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Ritmicidade cardiovascular em criancas com sobrepeso

e obesidade

Cardiovascular rhythmicity in overweight and obese children

Resumo

Introdugao: Acredita-se que a obesidade
desempenhe um papel na desregulacio da
ritmicidade cardiaca em criangas obesas,
mas esse é um campo de investigacdo ainda
pouco explorado. O objetivo deste trabalho
foi avaliar o impacto do sobrepeso e da
obesidade na ritmicidade cardiovascular
circadiana e ultradiana de criangas pré-
puberes, em comparacio com criangas
com peso normal. Métodos: Realizamos
um estudo transversal com 316 criangas,
acompanhadas na coorte de nascimentos
Geragdo XXI (Portugal). Foram medidos
dados antropométricos e a pressdo arterial
ambulatorial de 24 horas, e os perfis foram
examinados com uma andlise de Fourier
para ritmos circadianos e ultradianos
de pressao arterial (PA) e frequéncia
cardiaca (FC). Resultados: Criancas com
sobrepeso/obesidade  apresentaram  mais
frequentemente um padrio de PA nio-
dipper em comparacio com criancas
com peso normal (31,5% wvs. 21,6%; p =
0,047). A prevaléncia da pressio arterial
média (PAM) de 24 horas e da ritmicidade
da FC de 8 horas foi significativamente
menor em criangas obesas (79,3% us.
88,0%; p = 0,038 e 33,3% vs. 45,2%; p =
0,031, respectivamente). A prevaléncia das
restantes ritmicidades da PAM e da FC foi
semelhante em ambos os grupos. Nao foram
encontradas diferencas nos valores medianos
das amplitudes e acrofases dos ritmos
de PAM e FC. Discussao: As alteracoes
encontradas na ritmicidade sugerem que
a analise da ritmicidade circadiana e
ultradiana pode ser sensivel na deteccio de
desregulagoes cardiovasculares precoces,
mas sdo necessarios novos estudos para
reforcar nossos achados e entender melhor
suas implicagoes a longo prazo.

Descritores: Obesidade Infantil; Ritmo
Circadiano; Ritmo Ultradiano.

ABSTRACT

Introduction: Obesity is thought to play a
role in the disruption of cardiac rhythmicity
in obese children, but this is mostly an
unexplored field of investigation. We
aimed to evaluate the impact of overweight
and obesity on circadian and ultradian
cardiovascular rhythmicity of prepubertal
children, in comparison with normal weight
counterparts. Methods: We performed a
cross sectional study of 316 children,
followed in the birth cohort Generation
XXI (Portugal). Anthropometrics and
24-hour ambulatory blood pressure were
measured and profiles were examined
with Fourier analysis for circadian and
ultradian blood pressure (BP) and heart
rate (HR) rhythms. Results: Overweight/
obese children presented more frequently
a non-dipping BP pattern than normal
weight counterparts (31.5% vs. 21.6%,
p = 0.047). The prevalence of 24-hour
mean arterial pressure (MAP) and 8-hour
HR rhythmicity was significantly lower
in obese children (79.3% vs. 88.0%,
p = 0.038 and 33.3% vs. 45.2%, p =
0.031, respectively). The prevalence of
the remaining MAP and HR rhythmicity
was similar in both groups. No
differences were found in the median
values of amplitudes and acrophases of
MAP and HR rhythms. Discussion: The
alterations found in rhythmicity suggest
that circadian and ultradian rhythmicity
analysis might be sensitive in detecting
early cardiovascular dysregulations, but
future studies are needed to reinforce
our findings and to better understand
their long-term implications.

Keywords: Pediatric Obesity; Circadian
Rhythm; Ultradian Rhythm.


https://orcid.org/0000-0001-6728-4149
https://orcid.org/0000-0002-3197-5842
https://orcid.org/0009-0005-7888-2351
https://orcid.org/0000-0002-7951-3911
https://orcid.org/0000-0002-9833-2518
https://orcid.org/0000-0001-7564-9937
https://orcid.org/0000-0002-2574-4132
https://orcid.org/0000-0002-1205-2620
https://orcid.org/0000-0002-7368-9609
https://orcid.org/0000-0002-8216-090X
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2022-0138pt
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2022-0138pt
mailto:lianecosta@icbas.up.pt

460

Ritmicidade cardiaca em criangas obesas

INTRODUCAO

A prevaléncia de sobrepeso e obesidade infantil
aumentou substancialmente em menos de uma geragao
em todo o mundo!, passando de 0,7 para 5,6% em
meninas e de 0,9 para 7,8% em meninos com idade
entre 5 e 19 anos, de 1975 a 20162, O excesso de peso
estd associado a diversas consequéncias deletérias,
ndo apenas afetando o estado de satde e o bem-estar
na infancia’, mas também aumentando o risco de
doengas cardiovasculares na idade adulta*”.

