assessed
load, increases blood flow more intensively than RH,
constituting a physiological option for the evaluation of
endothelial function in HF.
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Endothelial dysfunction, heart failure, exercise.
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A insuficiéncia cardiaca (IC) caracteriza-se pelo
comprometimento do desempenho ventricular com
limitacdo fisica progressiva dos individuos acometidos
a medida que a doenca evolui. Entretanto, um dos
dados mais interessantes dessa sindrome é que o grau
de disfuncdo ventricular nao esté relacionado com a
capacidade funcional avaliada pela tolerancia ao esforco
fisico!. Embora as alteragdes centrais (cardiacas) iniciem
e perpetuem a IC, a maior limitagdo ao exercicio é
periférica, envolvendo alteragoes no transporte e consumo
de oxigénio®.

A base fisiopatolégica desse dado consiste na presenga
de modificagdes histolégicas e metabdlicas nas fibras
musculares esqueléticas®®, bem como na capacidade
dos vasos distribuirem o fluxo sangiiineo aos musculos
em atividade.

As caracteristicas funcionais dos vasos periféricos sao
importantes determinantes do desempenho do ventriculo
esquerdo na IC e estdo sujeitas a agado de substancias
liberadas pelo endotélio em resposta ao fluxo local’.
Entre elas destaca-se o dxido nitrico (NO). Além disso,
a resposta vascular ndo dependente do endotélio pode
também estar alterada nesses pacientes®1°,

A disfuncao endotelial é um fenémeno sistémico. Ela
pode ser avaliada por métodos celulares e moleculares!!-!2
em animais. Em seres humanos destaca-se a avaliagao da
vasodilatacdo mediada por fluxo em territdrio periférico!s.

Com a descricdo do uso da HR como método de
avaliacdo da disfuncao endotelial dependente de
fluxo', passou-se a utilizar amplamente esse recurso.
Entretanto, apenas recentemente houve padronizagao
dessa técnica’s.

O exercicio fisico também pode ser utilizado na
avaliacao da funcao endotelial. A base dessa observacao
estd no aumento do fluxo sangliineo nos territérios em
atividade!®?’,

Sessbes diarias de exercicios tém se mostrado
benéficas em aumentar a expressao de NO em individuos
normais e aumentar a vasodilatagdo dependente do
endotélio nos pacientes com IC!'®1°, Uma revisao de
estudos randomizados e controlados corrobora o efeito
benéfico do exercicio fisico na 1C2°. O aumento do débito
cardiaco que ocorre durante o exercicio aumentaria a forca
de cisalhamento sobre o endotélio e, assim, a expressao
de NO. Nao é consenso que a isquemia relativa produzida
durante a atividade muscular localizada seja um estimulo
suficiente para causar vasodilatacao.

Dessa forma, testamos a hipdtese de que o exercicio
resistido possa ser eficaz na avaliacao da disfuncéo endotelial
na IC e seja comparavel a hiperemia reativa (HR).

METtopos

Foram estudados 33 individuos com idade entre
18 e 65 anos, divididos em dois grupos: 18 pacientes

portadores de insuficiéncia cardiaca congestiva (grupo
ICC) e 15 voluntarios normais (grupo NL) (tab.1).

Tabela 1 - Caracteristicas dos grupos

Grupo ICC (N=18) Grupo normal (N=15) p

Idade (anos) 50 + 12 46 + 11 p= NS
Sexo Masc. 14 09 p= NS
Sexo Fem. 04 06 p= NS
Peso (Kg) 64,7 = 11,95 71,5 = 10,08 p= NS
Altura (m) 1,6 =£0,11 1,7 = 0,08 p= NS
IMC (Kg/m?) 23,7 £2,6 259 + 2,6 p= NS

No grupo ICC, a fracao de ejecdo do ventriculo
esquerdo ao ecocardiograma, para inclusao no estudo,
foi menor do que 40%.

Foram excluidos do estudo pacientes portadores de
insuficiéncia coronaria, hipertensao arterial sistémica,
marcapasso definitivo, arritmias cardiacas incluindo extra-
sistoles supraventriculares e ventriculares freqiientes,
flutter e fibrilacao atriais, bloqueio atrioventriculardo Il e
[l grau. Além disso, foram excluidos pacientes portadores
de doenga pulmonar obstrutiva crénica, diabete melito,
insuficiéncia renal, insuficiéncia hepatica, gestantes,
dislipidémicos e tabagistas.

