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RESUMO

A intolerancia ao esforgo nas doengas cardiovasculares resulta de
comprometimentos funcionais que limitam a capacidade fisica. Essas disfungdes
comprometem o desempenho durante o exercicio causando fadiga e dispneia. Além
disso, a intolerancia ao esforco pode desencadear alteragdes do sistema nervoso
autébnomo, afetando a regulagédo da frequéncia cardiaca e aumentando o risco de
arritmias. Compreender essas interagdes € essencial para melhorar o manejo clinico
da intolerancia ao esforgco, a fim de promover a melhorada qualidade de vida e da
saude cardiovascular dos pacientes. Este trabalho visa analisar o controle
autondmico cardiaco através da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) em um
teste de esforgco submaximo, teste de caminhada de 6 minutos (TC6), em pacientes
com insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo reduzida
(ICFEr) e melhorada (ICFEm).Trata-se de um estudo transversal analitico com 19
individuos de ambos os sexos com idades entre 18 e 65 anos. Foram registrados os
intervalos de tempo entre os sucessivos batimentos cardiacos usando um
cardiofrequencimetro nas condi¢des pré, durante e pos o teste de caminhada. Os
dados foram transferidos para o Polar FlowSync® e analisados no Kubios HRV
Standard, calculando-se indices de VFC no dominio do tempo e da frequéncia.Os
participantes com ICFEr apresentaram indices de VFC no dominio do tempo (SDNN
e rMSSD) diminuidos durante o teste de tolerédncia ao esforgo e na fase de
recuperacdo quando comparado ao grupo de fragdo de ejecdao do ventriculo
esquerdo melhorada. Os resultados obtidos em ambos os grupos, na distancia
percorrida do TC6, demonstraram um desempenho de 70% da estimativa preditiva.
Pacientes com ICFEm tém uma resposta mais adaptativa na VFC, segundo os
indices do dominio do tempo SDNN e rMSSD, durante e ap6s o TC6 e a fragao de
ejecao do ventriculo esquerdo pode nao estar diretamente relacionada a capacidade
funcional medida pelo TC6.

Palavras-chaves: Sistema Nervoso Auténomo. Insuficiéncia Cardiaca. Frequéncia
Cardiaca. Tolerancia ao exercicio. Disfungao Ventricular Esquerda.



ABSTRACT

Exercise intolerance in cardiovascular diseases results from functional impairments
that limit physical capacity. These dysfunctions compromise exercise performance,
causing fatigue and dyspnea. Moreover, exercise intolerance can trigger alterations
in the autonomic nervous system, affecting heart rate regulation and increasing the
risk of arrhythmias. Understanding these interactions is essential for improving the
clinical management of exercise intolerance, in order to enhance the quality of life
and cardiovascular health of patients. This study aims to analyze cardiac autonomic
control through heart rate variability (HRV) during a submaximal exercise test, the 6-
minute walk test (6MWT), in patients with heart failure with reduced (HFrEF) and
improved (HFmEF) left ventricular ejection fraction. This is a cross-sectional
analytical study with 19 individuals of both sexes, aged between 18 and 65 years.
The time intervals between successive heartbeats were recorded using a heart rate
monitor before, during, and after the walk test. The data were transferred to Polar
FlowSync® and analyzed in Kubios HRV Standard, calculating HRV indices in the
time and frequency domains. Participants with HFrEF showed decreased HRV
indices in the time domain (SDNN and rMSSD) during the exercise tolerance test and
in the recovery phase compared to the improved ejection fraction group. The results
obtained in both groups, in the distance covered in the 6MWT, demonstrated a
performance of 70% of the predictive estimate. Patients with HFmEF have a more
adaptive HRV response, according to the time domain indices SDNN and rMSSD,
during and after the 6MWT, and left ventricular ejection fraction may not be directly
related to the functional capacity measured by the 6MWT.

Keywords: Autonomicnervous system. Heart Failure. Heart rate. Exercise tolerance.
Left ventricular dysfunction.
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1INTRODUGAO

A saude cardiovascular € uma das principais preocupacg¢des no ambito da
saude publica global, e no Brasil, as doengas cardiovasculares (DCV) representam
uma das principais causas de morbidade e mortalidade. A incidéncia de novas DCV
diagnosticadas em 2024 foi significativa, com uma taxa de aproximadamente 400
novos casos por 100.000 habitantes, com internagdes hospitalares relacionadas a
DCV crbénicas somando cerca de 1 milhdo de ocorréncias, com uma taxa de
mortalidade hospitalar de 8% (Brasil, 2024a).

A grande prevaléncia de DCV se deve, principalmente, a mudancgas
demograficas nas quais se observa uma populagédo em expansao e com aumento da
expectativa de vida (Ziaeian; Fonarow, 2016).Dentre elas, a insuficiéncia cardiaca
(IC) é um grande problema para a saude publica e economia devido a sua alta
mortalidade e baixa qualidade de vida (Tomasoni et al., 2020). Estima-se a
prevaléncia de aproximadamente 64 milhdes de pessoas em todo o mundo e, apesar
da diminuicao dos internamentos hospitalares e aumento da sobrevivéncia vistos na
ultima década, a mortalidade e a morbidade continuam bem expressivas(Kaplinsky;
Perrone; Barbagelata, 2023).A IC é definida pela Diretriz Brasileira de Insuficiéncia

Cardiaca Crbnica e Aguda(Marcondes-Bragaet al., 2021)como:

uma sindrome clinica complexa, na qual o coragdo é incapaz de
bombear sangue de forma a atender as necessidades metabdlicas
tissulares, ou pode fazé-lo somente com elevadas pressbes de
enchimento. Tal sindrome pode ser causada por alteracbes
estruturais ou funcionais cardiacas e caracteriza-se por sinais e
sintomas tipicos, que resultam da redugédo no débito cardiaco e/ou
das elevadas pressbes de enchimento no repouso ou no esforco
(Comité Coordenador da Diretriz de Insuficiéncia Cardiaca, 2018,
pag. 442).

A disfungdo subaguda ou aguda na IC sobrecarrega 0s mecanismos
compensatoérios, resultando em sinais e sintomas inespecificos com um amplo
diagnodstico diferencialque incluem dispneia, intolerancia ao exercicio, palpitagdes,
sincope, edema periférico, distensdo abdominal, saciedade precoce e fadiga,
tornando o diagndstico apenas pela apresentagdo clinica desafiador(Gaggin;
Januzzi, 2013; Njoroge; Teerlink, 2021).

A tolerancia reduzida ao exercicio € um sintoma de IC e estad associada ao
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aumento da incapacidade e da mortalidade. O estilo de vida sedentario adotado por
individuos com IC leva a redugdes no consumo maximo de oxigénio e a baixa
qualidade de vida. Pessoas com IC apresentam diminui¢gdo de 30% na capacidade
de realizar atividades diarias em comparagcdo com individuos saudaveis, o que é
atribuido a reducdao da massa muscular(Yoshimura et al., 2020; Nascimento et al.,
2023).

O teste de exercicio cardiopulmonar (TECP) é a avaliagdo padrao-ouro para
determinar a capacidade aerdbica maxima e intensidade de treinamento. No entanto,
devido ao custo do equipamento e a necessidade de equipe especializada, ele ndo é
amplamente utilizado na reabilitagdo cardiorrespiratoria. O teste de caminhada de 6
minutos (TC6) é o mais utilizado e mede a distancia percorrida em 6 minutos a um
ritmo escolhido pelo paciente, sendo facil de realizar, interpretar e de baixo
custo(Piaggi et al., 2024). O TC6 é um teste simples que avalia objetivamente a
capacidade funcional do paciente e os aspectos mais importantes deste teste de
esforco submaximo sao sua capacidade de prever o prognéstico e avaliar as
alteracgdes na capacidade funcional do paciente com IC (Du et al., 2017).

Além do descondicionamento cardiovascular e musculoesquelético ja
responderem por grande parte dos sintomas nos pacientes com cardiopatias
cronicas, a disfungdo autonémica também configura um importante papel na
progressaode DCV (Hadaya; Ardell, 2020).0 sistema nervoso autbnomo (SNA) é
também um importante modulador da funcéo cardiovascular na presenca de fatores
de risco para DCV. Ha uma forte relagdo entre a modulagdo autondmica cardiaca e
os fatores de risco cardiovasculares (De Sa et al., 2013).

A variabilidade da frequéncia cardiaca € utilizada como método nao invasivo
e, atualmente, é crescente o interesse em compreender os mecanismos envolvidos
com a VFC, sua utilidade clinica, bem como alteragdes em seus padrées que
possam indicar comprometimento da saude. Niveis elevados de indices de VFC
geralmente sao sinais de mecanismos autondmicos eficientes que caracterizam um
individuo saudavel, enquanto VFC baixa ou reduzida muitas vezes mostra um mau
funcionamento do sistema nervoso autbnomo e pode implicar em comprometimento
da saude (Catai et al.,, 2020).Apesar de grandes avangos no diagndstico e
tratamentos medicamentosos, a IC persiste como um desafio para a saude global
(Back et al., 2023). A VFC e o TC6 se tornaram procedimentos importantes na

avaliaggo do SNA como preditores da resposta ao tratamento estabelecido,
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prognéstico da doenga e mortalidade (Uszko-Lencer et al., 2017; Fuentes-Abolafio et
al., 2020).

2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar o controle autonémico cardiaco por meio da variabilidade da frequéncia
cardiaca e teste de esforco submaximo em pacientes com Insuficiéncia cardiaca
com fragao de ejecdo reduzida (ICFEr) e Insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecao
melhorada (ICFEm).

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Descrever as caracteristicas clinicas dos pacientes incluidos nesta série de
casos;

e Analisar a variabilidade da frequéncia cardiaca de acordo com os dados dos
intervalos o tempo entre os sucessivos batimentos cardiacos (RR) antes,
durante e apds o TC6 (recuperagao);

e Analisar a resposta da variabilidade da frequéncia cardiaca e os resultados do
teste de esforco submaximo;

e Comparar a variabilidade da frequéncia cardiaca de pacientes com ICFEr e
ICFEm;

e Comparar a distancia percorrida de pacientes com ICFEr e ICFEm;

e Colaborar na compreensao do controle autonédmico cardiaco e tolerancia ao

exercicio em pacientes cardiopatas.
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3 FUNDAMENTAGAO TEORICA

3.1 INSUFICIENCIA CARDIACA

A IC ocorre quando ha alteracao estrutural ou comprometimento funcional
do enchimento ventricular ou ejecdo do sangue para atender as necessidades
metabdlicas e tissulares. E definida como uma sindrome clinica complexa com
sintomas e sinais caracteristicos que resultam da reducao no débito cardiaco e/ou
das elevadas pressdes de enchimento no repouso ou no esfor¢o (Behnoush et al.,
2023; Kumar; Psotka, 2023).

