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RESUMO

Evidéncias vém sugerindo que o treinamento isométrico com handgrip (TIH) &
uma estratégia eficaz em promover redugdes na pressao arterial (PA) de
repouso. No entanto, permanecem incertos os efeitos e 0s mecanismos atuantes
desta modalidade na PA ambulatorial, melhor preditor de risco cardiovascular
quando comparada a PA de repouso. O objetivo do estudo foi analisar os efeitos
do TIH sobre a PA ambulatorial e modulacdo autondmica cardiaca em
hipertensos. Para isso, um ensaio clinico randomizado e controlado foi realizado
em quatro cidades brasileiras, incluindo adultos hipertensos medicados,
sedentarios, nao fumantes, nao diabéticos e sem outras doencas
cardiovasculares, randomizados para dois grupos: TIH e Controle (GC). O grupo
TIH realizou quatro séries de 2 minutos a 30% da contragao voluntaria maxima,
com 1 minuto de descanso entre as séries, com alternancia entre as maos, trés
vezes por semana durante 24 semanas. O GC realizou 0 mesmo protocolo, de
forma simulada, utilizando uma bola antiestresse. Foram analisadas a PA de
repouso, ambulatorial (24 horas, vigilia e sono) o descenso noturno, ascenséo
matutina, e a modulagao autondmica cardiaca antes e apos 12 e 24 semanas de
intervencdo. O estudo incluiu 139 hipertensos (TIH= 70 e GC= 69) analisados
por intencao de tratar. Apos 12 semanas, a PA sistdlica de repouso reduziu -7,0
* 1,2 mmHg, comparado a pré-interveng¢ao no grupo TIH. E se manteve apos 24
semanas -7,2 + 1,6 mmHg. Apds 24 semanas, o GC também reduziu -7,2 + 1,6
mmHg. A PA diastdlica de repouso nao reduziu em nenhum dos grupos apos a
intervencao (p>0,05). A PA ambulatorial sistdlica e a média de 24 horas e a PA
diastdlica de vigilia reduziram apdés 12 e 24 semanas em relagdo a pré-
intervencao no grupo TIH. No GC nao houve mudancas estatisticamente
significativas. Entre os grupos, a PA média de 24 horas do TIH foi diferente do
GC apés 24 semanas. Nao foram observadas modificagdes estatisticamente
significativas na ascensdo matutina, descenso noturno e na variabilidade da
frequéncia cardiaca em nenhum dos grupos (p>0,05 para todos). Em conclusao,
o TIH tem uma resposta diferente dependendo do tempo e que, a longo prazo,
o TIH nao produz beneficios adicionais na PA sistélica de repouso, porém nao
progressivos. Por outro lado, foi eficaz na redugao da PA ambulatorial sistdlica
e na média de 24 horas, além da PA diastdlica de vigilia de adultos hipertensos.
No entanto, ndo modificou o descenso noturno, ascensdo matutina e a
modulag¢ao autonémica cardiaca.

Palavras-chave: exercicio, pressao arterial, treinamento de forca, hipertensao
arterial sistémica.



ABSTRACT

Evidence has suggested that isometric handgrip training (IHT) is an effective
strategy for promoting reductions in resting blood pressure (BP). However, the
effects and underlying mechanisms of this modality on ambulatory BP, a superior
predictor of cardiovascular risk compared to resting BP, remain uncertain. The
aim of this study was to analyze the effects of IHT on ambulatory BP and cardiac
autonomic modulation in hypertensive adults. A randomized, controlled clinical
trial was conducted in four Brazilian cities, including medicated, sedentary, non-
smoking, non-diabetic hypertensive adults with no other cardiovascular diseases,
who were randomized into two groups: IHT or Control (CG). The IHT group
performed four 2-minute sets at 30% of maximal voluntary contraction, with 1-
minute rest intervals between sets and alternating hands, three times per week
for 24 weeks. The CG performed the same protocol in a sham manner using a
stress ball. Resting BP, ambulatory BP (24-hour, daytime and nighttime),
nocturnal dipping, morning surge, and cardiac autonomic modulation were
assessed before, and after 12 and 24 weeks of intervention. The study included
139 hypertensive participants (IHT = 70; CG = 69), analyzed by intention to treat.
After 12 weeks, resting systolic BP decreased by -7.0 £ 1.2 mmHg compared
with pre-intervention in the IHT group and remained reduced after 24 weeks (-7.2
+ 1.6 mmHg). After 24 weeks, the CG also showed a reduction (-7.2 + 1.6
mmHg). Resting diastolic BP did not decrease in either group (p > 0.05).
Ambulatory systolic BP and 24-hour mean BP, as well as daytime diastolic BP,
were reduced after 12 and 24 weeks compared with pre-intervention in the IHT
group, with no statistically significant changes observed in the CG. Between-
group comparisons showed that 24-hour mean BP was lower in the IHT group
compared with the CG after 24 weeks. No significant changes were observed in
morning surge, nocturnal dipping, or heart rate variability in either group (p > 0.05
for all). In conclusion, IHT elicits a time-dependent response, and in the long term,
it does not produce additional reductions in resting systolic BP; however, the
initial reductions are maintained. On the other hand, IHT was effective in reducing
ambulatory systolic BP, 24-hour mean BP, and daytime diastolic BP in
hypertensive adults. Nonetheless, it did not modify nocturnal dipping, morning
surge, or cardiac autonomic modulation.

Keywords: exercise, blood pressure, strength training, systemic arterial
hypertension.
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1. INTRODUGAO

Segundo a Organizagdo Mundial de Saude, as doengas cardiovasculares
sd0 as principais causas de morte no mundo'. No Brasil, a mortalidade por
doencgas cardiovasculares é responsavel por 28% de todas as mortes, sendo
38% na populagdo com faixa etaria entre 18 e 65 anos?. Além disso, é a principal
responsavel pela alta frequéncia de internagdes e custos estimados em 37,1
bilhdes de reais relacionados a saude?.

Um dos principais fatores de risco para as doencgas cardiovasculares € a
hipertensdo arterial sistémica (HAS)*. Caracterizada por niveis de pressdo
arterial (PA) sistdlica maior ou igual a 140 mmHg, e/ou PA diastdlica maior ou
igual a 90 mmHg®. O numero de adultos entre 30 e 79 anos com hipertensdo
arterial dobrou de 648 milhdes para 1,28 bilhdes nas ultimas décadas®. Estima-
se que, em 2025, cresca em torno de 60%, se aproximando de 1,56 bilhdo de
hipertensos no mundo’. Especificamente no Brasil, a prevaléncia dessa doencga
varia de 15,1 a 24,9%?2, alcangando mais de 60% daqueles com idade acima de
60 anos®.

As modificagdes no estilo de vida tém sido consistentemente
recomendadas por instituicdes de saude no Brasil e no mundo para o tratamento
e a prevencao de individuos com HAS, visto que reducdes nos niveis de pressao
arterial tém sido associadas com menor risco cardiovascular® 1% 1 Uma das
principais recomendagdes na mudanga no estilo de vida é a pratica regular de
exercicio fisico, em especial, o exercicio aerobio, devido aos efeitos na reducao
da pressao arterial'?. De forma complementar, os exercicios de forca dinamicos
(musculagao) também tém sido recomendados para os individuos com HAS,
principalmente pelos efeitos na melhoria da composi¢cao corporal, aumento da
densidade mineral éssea, ganhos de forga, poténcia e resisténcia muscular’ 4.

Mais recentemente, uma revisdo por especialistas' e estudos de meta-
analise'® 7 vém demonstrando que o treinamento de exercicio de forga
isométrico, em especial o exercicio de preensdo manual com um dinamémetro
de maos (handgrip), promove redugéo na pressao arterial de repouso (8 mmHg
para sistélica e 4 mmHg para diastdlica) apos 8 a 12 semanas de treinamento
supervisionado, sugerindo que essa modalidade pode também ser uma
alternativa para o tratamento e na prevengéo da HAS'®.
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Entretanto, € importante ressaltar que a maior parte dos estudos que
propuseram analisar os efeitos do treinamento isométrico com handgrip (TIH)
sobre a PA tém utilizado esta medida de repouso, no consultério, 0 que torna
melhor ser investigados os possiveis efeitos do TIH sobre a PA ambulatorial
simulando um dia normal com atividades diarias. Uma vez que a medida
ambulatorial da PA esta de forma direta e independente associada ao risco
cardiovascular, representando maior poder preditivo'® e fornecendo uma
avaliacdo mais sensivel da gravidade da hipertensdo quando comparada a

medida da PA de repouso '+ 2%-22(Figura 1).

[Pressﬁo Arterial na Vigilia-‘.‘ ,»—{ Pressao Arterial no Sonﬂ

Valor médio da PA acordado e em ... .. Valor médio da PA durante o sono

atividade habitual

i | e . i Maiores riscos de eventos CV e leséo do
! ) o i " érgéos -alvo
Preditor de risco CV e identifica ) m

hipertensdo mascarada e do avental APA
branco ; N [ Ascensio Matutina j

[ Descenso Noturno j | .Elevacéo da PA relacionada ao aumento

T ’ i da atividade simpatica ao acorda

Reducdo fisiologica da PA durante o | {_Relacionada a eventos CV agudos como
SOno em comparacéo com os valores ; infarto do miocardio e AVC.
de vigilia, geralmente entre 10% e - T
20% [Carga PressorlcaJ

i__ Percentual de medidas da PA acima dos valores de
i normalidade (=135/85 mmHg vigilia; =120/70 mmHg
S0no).

