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RESUMO

Introducao: Apesar de a prética regular de exercicio fisico reduzir o risco de doenca cardiovascular, estudos
recentes tém documentado elevacdes em biomarcadores relacionados com danos cardiacos apds exercicios
prolongados em individuos aparentemente sauddveis. Objetivo: Investigar as alteragdes nos niveis de brain
natriuretic peptide (BNP) e troponina T cardiaca (cTnT) em atletas amadores apés uma maratona, assim como
verificar as possiveis relacdes entre as alteracdes, antes e depois da prova, apresentada pelos dois biomar-
cadores e varidveis do teste cardiopulmonar. Métodos: Estudamos 38 atletas do sexo masculino (40,9 + 6,29
anos) antes e depois da Maratona Internacional de Sdo Paulo, SP, Brasil. Foram realizadas coletas de sangue
na veia antecubital para mensurar os biomarcadores cardiacos, cTnT e BNP 24h antes, imediatamente apos
e 24h apds a maratona. Foi realizado teste cardiopulmonar maximo nas trés semanas que antecederam a
prova. Resultados: Os valores de BNP e cTnT aumentaram imediatamente ap6s a maratona (p<0,001) quando
comparados com os valores basais. No terceiro momento (24h) os valores de troponina tiveram uma reducéo
significativa caracterizando um retorno aos valores basais. Ndo encontramos correlacdo entre idade e varidveis
referentes a intensidade da maratona, porém encontramos correlacdo dos biomarcadores com o tempo de
conclusdo da maratona. Concluséo: Diferentes causas de liberacdo podem ser assumidas para cTnT e BNP e,
neste caso, parecem nao refletir dano miocérdico devido ao comportamento da curva destes marcadores,
além de nao haver relagéo entre a liberagdo dos dois biomarcadores.

Palavras-chave: troponina t, marcadores biolégicos, peptideo natriurético enceflico, resisténcia fisica.

ABSTRACT

Introduction: Although the practice of physical exercises reduces the cardiovascular risk, recent studies have
documented elevations in cardiac injury biomarkers after prolonged exercises in apparently healthy individuals.
Objective: We aimed to investigate the changes in brain natriuretic peptide (BNP) and cardiac troponin T (cTnT)
levels after a marathon, and the correlation of these biomarkers and the variables of cardiopulmonary test. Metho-
ds: We studied 38 male athletes (40.9 + 6.29 years old) participants at the Sdo Paulo International Marathon, SP,
Brasil. Blood collections were performed to measure cTnT and BNP 24h before, immediately after and 24h after the
marathon. Cardiopulmonary test was performed in the three weeks preceding the marathon. Results: BNP and cTnT
values increased significantly after the marathon (p<0.001). In the third moment (24h) the troponin values returned
to the baseline values. We found no correlation between age and variables of the marathon, however, we did find
a correlation between the biomarkers and time to complete the marathon. Conclusion: Various causes of release
may be presumed for cTnT and BNE, however, they do not seem to reflect into myocardial injury, and there is no
relationship between the releases of the two biomarkers.

Keywords: troponin t, biological markers, natriuretic peptide, brain physical endurance.

RESUMEN

Introduccion: A pesar de que la prdctica regular de ejercicio reduce el riesgo de enfermedad cardiovascular,
estudios recientes han documentado elevaciones en biomarcadores relacionados con dafios cardiacos después de
gjercicios prolongados en individuos aparentemente saludables. Objetivo: Investigar las alteraciones en los niveles
de BNP y troponina T cardiaca (cTnT) en atletas amateur después de maratdn, asi como verificar las posibles rela-
ciones entre las alteraciones, antes y después de la prueba, presentada por dos biomarcadores y variables del test
cardiopulmonar. Métodos: Estudiamos 38 atletas del sexo masculino (40,9+6,29 afios) antes y después de la Mara-
tén Internacional de Séo Paulo, SP, Brasil. Fueron realizadas colectas de sangre en la vena antecubital para medir
los biomarcadores cardiacos, cInT y BNP. 24 horas antes, inmediatamente y 24 horas después de la Maratdn. Fue
realizado test cardiopulmonar mdximo en las tres semanas que antecedieron a la maratén. Resultados: Los valores
de BNP y cTnT aumentaron inmediatamente después de la maratdn (p<0,001) cuando comparados con los valores
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basales. En el tercer momento (24h) los valores de troponina tuvieron una reduccion significativa caracterizando
un retorno a los valores basales. No encontramos correlacin entre edad y variables referentes a intensidad de la
maratoén, sin embargo encontramos correlacion de los biomarcadores con el tiempo de conclusion de la maratén.
Conclusidn: Diferentes causas de liberacién pueden ser asumidas para cTnTy BNP y, en este caso, parecen no reflejar
dario miocdrdico debido al comportamiento de la curva de estos marcadores, ademds de no haber relacion entre