A fisiopatologia da IC envolve uma interagdo multifacetada de mecanismos
que contribuem para o comprometimento da fungdo de bombeamento do coracéo.
Esses mecanismos incluem ativagdo de sistemas neurohormonais, estresse
oxidativo, manuseio disfuncional do calcio, utilizagcdo prejudicada de energia,
disfungao mitocondrial, inflamacéao e disfuncao endotelial(Tsigkou et al., 2023). Além
disso, os processos fisiopatolégicos da IC envolvem anormalidades hemodinamicas,
remodelamento ventricular, ativacdo neuro-hormonal e respostas inflamatérias,
levando, em ultima instdncia, a reducdo do desempenho miocardico e a
remodelagao cardiaca (Daou; Gillette; Hill, 2023).

A IC é comum em idosos, no entanto, estudos recentes indicaram que o
diagndstico realizado na populagdo mais jovem esta aumentando. As razdes para a
tendéncia oposta na populacdo mais jovem sdo incertas, mas podem estar
relacionadas com o aumento incessante da prevaléncia mundial da obesidade e das
comorbilidades como a obesidade, diabetes tipo 2 e hipertensdo (Groenewegen et
al., 2020).

De acordo com a atualizagdo de topicos emergentes da Diretriz Brasileira
de Insuficiéncia Cardiaca (Marcondes-Bragaet al., 2021), esta implicito na definicao
da IC o conceito de que ela possa ser causada por anormalidade na funcgao sistdlica,
produzindo reducédo do volume sistdlico (IC sistdlica) ou anormalidade na fungéo
diastdlica, levando a defeito no enchimento ventricular (IC diastélica), que também
determina sintomas tipicos de IC. No entanto, € importante salientar que, em muitos
pacientes, coexistem as disfuncdes sistdlica e diastdlica. Assim, convencionou-se
definir os pacientes com IC de acordo com a fragcdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (FEVE).
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Varios fatores estdo associados ao desfecho da IC, incluindo hipertensao
arterial, dislipidemia, diabetes mellitus, tabagismo, inatividade fisica e infecgao por
Trypanosoma cruzi, 0 agente causador da doenca de Chagas. A IC, se nao tratada
adequadamente, resulta em significativa deterioracdo da qualidade de vida, limitagcao
das atividades diarias e redugao da sobrevida dos pacientes afetados, impactando

negativamente os aspectos fisicos, financeiros e sociais (Souza et al., 2021).

3.2 DADOS EPIDEMIOLOGICOS

As DCV sao consideradas a principal causa de mortalidade global,
representando aproximadamente um terco de todas as mortes no mundo. A
incidéncia de novas doengas cardiovasculares diagnosticadas em 2024 foi
significativa, com uma taxa de aproximadamente 400 novos casos por 100.000
habitantes. A prevaléncia de cardiopatas cronicos, que inclui pacientes com
condicbes como hipertensdo, insuficiéncia cardiaca e doenca arterial coronariana,
alcangou 12% da populagdo adulta, um aumento comparado aos 10% registrados
em 2020 (Brasil, 2024a).

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) destaca, em 2024, que a maioria
dessas mortes ocorre em paises de baixa e média renda, onde a morbimortalidade é
mais acentuada devido a uma combinagao de fatores, incluindo acesso limitado a
cuidados de saude de qualidade e maior prevaléncia de fatores de risco como dieta
pouco saudavel, inatividade fisica, uso de tabaco e consumo excessivo de alcool
(OMS; OPAS, 2024).

Estima-se que cerca de 64 milhdes de pessoas estejam vivendo com IC em
escala global e a maior parte do conhecimento atual sobre sua epidemiologia deriva
de estudos realizados em paises de alta renda (G-CHF INVESTIGATORS et al.,
2023). No Brasil, baseado em dados do Departamento de Informacdo e Informatica
do Sistema Unico de Saude (DATASUS), em fevereiro de 2024, houve 14.497
internagdes hospitalares de pacientes com diagndstico de IC(Brasil, 2024a).

A regiao Nordeste foi responsavel por 22,4% desses internamentos com
uma taxa de mortalidade de 11,4% e média de permanéncia hospitalar de 9,7 dias.
Essa realidade eleva os custos com a saude da populagdo chegando a R$
37.146.483,67 apenas nesse periodo (Brasil, 2024b).
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3.3 CLASSIFICAGAO DA INSUFICIENCIA CARDIACA

E amplamente reconhecida, na pratica clinica e comunidade cientifica,a
importancia de classificar de forma adequada a IC. Diferentes definicbes enfocam
aspectos especificos da sindrome clinica, priorizando as caracteristicas diagnosticas
ou descrevendo os aspectos hemodindmicos e fisiolégicos da doenga. Essas
diferentes abordagens refletem a complexidade da IC e sua manifestagao clinica
multifacetada, exigindo uma compreensdo abrangente para diagndstico e manejo
adequados (Yancy et al., 2013; Ponikowski et al., 2016).

A IC é uma sindrome com sinais e sintomas subjetivos, o que determina a
importancia da FEVE no diagnédstico, na condugcdo do tratamento, na resposta
medicamentosa e no prognéstico. Segundo a Diretriz Brasileira de Insuficiéncia
Cardiaca Crbnica e Aguda(Comité Coordenador da Diretriz de Insuficiéncia
Cardiaca. Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Crbénica e Aguda, 2018), a
principal terminologia usada historicamente para definir ICbaseia-se na FEVE e
compreende pacientes com FEVE normal (= 50%), denominada IC com fragcéo de
ejecédo preservada (ICFEp), e aqueles com FEVE reduzida (<40%), denominados
ICFEr.

Por outro lado, pacientes com fragdo de ejegéo entre 40 e 49% sempre foram
considerados como “zona cinzenta da fracdo de ejecdo” e nao recebiam
denominacao especifica. No entanto, mais recentemente, passaram a ser definidos
como IC de fragdo de ejecao intermediaria (mid-range ou ICFEi).Uma classificagao
nova e revisada de IC de acordo com a FEVE é demonstrada por Bozkurt et al.
(2021) e Marcondes-Braga et al. (2021), na qual foi denominada ICFEm: IC com
FEVE basal <40%, aumento =210 pontos em relagdo a FEVE basal e uma segunda
medicado da FEVE >40%.

Uma abordagem bastante utilizada para avaliar o grau de limitagdo funcional
provocado pela insuficiéncia cardiaca € através da classificagdo funcional da New
York Heart Association (NYHA). Este sistema classifica os pacientes em uma das
quatro classes funcionais (tabela 1) de acordo com a capacidade de exercicio e
estado sintomatico no momento (Hunt et al., 2009; Yancy et al., 2017).

Pacientes com sintomas classificados como classe IlI-IV da NYHA na
insuficiéncia cardiaca tém limitagcdes funcionais graves e um progndstico clinico ruim,

levando a hospitalizagdes frequentes e uma alta taxa de mortalidade. Apesar de seu
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impacto significativo na morbidade e mortalidade, os pacientes com sintomas de
classe Ill-IV da NYHA sé&o, na verdade, uma minoria entre os casos de insuficiéncia
cardiaca sintomatica. Devido a sua condicdo funcional limitada e ao curso clinico
desfavoravel, os pacientes com sintomas de classe IlI-IV da NYHA requerem
cuidados especializados e monitoramento rigoroso para gerenciar sua condigao de
forma eficaz (Butler; Gheorghiade; Metra, 2016; Batchelor et al., 2023).

Em contrapartida, um indicativo de estabilidade do curso da doenca é a
manutencao dos sintomas em pacientes classificados como NYHA classe Il de IC, o
que néo significa que ha estabilidade da progressao da doenga, tendo em vista que
quase um terco dos pacientes que sdo hospitalizados por um quadro de
agravamento da doenga morre no periodo de até um ano apds a alta, mesmo apds

melhora dos sintomas (Rohde et al., 2023).

Tabela 1 - Classificagao funcional da New York Heart Association (NYHA)

Classe Definigéo Descrigéo geral
I Auséncia de sintomas Assintomatico
1l Atividades fisicas habituais causam sintomas Sintomas leves
I Atividadeg fisicas menos i’ntensas causam sintomas. Limitacao Sintomas
importante, porém, confortavel em repouso moderados
Y, Incapacidade para realizar qualquer atividade sem apresentar Sintomas graves

desconforto. Sintomas no repouso

Fonte: Adaptado de Dolgin; New York Heart Association Criteria Committee(1994).

Uma outra classificagdo de IC, de acordo com a American College of
Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA), fornece informagdes uteis e
complementares sobre a presenca e gravidade da |IC destacando o
desenvolvimento, progressdo da doenga e desfechos clinicos. Os estagios da
insuficiéncia cardiaca sao progressivos e irreversiveis e estdo associados a uma
reducdo na sobrevida em cinco anos e a um aumento nas concentragcbes
plasmaticas de peptideo natriurético (HEIDENREICH et al., 2022).

O tratamento da IC pode ser adaptado com base nos estagios da doenca
para atingir objetivos especificos, como controle dos sintomas, melhoria da
qualidade de vida e reducdo do risco de complicacbes. Compreender esses

estagios ajuda a prever o prognostico e identificar pacientes que se beneficiariam de
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diferentes niveis de cuidado (Yancy et al., 2013; Vyaset al., 2023), conforme

ilustrado na Tabela 2.

Tabela 2 - Estagios da Insuficiéncia Cardiaca (IC), segundo o American College of
Cardiology/American Heart Association (Adaptado da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca
Crbnica e Aguda)

Estagio Descrigao Abordagens
) ) . ] Controle dos fatores de risco para IC:
Com alto risco de insuficiéncia cardiaca, . o o B
. tabagismo, dislipidemia, hipertenséo,
A mas sem doenga cardiaca estrutural ou . . .
) . . . etilismo, diabetes e obesidade.
sintomas de insuficiéncia cardiaca. ) ) o
Monitorar cardiotoxicidade
B Doenca cardiaca estrutural, mas sem sinais Considerar IECA, betabloqueador e
ou sintomas de insuficiéncia cardiaca. antagonistas mineralocorticoides.
] . Tratamento clinico otimizado. Medidas
Doenca cardiaca estrutural com sintomas o )
) . . . adicionais. Considerar TRC, CDl e
C anteriores ou atuais de insuficiéncia

cardiaca.

tratamento cirdrgico. Considerar manejo

por equipe multidisciplinar.