Em criancas, hd evidéncias de que a obesidade é um
dos fatores de risco modificaveis mais importantes para
o desenvolvimento de hipertensio. A monitoriza¢dao
ambulatorial da pressao arterial (MAPA) de 24 horas
tem se mostrado mais precisamente relacionada com
dano de 6rgdos-alvo e um melhor preditor de risco
cardiovascular do que as medicdes de pressdo arterial
(PA) realizadas em consult6rio®’.

No entanto, além de ser considerado o padrio de
ouro paraavaliagio da PA e diagnéstico de hipertensiao
napopulacido pedidtrica®'°, o contetido de informacdes
fornecidos pela MAPA nem sempre é totalmente
explorado®. Diversas abordagens matemadticas foram
aplicadas para estudar os dados gerados pela MAPA,
tais como a andlise cronobioldgica pelo método de
cosinor'!. A andlise de Fourier pode ser usada para
descrever perfis de PA complexos, assimétricos e
multifisicos, aplicando simultaneamente vdrias
fungdes de cosseno'?, combinando diversos ritmos e
permitindo uma descricio mais detalhada e flexivel
da PA e da frequéncia cardiaca (FC) no periodo de
24 horas'.

A ritmicidade ultradiana, ou seja, variagdes
significativas no ritmo cardiovascular em periodos
menores que 24 horas, foi descrita em adultos'? e, mais
recentemente, também em criangas sauddveis, nas
quais podem ser identificados ritmos cardiovasculares
de 6,8 e 12 horas''. O mecanismo bioldgico subjacente
a ritmicidade da PA ainda é bastante elusivo, mas
em algumas condicdes de doenca parece existir uma
interrupgdo desta ritmicidade!*"".

Em criancas com doenga renal cronica, verificou-se
que a ritmicidade cardiovascular circadiana e ultradiana
estava atenuada e quantitativamente associada a funcio
renal e a proteinuria¥. Também foi encontrado um
ritmo ultradiano da PA diminuido em criangas com
hipertensio ambulatorial e hipertensio do avental
branco’® e em criancas pré-puberes nascidas pequenas
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para a idade gestacional, independentemente da presenga

de hipertensdo®

No cendrio pedidtrico, apenas alguns estudos

avaliaram o impacto da obesidade na ritmicidade

cardiovascular ultradiana com achados contraditérios!'é!”.

Nossa hipétese é que a ritmicidade circadiana e

ultradiana possam ser indicadores sensiveis de uma

desregulacio cardiovascular subjacente, ja presente em

criancas com sobrepeso. Assim, no presente estudo,

nosso objetivo

foi avaliar o impacto do sobrepeso e

da obesidade na ritmicidade cardiovascular circadiana

e ultradiana de
com seus pares

METopos

criangas pré-puberes, em comparagio
com peso normal.

Analisamos um grupo de criancas com 8 e 9 anos de

idade que foram acompanhadas desde o nascimento

num estudo de coorte previamente estabelecido

(Geragao XXI, Porto-Portugal)'s.

A selecio dos

participantes dessa coorte estd representada na

Figura 1. Um total de 316 criangas (166 com peso

normal, 150

obesas ou com sobrepeso) foram

finalmente incluidas, o que proporciona um poder

8464
recém-nascidos
incluidos no estudo
de coorte Geragao
XXI

Visita presencial de
seguimento com
dados
antropométricos e
amostra de sangue
aos 7 anos de
idade

R

4590 criangas
elegiveis para o
OBIKID

463 criangas pré
selecionadas

R

324 criangas
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estudo

o

HC 3874 nao elegiveis

Critérios de Exclusao: 4 doengas

crénicas; 1 medicagéo crénica; 6 pares de
gémeos; 51 >30km do Porto; 32 recusas; 16
contactos inativos; 23 com dificuldade em
marcar consulta

—»@ados em falta em variaveis chaD

316 criangas
analisadas

Figura 1. Fluxograma descrevendo a metodologia usada para a
selecéo de participantes.



estatistico acima de 93% para detectar uma diferenca
na prevaléncia do ritmo da PAM de 24 horas de pelo
menos 15% entre os grupos sem sobrepeso e com
sobrepeso/obesidade!”.