Classifica os individuos em: dippers
(descenso adequado), non-dippers
(descenso <10%). Associado a maior i
riscode evento CV. Maior carga pressorica esta relacionada a maior risco de
*--- leséo de orgdos-alvo (coracdo, rins, vasos) e
complicacdes cardiovasculares

Fonte: Préprio autor

Figura 1. Variadveis da Monitorizagcdo Ambulatorial da Pressao Arterial (MAPA)
e sua relevancia clinica.

A MAPA permite avaliar a PA nos periodos de vigilia e sono, as variagbes
da PA nestes periodos (ascensdo matutina e descenso noturno), o percentual
de vezes que a PA sobrecarrega o sistema cardiovascular (carga pressorica) e
o indice de rigidez arterial®?. Essas variaveis tém sido associadas a leséo de
orgdos alvo?®, bem como relacionadas a marcadores classicos de risco
cardiovascular como a hipertrofia ventricular esquerda?*, além de serem

preditores independentes de eventos cardiovasculares™®.
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O quadro 1 sintetiza os ensaios clinicos randomizados que investigaram
os efeitos crénicos do TIH sobre a PA ambulatorial. Foram identificados 10
estudos realizados em diferentes populacgdes, incluindo adultos hipertensos
medicados?®33 (na maioria dos estudos), adultos saudaveis®* e idosos®® 3. No
total, foram alocados 182 participantes no grupo TIH, a maioria realizou o
protocolo mais comumente descrito na literatura com 4 séries de 2 minutos de
contracido a 30% da contracéo voluntaria maxima, intercaladas por 1 minuto de
recuperacéo. Apenas o estudo de Pinto et al.3¢ utilizou um protocolo diferente, 4
séries de 45 segundos, com 1 minuto de intervalo, a 50% da contragao voluntaria
maxima.

Quanto a frequéncia semanal e duragao da intervencédo, a maioria dos
estudos realizaou o TIH trés vezes por semana, com duracéo total variando entre
8 a 12 semanas, no sentido de observar adapta¢des cardiovasculares crénicas
na MAPA de 24 horas?6: 27, 29-36

No geral, os estudos incluiram a MAPA de 24 horas dentro de suas
anadlises e a PA de repouso foi analisada em seis desses estudos?6: 27,30, 31,35, 36
Portanto, nove desses estudos?®?7. 29-3% 36 n3o demonstraram redugdes
significativas na MAPA de 24 horas apds a intervencao com TIH. Por outro lado,
recentemente o estudo de Jae et al.’® com trés bracos de investigagdo,
envolvendo 17 participantes idosos asiaticos com idade média de 69 anos, no
grupo TIH apresentou redugdes clinicamente relevantes na PA sistolica média
de 24h, que passou de 121,7 £ 11,7 mmHg para 115,0 + 8,2 mmHg (P<0,05),
enquanto a pressao arterial diastélica média de 24h reduziu de 79,5 + 8,9 mmHg
para 75,6 £ 7,4 mmHg (P< 0,05), apresentando ser maior, apos 12 semanas de

TIH, quando comparado com o grupo treinamento aerdbio.
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Quadro 1: Sintese dos estudos que analisaram o efeito do TIH na presséo
arterial ambulatorial em adultos.

ldade:60.7 £ 9.9

Autor (ano) Amostra (N) Grupos Protocolo Resposta
(N=54)
Idosos ambos os TIHA7 4 x 2 min. /1min. a 30%
Jae et al. Sexos. TAE.'19 CVM - 3 x por semana | |PAS 24h
(2025) Hipertensos GC"18 12 semanas de |PAD 24h
medicados; ' intervencdo
Idade: = 60 anos
(N=59) TIH:15 4 x 2 min. /1min. a 30%
Silva de Sousa | Homens TRD:15 CVM - 3 x por semana NS
et al. (2024) Hipertensos; TRC:14 10 semanas de
Idade: 54 + 7 anos. GC:15 intervencao
(N=84) .
4 x 45 segs. /1min. a
Idosos ambos os
TIH:27 50% CVM - 3 x por
Pinto et al. Sexos
) TAE:26 semana NS
(2024) Hipertensos
GC: 23 8 semanas de
Idade: 71.3+ 3.6 )
intervengao
anos
(N=31)
Adultos ambos os ) )
4 x 2 min. /1min. a 30%
Sexos
Palmeira et al. ] TIH:15 CVM - 3 x por semana
Hipertensos NS
(2021) GC:16 12 semanas de
medicados
intervengao
Idade: 54.3 + 3.7
anos
(N=15)
Idosos ambos os
4 x 2 min./ 1min. a 30%
Sexos
Kemi et al. TIH:11 CVM - 3x por semana
Hipertensos NS
(2020) ] TIHcam:4 12 semanas de
medicados )
intervengao
Idade: 66,8 + 8.6
anos
(N=47)
4 x 2 min. /1min a 30%
) Idosos Hipertensos TIH:24
Seidel et al. ] CVM - 5 x por semana
medicados GC:23 NS
(2020) 12 semanas de

intervengao
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ldade: 60.0 + 8.5

anos

intervengao

(N=47)
Adultos ambos os 2 x2 min./1 min. a
Sexos 30%CVM - 5 x por
Pagonas et al. TIH:24
Hipertensos semana NS
(2017) ) GC:23
medicados 12 semanas de
Idade: 58.8 £ 10.6 intervengao
anos
(N=20)
Adultos ambos os 4 x 2 min. /1 min. a 30%
TIHsup:10
Farah et al. Sexos CVM - 3 x por semana
] TIHNsup:10 NS
(2018) Hipertensos 12 semanas de
) GC:10 )
medicados intervengao
Idade: 59 + 2 anos
(N=32) . .
4 x 2 min. /1 min a 30%
Homens adultos
Goessler et al. TIH:18 CVM - 7 x por semana
Normotensos NS
(2018) GC:14 8 semanas de
Idade: 33.1 £ 2.1 )
intervengao
anos
(N=20)
Adultos ambos
4 x 2 min. /1 min. a 30%
Sexos
Still-Moldovan TIH:11 CVM - 3 x por semana
Hipertensos NS
et al (2012) ) GC:9 8 semanas de
medicados

N, nimero de participantes; TIH, treinamento isométrico com handgrip; EBP, extenséao bilateral
de perna; TAE, treinamento aerdbio; TRD, treinamento resisténcia dindmico; TRC, treinamento

de resisténcia combinado; TIHcam,

treinamento

isométrico mais caminhada;

TIHsup,

treinamento isométrico com handgrip supervisionado; TIHNsup, treinamento isométrico com
handgrip ndo supervisionado; CG, grupo controle; CVM, contragdo voluntaria maxima; min,
minutos; NS, ndo significante; PAS, pressao arterial sistdlica de 24 horas; PAD, presséao arterial
diastélica de 24 horas.
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Além disso, um estudo de meta-analise®” incluindo nove ensaios clinicos
(5 publicados e 4 n&o publicados), alguns estudos com boa qualidade
metodoldgica, envolvendo 239 individuos em sua analise (129 no grupo TIH e
110 no GC), mostraou apenas uma discreta redugao da PA diastdlica em vigilia,
sem efeitos significativos para a PA sistdlica e diastdlica de 24h, para os valores
durante o sono e para a PA sistolica em vigilia.

Portanto, esses dados reforcam que as respostas ainda nao estao claras
quanto ao impacto do TIH na PA ambulatorial, sugerindo que os beneficios
observados em estudos prévios por meio da medida em repouso da PA possam
estar restritos a ambientes controlados, como consultorios. Além disso, alguns
ensaios incluiram amostras reduzidas e a MAPA n&o foi acompanhada
simultaneamente de monitores de atividade fisica, o que dificulta isolar os efeitos
do TIH frente as variagdes diarias da PA. Também permanece desconhecido se
o TIH promove beneficios sustentados em protocolos superiores a 12 semanas.

E importante salientar que existem limitacdes de estudos experimentais
avaliando diretamente os mecanismos responsaveis pela reducédo da PA apds o
TIH, sendo estes ainda pouco elucidados e inconclusivos®® 3°. Nesse sentido,
alguns possiveis mecanismos tém sido discutidos e postulados a fim de tentar
explicar o efeito anti-hipertensivo decorrente do TIH. Estudos anteriores tém
buscado investigar a modulagdo autondmica cardiaca como um dos
mecanismos responsaveis pela redugédo da PA apds o TIH'6 40, Acredita-se que
as sessodes de TIH parecem promover aumento na ativagao simpatica devido as
ocorréncias repetidas de isquemia local provocadas pelas contragdes
prolongadas, com consequente aumento do estresse de cisalhamento nos vasos
0 que, em longo prazo, contribuiria para melhores adaptagdes cardiovasculares.
Além disso, esse tipo de treinamento parece promover uma melhora no controle
do equilibrio autonémico*!, que poderia ser explicada pela melhora da
sensibilidade barorreflexa*?. Tais efeitos poderiam, entdo, estar associados a
melhora na fungéo endotelial local*® %4, a redugdo do estresse oxidativo*® e a
melhora da regulagdo autonémica e fungdo barorreflexa*2. Todavia, os estudos
sao controversos, haja vista que alguns estudos observaram redugéo e aumento
da modulagao parassimpatica no coragao, enquanto outros nao tém observado

efeitos significativos 3°.
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Considerando que a HAS permanece como um dos principais problemas
de saude publica no Brasil e no mundo, é fundamental desenvolver estratégias
eficazes para o controle pressérico. A pratica regular de exercicios fisicos
promove adaptacdées hemodinamicas benéficas e o treinamento isométrico
surge como uma estratégia promissora, ja recomendada por algumas diretrizes
internacionais, apresentando um protocolo rapido, de baixo custo, aplicavel em
diferentes ambientes e podendo auxiliar outras modalidades de exercicios no
controle da PA. No entanto, persistem lacunas sobre seus efeitos na PA
ambulatorial que avaliam padrbes circadianos, carga pressorica e variagdes
noturnas e na modulagdo autondmica cardiaca, mecanismos ainda pouco
esclarecidos e pouco explorados nas revisdes sistematicas e meta-analises.
Dessa forma, diante do exposto, justifica-se a necessidade de pesquisas mais
aprofundadas para compreender os efeitos do TIH na PA ambulatorial e na
modulagao cardiaca de individuos hipertensos, que potencialmente pode trazer
beneficios nos indicadores de risco cardiovascular nessa populagao.