Insuficiéncia cardiaca refrataria que requer

intervengdes especializadas.

Todas as medidas acima. Considerar
transplante cardiaco e dispositivos de

assisténcia ventricular.

Legenda: TRC - terapia de ressincronizagao cardiaca; CDI - cardiodesfibrilador implantavel; IECA —

inibidoresda enzima conversora de angiotensina
Fonte: Heidenreich et al.(2022).

3.4 INSUFICIENCIA CARDIACA COM FRAGCAO DE EJEGAO REDUZIDA E

MELHORADA

Nos ultimos anos, o manejo da ICFEr tem sido aprimorado com a introdugao

de tratamentos eficazes e dispositivos intracardiacos. Isso reduziu a remodelacao

cardiaca e melhorou os desfechos em longo prazo (Moss et al., 2009; Kittlesonet al.,

2022; Xie et al., 2023). Identificar a disfungao cardiaca subjacente é importante, pois

permite compreender as vias fisiopatolégicas que sé&o inicialmente ativadas como

respostas adaptativas, mas que eventualmente podem se tornar prejudiciais ao

longo do curso da doencga. Esta identificagdo ndo apenas ajuda na compreensao dos
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mecanismos que levam a disfungdo, mas também facilita intervengdes precoces
para modificar esses caminhos patologicos. Compreender as origens e a progressao
dessas alteragbes permite o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais
eficazes, visando nao apenas mitigar os sintomas, mas também interromper ou
reverter 0s processos que contribuem para a deterioracdo da saude
cardiovascular(Arrigo et al., 2020).

Nos estagios iniciais da IC, ocorrem mecanismos compensatérios para manter
o débito cardiaco e atender as demandas sistémicas. A ativagao crbnica do sistema
nervoso simpatico(SNS) leva a alteragbes na regeneragdo dos midcitos, hipertrofia
miocardica e hipercontratilidade. Isso também ativa o sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA), causando vasoconstricdo e retengdo de sodio, contribuindo
para a progressao da insuficiencia cardiaca cronica (ICC). A liberagdo de
angiotensina Il pelo sistema SRAA promove hipertrofia celular miocardica e fibrose
intersticial, contribuindo para o remodelamento miocardico (Malik et al., 2023).

A remodelacao cardiaca reversa, tradicionalmente considerada irreversivel e
ligada a um progndstico desfavoravel, revela mudangas positivas na geometria e na
funcdo do ventriculo esquerdo (VE) em muitos pacientes com FEVE reduzida
(Chudy; Goncalvesova, 2022). Ela ocorre devido a uma série de processos
fisiologicos e adaptativos que s&o desencadeados pelo tratamento eficaz da ICFEr.
Esses processos incluem: redugcdo do estresse cardiaco, melhoria da fungao
contratil, inibicdo da atividade neuro-hormonal, reducdo da inflamacgao e fibrose e
adaptacao do miocardio (Ellenbogen et al., 202; Mann et al., 2022)

Isso envolve a restauragdo do tamanho normal dos midcitos cardiacos e da
geometria da camara do VE, resultando em melhor contratilidade dos midcitos e da
camara ventricular. A remodelagao reversa com recuperagao da funcdo do VE esta
associada a menos hospitalizagées por insuficiéncia cardiaca, menor mortalidade
cardiovascular e melhoria na sobrevida cardiaca (Hellawell; Margulies, 2012).

O reconhecimento de que pode haver uma melhora significativa da FEVE em
pacientes com ICFEr tem despertado grande interesse nos resultados clinicos e no
manejo desses pacientes. E indispensavel compreender as diferencas entre esses
pacientes e aqueles com melhorias menos expressivas na FEVE devido as
implicagdes no progndstico e abordagem mais especifica (Wilcox et al., 2020).

Pacientes com IC com recuperagao da FEVE sao, geralmente, mais jovens,

tém menos comorbidades e apresentam cardiomiopatia ndo isquémica com causas
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potencialmente reversiveis, como taquicardia, miocardite ou uso de medicamentos
(Naksuk; Adabag, 2014; Devgun et al., 2022). O avango da terapia médica orientada
por diretrizes e da terapia de ressincronizagdo cardiaca (TRC) teve um
papelessencial nessa mudanca (Kewcharoen et al., 2022). Entretanto, esses
pacientes ainda apresentam uma taxa de hospitalizagdo cardiovascular mais
elevada, refletindo maior vulnerabilidade a eventos em comparagao com individuos

sem histdrico de IC (Stevenson, 2014; Unkovic, Basuray, 2018).

3.5 TOLERANCIA AO ESFORGO NA INSUFICIENCIA CARDIACA

A IC envolve disfungédo cardiaca aguda que resulta em uma diminuigdo da
funcdo contratil do coragdo e aumento das pressdes de enchimento do ventriculo
esquerdo. Isso leva a uma congestdo pulmonar, que é caracterizada pela
acumulacdo de liquido nos pulmdes, e a uma congestdo sistémica, que é
caracterizada pela acumulagdo de liquido em tecidos periféricos, como o figado,
baco e membros inferiores. Essa congestdo leva a uma diminuicdo do débito
cardiaco, o que, por sua vez, pode resultar em uma diminuicdo da perfusdo dos
orgéaos, incluindo os rins(Ponikowski , 2016).

Além disso, a diminuicdo da perfusdo renal pode levar a um aumento da
ativacao do sistema renina-angiotensina-aldosterona, que pode piorar ainda mais a
disfungdo cardiaca. Essa disfungdo gera pressdes elevadas de enchimento do
coracdo em repouso e durante o estresse, ocasionando sintomas como a baixa
tolerancia aos esforgos (Ponikowski et al., 2016).

Outro mecanismo envolvido € a incompeténcia cronotrépica, com variacoes
da frequéncia cardiaca inadequadas as necessidades, provavel consequéncia de
disfungdes no sistema nervoso autbnomo (Altay; Pehlivanoglu, 2017).A assincronia
elétrica e/ou mecénica, sistolica e diastdlica, foi também observada em alguns
doentes.A sua magnitude relaciona-se com a extenséo da disfungéo diastolica e com
a capacidade de esforco.Muitas destas alteragcdes ndo sao aparentes nem acarretam
qualquer compromisso em repouso, tratando-se de limitacbes da reserva funcional,
s6 evidentes no esforgo. (Senni et al., 2014)

A nivel vascular verifica-se disfuncdo endotelial, inflamagao sistémica,
aumento da rigidez dos vasos e compromisso da vasodilatagdo. Um potencial

mecanismo sera a desregulagdo da via oxido nitrico, guanilatociclase soluvel,
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monofosfato ciclico de guanosina e proteina cinase G, responsavel pelo relaxamento
do musculo liso, protecdo cardiaca, transcrigdo génica, permeabilidade endotelial e
inibicdo plaquetaria (Borlaug, 2014).

Durante a progressao da IC, a inflamagdo desempenha multiplos papéis que
incluem n&o apenas a remodelacdo miocardica, mas também a reducéo da forgca e
massa muscular periférica, o que leva a uma piora do status funcional do paciente
(Wang et al., 2023). O qualificador de capacidade descreve a habilidade de um
individuo para executar uma tarefa ou uma acdo. Este conceito visa indicar o
provavel nivel maximo de funcionalidade que a pessoa pode atingir em um dado
dominio em um dado momento, segundo a Classificagdo Internacional de
Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF) (OMS; OPAS, 2003).

Pacientes que sofrem de IC apresentam morbidade, mortalidade e
hospitalizagdes consideraveis (Jafri et al., 2023). Dentre as comorbidades
frequentemente associadas a deterioracdo da capacidade funcional estdo
hipertensdo arterial, diabetes mellitus, doenca renal crbnica, doencas
cardiovasculares, obesidade, envelhecimento e anemia. Essas condigdes podem
exacerbar a disfungdo cardiaca subjacente, aumentar o risco de eventos
cardiovasculares adversos e contribuir para um pior prognéstico em pacientes com
IC (Ambrosy et al., 2014; Kaul et al., 2023).

A intolerancia ao exercicio na IC esta ligada a anormalidades hemodinamicas,
como incompeténcia cronotropica e redugcdo da reserva de volume sistdlico,
impactando as atividades diarias devido ao comprometimento do metabolismo
aerobico (Mohan; Litwin, 2023). Avaliar a tolerancia ao esforgo € primordial, pois ela
esta fortemente ligada aos desfechos em pacientes com IC e fornece informagbes
prognésticas essenciais e um dos principais métodos empregados para essa
avaliacédo é o TCG6, considerado um teste de esforgo submaximo (Omar; Guglin,
2021).

3.5.1 Teste de esforgo submaximo
Durante o exercicio, os sistemas cardiorespiratorio e neuromuscular

trabalham juntos para fornecer oxigénio aos tecidos e remover didxido de carbono. O

sangue desoxigenado é enviado ao coragao, onde € oxigenado nos pulmdes e
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distribuido aos orgéos, sustentando o metabolismo aerdbico e otimizando o
desempenho muscular (Agarwala; Salzman, 2020).

Concomitantemente, os sistemas nervoso e musculo-esquelético ajustam a
ventilacdo pulmonar e a atividade cardiaca de acordo com a demanda de oxigénio
do corpo. Qualquer comprometimento desses sistemas pode reduzir a capacidade
de exercicio (Carvalho et al.,, 2020). A avaliagcdo do desempenho nas atividades
diarias por meio de testes de exercicio submaximo, como o TC6, é uma abordagem
simples, acessivel e bem tolerada pelos pacientes. O TC6 é considerado uma
alternativa viavel ao TECP para avaliar o risco em pacientes com IC (Giannitsi et al.,
2019). Ademais, capta as manifestagbes extrapulmonares frequentemente
coexistentes dedoencas respiratorias crbnicas, incluindo doencas
cardiovasculares,fragilidadee cancer (Agarwala; Salzman, 2020).