As visitas do estudo foram realizadas no
Departamento de Epidemiologia Clinica, Medicina
Preditiva e Saude Publica da Faculdade de Medicina
da Universidade do Porto. O exame fisico geral
e o antropométrico foram realizados de acordo
com os procedimentos padrido, conforme relatado
anteriormente'. Os valores de indice de massa
corporal (IMC) e IMC para a idade foram usados
para categorizar as criangas nos seguintes grupos:
sem sobrepeso (IMC-EDP (escore do desvio padrdo)
< +1) e sobrepeso/obesidade (IMC-EDP > +1,
incluindo criancas com sobrepeso (IMC-EDP > +1 e
obesidade (IMC-EDP > +2), de acordo com os dados
de referéncia da Organiza¢do Mundial da Saude?.

A MAPA foi realizada em todas as criancas
com um gravador oscilométrico portatil de PA nio
invasiva (Spacelabs Healthcare®, modelo 90207,
Snoqualmie, Washington, EUA) no brago ndo
dominante e com um tamanho de manguito adequado
a circunferéncia do braco da crianca. As medi¢oes de
PA foram avaliadas automaticamente em intervalos
de 20 minutos durante o dia e em intervalos de 30
minutos a noite. O periodo noturno foi definido das
00:00 as 06:00 horas e o diurno das 08:00 as 20:00
horas. Para garantir a qualidade, foi necessdrio um
monitoramento minimo de 24 horas com intervalos
de menos de 2 horas. As leituras foram usadas para
calcular a pressdo arterial média (PAM), sistdlica
(PAS) e diastdlica (PAD) de 24 horas, diurna e
noturna, usando o software Spacelabs®. Usando
o método dos minimos quadrados médios, foram
calculados os escores de desvio padrdo para os valores
de PA e a hipertensido foi definida utilizando valores
de referéncia publicados pelo Grupo de Trabalho
Alemdo sobre Hipertensio Pedidtrica, derivados de
criancas e adolescentes sauddveis provenientes da
Europa Central (populacgio de referéncia da MAPA)?'.
A auséncia de perfil dipper foi considerada quando
a PAM diminuiu durante a noite menos de 10% em
relagdo a PAM correspondente durante o dia.

Os perfis de MAPA foram examinados por
andlise de Fourier quanto a prevaléncia de ritmos
circadianos (24 horas) e ultradianos (12, 8 e 6 horas)
de PA e frequéncia cardiaca (FC). Para cada ritmo
identificado com um valor de p < 0,05 pela andlise

Ritmicidade cardiaca em criangas obesas

de minimos quadrados, calculou-se um MESOR
(valor mediano entre o valor mais baixo e o mais
alto da curva ajustada), uma amplitude (metade da
distancia entre os valores maximo e minimo da curva
de cosseno, em mmHg) e uma acrofase (momento do
valor maximo, em horas apds a meia-noite). A analise
de Fourier foi realizada pelo pacote de software SAS
9.3 (SAS Institute Inc., Cary, NC, EUA). A prevaléncia
da ritmicidade circadiana e da ritmicidade ultradiana
definida foi comparada com os dados de prevaléncia
publicados da populacdo de referéncia da MAPA?',

O estudo ObiKid foi aprovado pelo Comité de
Etica do Centro Hospitalar Universitirio de Sio
Jodo, Porto - Portugal, e pela Faculdade de Medicina
da Universidade do Porto, além de contar com a
aprovacao da Autoridade Portuguesa de Protecio
de Dados. O estudo estd em conformidade com a
Declaragio de Helsinquia e com a legislagdo nacional
vigente. Foi obtido o consentimento informado
por escrito dos pais (ou seus substitutos legais) e o
consentimento verbal das criancas, no que diz respeito
a coleta de informagdes e amostras biologicas.