Devido a dificuldade de se realizar um ensaio clinico randomizado
controlado com numero elevado de sujeitos em um unico centro, bem como a
reduzida extrapolagcdo dos resultados, se torna interessante a realizacdo de
estudos multicéntricos. Até o presente momento, ndo ha nenhum estudo
multicéntrico com exercicio isométrico com handgrip no Brasil, 0 que ajudaria a

elucidar as lacunas existente
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2. OBJETIVO
2.1 Objetivo geral

Analisar os efeitos de 24 semanas do treinamento isométrico com handgrip
sobre a pressao arterial ambulatorial e modulagéo autonémica cardiaca de pacientes

hipertensos.

2.2 Objetivo especifico

= Analisar os efeitos do treinamento isométrico com handgrip na presséo
arterial de 24 horas, vigilia e sono de hipertensos;

= Avaliar os efeitos do treinamento isométrico com handgrip na ascensao
matutina e descenso noturno de hipertensos.

= Avaliar os efeitos do treinamento isométrico com handgrip na
variabilidade da frequéncia cardiaca de hipertensos;

= Avaliar os efeitos do treinamento isométrico com handgrip na pressao

arterial de repouso em hipertensos.



21

3. METODO
3.1 Delineamento do estudo

Trata-se de um ensaio clinico experimental, com delineamento de grupos
randomizados controlados, que foi realizado em diferentes centros de pesquisa e
ensino, localizados nas cidades de: Floriandpolis, Aracaju, Manaus, Sao Paulo e
Recife (figura 2). Dando origem ao estudo multicéntrico (Clinical Trial NCT03896334).

%/ Florianépolis

Fonte: Mungfali.com

Figura 2: Cidades participantes do estudo multicéntrico

3.2 Questdes éticas

O presente estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Santa Catarina como centro coordenador e, na sequéncia,
aos Comités de Etica em Pesquisa das outras instituicdes, como centros participantes
e coparticipantes, o qual foi aprovado em todos os centros. Antes de adentrarem ao
estudo, os participantes foram devidamente esclarecidos sobre os procedimentos. Os
que concordaram em participar assinaram o Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido.

3.3 Amostra
A amostra foi composta por adultos com faixa etaria acima de 18 anos de
ambos os sexos. Os critérios de inclusao foram: a) ter diagnostico de HAS controlada


https://br.pinterest.com/mungfali_com/
https://br.pinterest.com/mungfali_com/
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por até trés medicacgdes anti-hipertensiva; b) niveis de PA abaixo de 180 para pressao
arterial sistolica e 110 mmHg para a pressao arterial diastdlica; c) ndo apresentar alto
risco cardiovascular (apresentar um ou mais sinais/sintomas de outra doenga
cardiovascular e/ou pulmonar ou outra doenga cardiovascular, pulmonar ou
metabdlica conhecida); d) ndo ser diabético; e) ndao fumante; f) ndo participar de
programa de exercicio fisico por pelo menos seis meses. Foram excluidos do estudo
os participantes que: a) apresentaram diagnostico de outras doengas
cardiovasculares ou diabetes no decorrer do estudo; b) aderiram a outro programa de
exercicio fisico supervisionado; ¢) mudaram a classe e/ou dose da medicagao durante
o estudo; e, d) tiveram agravamento da doenga (pressao arterial acima de 180 ou

fazem uso de quatro ou mais medicagdes).

Todos os participantes foram recrutados por meio de divulgacdées nas redes
sociais (WhatsApp, Instagram e Facebook), acdes realizadas em cartazes, panfletos
e palestras nas principais instituicdes de ensino e pesquisa, em Unidades de Saude

da Familia (USF) e em Hospitais das regides metropolitanas de cada cidade.

3.4 Triagem

Inicialmente, os participantes passaram por uma triagem de risco
cardiovascular a fim de garantir a elegibilidade de inclusao no estudo. Nessa triagem,
foram obtidos os dados sociodemograficos dos sujeitos (idade, escolaridade, género,
renda, cor da pele e estado civil), histérico de saude, uso de medicamentos e medidas
antropométricas (massa corporal, estatura, circunferéncia da cintura), bem como a
avaliacao da PA (ANEXO A).

3.5 Desenho experimental

Os participantes elegiveis foram alocados aleatoriamente em dois grupos:
treinamento isométrico com handgrip (TIH) e controle (GC). A intervengao teve
duracgédo total de 24 semanas, com avaliagbes realizadas pré-intervencgao, 12 e 24

semanas apos a intervencao (Figura 3).
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RECRUTAMENTO

g

| Triagem de risco |
: cardiovasculares

S ——

INTERVENGAO
v
AVALIAGOES | |_ ____________ I_ ____________ _ AVALIAGOES
PRE-INTERVENCAO Randomizagao POS-INTERVENGAO
AVALIAGOES 12
SEMANAS

Antropometria Antropometria Antropometria

i ! ! i ! i
i PA de repouso ! ' PA de repouso i ' PA de repouso i
! Modulagéo autonémica i Modulagédo autondmica ! i Modulagdo autondmica !
! cardiaca i ! cardiaca ! ! cardiaca '
'- MAPA i ' MAPA : ! MAPA |
H Adeséo ao medicamento ! ' Ades&o ao medicamento ' Ades&o ao medicamento
1 Atividade fisica habitual | Atividade fisica habitual i | Atividade fisica habitual i

Fonte: Proprio autor

Figura 3. Desenho experimental do estudo

3.6 Randomizacéo e alocacéao
Foi feita uma randomizacéo de 1:1 estratificada por blocos pelo nivel de PA
sistélica 24 horas e por sexo. Os numeros aleatérios foram gerados no site

www.randomizer.org e a alocacgao foi de forma secreta.

3.7 Avaliacoes Pré, 12 e 24 semanas
e Desfecho primario: PA ambulatorial de 24horas;
e Desfecho secundario: PA de repouso, variabilidade da PA de 24 horas,
ascensao matutina, descenso noturno e modulagédo autonémica cardiaca,;
e Variaveis de controle: Aderéncia ao medicamento e nivel de atividade fisica.
Antes das coletas os participantes receberam orientagdes para manter o
padréo de sono, nao realizar exercicio fisico, ndo consumir bebidas que contivessem

cafeina e/ou alcodlicas 24 horas antes das avaliagdes.

3.7.1 Avaliagao da Pressao Arterial de repouso
Foi obtida por meio do equipamento Omron HEM 742. Para essa medida, os
participantes permaneceram por dez minutos em decubito dorsal, utilizando manguito

adequado para a circunferéncia do braco. Foram realizadas medidas consecutivas
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com um minuto de intervalo, até atingir uma diferenga inferior a 4 mmHg entre duas
medidas. O valor utilizado foi a média das duas ultimas medidas, conforme

recomendado pelas Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial® 46,

3.7.2 Avaliacao da Pressao Arterial Ambulatorial

As medidas de pressao arterial ambulatorial de 24 horas, vigilia e do sono foram
realizadas utilizando-se a MAPA (Dyna-MAPA, Cardios, Brasil). O equipamento, com
manguito adequado a circunferéncia, foi conectado no brago de preferéncia (ndo
dominante) dos participantes e seguiu instru¢des de instalagao e utilizagdo em acordo
com o fabricante. O monitor foi programado para realizar medidas com intervalos de
15 minutos durante o dia e de 30 minutos entre os horarios 23:00 e 7:00. O participante
foi devidamente orientado a registrar suas atividades e qualquer eventualidade (diaria
ou noturna) em um formulario especifico, durante a utilizacdo da MAPA.