Por conseguinte, o TC6 € amplamente utilizado devido a sua simplicidade e
reprodutibilidade, além de fornecer resposta cardiopulmonar e musculoesquelética
ao exercicio e dados progndsticos que sdo valiosos no cuidado desses pacientes. E
um teste seguro, ndo invasivo e reprodutivel, ndo requer treinamento especial por
parte da equipe que o executa. Além disso, itens e equipamentos usados no teste
podem estar disponiveis em qualquer consultério médico ou hospital e € bem
tolerado pela maioria dos pacientes em qualquer estagio da doencga, sendo o teste
altamente reflexivo da atividade diaria habitual e do desempenho do exercicio
(Olsson et al., 2005; Coulshed; Coulshed; Pathan, 2023).

Segundo as diretrizes da ATS CommitteeonProficiency Standards for
ClinicalPulmonaryFunctionLaboratories(2002), no TC6,a distancia percorrida durante
o teste € um indicador direto da capacidade funcional do paciente. Individuos com IC
geralmente apresentam limitagées na capacidade de exercicio devido a redugéo na
funcdo cardiaca e possiveis complicagbes como dispneia e fadiga. A distancia
esperadavaria de acordo com a idade, sexo, altura e peso do paciente. Existem
féormulas especificas para calcular essa distancia esperada com base em dados
demograficos. A comparagado entre a distancia percorrida e a distdncia esperada
pode fornecer informagdes adicionais sobre o nivel de comprometimento funcional
do paciente.

Uma baixa distancia percorridapode indicar limitacbes significativas na
capacidade funcional do paciente, o que esta associado a um maior risco de eventos

adversos e mortalidade. Enquanto uma maior disténcia percorridaindica uma melhor
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capacidade funcional, sendo frequentemente associada a um melhor progndstico e
qualidade de vida.Uma curta distadncia percorrida esta relacionada a um risco
aumentado de hospitalizagdo por IC, deterioragdo clinica e mortalidade (Ingle;
Cleland; Clark, 2014; Franzoni et al., 2023).

O TC6 também ¢ utilizado como uma variavel de acompanhamento em
ensaios clinicos e estudos observacionais para avaliar a eficacia de intervengdes
terapéuticas na IC. Melhorias na distancia percorrida apds um tratamento indicam
uma resposta favoravel ao manejo da IC, incluindo o uso de medicamentos como
inibidores da enzima conversora de angiotensina, betabloqueadores, entre outros
(Gremeauxet al., 2011).

3.6 CONTROLE AUTONOMICO CARDIACO

O controle neural sobre o coracédo, mediado pelo SNA, € influenciado por uma
série de receptores sensoriais, como barorreceptores, quimiorreceptores, receptores
atriais e ventriculares, além de modificagdes nos sistemas respiratério, vasomotor,
renina-angiotensina-aldosterona e termorregulador. Esses receptores fornecem
informagdes aferentes que desencadeiam uma complexa interagdo de estimulo e
inibicdo, resultando em respostas adaptativas das vias simpatica e parassimpatica
que regulam a frequéncia cardiaca para atender as demandas momentaneas do
organismo (Vanderlei et al., 2009; Tiwari et al., 2021).

A automaticidade € comum ao tecido do marcapasso cardiaco, no entanto, a
frequéncia e o ritmo cardiacos sdo continuamente alterados e regulados pelo SNA
(Johnston et al., 2020). O SNA controla parcialmente o sistema cardiovascular, com
terminagdes simpaticas por todo o miocardio e terminagdes parassimpaticas no
nodulo sinusal, miocardio atrial e nédulo atrioventricular. Essa distribuicdo permite
regular a atividade cardiaca, com o sistema simpatico aumentando a frequéncia
cardiaca e a contratilidade, e o sistema parassimpatico reduzindo a frequéncia
cardiaca e modulando os nds sinusal e atrioventricular (Aubert; Seps; Beckers, 2003;
Gullett et al., 2023).

Desequilibrios autonémicos, como elevada atividade simpatica e reduzida
parassimpatica, estdo associados a condigbes patoldgicas, incluindo insuficiéncia
cardiaca congestiva, aumentando o risco de eventos cardiacos adversos. A analise

da dindmica cardiaca revelou diferengas significativas entre grupos patoldgicos e
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idosos em comparagdo com jovens, destacando a importancia de quantificar a
complexidade cardiaca através da dinamica simpatica e vagal. Compreender esses
desequilibrios e monitorar a atividade do sistema nervoso autbnomo sio cruciais
para o diagnéstico e prognostico de condigbes cardiacas e de saude
cardiovascular(Task Force, 1996; Nardelli et al., 2023).

A VFC reflete as interagcbes complexas entre o coragao, o cérebro e o SNA. A
analise da VFC destaca padrdes irregulares essenciais para compreender a saude
cardiovascular e a regulagcao autondmica. Essa analise é importante para avaliar a
funcdo do SNA e suas interagdes com o coragdao e o ceérebro, fornecendo
perspectivas sobre a saude cardiovascular e a regulagdo autonémica (Mccraty;
Shaffer, 2015; Ishaque; Khan; Krishnan, 2021).

A VFC pode ser definida como a quantidade de flutuagdes no ritmo ou FC e
sua analise envolve a medicdo das flutuagbes no ritmo cardiaco, batimento a
batimento, e a avaliacdo dos padrdes de variabilidade ao longo de um periodo de
tempo especifico. Isso é realizado através da medicdo dos intervalos RR no
eletrocardiograma (ECG) ou dos intervalos entre os batimentos da frequéncia de
pulso (Selig et al., 2011; Lundstrom; Foreman; Biltz, 2023). Para essa analise, é
utilizada a VFC para avaliar a modulagao do SNA(Catai et al., 2020).

A VFC é um um marcador promissor para avaliar esses desequilibrios, assim
como para prever doengas e mortalidade e ha uma correlagdo com disfungdes
imunoldgicas e inflamatorias, as quais estao implicadas em uma ampla variedade de
condigdes, dentre elas, as DCV (Thayer; Yamamoto; Brosschot, 2010). Com base
em evidéncias indiretas, a reducdo da VFC pode estar correlacionada com a
mortalidade pois reflete a redugédo da capacidade regulatéria, que é a capacidade de
responder de forma adaptativa a desafios como exercicio ou fatores de estresse
(Shaffer; Mccraty; Zerr, 2014; Da Silva; Neves; Sobral et al., 2022).

Por outro lado, um nivel ideal de VFC esta associado a saude e a capacidade
de autorregulagdo, bem como a adaptabilidade ou resiliéncia (Shaffer; Ginsberg,
2017). Entretanto, existem anormalidades cardiacas, como disturbios de condugéao e
fibrilacdo atrial, particularmente presente em idosos, que também podem produzir
alta VFC (Catai et al., 2020).

AVFC permite uma avaliagdo segura, de baixo custo e ndo-invasiva da
modulagdo autonOmica cardiaca (Tsai et al., 2020; Souza et al., 2021).Diversos

fatores influenciam os resultados da medi¢ao da VFC, dentre eles, o sexo e a idade.
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Além disso, variaveis como padrées de sono, atividade fisica, estado de jejum e
posicédo corporal podem afetar significativamente os parametros da VFC, conforme
descrito na tabela 3 (Ernst, 2017).

Tabela 3 - Fatores fisiolégicos na variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)

Fator Efeito
Sexo A maioria dos parametros € mais baixa nas mulheres
Idade A maioria dos parametros da VFC diminui com a idade, exceto ULF

Anorexia nervosa: dominio de frequéncia]. Aumento do IMC: poténcia total

Peso
(PT)|. Perda de peso >10%: IC?
Ingestao de Poucos estudos. Comer uma refeigdo nao teve influéncia. Restricdo alimentar:
alimentos HF 1, LF]
Etni Fator problematico. Um estudo mostrou menor VFC em afro-americanos em
nia
comparagao com caucasianos, mas nao controlou a classe social
Efeitos circadianos SDNN1 a noite em um estudo. A maioria dos pardmetros diminuiu a noite
Sono REM: PT, VLF, LF1, LF |. Sono ndo REM: PT, VLF, LF |, LF1. No sono
Sono leve, os valores de SDNN, LF e LF/HF sdo semelhantes aos da vigilia. Privacédo
de sono: LF1, resultados conflitantes
Exercicio regular SDNN, TP, HF, dimenséao fractalt

Legenda: VFC — variabilidade de frequéncia cardiaca; ULF — ultra lowfrequency; PT — potencial total;
IC — insuficiéncia cardiaca; HF -high frequency; LF — lowfrequency; SDNN - desvio padrédo de todos
os intervalos RR normais gravados em um intervalo de tempo; REM —rapideyemovement; VLF -
verylowFrequency; LF/HF - relagédo lowfrequency/high Frequency.

Fonte: Ernst (2017)

3.6.1 Avaliagao da variabilidade da frequéncia cardiaca

Os avangos na tecnologia e na ciéncia da computagao facilitaram a coleta e
analise dos dados de VFC, tornando-os acessiveis aos pesquisadores interessados
em psicofisiologia. Além disso, a VFC é uma medida n&o invasiva, indolor,
econdmica e simples, o que atrai um numero crescente de pesquisadores (Laborde
et al., 2017).

A VFC ¢ \utilizada para avaliar a modulagdto do SNA no né sinusal

cardiaco, descrevendo as oscilagdes entre intervalos RR consecutivos do
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eletrocardiograma (R-Ri) (Liu et al., 2019; Catai et al., 2020), de acordo com a figura
1.

Figura 1 - Tragado de eletrocardiograma evidenciando intervalos RR consecutivos
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Legenda: R-Ri - distdncia entre duas ondas R sucessivas; R-Ri+1 - distancia entre duas
ondas R sucessivas (incluindo uma onda R) ; A - Tragado de eletrocardiograma com intervalos RR (R-
Ri) em milissegundos; B - tacograma formado a partir de uma série temporal de R-Ri coletados.
Fonte: Arquivo de imagem do Laboratério de Fisioterapia Cardiovascular da Universidade Federal de
Sao Carlos

A andlise da variabilidade do ritmo cardiaco em séries de intervalos de curto e
longo prazo € uma ferramenta valiosa para avaliar a regulagdo autonémica do
coragao de forma nao invasiva. Embora o registro continuo de ECG por 24 horas
(Holter) permita isso, € limitado em situagdes de movimento devido a instabilidade do
sinal (Braga et al., 2016).