A andlise estatistica foi realizada com o IBM
SPSS Statistics, versao 24.0 (Armonk, NY). Os dados
sdo apresentados como média e desvio padrdao (DP)
ou, se assimétricos, como mediana com percentis
(percentil 25 (P25)-percentil 75 (P75)). As diferengas
entre os grupos foram avaliadas usando o teste qui-
quadrado para varidveis dicotdbmicas e o teste de
Mann-Whitney para varidveis continuas. Modelos
de regressdo logistica foram ajustados para estimar
a influéncia dos niveis de PAM de 24 horas na
prevaléncia de diferentes ritmicidades. A significincia
foi determinada em p < 0,05.

ResuLtAaDOS

Um total de 316 criancas (52,8% do sexo masculino)
com idade média (DP) de 8,8 (0,2) anos foram
incluidas na presente andlise. As caracteristicas
demogriaficas e antropométricas e os valores de MAPA
de 24 horas sdo mostrados na Tabela 1 por classes de
IMC. Os valores medianos (P25-P75) da MAPA, a
PAM de 24 horas, diurna e noturna, e o EDP da PAS
foram significativamente mais elevados nas criancas
com sobrepeso/obesidade. Ndo foram encontradas
diferengas entre os grupos com relacdo aos valores
absolutos (em mmHg) da PAM de 24 horas, diurna
ou noturna, PAS ou PAD. Entre as criancas com
sobrepeso/obesidade, a hipertensio foi diagnosticada

Braz. J. Nephrol. (]J. Bras. Nefrol.) 2023,45(4):459-467
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TaBELA 1
SOBREPESO/OBESIDADE (N = 150)

CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS E CLINICAS DE PARTICIPANTES SEM SOBREPESO (N = 166) E com

Sem sobrepeso’

Sobrepeso/obesidade’

n =166 n =150 P
Demografia e antropometria
Idade (meses) 105 (102-108) 106 (103-108) 0,275
Sexo masculino 84 (50,6 %) 83 (65,3%) 0,400
Peso (kg) 277 (25,2-29,9) 372 (34,2-42,6) 0,000
Altura (cm) 131,2 (128-134,8) 135,4 (131,3-139,3) 0,000
Escore z do IMC 0,1 (-0,4-0,6) 1,9 (1,5-2,5) 0,000
Pressao arterial ambulatorial de 24 horas
PAM de 24-h (mmHg) 81,7 (78,9-84,8) 81,4 (79,0-84,5) 0,367
EDP 0,3 (-0,2-0,9)* 0,5(0,0-1,1)* 0,035
PAM diurna (mmHg) 85,2 (81,9-89,3) 84,8 (81,7-88,1) 0,420
EDP -0,0 (-0,5-0,6) 0,2 (-0,4-0,7)* 0,035
PAM noturna (mmHg) 73,5 (70,0-776) 73,4 (70,1-76,0) 0,538
EDP 0,6 (0,0-1,0)* 0,7 (0,2-1,2)* 0,032
PAS 24-h (mmHg) 112,3 (108,1-117,0) 112,7 (1079-116,7) 0,831
EDP 0,5(-0,1-1,2)* 0,8 (0,3-1,4)* 0,001
PAS diurna (mmHg) 116,3 (111,9-121,5) 116,2 (111-121,5) 0,842
EDP 0,4 (-0,2-1,00* 0,7 (-0,0-1,3)* 0,008
PAS noturna (mmHg) 103,5 (98,4-109,0) 104,3 (98,5-1077) 0,861
EDP 0,7 (-0,1-1,2)* 0,9 (0,4-1,4)* 0,000
PAD 24-h (mmHg) 671 (64,1-70,5) 66,0 (63,2-69,0) 0,034
EDP 0,0 (-0,5-0,7) 0,1 (-0,5-0,8)* 0,468
PAD diurna (mmHg) 71,2 (675-74,6) 70,0 (66,6-73,6) 0,107
EDP -0,3 (-0,8-0,3)* -0,3 (-0,9-0,3)* 0,932
PAD noturna (mmHg) 575 (55,0-61,7) 572 (52,7-60,0) 0,072
EDP 0,3 (-0,4-0,7)* 0,3 (-0,3-0,9)* 0,268
FC 24-h (bpm) 82,1 (778-86,2) 81,3 (76,9-86,2) 0,356
FC diurna (bpm) 86,4 (81,1-92,2) 85,5 (80,3-91,1) 0,366
FC noturna (bpm) 72,0 (67.0-77.1) 71,7 (66,3-771) 0,949
Auséncia de queda? 35 (21,6%) 47 (31,5%) 0,047
Hipertensao?® 12 (7.2%) 18 (12,0%) 0,149

Os dados séo apresentados como mediana (P25-P75) ou n (%). IMC: indice de massa corporal; PAM: presséo arterial média; EDP: escore do desvio
padrao; PAS: pressao arterial sistdlica; PAD: presséo arterial diastdlica; FC: frequéncia cardiaca.