Foram aceitos os exames com pelo menos 85% das medidas possiveis para
as 24 horas de monitoramento obtidas. Os parametros analisados foram a média e o
desvio-padréao das 24 horas da pressao arterial sistdlica, diastdlica e média, além da
média no periodo de vigilia e sono. Além dessas medidas, foi mensurado o descenso
noturno da pressao arterial sistélica e diastélica pela subtragdo do valor da pressao
arterial de vigilia e pressao arterial de sono, ascensao matutina pela subtragdo da
média da pressdo arterial na primeira hora apds acordar com a média da pressao
arterial da ultima hora antes de acordar e carga pressorica (percentual de valores de
pressao arterial de vigilia acima de 140/90 mmHg e/ou valores de pressao arterial de
sono acima da 120/80 mmHg). Todas as medidas da pressao arterial ambulatorial
foram realizadas de acordo com as recomendagdes das Diretrizes Brasileiras da
MAPA%6. 47,

Além disso, os participantes foram instruidos a n&o ingerir bebidas alcodlicas,
nao fumar, ndo praticar exercicios fisicos e ndao dormir no periodo diurno durante as
24 horas. Para a maior acuracia da medida da atividade fisica no dia do exame,
durante as 24 horas de utilizagao da MAPA, os participantes foram instruidos a utilizar
um monitor de atividade fisica (acelerdbmetro, Actigraph GT3X+). O equipamento &
acoplado a um cinto elastico e fixado no lado direito do quadril. Foram considerados
dados validos um minimo de 10 horas de gravacgao diaria para fins de analise. Foi

calculada a média de minutos despendidos em cada intensidade de atividade fisica
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(leve, moderada, vigorosa e muito vigorosa) ou em comportamento sedentario de

acordo com o ponto de corte de Freedson et al.*®

3.7.3 Modulagao autonémica cardiaca

A modulagdo autondbmica do sistema cardiovascular foi avaliada pela
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). Os participantes permaneceram por 15
minutos deitados, periodo no qual foram registrados os intervalos RR, por meio de um
monitor de frequéncia cardiaca valido para esta funcdo (Polar Vantage M2, Polar
Electro, Finlandia). Entretanto, os primeiros cinco minutos foram excluidos e so foi
considerado um sinal valido aqueles com pelos menos cinco minutos de sinal
estacionario. Os dados coletados, dos intervalos RR foram exportados para o
programa Kubios HRV (Biosignal Analysis and Medical Imaging Group, Finlandia),
cujas analises foram realizadas da frequéncia.

Os parametros do dominio da frequéncia foram obtidos pela analise espectral,
utilizando o método autorregressivo, com a ordem do modelo fixada em 12. Foram
consideradas como fisiologicamente significativas as frequéncias entre 0,04 e 0,4 Hz,
sendo o componente de baixa frequéncia (LF) representado pelas oscilagbes entre
0,04 e 0,15 Hz e o componente de alta frequéncia (HF) entre 0,15 e 0,4 Hz. O poder
de cada componente espectral foi calculado em termos normalizados, dividindo-se o
poder de cada banda pelo poder total, do qual foi subtraido o valor de banda de muito

baixa frequéncia (0,04Hz), sendo o resultado multiplicado por 100.

3.7.4 Nivel de atividade fisica

A atividade fisica habitual a partir da acelerometria foi coletada utilizando
aparelhos dos modelos GT3X e GT3X+ (Actigraph Pensacola, FL, USA) e o software
Actilife (Actigraph Pensacola, FL, USA). Cada participante foi instruido a utilizar o
acelerébmetro durante sete dias consecutivos, retirando apenas para dormir, tomar
banho ou para realizar atividades aquaticas. O aparelho foi colocado em um cinto
elastico e fixado do lado direito do quadril. Os dados foram coletados em uma
frequéncia de 30 Hz e analisados em epochs de 60s. Periodos com zeros
consecutivos durante 60 min ou mais (com 2 min de tolerancia) seréo interpretados
como tempo de ndo uso e excluidos da analise. Para fins de analise, serao
considerados dados validos um minimo de 10 horas de gravagdes de atividade diaria,

durante pelo menos quatro dias, sendo trés dias de semana e um dia de final de
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semana. O tempo médio despendido em cada intensidade de atividade fisica sera
calculado a partir dos pontos de corte propostos por Freedson et al.*®, considerando
comportamento sedentario como 0 — 99 counts/min, atividades fisicas leves como
100-1951 counts/min, atividades fisicas moderadas como = 1952 counts/min e
atividades vigorosas ou muito vigorosas como = 5725 counts/min. Os dados foram

analisados em min/dia, ajustados por numero de dias de uso e tempo diario de uso.

3.7.5 Aderéncia ao tratamento medicamentoso

A aderéncia ao tratamento medicamentoso foi determinada por meio da Escala
de Adesao Terapéutica de Morisky de oito itens, versao validada para brasileiros da
Morisky Medication Adherence Scale (MMAS-8)* (ANEXO B). As oito perguntas
foram respondidas dicotomicamente (sim ou n&o). Desse modo, cada item ira
mensurar um comportamento aderente especifico, com sete perguntas que devem ser
respondidas negativamente e apenas uma, positivamente, sendo a ultima questao
respondida segundo uma escala de cinco opg¢des: nunca, quase nunca, as vezes,
frequentemente, sempre. O grau de adesao terapéutica foi determinado de acordo
com a pontuacgao resultante da soma de todas as respostas corretas: alta (oito pontos),

média (6 a < 8 pontos) e baixa aderéncia (< 6 pontos).

3.8 Intervencao

3.8.1 Treinamento isométrico com handgrip (TIH)

Os participantes realizaram trés sessdes semanais de exercicio supervisionado
em quatro séries bilaterais (duas em cada brago) com dois minutos de contragao
isométrica a 30% da contragcdo voluntaria maxima e intervalo entre séries de um
minuto. Foi utilizado o dinamdmetro com display digital Zona Plus série 3 (Zona Health,
Inc. USA) (figura 4). Antes da realizagdo do exercicio isométrico, os participantes
realizaram uma sessdo de alongamentos gerais, com 16 posi¢cdes distintas, 15

segundos em cada posigao.
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Fonte: Proprio Autor

Figura 4. llustragdo da execugdo do treinamento isométrico com handgrip

3.8.2 Grupo controle (GC)

Realizaram as trés sessdes semanais, com o mesmo protocolo do treinamento
isométrico, contudo utilizardo uma bola de espuma antiestresse para simular as
contragdes isométricas (Figura 5). Este procedimento foi realizado visando minimizar
o efeito de uma simples manipulacédo do aparelho ou nao realizar nenhuma atividade,
tendo assim um treinamento SHAM. Também realizaram a sessao composta pelos
mesmos exercicios de alongamento. Todos os sujeitos foram orientados a nao

alterarem suas atividades de rotina e dieta

Fonte: Proprio Autor

Figura 5. llustragado da execucgao do treinamento sham
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3.9 - Analise estatistica

Os dados foram analisados do ponto de vista da estatistica descritiva pelo
software IBM SPSS Statistics for Windows, v. 25 (IBM Corp., Armonk, NY, EUA),
especifico para analise estatistica. A normalidade foi verificada por meio do teste
Shapiro - Wilk e pela inspecgao visual. A homogeneidade da variancia entre os grupos
foi analisada pelo teste de Levene.

As caracteristicas clinicas foram comparadas entre os grupos utilizando-se os
testes t e qui-quadrado de Fisher. A analise por intencéo de tratar foi utilizada para
estimar os efeitos gerais entre todos os pacientes randomizados, ignorando a nao
adesao e as desisténcias, e os dados foram imputados por meio de regressao linear
ponderada de acordo com o grupo. Para analisar os efeitos do TIH, foram utilizadas
Generalized Estimating Equations - GEE, juntamente com comparagdes pareadas
post-hoc usando a corregao de Bonferroni para comparagdes multiplas. As variaveis
numéricas foram apresentadas com os valores de média * erro-padrdao (dados
normais) ou mediana e intervalo interquartil (dados ndo normais) ou como intervalos
de confianga de 95%. As variaveis categodricas foram resumidas como frequéncias
relativas. O nivel de significancia foi definido em p < 0,05 (teste bicaudal) para todas

as analises.



29

4. RESULTADOS

O estudo multicéntrico deu inicio em margo de 2019, sendo interrompido em
2020 devido a pandemia da Covid-19. Os centros de Sdo Paulo, Santa Catarina e
Recife retornaram suas pesquisas com novas coletas em fevereiro de 2023. Entre
outubro e novembro de 2024, Sao Paulo e Santa Catarina finalizaram suas pesquisas,
ja Recife finalizou em outubro de 2025. O Centro de Sergipe finalizou a pesquisa em
dezembro de 2022. O centro de Manaus n&do conseguiu realizar o estudo crénico,
consequentemente nao foram incluidos na analise.

O fluxograma do estudo esta apresentado na figura 3. Um total de 880 pessoas
foram recrutadas para participar do estudo: Florianépolis (n=170); Aracaju (n=60); Sao
Paulo (n=48); Recife (n=602) e Manaus (n=0) por ndo conseguir conduzir o estudo.
Ao todo, 741 pessoas nao foram incluidas no estudo: ndo atendiam aos critérios de
inclusdo (n= 428), por falta de interesse em participar (n=173), ndo retornaram ao
contato (n=97), ndo realizaram os exames para avaliagdo (n=12), por motivos
pessoais (n=20) e outras razdes (n=12). Por fim, 139 voluntarios foram elegiveis e
randomizados. No TIH, foram alocados 70 participantes, dos quais: Florianépolis (n=
21), Aracaju (n= 15), Sao Paulo (n= 8) e Recife (n=26). No GC, foram 69 participantes:
Florianopolis (n=21), Aracaju (n=14), Sao Paulo (n=8) e Recife (n=26).