Nos ultimos anos, dispositivos vestiveis, como o Polar V800 e o Polar RS800,
foram desenvolvidos para medir o intervalo R-R, o que torna a avaliagdo da fungcao
autondbmica mais conveniente e mais amplamente aplicavel Os achados
demonstraram a validade do Polar V800 e sua capacidade de produzir gravagoes de
intervalo RR consistentes com um ECG. (Huang et al., 2021).

Além disso, os parametros da VFC derivados dessas gravagdes também sao
altamente comparaveis (Giles; Draper; Neil, 2016). No entanto, tornou-se pratica
comum usar sistemas moveis (aplicativos, wearables) e cintas toracicas,
dispensando a instalagcao de eletrodos na superficie corporal, para registro de dados,
armazenamento, analise e/ou exportagao que oferecam uma praticidade superior em

relacdo ao custo, facilidade de uso, portabilidade e interpretacao.
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Um dispositivo de cinta toracica frequentemente usado € o Polar H10 (Polar
Electro Oy, Kempele, Finlandia) que ja € validado para avaliar corretamente os
intervalos de RR durante as condigdes de repouso e exercicio fisico (Hinde; White;
Armstrong, 2021; Schaffarczyk et al., 2022).

As DCV estéo intimamente relacionadas a alteragdes repentinas ou de longo
prazo no SNA. Para VFC de curto prazo, os espectros de poténcia da banda de
baixa frequéncia (LF) - 0,04-0,15 Hz - e da banda de alta frequéncia (HF) - 0,15-0,4
Hz - sdo definidos com a tentativa de avaliar as contribuicdes do SNS e sistema
nervoso parassimpatico (SNP), respectivamente (Figura 2). (Young; Benton, 2018;
Faust et al., 2023).

Figura 2 - Componentes espectrais do tacograma (bandas de freqiiéncias)

ULF [!

Legenda: ULF -ultra low frequency; VLF —very low frequency; LF — low frequency;, HF — high
frequency.
Fonte: Gomes (2019)

Os registros da VFC podem ser de curta duragéo (2, 5 e 15 minutos) ou longa
duragéo (24 horas ou mais). Os registros curtos oferecem boa reprodutibilidade e
podem ser obtidos rapidamente em condigdes padronizadas. Por outro lado, os
registros longos, geralmente realizados com o sistema Holter, capturam o
eletrocardiograma ao longo de 24 horas, com pelo menos 18 horas destinadas a
analise. Para analise da VFC em registros curtos (Tabela 4), é recomendado um
tempo minimo de 5 minutos (ou uma janela de 256 intervalos entre batimentos) para

calcular componentes de VFC de baixa e alta frequéncia utilizando analise espectral
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(Dietrich et al., 2010; Catai et al., 2020).

Tabela 4 - Periodo de medigéo e parametros de registros da variablidade de frequéncia cardiaca

Periodo de medicao Parametros possiveis
6 segundos a 2 minutos SDNN
5 minutos SDNN,rMSSD, HF, LF, LF/HF
10 minutos SDNN,rMSSD, HF, LF, LF/HF, VLF, entropia
aproximada
Horas SDNN,rMSSD, HF, LF, LF/HF, VLF, entropia

aproximada, medidas fractais

24 horas SDNN,rMSSD, HF, LF, LF/HF, VLF, entropia

aproximada, medidas fractais, ULF

Legenda: SDNN - desvio padrdo das médias dos intervalos RR normais; rMSSD - raiz quadrada da
média da soma dos quadrados de diferencas entre RR adjacentes; HF — high frequency; LF —
lowfrequency; LF/HF — relacao lowfrequency/high frequency; VLF — verylowfrequency; ULF — ultra
lowfrequency.

Fonte: Ernst (2017)

A popularidade da analise da VFC levou ao surgimento de diversas
ferramentas de software comerciais € ndao comerciais. Muitos dispositivos comerciais
ECG e monitor de FC incluem software para analise de VFC. O software Kubios
HRV (versdo. 4.1.0, 2023), utilizado neste estudo, € uma ferramenta de analise de
HRYV facil de usar, incluindo uma ampla variedade de opg¢des de analise no dominio
do tempo, no dominio da frequéncia e ndo linear (Tarvainen et al., 2014). O Quadro
1 mostra as medidas da VFC no dominio do tempo e da frequéncia e suas
influéncias autonémicas.

De acordo com a analise no dominio do tempo, os indices de VFC, calculados
por métodos estatisticos, podem ser divididos em duas categorias: baseados na
medida dos intervalos RR individualmente e na comparacgao entre dois intervalos RR
adjacentes. Os indices baseados na comparacéo entre intervalos adjacentes, como
a porcentagem dos intervalos RR adjacentes com diferengcas de duragdo maior que

50 s (pPNN50) e a raiz quadrada a média do quadrado das diferengas entre intervalos
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RR normais adjacentes (rMSSD), refletem o predominio do ténus vagal devido a
resposta rapida e de curta duragcdo do sistema parassimpatico, evidente nos
primeiros ciclos subsequentes (Task Force, 1996).

Por outro lado, os indices baseados na medida dos intervalos RR
individualmente, como o desvio padréo de todos os intervalos RR normais gravados
em um intervalo de tempo(SDNN), o desvio padrédo das médias dos intervalos RR
normais (SDANN) e média dos desvios-padrao dos intervalos RR normais a cada 5
minutos (SDNN index), representam a variabilidade global, refletindo tanto o
predominio do sistema parassimpatico quanto simpatico (Rassi Jr., 2000). O método
de analise pela rMSSD é preferido apNN50 e quantidade absoluta de intervalos NN

que diferem mais de 50ms em relagdo ao intervalo anterior (NN50), pois possui

melhores propriedades estatisticas (Task Force, 1996).

Quadro 1 — Medidas da VFC no dominio do tempo e da frequéncia

Dominio do L . a -
Definigdo Influéncia autonoémica
tempo
SDNN Desvio padrao de todqs os intervalos RR normais Simpética e parassimpética
gravados em um intervalo de tempo (ms)
Desvio padrao das médias dos intervalos RR
SDANN normais, a cada cinco minutos, em um intervalo de Simpatica e parassimpatica
tempo (ms)
Raiz quadrada da média do quadrado das diferencas e
rMSSD entre intervalos RR normais adjacentes, em um Slmp’a’.uco-vagall com
. predominio parassimpatico
intervalo de tempo (ms)
oNN50 Porceqtagem dos |nterval~os RR adjacentes com Parassimpatica
diferengas de duragcdo maior que 50 s
I;.‘)omm)o (_ja Definigdo Influéncia autonémica
requéncia
HE Componente de alta frequéncia com variagédo Parassimpatica
de 0,15 a 0,4 Hz P
. a L Simpatica
LE Componente de baixa frequéncia com variagéo predominantemente &
de 0,04 a 0,15 Hz "
parassimpatica
Componente de muito baixa frequéncia com L o
VLF variag&o entre 0,003 a 0,04 Hz Simpatica e parassimpatica
ULF Componente de ultrabaixa frequéncia com variagao Simpatica e parassimpatica
LF/HF Razao LF/HF Balango simpatico-vagal
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Legenda: RR - Intervalos de batimentos cardiacos consecutivos; SDNN - desvio padrdo das médias
dos intervalos RR normais; SDANN - variagao do intervalo RR normal (batimentos sinusais) durante
um determinado intervalo de tempo; pNN50 - porcentagem dos intervalos RR adjacentes com
diferencas de duragdo maior que 50s; rMSSD - raiz quadrada da média da soma dos quadrados de
diferengas entre RR adjacentes; HF — high frequency; LF — low frequency; LF/HF — relagédo low
frequency/high frequency; VLF — very low frequency; ULF — ultra low frequency.

Fonte: Silva(2023)

A representacdo de LF e HF em unidades normalizadas enfatiza o
comportamento controlado e equilibrado dos dois ramos do sistema nervoso
auténomo. Além disso, a normalizagado tende a minimizar o efeito das mudancgas na
poténcia total nos valores dos componentes LF e HF (TASK FORCE, 1996).

A avaliagdo de grupos de pacientes com insuficiéncia autondmica crbnica
oferece uma abordagem robusta para discernir se a poténcia do componente LF na
analise da VFC estda associada a inervagcdo simpatica cardiaca, a funcao
barorreflexa, ou a ambos. Isso se deve a ampla variacdo nas sindromes de
insuficiéncia autondmica crénica em relacdo a inervacdo simpatica cardiaca
(Goldstein et al., 2011).
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4 HIPOTESES

e Pacientes com ICFEr apresentam baixa VFC comparados aos com ICFEm.
e Pacientes com ICFEm tem maior tolerdncia ao esforco submaximo em

comparagao com os pacientes com ICFEr.
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5 MATERIAL E METODOS

5.1 TIPO DE ESTUDO E PERIODO DE COLETA DE DADOS

Foi realizado um estudo do tipo transversalno Ambulatério de Fisioterapia
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE) e no
Ambulatério de Reabilitagdo Cardiorrespiratoria e Metabodlica do Hospital das
Clinicas da UFPE.

A coleta de dados foi realizada no periodo de julho de 2022 a maio de
2024.

5.2 POPULACAO DO ESTUDO

A populagéo do estudo foi constituida por individuos na faixa etaria entre 18 e
65 anos, com diagndstico de ICFEr e ICFEm, tendo o individuo realizado um
ecocardiograma prévio com FEVE<40% (ICFEr) e um posterior com FEVE superior a
40%, utilizando o método Simpsom, com diferenca de 10 pontos entre os dois, para
diagnostico de ICFEm, e de Classes funcionais |, Il, lll, segundo NYHA. Todos os
pacientes foram encaminhados por seus respectivos cardiologistas apds avaliagéo
das condicoes fisicas e estabilidade clinica por escrito.

Foram excluidos aqueles com IC aguda ou cronica descompensada; angina
instavel; classe funcional IV (NYHA); transplantados cardiacos; infarto do miocardio
ou cirurgia cardiaca até trés meses antes do inicio do estudo; em hemodialise;
portadores de marcapasso e arritmias graves; gestantes; disturbios respiratorios;
fumantes; déficits neuroldgicos, ortopédico, auditivo ou visual que impedissem a
realizagdo da avaliacdo.Pacientes comtransplante cardiaco, marcapasso cardiaco,
bloqueio atrioventricular (BAVT) e doenga neuromuscular progressiva foram

excluidos para a analise da VFC.