A medicacao habitual foi suspensa em todos os pacientes
antes do estudo em intervalo minimo de doze horas.

Os pacientes estavam clinicamente compensados e
sem edema periférico.

A causa da insuficiéncia cardiaca foi cardiomiopatia
dilatada em sete casos, cardiomiopatia chagasica em
nove casos, cardiomiopatia alcodlica em um caso e
cardiomiopatia secundaria ao uso de quimioterapicos
em um caso.

Afracéo de ejecao média do ventriculo esquerdo avaliada
pelo ecocardiograma em repouso foi de 0,31 = 0,05.

Baseado na classificacao funcional da NYHA, nove
pacientes encontravam-se em classe funcional Il, cinco
em classe funcional Ill, e quatro pacientes em classe
funcional IV.

Protocolo de estudo - O estudo foi realizado com os
pacientes em posicao supina e iniciado apds pelo menos
vinte minutos de repouso em ambiente silencioso, pouco
iluminado e com temperatura controlada (21°C).

Antes do inicio do estudo, foi avaliada a capacidade
maxima de preensdo com a mao esquerda por meio de
dinamo6metro manual com escala em quilogramas (kg)
e, depois, em uma bolsa pneumatica acoplada a uma
escala de pressao em milimetros de merctdrio (mmHg). Foi
solicitado a cada individuo que realizasse trés preensdes
maximas. O valor considerado como forga méxima foi a
média aritmética da forca nas trés preensoes realizadas
na bolsa pneumatica?!. Esse dado foi usado para o célculo
da carga de exercicio a ser aplicada.

Foi feita a correlagao entre as duas medidas (r = 0,90,
p < 0,01 n = 33). Foram utilizadas, no estudo, apenas
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as medidas feitas com a bolsa pneumética, pois somente
dessa forma era possivel que o individuo conseguisse
adequar a forga realizada pela visualizacao da coluna na
qual se encontrava marcado o ponto até onde deveria
elevar o mercurio.

O ritmo cardiaco foi monitorado com eletrocardiograma
para realizagao da ecocardiografia.

Ultra-sonografia vascular de alta resolugao foi realizada
para a captacao de imagens das curvas de velocidade
de fluxo sangiiineo, por Doppler, na artéria braquial,
bem como imagens em corte longitudinal desse vaso,
simultaneamente ao registro de eletrocardiograma, para
medida do diametro arterial.

Dentro do protocolo de estudo foram avaliados
inicialmente, em repouso, o diametro arterial e a curva
de velocidade de fluxo (condicdo B1). Em seguida, foi
avaliada a resposta vascular pela HR apés cinco minutos
de oclusdo com manguito em antebraco esquerdo,
insuflado com pressao de 200 mmHg (condigao HR).
Apods trinta minutos de repouso, os parametros de
diametro e velocidade de fluxo na artéria braquial foram
reavaliados como uma nova condicao basal (condigao
B2). Em seguida, foi fornecida a cada individuo a mesma
bolsa pneumatica com a qual realizaram a avaliacao da
forga de preensédo maxima, e foi solicitado que efetuassem
movimentos repetidos de preensao e relaxamento, com
a mao esquerda, com 75% da carga méxima (condicao
EX75), em adaptacéo de protocolo desenvolvido para esse
fim2!, Apds o primeiro minuto de exercicio foram avaliados
0s parametros j& descritos em territério braquial.

O débito cardiaco foi avaliado pelo ecocardiograma,
modo bidimensional, durante cada fase do estudo
imediatamente apds a anélise dos parametros periféricos.
Isso foi feito para avaliar se existia relacao entre o
aumento de fluxo local e 0 aumento de débito que poderia
ocorrer com o exercicio.

Aquisicéo dos didmetros arteriais - Equipamento de
ultra-sonografia (Apogee 800 plus, ATL Inc., Bothell WA,
USA) com transdutor plano de alta resolucéo vascular de
5-10MHz, foco automético, foi utilizado para aquisicéo
da imagem bidimensional, em corte longitudinal, da
artéria braquial, a aproximadamente 5 cm distal a prega
do cotovelo. O transdutor foi posicionado a 90 graus do
vaso, de tal forma que se pudesse ver as paredes do
vaso. A aquisicao das imagens do diametro vascular na
condicao HR foi feita ao término do primeiro minuto apés
a liberagdo do manguito de presséo e, nas condigdes de
exercicio, ao término do primeiro minuto apds o inicio do
exercicio. A obtencao das imagens arteriais foi realizada
sempre pelo mesmo observador, acoplada ao registro
simultaneo do sinal eletrocardiografico. Foram gravadas
em fitas de videocassete para posterior determinagao do
diametro arterial.