As perdas de participantes ocorreram em ambos os periodos da intervengao
nos dois grupos. No periodo de 12 semanas, houve perdas no grupo TIH de 23
participantes pelos seguintes motivos: por falta de interesse no estudo (n= 7),
mudanca na medicagdo (n= 1), apresentou baixa frequéncia das sessdes da
intervencao (n= 13) e por dificuldade de continuar no treinamento (n= 2). Para o GC,
foram 29 participantes: perda de interesse (n= 9), mudang¢a na medicagéo (n= 2),
baixa frequéncia nas sessbes da intervengcédo (n= 11), motivos pessoais (n= 4) e
aderéncia a outros programas de exercicios (n= 3). Seguiram no estudo um total de
87 participantes, para os grupos TIH (n=47) e GC (n= 40).

No periodo de 24 semanas, as perdas no TIH foram de 13 participantes:
mudangas na medicacao (n= 4), motivos pessoais (n=9). No GC, houve perdas de 19
participantes: por aderir a outro programa de exercicios (n= 1), por mudanga na
medicacdo (n= 2), por motivos pessoais (n= 15) e por apresentar problema
cardiovascular (n= 1). Portanto, um total de 55 participantes, sendo 34 no TIH e 21

no GC, concluiram as 24 semanas de interveng¢ao. No entanto, para analise, foram
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considerados os 139 participantes randomizados por intengao de tratar para estimar

os efeitos gerais entre todos os pacientes, ignorando a ndo adesao e as desisténcias.
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Pessoas Recrutadas (n =880)
Florianépolis (n= 170)

Aracaju (n = 60)

S&o Paulo (n =48)

Recife (n = 602)

Manaus (n =0)

Nao incluidos (n= 741)

Floriandpolis (73); Sao Paulo (31); Recife (323)
¢  Perdade interesse (n=173)
Floriandpolis (13); Recife (160)
+  Nao retomaram o contato (n =97)
Floriandpolis (30); Recife (67)
¢  Outras razées (n=12)
Floriandpolis (12)
+  Nao realizaram exame (n=12)
¢+ Motivos Pessoais (n =20)
Aracaju (32)

¢ Nao atenderam aos critérios de incluséo (n=428)

* & o o o

Randomizados (n= 139)

Floriandpolis (n=42)
Aracaju (n=29)
S&o Paulo (n=16)
Recife (n =52)
Manaus (n = 0)

l

TIH (n = 70)

Perda segmento (n= 23)

Baixa frequéncia de treinamento (n =13)
Mudanga na medicagéo (n =1)

Perda de interesse (n =7)

Dificuldade de ir ao local (n =2)

Perda segmento (n=13)

Mudanga na medicacgéo (n =4)
Motivos pessoais (n =9)

TIH (n = 34)

Alocacao
(n=139)
12 Semanas
(n=87)

GC (n = 69)

v

Perda segmento (n= 29)

Baixa frequéncia de treinamento (n =11);
Mudanga na medicagdo (n =2);

Perda de interesse (n =9);

Aderiu outros exercicios (n =3);

Motivos pessoais (n =4)

24 Semanas
(n=55)

Finalizados ’
(n= 55)

Analisados
ITT=139

v

Perda segmento (n=19)

Aderiu outros exercicios (n =1);
Mudanga na medicagéo (n =2)
Motivos pessoais (n =15)
Evento Cardiovascular (n= 1)

v
GC (n=21)

Fonte: © 2025 Hopewell et al. This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution

Figura 6: Fluxograma do estudo. TIH: treinamento isométrico com handgrip; GC:

grupo controle; ITT: intencao de tratar.
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A tabela 1 apresenta a comparagao das caracteristicas dos individuos que
deixaram o estudo com aqueles que finalizaram todo o periodo de intervencdo. Nao
foram identificadas diferengas significativas na idade, peso, estatura e sexo. Assim
como também ndo houve diferengas no uso de medicacido anti-hipertensiva, PA de
repouso € na PA de 24 horas, vigilia e sono, entre quem abandonou e os que
finalizaram o estudo. Por outro lado, foi identificada diferenca estatisticamente
significativa no indice de massa corporal, indicando que os participantes que

abandonaram foram diferentes daqueles que permaneceram.

Tabela 1: Comparacgao das caracteristicas dos participantes que abandonaram o
estudo e os que finalizaram.

Variaveis Abandono Finalizados P
(n= 84) (n= 55)

Idade (anos) 56,9+1,3 56,9+1,5 0,990

Peso (kg) 82,6 +2,2 79,2125 0,335

Estatura (m) 1,62 £ 0,01 1,60 £ 0,01 0,191

indice de massa corporal (kg/m?) 30,6 (26,5; 35,1) 32,7 (29,0; 45,8) 0,026

Mulheres (%) 61 39 0,768

Bloqueadores dos receptores da

angiotensina Il (%) 59 41 0,569
Bloqueadores dos canais

de Cailcio (%) 59 41 0,848
Diuréticos (%) 55 45 0,313
Betabloqueadores (%) 40 60 0,075
In|b|dores da_en2|ma conversora 50 50 0.269
de angiotensina (%)

PA sistolica de repouso (mmHg) 1312 13312 0,284
PA diastdlica de repouso 80 +1 811 0,946
(mmHg)

PA sistolica 24h (mmHg) 121 £1 123 +£1 0,228
PA diastélica 24h (mmHg) 78 £ 1 78 £1 0,990
PA média 24 h (mmHg) 99 + 1 99 +1 0,659
PA sistdlica vigilia (mmHg) 124 £1 125 +£1 0,335
PA diastélica vigilia (mmHg) 80 1 79 £1 0,798
PA média vigilia (mmHg) 100 £1 100 £ 1 0,782
PA sistolica sono (mmHg) 115+ 1 116 £ 2 0,528
PA diastdlica sono (mmHg) 71 (63; 78) 71 (63; 77) 0,858
PA média sono (mmHg) 91 + 1 91 +1 0,771

Dados apresentados em média * erro-padrao; mediana e intervalo interquartil; frequéncia relativa; PA
— pressao arterial; para significancia p< 0,05.

As caracteristicas iniciais dos participantes que foram randomizados em cada
grupo séo apresentadas na tabela 2. Nao houve diferengas significativas entre os
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grupos GC e TIH, em relagao as caracteristicas basais, incluindo idade, composi¢cao

corporal e uso de medicagao anti-hipertensiva (p > 0,05 para todos).

Tabela 2: Caracteristicas iniciais dos participantes entre os grupos.

A GC TIH P
VARIAVEIS (n = 69) (n = 70)
Idade (anos) 56,1+14 576+14 0,474
Peso (kg) 78,0 (70,6; 90,2) 79,5(67,1;90,5) 0,644
Estatura (m) 1,62 £ 0,01 1,61 £ 0,01 0,646
Indice de massa corporal (kg/m?) 31,4 (27,2; 37,4) 30,9 (26,9; 37,1) 0,623
Mulheres (%) 48,9 51,1 0,810
Bloqueadgres d(gs receptores da 48,8 51.2 0,809
angiotensina Il (%)
Bloqueadores dos canais
de Calcio (%) 48,1 51,9 0,896
Diuréticos (%) 53,2 46,8 0,549
Betabloqueadores (%) 40,0 60,0 0,429
Inibidores da enzima conversora 40,0 60.0 0,351

de angiotensina (%)

Dados apresentados em média £ erro-padrao; mediana e intervalo interquartil; frequéncia relativa; GC
— grupo controle; TIH — grupo treinamento isométrico com handgrip; para significancia p< 0,05.

A tabela 3 apresenta os valores pré-intervencao da PA sistdlica e diastdlica

de repouso e a PA ambulatorial de 24 horas, vigilia e sono dos participantes nos dois

grupos experimentais. As medidas iniciais foram similares entre os grupos GC e TIH

(p>0,05 para todos).

Tabela 3. Valores iniciais das medidas da pressao arterial de repouso € ambulatorial

nos dois grupos experimentais.

GC

TIH

VARIAVEIS (n = 69) (n = 70) P

Presséo arterial sistélica repouso (mmHg) 130+ 2 13312 0,201
Presséo arterial diastdlica repouso (mmHg) 791 82 +1 0,143
Pressao arterial sistélica 24h (mmHg) 123 £ 1 121 £1 0,296
Pressao arterial diastdlica 24h (mmHg) 78 £1 77 £1 0,813
Presséao arterial média 24 h (mmHgQ) 98 + 1 98 + 1 0,695
Pressao arterial sistélica vigilia (mmHg) 125 + 1 123 £ 1 0,248
Presséo arterial diastdlica vigilia (mmHg) 80 + 1 79 £1 0,656
Presséao arterial média vigilia (mmHg) 101 £ 1 99 + 1 0,419
Presséo arterial sistélica sono (mmHg) 116 £ 2 115+ 1 0,801
Pressao arterial diastolica sono (mmHg) 69 (63;70) 73 (66;81) 0,053
Presséao arterial média sono (mmHg) 91 + 1 91 + 1 0,804

Dados apresentados em média + erro-padrédo; mediana e intervalo interquartil; GC — grupo controle;
TIH — grupo treinamento isométrico com handgrip; para significancia p< 0,05.
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Efeito na pressao arterial de repouso

A figura 7 apresenta os valores da PA sistdlica e diastolica de repouso nos
momentos pré e pds 12 e 24 semanas de intervencao nos grupos GC (n=69) e TIH
(n=70). No grupo TIH, houve reducao da PA sistdlica de repouso apds 12 semanas
de intervencéo (-7,0 £ 1,2 mmHg; p =0,001) comparado ao momento pré-intervencgao,
gue se manteve apos 24 semanas (-7,2 + 1,6 mmHg; p=0,001). Nao houve diferengas
estatisticamente significativas entre os periodos de 12 e 24 semanas de intervengéo
(p > 0,05). No grupo GC, a PA sistdlica de repouso se manteve apds 12 semanas e
reduziu apdés 24 semanas de intervengao (-7,2 £ 1,6 mmHg; p=0,0001) quando
comparado ao momento pré-intervencgao.