5.3 OPERACIONALIZAGAO DA PESQUISA

5.3.1 Procedimento de coleta de dados

As triagens foram realizadas no Hospital Agamenon Magalh&es, no Instituto
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de Medicina Integral Professor Fernando Figueira (IMIP) e no Hospital Oswaldo Cruz
(Casa de Chagas), centros de referéncia em atendimento a pacientes com IC. O
projeto foi apresentado aos cardiologistas responsaveis e exposto os objetivos e
perfis clinicos dos pacientes a serem incluidos na pesquisa. Um pesquisador foi
responsavel por abordar os pacientes elegiveis e explicar, previamente, os
procedimentos, riscos e beneficios de sua participacdo no estudo. Apds esse
processo e, caso o paciente aceitasse, era agendado o seu comparecimento ao local
de avaliacdo, de acordo com sua disponibilidade de horario.

A avaliagdo do paciente foi dividida em trés etapas. No primeiro dia, foi
realizada a anamnese com o registro dos dados pessoais e historia da doenca
(APENDICE A), leitura dos exames prévios(ecocardiograma, exames laboratoriais,
por exemplo) e avaliagdo de forga muscular através do teste de preensédo palmar
(FPP) e Medical Research Council (MRC). A avaliagdo da capacidade funcional e
VFC aconteceram no segundo dia e, no terceiro dia, foi realizado o ecocardiograma

caso nao houvesse um com até 3 meses da avaliagao.

5.3.2 Avaliagao Antropométrica

Para avaliagdo antropométrica foi utilizada uma balanga digital com
antropometro (Welmy modelo W300, Brasil) com capacidade para 300 quilogramas

(Kg), precisdo de 50 gramas (g) e estadidbmetro com limite de 2 metros (m).

5.3.3 Avaliacao da forca de preensao palmar e do Medical Research Council

Para avaliacdo da FPP, foi utilizado o teste de preensdao palmar com
contracdo voluntaria maxima por meio de um dinamOmetro digital (Dinamdmetro
CAMRY, modelo EH101, Guangdong, China) que mede a forga pela deformagao de
molas em unidade de medida de quilograma- forga (kgf). Foi adotada a posigéo
padrao proposta pela American Society of Hand Therapists (ASHT): paciente
sentado em uma cadeira com encosto reto e sem suporte para os bragos, ombro
aduzido e com uma rotacgao neutra, cotovelo flexionado a 90°, antebragco em posicao
neutra e punho entre 0° e 30° de extensdo e 0° e 15° de desvio ulnar. Foram
realizadas trés afericdes, levando-se em consideragao a maior leitura entre elas,

desde que n&o houvesse uma diferenca maior que 10%.
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O MRC consiste na avaliagdo manual da forga muscular periférica
bilateralmente por meio de cinco movimentos articulares: abdug¢ao do ombro, flexdo
do cotovelo, extensédo do punho, flexdo do quadril, extenséo do joelho e flexdo dorsal
do tornozelo.

Para o grupo muscular a ser testado, o examinador se posicionouao lado do
membro testado e o paciente permaneceu sentado numa cadeira e posicionado de
forma a permitir o movimento completo da articulagdo contra a gravidade. O
examinador demonstrou o movimento desejado contra a gravidade e, em seguida,
solicitouqueopacienterepetisseo movimento com estimulos de encorajamento.

Os movimento de membros superiores (abdugédo do ombro, flexdo de cotovelo
e extensdo de punho) e de membros inferiores (flexdo de quadril, extenséo de joelho
e dorsiflexao do tornozelo) foram realizados bilateralmente. As pontuagdes variam de
0 a 5 (Tabela 5), sendo o somatério total entre 0-60, onde o maior valor significa

forca muscular normal (Ciesla et al., 2011; Elliott et al., 2011; Hermans et al., 2012).

Tabela 5 — Critérios de pontuagédo do Medical Research Council (MRC)

0 Auséncia de contragao muscular

1 Contracdo muscular visivel sem movimento.

2 Movimento possivel sem gravidade

3 Movimento contra a gravidade, mas sem resisténcia
4 Movimento contra resisténcia moderada

5 Forca muscular normal

Fonte: Adaptadodo estudo de Latronico e Gosselink (2015)

5.3.4 Analise da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

Seguindo as diretrizes estabelecidas pelo Task Force of The European
Society of Cardiology and The North American Society of Pacing and
Electrophysiology (Ernst, 2017), os pacientes receberam instrugdes detalhadas

sobre o procedimento em relagdo ao posicionamento (em sedestagdo numa cadeira
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com apoio) e necessidade de repouso durante a avaliagdo que ocorreu antes e no
periodo de recuperacdo do teste de esforco submaximo. A cinta foi umedecida e
fixada firmemente, mas sem provocar desconforto, no térax do paciente, na altura do
apéndice xiféide, e a atividade elétrica cardiaca registrada através do Polar
V800®(Giles et al., 2016). Para evitar disparidades de VFC relacionadas ao ciclo
circadiano, todas as gravacbes foram realizadas no periodo da manha (Ricca-
Mallada et al., 2017).

Para o registro das gravagdes dos intervalos RR, foram utilizados o
cardiofrequencimetro Polar V800® e a cinta Polar H10®(sensor de frequéncia
cardiaca) da Polar Electro Oy. Os dados obtidos foram transferidos para o programa
Polar FlowSync® e analisados no software Kubios HRV Standard (KubiosOy, Kuopio,
Finland, release versédo. 4.1.0, 2023) apos o processo de filtragem digital com a
eliminacdo de artefatos, como batimentos cardiacos prematuros e
ruidos.Posteriormente, foram selecionados segmentos, no repouso (antes do TC6) e
na fase de recuperacgao (apds o TC6), de dados com uma duragado de 5 minutos que
apresentavam maior estabilidade e qualidade e calculados os indices da VFC no
dominio do tempo e da frequéncia. Também foram analisados segmentos de com

duracao de 2 minutos durante o TCG6.
5.3.5 Teste de Tolerancia ao Exercicio

A capacidade funcional foi avaliada por meio do TC6 realizado em um
corredor longo, plano e reto, medindo 30 metros de comprimento. Foram colocadas
marcagdes a cada metro ao longo da sua extensido, juntamente com cones
indicando os pontos de retorno (Figura 3).0s participantes receberam a orientagéo
para caminhar o mais rapido possivel do inicio até o fim do corredor e retornar
durante 6 minutos. Caso fosse solicitado uma pausa pelo paciente, o cronémetro

nao era interrompido e o teste era finalizado no sexto minuto.
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Figura 3 -Teste de caminhada de 6 minutos

30 metros

Fonte: elaborado pela autora

Os sinais vitais de FC,saturagdo de oxigénio(SpO2),pressao arterial(PA) e
frequéncia respiratéria (FR) foram monitorizados antes e apdés o TC6 (1°, 2° e 5°
minuto de recuperagéo), assim como a escala de percepc¢éo de esforgo de Borg para
avaliar a percepgéao de dispneia. Além disso, um oximetro de pulso foi usado durante
todo o teste para monitorar a FC e SpO2. Ao final, foram registradas a distancia
percorrida e a distancia prevista.

Neste estudo, foram seguidas as recomendag¢des da American Thoracic
Society (ATS Committee on Proficiency Standards for Clinical Pulmonary Function
Laboratories, 2002). No entanto, devido as condi¢des fisicas e socioecondmicas dos

pacientes, o teste foi realizado apenas uma vez.

5.3.6 Ecocardiografia

A ecocardiografia desempenha um papel fundamental na avaliagdo de
pacientes com IC, atendendo a necessidade de imagens néo invasivas e fornecendo
informagdes detalhadas para diagnostico, avaliagdo hemodinémica, estratificagdo
prognodstica e orientagao terapéutica, como o uso de medicamentos, intervengdes
nao farmacoldgicas (por exemplo, ressincronizagdo cardiaca) ou cirurgia cardiaca
(Kirkpatrick et al., 2007). As mudancgas na fungdo e estrutura cardiacas também
podem ser monitoradas ao longo do tempo para avaliar o impacto das intervengdes

terapéuticas (Ponikowski et al., 2016).
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5.4 DEFINICAO E CATEGORIZACAO DE VARIAVEIS

5.4.1 VFC no dominio do tempo

e iRR meédio: média dos intervalos RR consecutivos do eletrocardiograma
(expresso em ms);

e SDNN: desvio padréo do intervalo N-N (expresso em ms);

e rMSSD: Raiz Quadrada da Média dos Quadrados das Diferengas Sucessivas

entre intervalos RR normais adjacentes (expresso em ms).

5.4.2 VFC no dominio da frequéncia

e LF: baixa frequéncia (expresso em unidades normalizadas [un]);
e HF: alta frequéncia (expresso em unidades normalizadas [un]);
e Razao LF/HF.

5.4.3 Variaveis de Controle

e |dade: determinada em anos, a partir da data de nascimento presente no Registro
Geral fornecido pelo paciente, registrada na data em que o questionario foi
aplicado.Categorizagao: Variavel quantitativa discreta;

e Sexo: Conjunto de caracteristicas fisicas e funcionais que distingue masculino e
feminino. Categorizacdo: Variavel qualitativa nominal

e Peso e Altura: Medido em quilogramas (Kg) e metros (m), respectivamente.
Categorizagao: Variavel quantitativa continua.

e indice de Massa Corpédrea (IMC): medida internacional utilizada para calculo do
peso ideal de uma pessoa, expresso em quilogramas por metro quadrado
(Kg/m2).Categorizagao: Variavel quantitativa continua.

e Forca de preensdao palmar (FPP): medida de forca usada para avaliagéo
funcional, expressa em quilograma-forca (kgf). Categorizagdo: Variavel
quantitativa discreta

e MRC: Rrefere-se a classificacdo da forca muscular com base na Escala de Forca
Muscular do Conselho de Pesquisa Médica. E uma medida padronizada da forca

muscular e varia de 0 a 5, onde cada valor representa um nivel diferente de
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funcdo muscular. Categorizagao: Variavel quantitativa discreta

e Fracdo de Ejecdo: Percentual do volume diastdlico final que é ejetado. Estima a
fungdo sistdlica. Medida em percentagem (%). Categorizagdo: Variavel
quantitativa discreta.

e Classe Funcional (NYHA): Meio de classificar a extensdo da insuficiéncia
cardiaca. | Sem sintomas e nenhuma limitacdo em atividades rotineiras; mais de 6
METs na ergonometria; Il Leves sintomas e limitagdes em atividades rotineiras.
Confortaveis no repouso. De 4 a 6 METs na ergonometria; Ill Com limitagdo
importante na atividade fisica; atividades menores que as rotineiras produzem
sintomas. Confortaveis somente em repouso. 2-4 METs na ergonometria; e IV
Severas limitagdes. Sintomas presentes mesmo em repouso. Nao tolera a
ergonometria. “A unidade MET é usada para estimar o custo metabdlico da
atividade fisica em relagdo aquele que vigora durante o estado de repouso.
Representa o gasto energético na condicdo de repouso em fungdo do peso
corporal e corresponde a aproximadamente 3,5mL/kg/min.”Categorizagao:
Variavel qualitativa ordinal.

e Frequéncia Cardiaca (FC): Numero de batimentos cardiacos por unidade de
tempo. Medida em batimentos por minuto (bpm). Categorizagdo: Variavel
quantitativa discreta.