A gravacao em videocassete foi utilizada para que,
baseado no registro eletrocardiografico, as imagens
fossem selecionadas no momento da expanséo sistdlica,
correspondente aos primeiros 60 milissegundos da onda

T. Para a determinacao do didmetro arterial foi utilizado
um programa de computador especialmente desenvolvido
para essa finalidade?? (fig.1).

Fig. 1 - Artéria braquial em corte longitudinal delimitando fronteiras
para medida do didmetro vascular. PP - parede proximal; PD - parede
distal; D - didmetro

Fluxo arterial periférico - Um equipamento de ultra-
sonografia (Apogee -800 plus, ATL Inc., Bothell Wa,
USA), com transdutor plano de alta resolucdo vascular
de 5,0-10,0 MHz, foi empregado para avaliacao da
velocidade de fluxo na artéria braquial, utilizando-se o
Doppler pulsado.

As imagens das curvas de velocidade de fluxo arterial,
acopladas ao registro simultaneo do eletrocardiograma,
foram adquiridas sempre pelo mesmo observador e
gravadas em fitas de videocassete. Cinco imagens foram
selecionadas e gravadas em computador equipado com
videoframe grabber (Willow Publishers VGA, Willow
Peripherals, Inc., Bronx, NY, USA), para posterior anélise.
A seguir, assinalava-se o ponto da curva referente a
velocidade sistélica maxima (*) (fig.2). A quantificacéo
da velocidade sistélica maxima de fluxo arterial foi
realizada empregando-se um programa de computador
desenvolvido para essa finalidade.

Na condicado HR foi analisada sempre a curva de
velocidade de fluxo do primeiro batimento apos a
liberacdo do manguito de pressao (fig.3). Na condigédo
de exercicio foram analisadas sempre as curvas de
velocidade do quinto batimento da fase de relaxamento
muscular (fig. 4).

Uma vez mensuradas as velocidades de fluxo e os
diametros arteriais em sistole, calculou-se o indice de
fluxo sistélico (IFS) pela formula:

_ AST. Vsi. 0,06 o,
IFS = sc (L/min/m?)

onde: AST (area da secéo transversa do vaso)= m.raio?,
Vsi: velocidade de pico sistélico (m/s), SC: superficie
corpérea (m?) e 0,06 é o fator de corregdo necessario
para conversao das unidades para |/min.

Avaliacdo cardiaca - A avaliagdo cardiaca foi feita
utilizando-se equipamento de ultra-sonografia (Apogee-
800 plus, ATL Inc., Bothell Wa, USA), com transdutor
setorial mecanico de 3 MHz. Foram realizados, sempre
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Fig. 2- Curva de variacdo da velocidade de fluxo na artéria braquial
com representacao do ponto de referéncia para analise da velocidade
de pico sistélico (vsi). * Pico sistélico

Fig. 3- Curva de variacdo da velocidade de fluxo na artéria braquial
para analise da hiperemia reativa. A seta indica a curva de velocidade
do primeiro batimento apés a liberacao do manguito de pressao

Fig. 4- Curva de variagdo da velocidade de fluxo braquial na fase de
relaxamento da condicado de exercicio com 75% da carga maxima
(EX75). A seta indica o quinto batimento, utilizado para anélise

pelo mesmo observador, o ecocardiograma modo M e o
bidimensional, além do estudo dos fluxos intracardiacos
com Doppler pulsatil. O ecocardiograma Doppler foi
gravado em fitas de videocassete. Todas as quantificagoes
foram realizadas a partir das imagens gravadas em trés a
cinco batimentos, sendo o valor médio dessas medidas
considerado para a anélise.

As imagens do ecocardiograma bidimensional foram
adquiridas segundo as normas da Sociedade Americana
de Ecocardiografia®.