Nao houve alteracbes estatisticamente significativas na PA diastdlica de
repouso entre os periodos pré e pos 12 e 24 semanas de intervengao em nenhum dos

grupos (p > 0,05 para todos).
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Figura 7. Valores da pressao arterial de repouso sistélica e diastélica pré e pés 12 e
24 semanas de intervencado nos grupos experimentais. PA — Pressao arterial; GC —
Grupo controle; TIH — Grupo treinamento isométrico com handgrip; G — grupo; T —
tempo; GxT — interacdo grupo vs tempo; sem — semanas; * diferenca para o pré-
intervencao (p < 0,05).

Na figura 8 sao apresentadas as respostas individuais da PA sistdlica e
diastdlica de repouso dos randomizados (n=139) nos grupos experimentais nos
momentos pré e pos 12 e 24 semanas de intervengdo. No GC, dos 69 individuos
pertencentes, 35 reduziram a PA sistélica e 37 a PA diastdlica de repouso, pds 12
semanas de intervengdo. No grupo TIH, dos 70 individuos, 49 reduziram a PA sistolica
e 44 a PA diastdlica. Apos 24 semanas de intervencao no GC, 49 individuos reduziram
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a PA sistdlica e 39 a PA diastdlica de repouso. No grupo TIH, 46 individuos reduziram

a PA sistdlica e 44 a PA diastdlica de repouso.
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Figura 8. Respostas individuais da presséao arterial sistdlica e diastdlica de repouso.
PA — Presséo arterial; GC — grupo controle; TIH — treinamento isométrico com
handgrip.

Efeito na pressao arterial ambulatorial

Na tabela 4 sdo apresentados os valores da PA ambulatorial sistdlica e
diastdlica de 24 horas, vigilia, sono e as médias, dos periodos pré, pés 12 e 24
semanas de intervencgdo. Apos 12 semanas de intervengao, a PA sistélica de 24 horas,
a PA média de 24 horas e a PA diastdlica de vigilia do grupo TIH foram diferentes do
periodo pré-intervengao e também foram diferentes do GC (p < 0,05).

No periodo pds 24 semanas de intervengao, apenas a PA média de 24 horas
apresentou diferenga estatisticamente significativa do GC. Para as demais variaveis,

nao houve diferencgas estatisticamente significativas (p > 0,05).
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Tabela 4. Valores da PA ambulatorial pré e pos 12 e 24 semanas de intervengao nos grupos experimentais.

GC TIH
Variaveis Pré 12 24 Pré 12 24 P
semanas semanas semanas semanas

PA sistolica 24h 123 (121; 126) 123 (120; 125) 125 (123; 128) 121 (119; 124) 118 (115;120) *t 123 (121;125) 0,045

(mmHg)
PA diastolica 24h 78 (76; 80) 77 (75; 80) 79 (77; 81) 78 (75; 80) 75 (73;78) 77 (75; 79) 0,234
(mmHg)
PA média 24h 98 (96; 100) 99 (997; 102) 99 (97; 102) 98 (96; 100) 95 (93; 97) *t 95(94;98)t 0,009
(mmHg)

PA sistdlica vigilia 125 (123; 128) 124 (121;126) 126 (123; 128) 123 (121; 126) 119 (117; 121) 122 (119; 124) 0,158
(mmHg)

PA diastdlica 80 (78; 82) 80 (78;81) 79 (77; 80) 79 (77; 81) 76 (77; 81) *t 77 (75; 79) 0,018
vigilia (mmHg

PA média vigilia 100 (98; 103) 100 (98; 102) 100 (98; 102) 97 (98; 102) 96 (94; 98) 97 (95; 99) 0,062
(mmHg)

PA sistdlica sono 116 (113; 119) 118 (115; 120) 118 (115; 121) 115(113; 118) 114 (112; 117) 114 (112; 117) 0,237
(mmHg)

PA diastolica sono 70 (67; 72) 70 (67; 73) 72 (67; 75) 75 (73; 78) 71 (68; 74) 74 (72;77) 0,082
(mmHg
PA média sono 91 (88; 93) 92 (90; 95) 94 (91; 96) 91 (89; 93) 91 (89; 93) 92 (90; 94) 0,360
(mmHg)

GC — Grupo controle; TIH — Grupo treinamento isométrico com handgrip; Dados apresentados em média estimada com intervalo de confianga de 95%; Valor
de P para interacdo (Grupo x Tempo); * diferenga para Pré (p < 0,05); T diferenca para o grupo controle (p < 0,05).
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A figura 9 apresenta as respostas individuais da PA sistdlica, diastdlica e

média de 24 horas dos individuos randomizados (n= 139) nos momentos pré e pés 12

e 24 semanas de intervengéo. No GC, dos 69 individuos, 37 reduziram a PA sistdlica,
34 reduziram a PA diastdlica e 27 a PA média de 24 horas. No grupo TIH, dos 70
individuos, 48 reduziram a PA sistolica, 43 a PA diastolica e 46 a PA média de 24
horas pos 12 semanas. Apos 24 semanas de intervengao, 31 individuos reduziram a
PA sistdlica, 26 a PA diastolica e 27 a PA média de 24 horas no GC. No grupo TIH,

34 reduziram a PA sistodlica, 31 a PA diastdlica e 41 a PA média de 24 horas.
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Figura 9. Respostas individuais da pressao arterial sistolica, diastolica e média de 24
horas. PA — Pressao arterial.
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As respostas individuais da PA sistolica, diastdlica e média de vigilia dos
individuos randomizados (n=139) sao apresentadas na figura 10. Foram observados
que, apos 12 semanas de intervengédo dos 69 individuos incluidos no grupo GC, 38
individuos reduziram a PA sistdlica, 34 a PA diastdlica e 38 a PA média de vigilia. No
grupo TIH, dos 70 individuos incluidos, 49 reduziram a PA sistélica, 42 a diastdlica e
48 a PA média de vigilia. Apdés 24 semanas de intervencado, 31 individuos
apresentaram reducao na PA sistdlica, 35 na diastélica e 36 na média dentro do GC.
Para o grupo TIH, foram observados que 37 individuos reduziram a PA sistdlica, 39 a

diastdlica e 41 a PA média de vigilia.
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Figura 10. Respostas individuais da pressao arterial sistolica, diastolica e média de
vigilia nos grupos experimentais. PA — Pressao arterial; GC — grupo controle; TIH —
grupo treinamento isométrico com handgrip.
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A figura 11 apresenta as respostas individuais da PA sistdlica, diastdlica e
média do sono dos individuos randomizados (n=139) nos GC e TIH. Dos 69 individuos
incluidos no grupo GC, 27 individuos reduziram a PA sistdlica, 30 a PA diastdlica e 23
a PA média. No grupo TIH, dos 70 individuos incluidos, 37 apresentaram reducéo da
PA sistdlica, 34 a diastolica e 31 a PA média apds 12 semanas de intervengao. Apos
24 semanas de intervencado no GC, 28 reduziram a PA sistélica, 22 a diastdlica e 27
a meédia. Ja no grupo TIH, foram observados que 26 individuos reduziram a PA
sistdlica, 33 a diastdlica e 31 a PA média do sono. Nao sendo observadas respostas

tdo expressivas entre os individuos.
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Figura 11. Respostas individuais da pressao arterial sistolica, diastolica e média do
sono nos grupos experimentais. PA — Pressao arterial; GC — grupo controle; TIH —
grupo treinamento isométrico com handgrip.
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Na tabela 5 sdo apresentados os valores do descenso noturno e ascensao
matutina pré e pés 12 e 24 semanas de intervencdo. Nao houve diferengas
estatisticamente significativas entre os grupos (p > 0,05) e também n&o foram
observadas mudangas entre os periodos de intervencédo (p > 0,05 para todas as

analises).