la liberacién de los dos biomarcadores.

Palabras clave: troponina t, marcadores bioldgicos, péptido natriurético encefdlico, resistencia fisica.
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INTRODUCAO

Nas Ultimas décadas tém sido relatado um crescimento elevado
no numero de provas e de participantes no segmento de corrida de
rua principalmente nas corridas de longa distancia'.

A maratona é uma modalidade de corrida realizada por participan-
tes com diferentes niveis de condicionamento, ampla distribuicao por
idade e com a presenca de diversas comorbidades?.

A prética esportiva requer adaptacdes neuro-imuno-enddcrinas para
manter a homeostase, durante o repouso e principalmente durante o exer-
cicio. Essas adaptacoes influenciam a atividade do sistema cardiovascular,
respiratorio e musculoesquelético®. Ja é bem estabelecido na literatura
que o exercicio fisico aerobico traz beneficios ao sistema cardiovascular,
entretanto ainda ndo ha um consenso quanto aos efeitos do exercicio
de longa distancia na promocdo da salde ou no risco cardiovascular.

Estudos recentes demonstraram elevacdes em niveis séricos de
biomarcadores relacionados a danos cardiacos, apds exercicios pro-
longados, de intensidade moderada, como maratona, ultramaratona
e triathlon, em individuos aparentemente saudaveis®’.

As troponinas sdo marcadores altamente especificos e sensiveis ao
dano dos cardiomidcitos, consideradas de grande eficcia no diagndstico
de sindromes coronarianas agudas®. Concentracdes elevadas de tropo-
nina apds exercicios de longa duragdo tém sido encontradas, porém,
sem a presenca concomitante de sintomas clinicos de infarto agudo
do miocardio”™®. Os mecanismos e a relevancia deste aumento para a
prética clinica, assim como os fatores associados ainda nao estao claros.

Outro marcador sintetizado pelos cardiomidcitos ventriculares é
o brain natriuretic peptide (BNP). Os niveis de BNP estdo aumentados
em resposta ao aumento da tensdo parietal por disfuncao sistélica
e/ou diastdlica ou pelo estiramento das fibras ventriculares causado
pela sobrecarga de volume e/ou pressao em doencgas como hipertro-
fia ventricular esquerda, cardiomiopatias e insuficiéncia cardiaca, com
elevacdo proporcional a gravidade da alteracdo estrutural e hemodina-
mica. Entretanto, as concentracdes de BNP ndo se elevam em coragbes
fisiologicamente hipertrofiados, como o “coracéo de atleta”™"12,

Estudos recentes demonstram que existe um aumento nos niveis
de BNP, apds exercicios prolongados em individuos aparentemente
saudaveis. Da mesma forma, o significado do aumento de BNP, bem
como a relagdo com as troponinas, apos exercicio prolongado, per-
manece sem resposta’'>,

Neste contexto, esse estudo objetivou investigar as modificacdes
nos niveis de BNP e troponina cardiaca em maratonistas apés marato-
na, além de tentar estabelecer uma relacéo entre as alteragdes desses
biomarcadores com caracterfsticas gerais dos atletas e da prova.

METODOS

Entre Abril e Maio de 2006 foram recrutados, utilizando um email
convite para os maratonistas das principais assessorias esportivas de Sdo
Paulo, que tinham como objetivo a participacdo na Maratona Internacio-
nal de S&o Paulo, SP, Brasil, que ocorreu no final do més de Maio de 2006.
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Dentre os respondentes, 68 atletas maratonistas se apresentaram
tendo sido avaliados no ambulatério da Secdo de CardioEsporte do
Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, SP, Brasil e convidados a par-
ticipar do estudo. Entretanto, 30 sujeitos ndo completaram todas as
etapas da pesquisa, sendo excluidos da amostra final.