*Escore do desvio padrdo (EDP) significativamente diferente dos valores da populacao de referéncia da MAPA.

'As classes de IMC estdo de acordo com a classificagdo da OMS para os valores de escore z do IMC [38].

2Auséncia de queda foi definida como uma reducdo na PAM durante a noite de <10% da PA diurna correspondente.

SHipertensao foi definida usando valores de referéncia publicados pelo Grupo de Trabalho Aleméao sobre Hipertensao Pediatrica [21].

em um percentual maior, mas essa diferenga nio foi
estatisticamente significativa.

Em comparacdo com a populacio de referéncia
da MAPA?, o EDP da PAS de 24 horas, diurna e
noturna, ¢ o EDP da PAM de 24 horas e diurna foram
significativamente mais elevados tanto na coorte com
sobrepeso/obesidade quanto na coorte sem obesidade

Braz. J. Nephrol. (]. Bras. Nefrol.) 2023,45(4):459-467

(exceto para o EDP da PAD de 24 horas e o EDP
da PAM diurna em nio obesos, que ndo diferiram),
enquanto os valores de EDP da PAD foram mais
baixos (diurna) ou nio diferiram (24 horas e
noturna). As maiores divergéncias entre as coortes do
estudo e a populacdo de referéncia foram encontradas
para a PA noturna. Os niveis mais elevados de PA
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TABELA 2  PREVALENCIA DE PRESSAO ARTERIAL MEDIA E RITMICIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA EM PARTICIPANTES SEM
SOBREPESO E COM SOBREPESO/OBESIDADE
Sem sobrepeso’ Sobrepeso/obesidade’ Controles saudaveis® o}
Prevaléncia de ritmos de PAM
Ritmicidade de 24-h 146 (88,0%) 119 (79,3%) 90% 0,038
Ritmicidade de 12-h 91 (54,8%) 85 (66,7%) 28% 0,741
Ritmicidade de 8-h 91 (54,8%) 68 (45,3%) 34% 0,092
Ritmicidade de 6-h 65 (39,4%) 57 (38,0%) 18% 0,833
Prevaléncia de ritmos de FC
Ritmicidade de 24-h 139 (83,7 %) 124 (82,7 %) 96% 0,800
Ritmicidade de 12-h 88 (63,0%) 80 (63,3%) 36% 0,924
Ritmicidade de 8-h 75 (45,2%) 50 (33,3%) 30% 0,031
Ritmicidade de 6-h 64 (38,6%) 54 (36,0%) 17% 0,639

Os dados séo reportados como porcentagem.
PAM: pressao arterial média; FC: frequéncia cardiaca.

'Classes de IMC de acordo com a classificagdo da OMS para valores de escore z de IMC [38].

’Dados derivados de uma coorte de referéncia saudavel [21].

TaABELA 3 AMPLITUDES MEDIANAS E ACROFASES DA PRESSAO ARTERIAL MEDIA E DA FREQUENCIA CARDIACA EM
PARTICIPANTES SEM SOBREPESO E COM SOBREPESO/OBESIDADE
Sem sobrepeso’ Sobrepeso/obesidade’ Controles Saudaveis? o}

PAM
Amplitude de 24-h 8.1 (6,4-9,9) 8,0 (5,7-9,4) 10,1 (8,1-12,4) 0,501
Acrofase de 24-h 15,4 (14,6-16,4) 15,3 (14,0-16,4) 13,9 (13,1-15,0) 0,153
Amplitude de 12-h 4,0 (3,3-5,6) 4,0 (3,2-5,1) 5,9 (4,8-72) 0,571
Acrofase de 12-h 9,2 (8,3-10,1) 9,0 (8,2-10,0) 7,8 (6,4-8,7) 0,789
Amplitude de 8-h 3.7 (3,0-4,6) 3,5 (2,9-4,6) 6,1 (5,1-75) 0,377
Acrofase de 8-h 3.4 (2,7-4,6) 2,8-4,6) 2,1(1,3-3,1) 0,438
Amplitude de 6-h 3,2 (2,6-4,2) 2,8-4,3) 5,2 (4,4-6,6) 0,379
Acrofase de 6-h 3,8 (2,4-4,3) 2,9-4,6) 2,0 (1,5-3,0) 0,530