Tabela 5. Valores das medidas ambulatoriais da presséao arterial pré e pos 12 e 24 semanas de intervengao nos grupos

experimentais.
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GC TIH
Variaveis \ 12 24 . 12 24 P
Pré Pre
semanas semanas semanas semanas

(S0 notumo PA sistalica 7(9:-6) 5(-T;-4)  5(7;-4)  -6(8-5) -4(6-3) -5(7:-4) 0535
(Drsrsnc:g)so noturno PA diastolica 43 (15:-11) 11 (-13;-8) -9 (-11:-7) -10(-12:-8) -7(-9;-5) -9(-11:-7) 0,124
?rﬁricﬁgf” noturno PA media 10 (12:-8)  -8(-9:-6)  -6(8;-4) -8(-10:-6) -5(7.-4)  -6(8:-4) 0144
f‘;ﬁﬁ;‘o Matutina PA sistolica 16 (13:18) 15(12;17)  16(13;18) 15(13;18) 15(13:18) 14 (12:17) 0,658
'(A‘;‘rm;'?" Matutina PA diastolica 15(13:17) 13 (11:15)  10(8;12)  12(10;15) 13 (11:15) 12 (10;14) 0,144
'(A‘;‘rf”Hza)o Matutina PA media 15(13:17) 14 (12;16) 13 (11:15) 14 (12:16) 14 (11:16) 13 (11:15) 0,701

GC — Grupo controle; TIH — Grupo treinamento isométrico com handgrip; Dados apresentados em média estimada com intervalo de confianga de 95%; Valor

de P para interagao (Grupo x Tempo); p < 0,05 para significancia.
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Foram observadas mudangas na ascensao matutina em 49% dos individuos
na PA sistélica, 48% na diastdlica e 43% na PA média apés 12 semanas de
intervencao dentro do GC. No grupo TIH, 43% dos individuos apresentaram redug¢ao
da PA sistdlica, 46% na diastdlica e 44% na PA média. Apos 24 semanas, 0s
individuos do GC 45%, 41% e 51% melhoraram a PA sistdlica, diastolica e média. No
grupo TIH, foram 57% a PA sistdlica, 53% a diastolica e 53% a PA média.

Efeito na variabilidade da frequéncia cardiaca

A tabela 6 apresenta os valores iniciais dos grupos sobre os parametros da
variabilidade da frequéncia cardiaca. Nao houve diferengas estatisticamente
significantivas entre os grupos no dominio da frequéncia inicialmente (p > 0,05 para

todos).

Tabela 6. Valores iniciais dos parametros da variabilidade da frequéncia nos dois
grupos experimentais.

; GC TIH
VARIAVEIS
(n = 69) (n=70)
LF (n.u.) 54 +3 57 +3 0,428
HF (n.u.) 46 + 2 42 + 3 0,276

Dados apresentados em média + erro-padrdo GC — grupo controle; TIH — grupo treinamento isométrico
com handgrip; HF — Bandas de alta frequéncia; LF — bandas de baixa frequéncia para significancia p <
0,05.

Na figura 12 sdo apresentadas as respostas dos parametros da variabilidade
da frequéncia cardiaca da baixa frequéncia LF e da alta frequéncia HF apds 12 e 24
semanas de intervengao dos individuos randomizados (n=139). Nao houve mudangas
nos periodos de intervengéo, assim como nao foi observado entre os grupos (p > 0,05

para todos).
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Figura 12. Valores dos parametros do dominio da frequéncia pré e pos 12 e 24
semanas de interveng¢ao nos grupos experimentais GC — Grupo controle; TIH — Grupo
Treinamento isométrico com handgrip; HF — bandas de alta frequéncia; LF — bandas
de baixa frequéncia; p < 0,05 para significancia.

Na figura 13 sdo apresentadas as respostas individuais da banda de baixa

frequéncia - LF e da alta frequéncia - HF dos individuos randomizados (n=139) em

cada grupo. Apds 12 semanas de intervengao, 28% dos individuos do GC e 40% do
TIH reduziram a LF e 54% do GC e 40% do TIH reduziram HF. Apés 24 semanas, as
reducdes foram de 42% dos individuos no GC e de 59% no TIH da LF. Para HF, as

reducdes foram de 38% no GC e 26% no TIH.
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Figura 13. Respostas individuais da banda de baixa frequéncia — LF e da alta
frequéncia - HF em cada grupo, nos periodos pré, pos 12 e 24 semanas de
intervencdo. GC — grupo controle; TIH — treinamento isométrico com handgrip.
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5. DISCUSSAO

Os principais achados do presente estudo multicéntrico foram:

(i) A PA sistdlica de repouso do grupo TIH reduziu pdés 12 semanas e se
manteve apos 24 semanas de intervengdo quando comparado ao
periodo pré-intervencdo. No entanto, apds 24 semanas, esses efeitos
foram similares ao GC.

(i) O grupo TIH apresentou redugdes na PA sistdlica de 24 horas, na PA
meédia de 24 horas e na PA diastdlica de vigilia apos 12 semanas de
intervengcdo quando comparado ao periodo pré-intervengao e foram
diferentes estatisticamente significantes em relagdo ao grupo GC. No
entanto, apds as 24 semanas, apenas a PA média de 24 horas do
grupo TIH se mostrou diferente do grupo GC.

(i) Nao foram observados efeitos estatisticamente significantes na
ascensao matutina, descenso noturno e nos parametros do dominio da

frequéncia da variabilidade da frequéncia cardiaca.

No presente estudo, podemos considerar que a taxa de abandono foi de
aproximadamente 60,4%, considerando os dois momentos poés intervengdo. Os
maiores abandonos do presente estudo ocorreram no periodo de 12 semanas, com
taxa de 37,4%. Essa taxa é coerente com estudos anteriores que tiveram taxas de
abandono de 33,3% e 52,4%2% 30 apos 12 semanas. Apds 24 semanas, a taxa de
abandono adicional foi de 23,0%. Considerando que poucos estudos utilizaram desse
protocolo de duracgéo, foi observada em Cohen et al.>° uma auséncia de abandono
com 24 semanas. Ao comparar as caracteristicas basais dos participantes que
completaram o estudo com os que abandonaram, de modo geral, 0os grupos
apresentaram caracteristicas semelhantes. Contudo, foi identificada diferenga
estatisticamente significativa no indice de massa corporal, indicando que os

participantes que permaneceram foram diferentes daqueles que abandonaram.

A PA sistélica de repouso do grupo que realizou TIH, ap6és 12 semanas de
intervencao, reduziu aproximadamente - 7 mmHg. Esse resultado esta em acordo com
meta-analises que demonstram a eficacia do TIH na reducédo da PA de repouso em
diferentes populagbes'® 18 51 Em uma revis&o recente conduzida por Edwards et al."®,

demonstraram que o TIH promove reduc¢des de - 8 mmHg na PA sistélica de repouso
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apos 8 a 12 semanas de treinamento. Esses resultados corroboram com nossos
achados, uma vez que reducgdes entre 5 e 10 mmHg estdo associadas a diminui¢ao
significativa do risco de eventos cardiovasculares, como acidente vascular cerebral e
doenga coronariana®? 5. Redugbes dessa magnitude sdo comparaveis aos efeitos
obtidos com o uso de farmacos anti-hipertensivos de primeira linha'® 54, Reforgando
a aplicabilidade do TIH como uma estratégia terapéutica ndo farmacolégica eficaz no
controle da PA e na reducéo do risco cardiovascular.

No grupo TIH, os efeitos na PA sistdlica de repouso observados apos 24
semanas foram similares aos observados apdés 12 semanas, indicando um possivel
efeito teto do TIH apds 12 semanas de intervengdo. Um ensaio clinico multicéntrico
conduzido por Cohen et al.>° com 77 participantes comparou trés grupos: TIH (n=28),
Agachamento na parede (n=27) e Controle (n=22), em 24 semanas de intervencgao,
divididas em duas fases de 12 semanas consecutivas. Na Fase 1, o grupo TIH realizou
(4%2 min a 30% da CVM, 2 min de descanso), trés vezes por semana. E observou que
houve uma reducado expressiva da PA sistolica de repouso (-11,2 mmHg) apos 12
semanas de TIH ao momento pré- intervencdo, o que corrobora com 0S NOSSOS
achados. No entanto, na fase 2 (24 semanas), passou a ser realizado com 1 sessao
por semana para testar manutencdo. Foi observada uma tendéncia minima de
elevagdo na PA sistdlica de repouso (+ 0,5 mmHg). Diferentemente do presente
estudo, que manteve a frequéncia de trés vezes por semana, os beneficios
alcangcados na PA sistolica de repouso foram amplamente mantidos e preservados
até 12 semanas, mas sem efeitos adicionais € nao ampliando as redugbes apos 24
semanas.

Um ponto a se destacar € que, com 24 semanas, as redugdes na PA sistélica
de repouso foram similares as observadas com TIH, o que aconteceu devido a uma
reducao significativa dessa variavel no GC. Estudos que investigaram as respostas
da PA de repouso?% 27.30.31.35 n3o realizaram intervengdes com duragdo superior a 12
semanas, observando apenas redug¢des da PA de repouso sistolica nos grupos TIH,
diferentemente do presente estudo. Em relacdo ao uso de um grupo sham, dois
estudos?® 3'demonstraram que a utilizagdo de uma intervencdo simulada com
intensidades mais baixas nao foi capaz de mudar a PA sistélica de repouso no seu
GC. Assim como no estudo de Silva de Souza et al.®?, realizar sessbes de

alongamento ao seu GC n&o alterou a PA de seus participantes. Essas intervengdes



46

no GC foram similares as utilizadas no presente estudo, o que sugere que esse tipo
de intervencdo nao tenha influenciado tais respostas. Uma possivel observagao a
esse acontecimento pode estar associada ao ambiente em que o GC foi submetido, o
fato de estarem realizando de forma presencial e supervisionada uma intervencéo,
com avaliagdes periddicas, ao longo do estudo. Possam ter ocasionado uma
expectativa de melhoras, influenciando na mudancga de comportamento e até mesmo
no estilo de vida para habitos mais saudaveis desses participantes.
Consequentemente, pode ter gerado um efeito placebo nas condigbes dos
participantes, ja conhecido em estudos clinicos em que os pacientes tendem a
melhorar suas patologias ao serem submetidos a medicamentos placebos ou
dispositivos médicos apenas por estarem sendo monitorados e cuidados®® %6,