Foram estudados 38 atletas amadores do sexo masculino (idade
meédia 40,9t 6,29 anos; altura 172+ 6,74 cm; peso 70,6 £ 9,47 kg; IMC
23,46 + 2,24 kg/m? e VO2 48,75 + 4,62 ml/kg/min) em trés momentos:
antes, imediatamente apds e 24 horas apos a participagdo na Maratona
Internacional de Sao Paulo (42,195km), realizada em 2006.

Apds contato inicial, quando foram apresentados os objetivos, pos-
siveis beneficios, riscos e o protocolo do estudo, todos os participantes
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido do estudo
previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia.

Com o objetivo de diagnosticar doengas agudas ou crénicas, du-
rante o periodo de selecdo dos participantes, foi realizada anamnese,
exame fisico, um eletrocardiograma de repouso e teste cardiopulmonar.

N&o houve intervencdes na rotina de treino ou alimentar durante
o periodo do estudo. Para inclusdo no estudo havia a obrigatoriedade
do atleta ter participado de, pelo menos, uma maratona nos Ultimos
cinco anos e/ou uma meia-maratona no Ultimo ano.

Com o objetivo de determinar as concentragdes dos biomarcadores
cardfacos, amostras de sangue periférico foram coletadas através da veia
antecubital, 24 horas antes, imediatamente e 24 horas ap6s a participacao
de todos 0s sujeitos na Maratona Internacional de Sao Paulo, SP, Brasil.

Biomarcadores cardiacos

Amostras de plasma, obtidas apds centrifugacdo do sangue peri-
férico, foram utilizadas para quantificagdo do brain natriuretic peptide
(BNP). A sensibilidade do teste é 1 (um) pg/mL e o limite superior de
referéncia para sujeitos saudaveis até 100pg/mL.

A troponina T (cTnT) foi avaliada nas amostras de plasma por qui-
mioluminescéncia amplificada com analisador automatizado, detectan-
do troponina cardiaca livre bem como complexos binérios e terciarios.
Para cTnT, a cross reatividade com a troponina T esquelética e humana
cTnT é de 0,001 e 0,002%, respectivamente. Os limites superiores de
referéncia definidos em sujeitos saudéveis é <0,01 ug/L para cTnT.

Foi realizado um teste cardiopulmonar méaximo em esteira rolan-
te acoplada a analisador de gases da marca Medgraphics, durante
as trés semanas que antecederam a maratona. O protocolo utiliza-
do foi em rampa, iniciando com oito km/h, e aumento a cada um
minuto de um km/h.

Analise estatistica

Para os célculos estatisticos foi utilizado o software SPSS verséo
19.0 (SPSS Inc,, USA, 2010). Os dados séo apresentados em estatisticas
descritivas de média, desvio padrao e quartis (mediana, percentil 25
e percentil 75).
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Foi realizado o teste de Kolmogorov-Smirnov para testar a norma-
lidade das varidveis, as quais rejeitaram a normalidade. Desta forma,
os resultados estao expressos também em mediana e intervalos inter-
quartis, para melhor visualizagdo da tendéncia central das amostras.

Para avaliar o impacto da maratona nos dados obtidos nos trés mo-
mentos estudados para a troponina foi realizada ANOVA ndo paramétrica;
para os dois momentos do BNP, o teste ndo paramétrico de Wilcoxon
e, para verificar as correlagbes entre as varidveis, 0 Rho de Spearman'.

As medidas dos marcadores também foram categorizadas quan-
to ao seu percentual alterado nos trés momentos e uma analise ndo
paramétrica de dados ordinais com medidas repetidas foi realizado'.
O nivel de significancia foi estabelecido em 5%.