FC
Amplitude de 24-h 9,8 (73-13,4) 10,1 (70-12,3) 15,4 (12,3-19,1) 0,346
Acrofase de 24-h 14,9 (13,8-15,9) 14,5 (13,6-15,9) 13,8 (12,9-14,7) 0,188
Amplitude de 12-h 5,2 (4,0-6,3) 4,9 (4,0-6,5) 77 (6,0-9,9) 0,922
Acrofase de 12-h 9,2 (8,3-0,1) 9,0 (8,2-10,0) 8.4 (74-9,4) 0,789
Amplitude de 8-h 3.7 (3,0-4,6) 3.5 (2,9-4,6) 77 (5,9-9,7) 0,377
Acrofase de 8-h 3,4 (2,7-4,6) 3,7 (2,8-4,6) 1,8 (1,0-3,8) 0,438
Amplitude de 6-h 3.2(2,6-4,2) 3.5(2,8-4,3) 6.4 (5,4-8,1) 0,379
Acrofase de 6-h 3,8 (2,4-4,3) 3,7 (2,9-4,6) 2,0 (1,5-2,8) 0,530

Dados reportados como mediana (P25 — P75).

PAM: presséo arterial média; FC: frequéncia cardiaca.

"Classes de IMC estdo de acordo com a classificagdo da OMS para os valores de escore z do IMC [38].

’Dados derivados de uma coorte de referéncia saudavel [21].

noturna também podem explicar a prevaléncia geral
mais elevada de nao-dippers noturnos nas coortes do
estudo.

A prevaléncia da ritmicidade da PAM e da FC em

criangas sem sobrepeso e em criangas com sobrepeso/

obesidade é apresentada na Tabela 2. A prevaléncia
da ritmicidade da PAM de 24 horas e da FC de 8
horas foi significativamente menor em criangas obesas
(79,3% vs. 88,0%; p = 0,038 e 33,3% wvs. 45,2%;
p = 0,031, respectivamente), enquanto a prevaléncia

Braz. . Nephrol. (]. Bras. Nefrol.) 2023,45(4):459-467
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Figura 2. Distribuicdo das amplitudes e acrofases da pressao arterial média (PAM) e da frequéncia cardiaca (FC) por classes de indice de massa
corporal (IMC: sem sobrepeso e com sobrepeso/obesidade). Amplitudes da PAM de ritmos circadiano e ultradiano (painel a); acrofases da PAM
de ritmos circadiano e ultradiano (painel b); amplitudes da FC de ritmos circadiano e ultradiano (painel c); Acrofases da FC de ritmos circadianos e
ultradianos (painel d.). Os dados de amplitude e acrofase sao expressos como medianas e percentis 25 e 75. As classes de IMC estdo de acordo
com a classificagdo da OMS para valores de escore z de IMC [38]. bpm: batimentos por minuto.

da ritmicidade restante da PAM e da FC foi semelhante
emambos os grupos. Todas as ritmicidades ultradianas
foram significativamente mais prevalentes nas coortes
do estudo em comparag¢do com o grupo de referéncia.
Em modelos de regressio logistica, verificou-se que a
presenca de cada ritmicidade da PA foi independente
dos valores da PAM de 24 horas.

Nio foram encontradas diferencas nos valores
medianos das amplitudes de 24 horas, 12 horas, 8
horas e 6 horas e acrofases da ritmicidade da PAM e
FC entre os grupos sem sobrepeso e com sobrepeso/
obesidade (Tabela 3 e Figura 2). Ao comparar as
coortes do estudo com a populagio de referéncia
da MAPA, as amplitudes da PAM foram reduzidas
e as acrofases atrasadas (Tabela 3). Em média, as
amplitudes da PAM foram de 1,7 a 2,4 mmHg mais
achatadas e as acrofases foram atrasadas em 1,2 a
1,8 horas para as diferentes ritmicidades ultradianas.
Efeitos semelhantes foram observados nas amplitudes
e acrofases da FC.
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DiscussAo