Até o presente momento, esse € o primeiro estudo multicéntrico realizado no
Brasil a apresentar redugdes estatisticamente significativas na pressao arterial
ambulatorial apos 12 semanas de TIH, com magnitude de redugdes de -3,6 £ 1,1
mmHg na PAS 24 h; -3,2 + 0,8 mmHg na PA média 24 h e de -3,0 £ 0,7 mmHg na
PAD de vigilia. A meta-analise conduzida pelo nosso grupo®’, incluindo nove ensaios
clinicos, com 239 individuos, sendo 129 no grupo TIH, observou uma discreta
diminui¢cdo da PA diastdlica de vigilia apos o TIH de - 2 mmHg, relatando que uma
reducédo dessa magnitude esta associada a uma redugao potencial de 9% no risco de
doenca arterial coronariana e de 15% no risco de acidente vascular cerebral®’,
indicando que os efeitos TIH na pressao arterial diastolica durante a vigilia podem ser
clinicamente relevantes. Recentemente, Jae et al.3® demonstraram reducdes
estatisticamente significativas da PA sistdlica, diastdlica e média de 24 horas
observadas em 17 idosos asiaticos com idade acima de 60 anos apés 12 semanas de
TIH, encontrando redugdes na PA sistélica de 24 h bastante expressivas -6,7 mmHg,
uma vez que as redugdes na PA ambulatoriais tendem a ser mais modestas entre -2
a -4 mmHg para PA sistolica 24h32 37, Sabendo-se que as medidas obtidas pela MAPA
proporcionam uma resposta mais abrangente da PA ao longo de um periodo de 24
horas do individuo em suas atividades habituais, o que tem sido relatado como um
melhor preditor de eventos cardiovasculares e lesdo de dérgaos-alvo'® 54 58, Esses
achados podem contribuir futuramente para aumentar o corpo de evidéncias na

prevencao dos desfechos de saude e riscos de morte cardiovascular.
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Apesar dos efeitos positivos apresentados, os mecanismos fisiolégicos das
redugbes da PA induzidas pelo TIH ainda ndo estdo totalmente elucidados. E
especulado que essa diminuigdo seja pelo equilibrio do sistema nervoso auténomo,
caracterizado pelo aumento da atividade parassimpatica e/ou pela reducado da
atividade simpatica, refletindo-se em melhorias nos marcadores da variabilidade da
frequéncia cardica®. Esse efeito pode ser explicado, em parte, pelo aumento da
sensibilidade barorreflexa cardiaca, o que reduz a descarga adrenérgica periférica,
diminuindo o ténus vasoconstritor e a FC de repouso, favorecendo a redugéo da PA26,
No entanto, no presente estudo, apenas as analises nos parametros da baixa
frequéncia (LF) e da alta frequéncia (HF) foram observadas e ndo apresentaram
efeitos estatisticamente significativos, apos 12 e 24 semanas de TIH. A auséncia
desses efeitos na variabilidade da frequéncia cardiaca é relatada em meta-analises
recentes’® 3% especulando varios fatores como: a elevada sensibilidade da analise
gue nao pode captar alteracdes sutis, o uso de farmacos anti-hipertensivos que podem
atenuar ou mascarar adaptagdes autonbmicas e a musculatura envolvida,
considerada pequena no handgrip, podendo gerar estimulos limitados na mudanga da
variabilidade da frequéncia cardiaca. O que ainda deixa tais respostas ainda nao
evidenciadas.

O estudo apresenta limitacbes que devem ser consideradas nas
interpretagbes dos resultados. Embora tenha sido conduzido com métodos
padronizados para todos os centros envolvidos, a realizagdo por diferentes
avaliadores em cada centro pode ter introduzido variabilidade na coleta de dados,
comum em estudos multicéntricos. Outro ponto € que, mesmo realizando o controle
da adesao medicamentosa por meio de questionario validado, esses dados dependem
de autorrelato, o que pode introduzir visdes relacionadas a memorizagcdo e a
percepgao subjetiva dos participantes, podendo influenciar nas respostas da pressao
arterial e na modulacao autonémica. Assim como, fatores comportamentais durante o
periodo do estudo, ndo totalmente controlaveis, como rotina diaria, estresse,
mudangas para habitos mais saudaveis e variaveis ambientais entre cidades, podem
influenciar nas respostas dos participantes, gerando um efeito placebo. Também
podemos considerar que houve uma perda parcial de dados ao longo do estudo,
principalmente referentes a variabilidade da frequéncia cardiaca. Falhas no

equipamento e captacdo de ruidos podem ter afetado as analises, limitando-as a
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analisar apenas os parametros do dominio da frequéncia (LF e HF), o que limita a
compreensao da modulacdo autondmica. O estudo teve perdas expressivas de
participantes durante o periodo de intervengdo, o centro Manaus n&o participou da
amostra, o que pode minimizar os efeitos reais observados. Portanto, deve-se ter
cautela ao extrapolar os achados para situacgoes diferentes e destaca-se a importancia

de investigagdes futuras.
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6. CONCLUSAO

O presente estudo multicéntrico demonstrou que o TIH nas primeiras 12
semanas promoveu redugdes significativas, apos as quais os valores se estabilizaram,
sugerindo um efeito teto, porém, sem efeito adicional com a continuidade do
treinamento para 24 semanas. Por outro lado, o GC melhorou nas 12 semanas e
continuou mantendo sua queda nos valores de PA sistélica de repouso, fazendo com
que, apos 24 semanas, as respostas do GC se aproximassem das observadas no
grupo TIH. Portanto, o TIH a longo prazo, ndo produz beneficios adicionais na PA
sistélica de repouso, sugerindo que seus efeitos sao rapidos e sustentaveis, porém

nao progressivos.

Além disso, o TIH promoveu redugdes na PA ambulatorial sistolica de 24 horas,
na PA média de 24 horas e na PA diastélica de vigilia apés 12 semanas tanto em
relacdo ao periodo pré-intervencdo quanto ao GC. No entanto, apés 24 semanas,
apenas a PA média de 24 horas foi diferente entre os grupos. No entanto, as respostas
sobre o entendimento do mecanismo autondmico cardiaco envolvido permaneceram

inconclusivas.

Esses achados, em especial nos parametros da PA ambulatorial, podem
contribuir na prevencgao dos riscos de morte por eventos cardiovasculares. Portanto,
lacunas importantes, sobre principalmente os mecanismos envolvidos, devem ser
aprofundadas, bem como o seu impacto em outros desfechos cardiovasculares por

pesquisas futuras.
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ANEXO A - Questionario para estratificagao de risco cardiovascular

Data | Avaliador | D
Nome DN
Sexo Cor da pele Renda aproximada Estado civil

Medicamentos (quais)

Durante a pratica de atividade fisica ou estresse emocional vocé ja sentiu algum desses

sintomas?

Sintomas Sim | Nao
Dor ou desconforto no peito
Falta de ar durante exercicio leve
Palpitagdo ou taquicardia
Dor nas pernas quando caminha
Cansaco grande para atividades leves
Vocé ja procurou um médico para identificar a causa disso?

Algum médico ja disse que vocé tem alguma dessas condicdes?

Doengas Sim | Nao
Coragéo grande ou ja fez transplante cardiaco
Arritmias, disritmias, falha no coracao
Aneurisma e derrame
Problema nas valvulas do coragao
Doenga de Chagas (coragao inchado)
Artéria entupida, enfarte, ataque cardiaco
Diabetes (agucar no sangue)
Problemas de respiragéo
Esta sob acompanhamento médico

Fatores de risco Sim | Nao
Vocé fuma?
Faz atividade fisica a mais de 6 meses?
Algum médico ja disse que vocé tem pressédo alta?
Algum médico ja disse que vocé tem pré-diabetes?
Algum médico ja disse que vocé tem colesterol alto?
Algum médico ja disse que vocé esta acima do peso?
Algum parente (primeiro grau) ja teve problema cardiaco?
MEDIDAS ANTROPOMETRICAS

Variaveis Valores
Peso (Kg)

Estatura (cm)

Pressao Arterial Sistolica (mmHg)

Presséo Arterial Diastdlica (mmHg)

Frequéncia Cardiaca (bpm)
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ANEXO B - Escala de adesao terapéutica de Morisky de 8 itens (mmas-8)

1) Vocé as vezes esquece de tomar os seus remédios para pressao?
( )Sim ( )Nao

2) Nas duas ultimas semanas, houve algum dia em que vocé nado tomou seus remédios para
pressao alta?
( )Sim ( )Nao

3) Vocé ja parou de tomar seus remédios ou diminuiu a dose sem avisar seu médico porque se
sentia pior quando os tomava?
( )Sim ( )Nao

4) Quando voceé viaja ou sai de casa, as vezes esquece de levar seus medicamentos?
( )Sim ( )Nao

5) Vocé tomou seus medicamentos para pressao alta ontem?
( )Sim ( )Nao

6) Quando sente que sua pressdo esta controlada, vocé as vezes para de
tomar seus medicamentos?
( )Sim ( )Nao

7) Vocé ja se sentiu incomodado por seguir corretamente o seu tratamento para pressao alta?
( )Sim ( )Nao

8) Com que frequéncia vocé tem dificuldades para se lembrar de tomar todos os seus remédios
para pressao?
( )Nunca ( )Quase ( )Asvezes ( )Frequentemente ( )Sempre