RESULTADOS

A Maratona Internacional de Sdo Paulo foi realizada durante o ou-
tono. A prova se iniciou com 15,8°C e 85% de umidade relativa do ar
e 0 m/s de velocidade do vento. No final da maratona a temperatura
era de 25,7°C, 44% de umidade relativa do ar e 2 m/s de velocidade do
vento. O dia manteve-se ensolarado durante todo o periodo da mara-
tona. O tempo médio de prova realizado pelos atletas avaliados foi de
03:58:37200:43:36 horas, com velocidade media de 10,64km/h, repre-
sentando 62,04£9,65% da velocidade no VO, méximo e 88,47+13,93%
da velocidade no limiar anaerébio.

Durante e depois da corrida, nenhum atleta apresentou sinais ou
sintomas que sugerissem doenga aguda, de acordo com avaliagdo clinica.

Niveis de BNP e cTnT

Os valores plasméticos de BNP e cTnT, nos trés momentos, assim
como a diferenca entre os valores pré e pds maratona sdo mos-
trados na tabela 1.

Conforme apresentado na tabela 1, os valores de BNP e cTnT obti-
dos imediatamente apds o exercicio aumentaram significativamente
(p<0,001 e p=0,0033, respectivamente) comparados aos valores iniciais.
Os valores de troponina, observados 24 horas apds a maratona, mostra-
ram redugao significativa em relacdo aos valores imediatamente depois
da prova, caracterizando um retorno aos valores basais.

Nao foram realizadas andlises de BNP 24 horas apds a maratona. A cur-
va individual de BNP e cTnT dos participantes estd apresentada na figura 1.

Tabela 1. Valores dos biomarcadores: BNP e Troponina antes, depois e 24 horas apds
a Maratona Internacional de Sao Paulo.

Variavel Pré Pos 24h IS AL
(pds - pré) | dep
Troponina | 00016 + 0,007 | 00726 £ 0,279 [ 00195+ 0,079 | 00711 £ 0,278 00033
(ng/mL) 0(0;0) 0(0;001) 0(0;0 0(0;001) '
BNP 10,1 £ 2346 672 £746 57,1 £695
(pg/mL) 0(0;89) 444 (23,9, 781) 39,7 (16;76,7) |< 0,001

Abreviagdes: Pré, pré maratona; pos, poés maratona; 24h, 24 horas ap6s a maratona; Os valores s&o expressos
em: media + desvio padrao e mediana (percentil 25; percentil 75).
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Figura 1. Distribuicdo do hébito de frequentar academia entre os atletas, segundo
presenca de lesdo na temporada de 2014.
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Antes da maratona, os valores de BNP de todos os atletas, exceto
um, estavam dentro da variagdo normal, abaixo de 100pg/mL. Porém,
imediatamente apds a maratona, sete atletas (18,4%) tinham valores
de BNP acima dos limites de referéncia de 100 pg/mL.

Em relacédo a troponina, dois atletas demonstraram valores altera-
dos antes da maratona, 13 atletas imediatamente apds e trés atletas
24 horas apds a maratona, mostrando diferenca significativa entre os
trés momentos estudados (tabela 2).

Nao foram observadas correlacées significativas entre as diferencas
dos valores: pds e pré maratona para a troponina e BNP (r= 0,226,
P=0,173), assim como, entre os valores imediatamente apds maratona
de ambos marcadores (r= 0,196, P=0,237). Também nao houve correla-
¢do entre as diferencas do BNP (r=0,225, p=0,175) e troponina (r=0,173,
p=0,299) com a idade e % da velocidade no limiar anaerdbio e pico.
Entretanto, verificou-se correlagcdo positiva e moderada do tempo de
conclusédo da maratona com as diferencas entre os valores pds e pré,
e 0s valores imediatamente apds a maratona, tanto do BNP como da
troponina (r=0,408, p=0,011 e r=0,375, p=0,021), demonstrando que
quanto mais tempo de exercicio maior a diferenca entre os valores pré
e pbs dos dois biomarcadores.

Tabela 2. Frequéncia da alteragcdo: BNP e Troponina antes, depois e 24 horas apds
a Maratona Internacional de Sdo Paulo.