No presente estudo, constatamos que criangas com
sobrepeso/obesidade  apresentaram com  maior
frequéncia um padriao de PA ndo dipper e menor
prevaléncia de ritmicidade da PAM de 24 horas
e da FC de 8 horas em comparacdo com criangas
sem sobrepeso. Esses achados podem representar
diferengas ndo negligencidveis na ritmicidade
circadiana e ultradiana associada ao estado de
obesidade. A prevaléncia dos demais ritmos estudados
foi semelhante entre os grupos, e ndo foi possivel
encontrar diferencas estatisticamente significativas
em relagdo as amplitudes e acrofases dos ritmos
entre criancas sem sobrepeso e com sobrepeso/
obesidade. Curiosamente, ambos os grupos diferiram
da populagio de referéncia, que consistia em
criancas sauddveis da Europa Central, com relacdao
a prevaléncia da ritmicidade ultradiana da PA e das

amplitudes e acrofases da PAM e FC analisadas.



Alteracdes na variabilidade circadiana em criangas
obesas foram descritas em estudos anteriores’??2*
e, principalmente em estudos com adultos, foram
associadas a varios desfechos adversos, como o
aumento do risco de eventos cardiovasculares*>%,
Em consonancia com estudos anteriores, no nosso
estudo observamos uma frequéncia maior de padrao
de ndo-dipper em criangas com sobrepeso/obesidade.
No entanto, 0 nosso objetivo foi explorar em detalhe
nio apenas a variabilidade circadiana, mas também
a ritmicidade ultradiana derivada de estudos de
MAPA, pois esse ainda é um campo inexplorado,
especialmente quando se consideram criangas com
patologias ou comorbidades especificas.

Hadtstein et al. relataram a existéncia de
ritmicidade cardiovascular de 6, 8, 12 horas e
circadiana na maioria das criancas sauddveis, mas
o significado e as causas dessa ritmicidade ainda
ndo foram explorados em muitos estudos'’, e dados
conflitantes foram relatados na literatura. Em nosso
estudo, encontramos uma menor prevaléncia de
ritmicidade circadiana entre as criangas com sobrepeso/
obesidade e um aumento na ritmicidade ultradiana
em ambos os grupos de estudo. Antes de nosso
estudo, Saner et al. foram os primeiros a explorar as
alteracdes na ritmicidade da PA em associagdo com a
obesidade em criancas e seus achados sdo consistentes
com os nossos, descrevendo uma menor prevaléncia
de ritmicidade da PAM de 24 e 6 horas entre criancas
obesas!”. Outros estudos exploraram anteriormente a
ritmicidade da PA em outros contextos especificos;
Wuhl et al. descobriram que, em criangas pré-
puberes com doenca renal cronica, a ritmicidade
circadiana da FC e da PA era menos prevalente do
que em controles sauddveis, enquanto a prevaléncia
da ritmicidade ultradiana da PAM de 12 horas e
da FC era acentuadamente maior nessas criangas.
Nesta pesquisa, foi encontrada uma tendéncia de
maior prevaléncia de ritmicidade da FC e da PAM de
8 e 6 horas em criangas pré-puberes e puberes com
doenga renal cronica em comparacgio com individuos
controle, mas isso foi significativo apenas para a
ritmicidade da PAM de 8 horas no grupo de criangas
puberes'*. Outro grupo relatou maior prevaléncia de
ritmicidade de 12 horas em criangas com hipertensio
do avental branco e hipertensio ambulatorial, mas
nio conseguiu identificar qualquer efeito forte e
independente de obesidade na ritmicidade da PA'®.

Ritmicidade cardiaca em criangas obesas

Uma alteracdo na ritmicidade da PA tem sido
geralmente interpretada como um sinal precoce
de comprometimento da saide cardiovascular em
grupos especificos de pacientes. Encontramos uma
frequéncia mais alta de alguns ritmos ultradianos em
criangas com sobrepeso e obesas, mas a prevaléncia
de ritmicidade foi considerada independente dos
niveis de PA, como afirmado anteriormente por
outros autores no mesmo cenario'”. Em pacientes com
doenga renal cronica, a maior ritmicidade ultradiana
foi interpretada como uma possivel consequéncia da
pressdo arterial mais elevada'. No entanto, nesse
grupo de pacientes, ndo foi encontrada uma relagio
consistente entre as amplitudes ultradianas da PA e
os niveis de PAM, indicando que as alteracoes da
amplitude ultradiana podem estar mais diretamente
relacionadas a doenca renal do que a hipertensio.