O corte longitudinal paraesternal esquerdo ao modo
bidimensional foi utilizado para a mensuracao do didametro
do anel adrtico, necesséaria para o calculo do volume
sistélico. O fluxo sistélico da via de saida do ventriculo
esquerdo foi obtido a partir do corte apical, sendo a
integral de velocidade de fluxo determinada por software
préprio do equipamento de ultra-som. O volume sistélico
(VS) foi entao calculado com a seguinte férmula:

VS = IVF . AST

onde: IVT: integral da velocidade de fluxo e AST: area
da seccéo transversa do anel adrtico.

A freqiiéncia cardiaca foi obtida com base no intervalo
RR do eletrocardiograma. O débito cardiaco foi calculado
como produto do volume sistélico pela freqiiéncia
cardiaca. Dividindo-se o débito cardiaco pela superficie
corporea obteve-se o indice cardiaco.

Anélise estatistica - Para averiguar o comportamento
dos grupos consi-derando as condigoes estudadas fez-
se uso da técnica de analise de variancia com medidas
repetidas (TIMM, 1975). A técnica de andlise de variancia
com medidas repetidas pressupde distribuicao normal dos
dados. O nivel de significancia utilizado para os testes foi
de 5%. Os calculos foram realizados pelo sistema SAS
(Statistical Analysis System) (SAS, 1989).

REesuLTADOS

Para o grupo normal, os valores das médias dos indices
de fluxo sistélico na artéria braquial foram, para as condicdes
basais (Ble B2) e para as condigdes pds-HR e esforco com
75% da carga méxima (EX75), respectivamente: 0,25
+ 0,08 I/min/m?; 0,20 + 0,06 |/min/m?; 0,48 + 0,17
[/min/m? e 0,60 = 0,24 I/mim/m?2.

Para o grupo ICC, as médias dos indices do fluxo
sistélico na artéria braquial nas condigdes basais (B1, B2)
foram, respectivamente: 0,19 + 0,08 I/min/m?e 0,21 +
0,09 I/min/m?. Nas condigdes HR e exercicio com 75%
da carga méaxima (EX75), as médias dos indices de fluxo
sistolico em territério braquial foram, respectivamente:
0,43 = 0,14 I/min/m? e 0,45 + 0,18 |/min/m? .

Houve correlacao positiva e significante entre os
indices de fluxo sistdlico nas condigdes HR e EX75 (r =
0,66, p = 0,005)

Os grupos nao apresentaram diferenca significante de
comportamento ao longo das avaliacOes realizadas (p =
NS). Os grupos nao apresentaram diferenca significante
entre suas médias em cada um dos momentos avaliados
(p = NS). Houve alteracao desse parametro ao longo das
avaliacoes (p < 0,001) para os dois grupos.

Analisando as médias dos indices de fluxo sistdlico nas
condicbes de estimulo (HR, EX75) observamos que nao
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houve diferenca significante entre elas (p = NS).

Na comparacao entre os basais e as condigdes que
os sucederam (B1xHR e B2xEX75) houve diferenca
significante em todas as avaliagoes realizadas, para os
dois grupos (p < 0,001) (fig.5).

Para o grupo ICC, as médias dos indices cardiacos
nas condigdes basal e apos exercicio com 75% da carga
maxima foram, respectivamente, 1,93 + 0,35 L/min/m?
e 2,01 = 0,39 L/min/m? (p < 0,001).

A analise das variagdes percentuais dos parametros
foi feita avaliando-se o dado em uma condicdo pds-
estimulo, considerado-o relativamente ao seu respectivo
basal. Dessa forma, chamamos de delta 1 (A1) aquele
observado entre as condi¢des Bl e HR, e delta 2 (A2)
aquele observado entre as condigoes B2 e EX75.

As variagbes percentuais das médias dos indices
de fluxo sistdlico da artéria braquial (A1 e A2) para o
grupo ICC foram, respectivamente: 134,1 + 48,5%
e 208,3 = 96,5%. Para o grupo normal os mesmos
parametros foram, respectivamente: 94,5 + 56,8% e
193,3 = 90,1%. Os grupos nao apresentaram diferenca
de comportamento (p = NS) e nem entre as médias,
tanto no A1 como no A2 (p = NS). Houve diferenca
entre as condigdes 1 (B1 e HR) e 2 (B2 e EX75) para
os dois grupos (p < 0,001). O Al apresentou diferenca
significante com 0 A2 (p < 0,001) (fig.6).