Pré P6s 24h Valor de p”N
N % n % n %
Troponina | Normal | 36 | 947 | 25 | 658 | 35 | 921 00010
(ng/mL) | Alterada | 2 | 53 | 13 |442| 3 | 79 '
Normal 20 | 52,5 - -
BNP <0,0001
(pg/mL) | Alterada | 18 | 474 | 38 | 100
Normal 37 1974 31 [ 816
BNP ref 0,0258
Alterada 1 26 7 | 184

Abreviagdes: Pré, pré maratona; pds, pds maratona; 24h, 24 horas apds a maratona; AN: ANOVA ndo paramétrica;
Para troponina: p (pré x pos) = 0,0005; p (pds x 24h) < 0,0001; p (pré x 24h) = 0,5672.

DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo indicam que a realizacédo de uma
maratona promoveu aumento significativo dos marcadores BNP e tro-
ponina T cardiaca em uma parcela considerdvel dos sujeitos da amostra.

O aumento do BNP foi observado em 18,4% dos participantes en-
guanto, 0 aumento da troponina, foi verificado em 34% dos atletas. Entre-
tanto, 0 aumento de BNP nao estd relacionado com a inducao da libera-
¢do de troponina T cardiaca pelo exercicio, fato que estd em concordancia
com estudos prévios, e sugere que a liberagdo destes dois biomarcadores
de injuria miocardica ocorram por mecanismos diferentes, apesar da in-
dugéo ocorrer devido a realizacéo de exercicios de longa duracao'®®,

A liberacao de troponinas cardiacas apds exercicio prolongado
¢ documentada, sendo a alta prevaléncia de liberagdo de cTnT apds
0 exercicio de longa duragdo neste estudo consistente com estudos
prévios com exercicio de endurance.

A associagao do exercicio de endurance com uma transitoria e
pequena quantidade de troponina liberada, a qual na maioria dos
casos tem a normalizagcao dos niveis 24 horas depois da compe-
ticdo, corrobora com os achados da literatura'”'°, Uma metandlise
de 26 estudos demonstrou que ocorre elevacdo da troponina em
aproximadamente 50% dos participantes de provas de endurance®.
Desta forma, a maioria dos estudos mostra aumentos significativos
de troponina cardfaca em grupos heterogéneos de atletas ap6s com-
pletar uma maratona ou ultramaratona, positivamente relacionados
a distancia da competicdo realizada®?'.

Qutros estudos analisaram as caracteristicas dos sujeitos, do exerci-
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cio e o status de hidratacdo na liberagdo de troponinas cardfacas apos
exercicios de longa duragédo??,

Embora, a influéncia da experiéncia de treino, em jovens atletas,
tenha sido apontado como fator importante e independente para a
liberacéo de troponinas, principalmente ao considerar que em indivi-
duos mais jovens, para uma dada carga de trabalho, o miocérdio mais
imaturo é mais vulnerdvel a injuria quando comparado com adultos,
enquanto volume sistélico e débito cardiaco sao menores. Entretanto,
esses achados nao foram confirmados no presente estudo???,

Durante a realizacdo de exercicios com menor duragdo (5 km),
individuos nao treinados tém aumentos significantes na concentragdo
de troponina cardiaca T, em contraste aos individuos treinados. Entre-
tanto, quando comparados com individuos que realizam exercicios
extenuantes, essa liberagdo tem menor magnitude, concordante com
o verificado na presente pesquisa, quando verificou-se que o tempo
de prova tem relacdo com a liberacao de troponinas apos exercicios,
demonstrando que houve uma maior demanda daquele miocérdio
menos adaptado que foi exigido por um maior periodo de tempo?'#,

A liberagdo de troponina decorrente de dano patolégico pode ser
dividida em trés categorias: lesdo isquémica cardiaca primaria, descre-
vendo a liberagéo de troponina devido a injuria causada pela ruptura de
placa arterial coronariana e oclusao coronéria; lesao isquémica cardfaca
secundaria, que descreve isquemia miocérdica com injuria dos cardio-
midcitos e auséncia de ruptura de placa aterosclerética derivadas do
aumento de demanda miocérdica de oxigénio que supera o suprimento
de oxigénio miocardico e, lesdo cardiaca ndo isquémica, diagnosticada
através da liberacdo de troponina causada por dano direto ao miocardio.

Tendo como base esses trés mecanismos, a liberagcao de troponina
decorrente do exercicio de endurance em individuos saudaveis, como
mostrado em nosso estudo, ainda ndo pode ser explicado.