5.5 ANALISE DOS DADOS

Para calculo da amostra foi realizado um estudo piloto com cinco
individuos de cada grupo, utilizando a variavel SDDN, tendo em vista sua
importancia clinica. Neste estudo piloto, foram obtidos os valores de 12,54+2,36 e
27,68+10,53 (média e desvio padréo), respectivamente, para o grupo 1(ICFEr) e
grupo 2 (ICFEm). Para este calculo, foi considerado um power de 80% e nivel de
significancia de 5% através do software Gpower (Faul et al., 2009).

A analise da normalidade dos dados foi feita pelo teste de Shapiro-Wilk.

Para comparagcdo das variaveis paramétricas de gruposdiferentes foi
utilizado o Test T para amostras independentes. Para comparagao das variaveis
nao paramétricas de grupos diferentes, foi utilizado o Test U Mann-Whitney para
amostras independentes.

As analises foram realizadas por meio do software estatistico Statistical
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Package for the Social Sciences (SPSS) versao 26.0.

5.6 CONSIDERACOES ETICAS

O projeto de pesquisa recebeu aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos da UFPE, sob registro 5.509.705 (Anexo A). Todos os
participantes incluidos foram devidamente informados sobre a pesquisa proposta e
sua participacdo foi consentida de forma voluntaria. O Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE), conforme estabelecido pela resolugdo numero 466/12 do
Conselho Nacional de Saude, disponivel no Anexo B, foi lido em voz alta para cada
participante suas duvidas esclarecidas.

As informacdes coletadas foram analisadas sem revelacado de dados pessoais
ou identificaveis e utilizadas exclusivamente para fins de estudo e registro nos
prontuarios dos voluntarios. A coleta de dados teve inicio somente apds a aprovagao
do projeto pela Comissdo de Etica mencionada. Os dados foram registrados em
fichas especificas e armazenados em um computador pessoal sob a
responsabilidade da pesquisadora.

E importante destacar que também foram comunicados sobre a possibilidade
de interromper sua participagao a qualquer momento, sem qualquer 6nus. Ademais,
foram explicadas as possiveis ocorréncias adversas, tais como dor no peito, dispneia
intoleravel, caibras nas pernas, tontura, diaforese e aparéncia palida ou acinzentada,
embora a probabilidade fosse pequena.

Os participantes foram incluidos no estudo apenas quando clinicamente
estaveis e autorizados por escrito por seus cardiologistas. Todos os profissionais
envolvidos estavam capacitados para prestar atendimento de emergéncia apds
terem realizado treinamento em primeiros socorros, suporte basico de vida e
reanimagao cardiopulmonar. Tanto o Laboratorio de Fisioterapia Cardiopulmonar
quanto o Ambulatério de Reabilitagao Cardiorrespiratoria estavam equipados com os

recursos necessarios para atendimento pré-hospitalar.
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6 RESULTADOS

A partir de listas de consultas ambulatoriais nos locais de recrutamento dos
pacientes, 123 individuos foram triados e convidados a participar do estudo por meio
de contato telefénico. Destes, 19 participantes que atendiam aos critérios de
elegibilidade foram distribuidos nos grupos de ICFEr e ICFEm,sendo nove pacientes

com ICFEr e dez pacientes com ICFEm(Figura 4).

Figura 4 -Fluxograma de captagéo dos participantes

Pacientes potencialmente elegiveis (n=123)

Excluidos (n=79)
e Nao compareceram as avaliagbes (n=41)
e Nao completaram as avaliagdes (n=32)
e Alteracdes ortopédicas (n=6)

ﬂ

(n=44)
Participaram das avaliagdes

Perdas (n=25)
¢ Instabilidade clinica para realizar o TC6 (n=8)
e Frequencimetro nédo detectou a FC (n=8)
e Impossibilidade de analise da VFC (n=9)

JL

(n=19)
Completaram todas as avaliagbes

Fonte: dados da pesquisa (2024).

Foram incluidos 19 individuos com diagndstico clinico de IC e
ecocardiogramas definindo a FEVE. Os pacientes tiveram idade de 50 (35-62) anos
e IMC de 28,7 (19,5-41,1) kg/m2. Cinco pacientes tinham obesidade (IMC >30
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kg/m2) e 10 tinham sobrepeso (IMC 25 a 29,9 kg/m2). A hipertenséo arterial
sistémica (HAS) foi a comorbidade de maior prevaléncia (89,9%). Foi observado que
os grupos de ICFEr e ICFEm apresentam forga muscular dentro da normalidade com
valores médios de FPP de 30,4 (14,4-47,3) e MRC de 58 (53-60). A dispneia e
ansiedade, relatadas por78,9% e 84,2% da amostra, respectivamente, estdo entre
os sinais e sintomas mais comuns.A tabela 6 mostra perfil da populagéo estudada.

Tabela 6 - Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes de acordo com FEVE

Variaveis FEVE reduzida (9) FEVE melhorada (10)

Idade (anos) 48,1£7,9 52,8+7,7
IMC (kg/m2) 28.245,3 29,216,4
Sexo F 55,55% 70%
HAS (%) 8 (89%) 9 (90%)
Diabetes (%) 2 (22%) 3 (30%)
Obesidade (%) 22% 30%
FEVE (%) 26,616,2 50,517
Sedentarismo 8 (89%) 8 (80%)
Tabagismo 0% 0%
FPP 26,2+6,5 34,5+9,6
MRC 57,7+3,1 59,1+1,4
NYHA

I 2 (22,2%) 4 (40%)

Il 4 (44,4%) 3 (30%)

0l 3 (33,3%) 3 (30%)
Dispneia 7 (77,7%) 8 (80%)
Sincope 1(11,1%) 3 (30%)
Tosse 2 (22,2%) 1 (10%)
Visao turva 1(1,1%) 3 (30%)
Nocturia 3 (33,3%) 3 (30%)
Epistaxe 0 (0%) 0 (0%)
Dor em MMII 4 (44,4%) 3 (30%)
Dor precordial 2 (22,2%) 4 (40%)
Ansiedade 8 (88,8%) 8 (80%)
Internamento nos ultimos 12 meses 6 (66,6%) 2 (20%)

Legenda: FEVE - Fragéo de Ejec&o do Ventriculo Esquerdo; IMC — indice de Massa Corporal; HAS —
Hipertensao Arterial Sistémica; FPP - For¢ca de Preensao Palmar; MRC- Escala Medical Research
Counicil; NYHA - Classificagao funcional da New York Heart Association; MMIl — Membros Inferiores.

Os graficos abaixo representam os resultados dos indices de VFC de SDNN e

rMSSDno repouso, durante o TC6 e na fase de recuperacéo.
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Grafico 1 - indices da VFC e SDNN no repouso, durante o TC6 e na fase de recuperagéo
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Legenda: SDNN - desvio padrdo das médias dos intervalos de batimentos cardiacos consecutivos
normais; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos.

Gréfico 2 - indices da VFC e rMSSD no repouso, durante o TC6 e na fase de recuperagao

40
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Legenda: rMSSD - Raiz quadrada da média da soma dos quadrados de diferengas entre intervalos de
batimentos cardiacos consecutivos adjacentes; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos.

Todos os valores dos parametros da VFC para os pacientes em ambos os
grupos foram significativamente menores do que os valores de referéncia, segundo o
ELSA-Brasil Study (Dantas et al., 2018). Acomparagao dos indicadores do dominio
da frequéncia entre os grupos ICFEr e ICFEm n&o revelou diferenga estatistica nos
valores médios de rMSSD.

O SDNN revelou um aumento significativo (p<0,05) nos primeiros 4 minutos
do TC6 e no periodo de recuperacdo no grupo de ICFEm. Através da analise
descritiva da variavel rMSSD, foi observada uma diferenga entre os grupos de ICFEr

e ICFEm de modo que o grupo de FEVE melhorada obteve melhor resposta durante
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o TC6 e na fase de recuperacéao do teste.

No dominio da frequéncia, a comparagcdo entre os grupos nao revelou
diferenga estatistica nos valores médios de LF, HF e LF/HF, de acordo com a tabela
7

Tabela 7 - Caracterizagado de amostra de acordo com as variaveis do dominio da frequéncia

Variaveis FEVE reduzida FEVE melhorada P valor
LF (NU)
Antes TC6 52,1£25,13 50,5+£25,5 0,89
1° e 2° min 50,46+24,31 58,5+19,1 0,71
3°e 4° min 43,49+23,89 47,8+17,2 0,79
5°e 6° min 46,67+17,98 56,6+20,5 0,26
Recuperacéao 47,13+23,78 51,8+26,1 0,71
HF (NU)
Antes TC6 47,67+25,02 49,4+25,5 0,88
1° e 2° min 49,42+24,33 41,4+19,1 0,47
3°e 4° min 56,49+23,59 51,7+£16,9 0,79
5° e 6° min 53,14+18 43,2+20,4 0,26
Recuperacéao 52,61+23,73 47,5+25,8 0,68
LF/HF
Antes TC6 1,83%1,7 2,2+3,5 0,8
1° e 2° min 1,49+1,23 2,3+2,9 0,71
3°e 4° min 1,14+1,11 1,1+0,6 0,93
5° e 6° min 1,25+ 1,71 0,45
Recuperacéao 1,20+£0,94 2,413 0,84

Legenda: FEVE - Fragcao de Ejecao do Ventriculo Esquerdo; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos;
LF- low frequency; HF- high frequency; NU - unidade normalizada.