Discussio

Este estudo traz a proposta de uma nova metodologia
na avaliacao da reatividade vascular dependente de
endotélio.

A prética de exercicios fisicos tem sido cada vez mais
difundida na IC?42%, Apesar disso, sé@o poucos os estudos
que associam essa pratica a resposta hemodinamica
periférica nesses pacientes!®2°,

Estudamos pacientes clinicamente compensados,
principalmente no que diz respeito a presenca de
edema periférico. Esse fator pode interferir na resposta
vasodilatadora em razdo do aumento da rigidez vascular?’,
relacionada ao aumento da taxa de sédio na parede do
vaso. Além disso, o edema pode levar a aumento de
pressao tecidual com compressao mecanica dos capilares
da microcirculagao®.

Na condigdo EX75, a escolha do quinto batimento
na fase de relaxamento foi feita de forma a facilitar
a padronizagdo da anélise das curvas de velocidade
de fluxo, j& que esta apresenta decaimento rapido e
progressivo até a sua normalizacao, no decorrer do
tempo (fig. 4).

A escolha do esforco manual envolvendo pequena
massa muscular, em vez de exercicio utilizando os
membros inferiores, pareceu-nos uma intervencgao
fisiologicamente mais interessante. A avaliacdo da
resposta vascular a um esforco subméximo estaria mais
compativel com a realidade dos pacientes limitados

indice de Fluxo Sistélico - artéria braquial

0,8 *
0,6 i i
0 T i T |4i T T 1
B1 HR B2

EX75
*p<0,001

IFS (/mln/m?)
o O
N s

Fig. 5- Indice de fluxo sistélico na artéria braquial. Comparagao entre
as condicdes basais (B, e B,) e os estimulos que as sucederam. HR-
hiperemia reativa; EX 75 - exercicio com 75% da carga maxima

indice de Fluxo Sistélico - artéria braquial
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A% 400 *
300
200
100 -
0+ T ,
Delta 1 Delta 2
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Fig. 6 - Variagdo percentual entre os indices de fluxo sistélico na
artéria braquial entre B, e HR (delta 1) e B,e EX 75 (delta 2)

para atividade fisica e que desempenhem tarefas
domeésticas que exijam maior resisténcia muscular do
que condicionamento aerdbio.

No estudo em questdo nédo foi possivel observar
diferenga no fluxo sangiineo local, mesmo sob carga
elevada, entre a HR e o exercicio localizado. Entretanto,
em termos porcentuais, a variagao de fluxo pés-exercicio
foi mais intensa que p6s-HR, principalmente levando-se
em conta que a analise pds-exercicio foi feita no quinto
batimento apds interrupcéo desse, e nado no primeiro
batimento como na condigdo HR.

Na avaliagcdo do fluxo em panturrilha e em antebraco,
apds cinco minutos de isquemia local, em pacientes com
IC compensados, sem edemas, e em individuos normais
de idade semelhante observou-se diminuicao do fluxo,
comparativamente aos voluntarios normais, apenas na
panturrilha?®. Neste estudo também nao ocorreu diferenga
do fluxo em antebrago entre os dois grupos.

Assim, sugere-se que as anormalidades vasculares
na ICC sejam regionalmente especificas nao sé pelas
diferencas de fluxo observadas em territorios distintos,
mas também pela distribuicdo do fluxo dentro do préprio
musculo, favorecendo fibras oxidativas3°.

Além disso, € possivel que, hierarquicamente, a medida
que a ICC progrida, as alteracoes inicialmente evidentes
em membros inferiores passem a ocorrer também
em membros superiores. Dessa forma, parece que a
disparidade entre os estudos que avaliam reatividade
vascular na insuficiéncia cardiaca diante de exercicio se
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deve a diferenciagao quanto a gravidade, ao estado de
compensacao clinica da populagao estudada e ao tipo de
estimulo empregado (aerdbio, exercicio contra resisténcia,
cargas distintas e do territério muscular avaliado).

Salientamos que, do ponto de vista metodoloégico, os
estudos nao-invasivos utilizando ultra-som arterial séao
mais apropriados e acurados para a analise em membros
superiores do que para os inferiores.

Concluimos que o estudo de um territério muscular
menor, que mimetiza as atividades diarias tanto pelo tipo de
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