Nesse estudo verificou-se, 24 horas apos a realizacdo da maratona,
uma redugcéo significativa dos niveis de troponina em relagdo aos niveis
imediatamente apds a prova, demonstrando que a cinética e o tempo
de elevacao da troponina apds maratona difere da cinética e o tempo
de liberacao desse marcador nas sindromes coronarianas agudas (SCA)%.

Nas SCA a troponina é liberada do miocardio para a circulagéo du-
rante as primeiras poucas horas depois do inicio da isquemia de forma
bifasica. Uma pequena liberacéo inicial é seguida por uma liberacdo
sustentada maior com pico na concentracdo sérica de 6 a 12 horas®.
Portanto, cerca de 24 horas ap6s a injuria miocardica, na SCA encontram-
-se 0s maiores niveis de troponina circulantes, achado que néo observa-
mos apods o exercicio de endurance’?’. Desta forma, devido ao padrao
de liberacao de troponinas apds exercicio de longa duragdo, sugere-se
fadiga cardiaca reversivel no lugar de uma injuria cardiaca irreversivel.

Porém, até o presente momento a etiologia da liberacdo de tro-
ponina cardiaca em sujeitos sauddveis apds exercicio de endurance
ainda é desconhecida. A possivel explicacdo para que os niveis de
troponinas ndo estivessem elevados em todos os maratonistas pode
incluir os diferentes niveis de treinamento dos participantes, a duragcdo
do exercicio e a intensidade relativa do exercicio?®.

Os potenciais mecanismos que favorecem a liberacdo de tro-
ponina cardiaca, durante o exercicio, podem estar relacionados a
reducdo do clearance renal de forma aguda. Esse fato pode levar ao
prolongamento do catabolismo de protefnas plasmaticas liberadas
transitoriamente pelo cardiomiécitos que teria influéncia no meta-
bolismo das troponinas cardiacas.

Outros mecanismos e etiologias aceitos sao: a necrose dos cardio-
midcitos, principalmente, por dano irreversivel; mudanca reversivel e
transitoria da permeabilidade da membrana dos cardiomidcitos, em
funcdo do estresse mecanico, com rapida liberacdo de troponina do
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pool nao ligado no citoplasma dos cardiomidcitos refletindo um pro-
cesso fisioldgico ao invés de patoldgico, aumento da producgdo de
radicais livres ou balanco acido-base alterado®.

As troponinas cardiacas sao alvos das caspases e calpainas, as quais
sao ativadas e liberadas durante a morte celular. Portanto, é esperado
que as troponinas cardiacas sejam liberadas parcialmente fragmentadas
quando originadas de células com dano irreversivel, enquanto que
quando a liberagdo tratar-se do citosol depois de danos reversiveis,
elas devem estar predominantemente intactas®. Em andlises in vitro
foi demonstrado que ha liberacdo de troponinas cardiacas intactas de
cardiomidcitos estimulados em hipdxia sem morte celular®’32,

Diante do exposto, uma hipdtese a ser considerada é a ocorréncia
de uma isquemia miocardica transitéria durante o exercicio, devido a
prioridade do fluxo sanguineo para a musculatura esquelética. Nesse
sentido, a ideia de que a isquemia miocardica pode causar liberacdo de
troponina jé foi sustentada por estudos prévios e deve ser considerada
na prética clinica e no exercicio®.

E possivel observar que a significancia clinica do aumento dos
marcadores cardiacos apds exercicios de longa duragédo em praticantes
saudaveis ainda nao esta totalmente estabelecida'®, sendo que o meca-
nismo e magnitude da liberacdo de troponina parece ser multifatorial,
tendo influéncia do tempo de exercicio e até experiéncia do praticante.
Alguns estudos acharam correlagdo da intensidade do exercicio com
a liberacdo de troponina, situacao n&o observada em nosso estudo’??,

Em contraste a troponina cardiaca que indica danos nas células
miocardicas, o BNP é um biomarcador indicativo de sobrecarga mio-
cardica funcional e reflete o estresse da parede miocdrdica. Quanto ao
aumento dos niveis de BNP apods exercicio, nosso estudo corrobora
dados da literatura que mostram aumento transitério deste marcador
apds exercicio de endurance. Apesar de todos os atletas terem o BNP
alterado apds maratona, somente sete tiveram os valores acima do valor
de corte de referéncia. Alguns estudos recentes mostraram aumentos
néo significativos em BNP pds exercicio, desta forma, a resposta do
BNP ao exercicio em individuos saudaveis permanece controversa'.