Considerando os resultados de estudos anteriores,
poderiamos esperar uma certa atenuacido das
amplitudes de PA e FC e um atraso nas acrofases
em criangas com sobrepeso e obesas. De fato, em
comparacdo com a populacgio de referéncia da MAPA,
as criangas com sobrepeso apresentaram amplitudes
e acrofases da PAM e da FC reduzidas. No entanto,
nao encontramos nenhuma diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos com sobrepeso/obesidade
e sem sobrepeso com relagdo a esses valores. Isso
pode indicar que pode existir outros fatores de risco
para alteracoes cardiovasculares precoces além do
sobrepeso e da hipertensdo no grupo de controle
portugués sem obesidade.

Saner et al. relataram que individuos obesos
apresentaram amplitudes mais baixas de FC de 24
horas e acrofases mais elevadas de FC e PAM de 24
horas'”. Nesse estudo, as criancas obesas eram um
pouco mais velhas do que em nosso estudo, com uma
idade mediana de 11,6 anos no grupo de obesos.
Estudos anteriores relataram que algumas alteracoes
na ritmicidade cardiovascular devem ocorrer por volta
da puberdade!!, o que pode explicar em parte porque
nio encontramos diferengas mais pronunciadas em
nosso estudo, que incluiu apenas criangas pré-puberes
com 8 e 9 anos de idade. Além disso, incluimos
ndo apenas criancas obesas, mas também com
sobrepeso, enquanto Saner et al. incluiram apenas
criancas obesas, o que pode ter aumentado a chance
de diferengas significativas. No entanto, em nosso
estudo, ndo encontramos diferencas ao comparar
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criancas obesas e com sobrepeso ou criangas obesas
e sem sobrepeso.

Enquanto a ritmicidade circadiana parece ser
gerada no hipotdlamo, a ritmicidade ultradiana parece
depender mais do impulso simpdtico'*'®'7, Embora
a hipertensdo seja considerada uma caracteristica
multifatorial e poligénica?’, hd evidéncias de que
o sistema nervoso simpdtico é superativado®® na
obesidade e isso é reconhecido como um dos principais
fatores no desenvolvimento e manutencio da
hipertensio no contexto da obesidade. A adiposidade
¢ conhecida por estimular a ativagdo do SNS,
particularmente por meio do tecido adiposo visceral?’.
Considerando isso, as interrup¢des na ritmicidade
ultradiana podem ser usadas como marcadores
ndo invasivos de alterag¢des subclinicas precoces na
fungio cardiaca em criangas obesas. Estudos futuros
precisam confirmar que essas alteracdes podem
levar a um aumento do risco cardiovascular e da
mortalidade em uma fase posterior da vida, como ja
foi hipotetizado3®3!,

A principal limitagio do nosso estudo estd
relacionada com o seu desenho transversal.
Claramente, um acompanhamento de longo prazo
dessas criangas seria de extrema importancia para
garantir uma melhor compreensdo da dire¢do e do
valor prognédstico das varidveis estudadas. Um dos
principais pontos fortes de nosso trabalho é que o
estudo da ritmicidade cardiovascular ultradiana em
associacdo com a obesidade é uma area inovadora
de pesquisa. A andlise de uma grande amostra de
criangas pré-puberes homogéneas em termos de idade
nos permitiu estudar a ritmicidade cardiovascular em
individuos jovens, evitando a questio da patologia
secunddria relacionada a lesdes em Orgdos-alvo
e comorbidades frequentemente encontradas em
populagdes em processo de envelhecimento.

Em conclusio, nosso estudo abrange uma drea
amplamente inexplorada. Embora nossos achados
sugiram que as ritmicidades circadiana e ultradiana
possam ser indicadores sensiveis de desregulacoes
cardiovasculares precoces, é necessaria uma observagiao
prospectiva para confirmar as implicacdes de longo
prazo dessas alteracOes precoces em orgdos-alvo e na
morbilidade. Por fim, consideramos que o estudo da
ritmicidade cardiovascular circadiana e ultradiana
¢ valioso e que estudos futuros podem ajudar a
estabelecer essa andlise detalhada da MAPA na
avalia¢do da morbilidade cardiovascular precoce.
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