Ohba et al." foram os primeiros a examinar a resposta do BNP apos
exercicio prolongado, e propuseram que este fendmeno poderia estar
baseado em necrose subclinica de células miocdrdicas.

Atualmente, os estudos mais recentes ndo dao suporte a esta hipé-
tese'?, sugerindo que fatores como a massa do coracdo, sobrecarga de
volume, estiramento das fibras musculares, aspectos hemodinamicos
relacionados com a pré e pds carga, assim como neuro-hormonios,
possam contribuir para os aumentos de BNP induzidos pelo exercicio.
Isso porque acredita-se que o aumento do BNP possa servir como um
mecanismo cardioprotetor e compensatorio contra deterioragdo ou
efeito da regulagdo do crescimento miocérdico.

Diante do exposto, argumenta-se que os niveis endégenos de BNP
possam realizar um papel fisioldgico em facilitar a performance cardio-
vascular durante o exercicio, além de ser particularmente importante
na insuficiéncia cardiaca diastolica®.

Outra linha identificada e mais exaustivamente estudada moder-
namente, esta relacionada ao fato da liberacdo do BNP ter um papel
local direto anti-hipertrofico e poder estar relacionada a interacdo com
vias especificas de sinalizacao pré-hipertréficas, sendo vista atualmente
com papel ativo no processo de remodelamento cardiaco™.

Assim, é possivel sugerir que o aumento nos niveis de BNP seja
uma resposta fisioldgica aos sinais de hipertrofia do coracéo e, portanto,
estaria fundamentalmente relacionado com a duracdo do exercicio
e com o nivel de treinamento do atleta, hipdtese que corrobora os
achados do nosso estudo, quando verificou-se a correlacao entre o
tempo de conclusdo da maratona e os niveis de BNP imediatamente
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pos maratona assim como da diferenca entre pré e pds prova porém,
contrastando com outros estudos®.

Desta forma, a liberacdo de BNP aconteceria em resposta ao tra-
balho cardiaco e ao alongamento do tecido miocérdico independen-
temente da intensidade do exercicio, podendo estar relacionado a
um grau de disfuncao cardiaca causado pelo aumento no estresse
da parede miocardica®®'"1%3> De acordo com Bird et al,*® o que de-
termina a magnitude do estresse fisioldgico produzido pelo exercicio
e as respostas agudas resultantes é a combinacdo da intensidade do
exercicio e as demandas do exercicio relativas a condicéo fisica de
cada individuo, sendo que o mesmo tipo de exercicio pode produzir
diferentes magnitudes de respostas e mudancas dos biomarcadores
em individuos com diferentes niveis de treinamento.

Nao encontramos correlacao entre os valores de BNP e troponina
apds a maratona, apesar da correlagdo moderada com o tempo de
prova para ambos os marcadores. Nesse sentido, nossos achados di-
ferem de Klapcinska et aP’ que encontraram correlagcdo moderada dos
valores desses biomarcadores entre si e com a velocidade de corrida,
apos uma ultramaratona de 24 horas’?’.

REFERENCIAS

1. Ohba H, Takada H, Musha H, Nagashima J, Mori N, Awaya T, et al. Effects of prolonged strenuous
exercise on plasma levels of atrial natriuretic peptide and brain natriuretic peptide in healthy men.
Am Heart J. 2001;141(5):751-8.

2. Aagaard P, Sahlen A, Braunschweig F. Performance trends and cardiac biomarkers in a 30-km cross-
-country race, 1993-2007. Med Sci Sports Exerc. 2012;44(5):894-9.

3. Salgado JVV, Chacon-Mikahil M. Corrida de rua: andlise do crescimento do nimero de provas e de
praticantes. Conexdes. 2006;4(1):90-9.

4. Roth HJ, Leithauser RM, Doppelmayr H, Doppelmayr M, Finkernagel H, von Duvillard SP, et al. Cardios-
pecificity of the 3rd generation cardiac troponin T assay during and after a 216 km ultra-endurance
marathon run in Death Valley. Clin Res Cardiol. 2007,96(6):359-64.

5. Bachi AL, Rios FJ, Vaisberg PH, Martins M, de Sa MC, Victorino AB, et al. Neuro-immuno-endocrine
modulation in marathon runners. Neuroimmunomodulation. 2015;22(3):196-202.

6. KimYJ, Shin YO, Lee JB, Lee YH, Shin KA, Kim AC, et al. The effects of running a 308 km ultra-marathon
on cardiac markers. Eur J Sport Sci. 2014;14(Suppl 1):592-7.

7. Legaz-Arrese A, George K, Carranza-Garcia LE, Munguia-lzquierdo D, Moros-Garcia T, Serrano-Ostariz
E. The impact of exercise intensity on the release of cardiac biomarkers in marathon runners. Eur J
Appl Physiol. 2011;111(12):2961-7.

8. Eijsvogels TM, Hoogerwerf MD, Maessen MF, Seeger JP, George KP, Hopman MT, et al. Predictors of
cardiac troponin release after a marathon. J Sci Med Sport. 2015;18(1):88-92.

9. Konig D, Schumacher YO, Heinrich L, Schmid A, Berg A, Dickhuth HH. Myocardial stress after competitive
exercise in professional road cyclists. Med Sci Sports Exerc. 2003;35(10):1679-83.

10. Scharhag J, Urhausen A, Schneider G, Herrmann M, Schumacher K, Haschke M, et al. Reproducibility
and clinical significance of exercise-induced increases in cardiac troponins and N-terminal pro brain
natriuretic peptide in endurance athletes. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2006;13(3):388-97.

.Huang WS, Lee MS, Perng HW, Yang SP, Kuo SW, Chang HD. Circulating brain natriuretic peptide values
in healthy men before and after exercise. Metabolism. 2002;51(11):1423-6.

N

. Scharhag J, Herrmann M, Urhausen A, Haschke M, Herrmann W, Kindermann W. Independent elevations
of N-terminal pro-brain natriuretic peptide and cardiac troponins in endurance athletes after prolonged
strenuous exercise. Am Heart J. 2005;150(6):1128-34.

w

. Karlstedt E, Chelvanathan A, Da Silva M, Cleverley K, Kumar K, Bhullar N, et al. The impact of repeated ma-
rathon running on cardiovascular function in the aging population. J Cardiovasc Magn Reson. 2012;14:58.

14. Siegel S. Nonparametric statistics for the behavioral sciences. 1956.
15. Brunner E, Langer F. Nonparametric analysis of ordered categorical data in designs with longitudinal
observations and small sample sizes. Biometrical Journal. 2000;42(6):663-75.

16. Wilson M, O'Hanlon R, Prasad S, Oxborough D, Godfrey R, Alpendurada F, et al. Biological markers of
cardiac damage are not related to measures of cardiac systolic and diastolic function using cardio-
vascular magnetic resonance and echocardiography after an acute bout of prolonged endurance
exercise. Br J Sports Med. 2011;45(10):780-4.

17. Lowbeer C, Seeberger A, Gustafsson SA, Bouvier F, Hulting J. Serum cardiac troponin T, troponin |, plas-
ma BNP and left ventricular mass index in professional football players. J Sci Med Sport. 2007;10(5):291-6.

18. Neumayr G, Pfister R, Mitterbauer G, Eibl G, Hoertnagl H. Effect of competitive marathon cycling on
plasma N-terminal pro-brain natriuretic peptide and cardiac troponin T in healthy recreational cyclists.
Am J Cardiol. 2005;96(5):732-5.

186

CONCLUSAO

Os achados deste estudo sugerem que exercicio de endurance esta
relacionado com a liberacdo dos marcadores cTnT e BNP, contudo, ndo
refletindo uma situacéo clinica de injuria do coragdo, mas sim, um
alto estresse temporario na parede miocérdica. Entretanto, ainda ndo
é possivel inferir o real significado clinico desta adaptacao fisioldgica.
Mais estudos sdo necessarios para melhor esclarecer os mecanismos e
significados clinicos do aumento destes biomarcadores em decorréncia
dos exercicios de endurance.
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