A tabela 8, apresenta os resultados do TC6 que indicam nao haver diferengas
significativas entre os grupos com FEVEr e melhorada FEVEm em relacdo as
variaveis avaliadas no TC6.

Tabela 8 - Distancia percorrida e distancia esperada do TC6 entre os grupos com FEVE reduzida e

melhorada.
Variaveis FEVE reduzida FEVE melhorada
Distancia percorrida 390,1+69,3 392,7+68,8
% Distancia esperada 67,17£12,7 70,7£11,2

Legenda: FEVE - Fragao de Ejecao do Ventriculo Esquerdo
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7 DISCUSSAO

Este estudo teve como objetivo analisar o controle autonémico cardiaco por
meio da variabilidade da frequéncia cardiaca e teste de tolerancia ao esforco em
pacientes com ICFEr e ICFEm. Os principais achados envolvendo a VFC e o teste
de esforgo foram os seguintes: (1) pacientes com ICFEm tém uma resposta mais
adaptativa na VFC, segundo os indices do dominio do tempo SDNN e rMSSD,
durante e apos o TC6; (2) a FEVE pode nao estar diretamente relacionada a
capacidade funcional medida pelo TC6.

Os dados encontrados nesse estudo sdo semelhantes ao estudo de coorte de
Mahdi et al. (2021) em que foram avaliados 1250 pacientes e demonstraram que
caracteristicas clinicas dos individuos como idade, sobrepeso ou obesidade,
sedentarismo e comorbidades associadas, sendo a HAS a mais frequente, séo
fatores que estdo relacionados a uma baixa VFC e que podem implicar em uma
capacidade funcional comprometida.

Malhotra et al. (2023), em seu estudo, avaliou mudangas nos parametros de
variabilidade da frequéncia cardiaca, incluindo SDNN, rMSSD, LF, HF e a relagao
LF/HF de 20 individuos, durante o exercicio de ciclismo estacionario em intensidade
leve. O SDNN e o rMSSD diminuiram durante o exercicio, indicando uma reducéo na
atividade parassimpatica e um aumento na atividade simpatica em resposta ao
esforco fisico. Resultados semelhantes foram encontrados neste estudo com
pacientes de IC em relacdo ao SDNN e rMSSD, entretanto, sem diferencas nos
indices do dominio da frequéncia.

A diminuigdo do SDNN e do rMSSD, observada em ambos os grupos (ICFEr e
ICFEm), quando o exercicio se inicia € consistente com a transi¢do para um controle
simpatico predominante a medida que o esforco aumenta. Essa mudanga na
atividade autondémica durante o exercicio é refletida pela redugdo no SDNN,
indicando uma maior influéncia do SNS em resposta ao aumento da intensidade do
exercicio(Michael; Graham; Davis, 2017).

As disfungdes encontradas podem ser atribuidas a fatores associados a IC,
como ativagao neuro-hormonal, remodelagdo cardiaca ou hipertensdo ortostatica,
conforme discutido por Harada et al. (2022) em sua pesquisa com 149 pacientes
hospitalizados por IC.

O estudo de Shaffer & Ginsberg (2017) envolve uma revisdo abrangente da
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literatura existente sobre VFC e relata que ela pode ser particularmente afetada em
contextos de disfungao ventricular esquerda, como encontrada em pacientes com IC.
Os dados encontrados nesse estudo sdo semelhantes as evidéncias dessa revisao,
nos quais ha uma prevaléncia aumentada de desequilibrios na atividade autonémica,
caracterizados por uma predominancia do SNS sobre o parassimpatico. Isso resulta
em uma diminuicdo na VFC, evidenciada por uma redugdo significativa em
parametros como SDNN, rMSSD, LF, HF e LF/HF também encontrada neste estudo
e que corroboram os resultados do estudo de Boyes et al. (2022) no qual foram
avaliados pacientes com ICFEr e os dados de VFC obtidos a partir de registros de
ECG continuo.

Os resultados deste estudo, em relacdo aos VFC no dominio da frequéncia
(LF e HF), diferem dos encontrados por Lang et al. (2022), que utilizaram
metodologias distintas para investigar a resposta autonOmica cardiaca em
trabalhadores hipertensos e nao hipertensos expostos por mais de dois anos a
hipoxia intermitente crénica durante um teste de tolerancia ao esforco.

Enquanto Lang et al. (2022) constatou que os indices de VFC no dominio da
frequéncia, LF e HF, diminuiram significativamente durante o TC6, este estudo
revelou que n&o houve diferengas estatisticamente significativas entre os grupos de
ICFEr e ICFEm nas fases do TC6. Essa divergéncia pode ser atribuida as diferengas
na amostra e metodologia, as quais podem influenciar a interpretagado dos dados € a
comparacgao dos resultados. A relagdao LF/HF também nao apresentou diferencgas
significativas entre os grupos, indicando uma resposta semelhante do SNA durante o
teste de tolerancia ao esfor¢co em ambos os estudos.

A interpretacao da relacdo LF/HF durante o exercicio € complexa devido as
mudancgas rapidas na atividade autondémica, exigindo estudos mais detalhados para
compreender sua aplicagdo como indicador de equilibrio simpato-vagal. Durante o
exercicio, o sistema nervoso aumenta a atividade simpatica e diminui a
parassimpatica, elevando a FC para atender as necessidades metabdlicas. Isso
afeta as medidas de LF e HF na VFC, refletindo a influéncia simpatica e
parassimpatica no coragao(Billman et al., 2013; Storniolo; Esposti; Cavallari, 2020).

Segundo as diretrizes da American College of Cardiology/American Heart
Association Task Force on Clinical Practice Guidelines e Heart Failure Society of
America(Heidenreich et al., 2022), pacientes com ICFEm tendem a ter uma

capacidade funcional aprimorada devido a melhora na fungdo cardiaca, enquanto
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pacientes com ICFEr podem enfrentar limitacbes na capacidade funcional devido a
disfungao cardiaca subjacente. Nossos resultados ndo mostraram semelhangas com
essas diretrizes, o que pode ser atribuido ao tamanho da amostra.

Na avaliacdo da capacidade funcional, medida pela distadncia percorrida
durante o TC6 e a porcentagem da distancia esperada alcangada, nenhum paciente
dos grupos de ICFEr e ICFEm percorreu a distancia prevista. Essa medida é
importante, pois a distdncia percorrida no TC6 € um indicador significativo da
capacidade funcional e da tolerancia ao esforgo em pacientes com IC (Omar;Guglin,
2021).Resultados semelhantes foram encontrados no estudo transversal de Morais e
Rassi (2018) com pacientes de IC com FE<50%, mas que nao se diferenciou FEVE
reduzida e/ou melhorada. Com metodologia comparavel, a distdncia média
percorrida durante o TC6 foi menor do que a distancia esperada em individuos
saudaveis, que geralmente € em torno de 400 a 700 metros.

Observa-se que 66,6% dos pacientes com ICFEr foram internados nos ultimos
12 meses, em comparagao com 20% dos pacientes com ICFEm. Essa diferenca
sugere uma tendéncia de maior necessidade de internamento entre os pacientes
com FEVE reduzida em comparacdo com aqueles com FEVE melhorada. Dados
comparaveis foram encontrados no estudo observacional de Perea-Armijoet
al.(2023), no qual a médio prazo, os pacientes com ICFEm tiveram um prognéstico
melhor, com taxas de readmissdo hospitalar mais baixas e menor mortalidade em
comparacgao aos pacientes com ICFEr.

Pacientes com FEVE melhorada podem apresentar uma gravidade clinica
semelhante aqueles com FEVE reduzida, dependendo de varios fatores, como a
causa subjacente da IC, a presenga de comorbidades, a resposta ao tratamento e o
estado geral de saude do paciente (Bozkurt et al., 2021). Embora a FEVE seja um
importante indicador da fungdo cardiaca, a gravidade clinica de um paciente com IC

nao deve ser avaliada apenas com base nesse parametro.

7.1 PERSPECTIVAS FUTURAS

Este estudo é relevante por investigar a VFC e a tolerancia ao esforgco em
pacientes com IC e importante para entender o estado funcional dessa populacao. A
relacéo identificada entre VFC e capacidade funcional, medida pelo TC6, sugere que

a VFC pode ser um biomarcador preditivo valioso para orientar o tratamento e
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melhorar os desfechos clinicos. Além disso, consideragdes sobre caracteristicas
clinicas como idade, sobrepeso/obesidade, sedentarismo e comorbidades, como
hipertensao arterial e diabetes, destacam a importancia de estratégias terapéuticas
personalizadas. Esses achados podem informar o desenvolvimento de abordagens

mais eficazes no manejo da IC, visando melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
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8 CONCLUSAO

Esta andlise sugere que pacientes com ICFEm tém uma resposta mais
adaptativa na VFC, segundo os indices do dominio do tempo SDNN e rMSSD,
durante e apos o TC6 que a FEVE pode ndo estar diretamente relacionada a
capacidade funcional medida pelo TC6. A VFC é uma ferramenta util para avaliar o
SNA por meio dos pardmetros SDNN e rMSSD em pacientes com ICFEr e ICFEm
durante um teste de tolerdncia ao esforco e no periodo de recuperacio
subsequente. Esses achados tém implicagdes significativas para a pratica clinica,
destacando a importancia de incluir a analise da VFC como parte essencial da
avaliagcao de pacientes com IC. A implementacdo rotineira dessas medidas pode
proporcionar informagdes valiosas sobre a gravidade da condi¢gdo de cada paciente
e suas respostas fisioldgicas ao exercicio, informando assim estratégias de manejo

mais precisas e personalizadas.
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{ ) Em repouso daitado [ }Em atividades fisicas modaradas [ ) Em atividades fisicae leves
{ )Em repouso sentado [ ) Somenta am atividades extanuantes

{ ) Em atividades do diz-a-dia levas

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Em que moemanto a dor no peito 86 inicia? Ha guanto tempo isso ccoma?
Quando vock cesea a atividads, a dor tambem ces=a? [ ) Sim_{ | Nao
Como ocorre 2 malhora do desconforto? Em quais situzgies?
Ja imiciou alkgum tipo da tratamento para a dosnga cardiovascular? | ) Sim { ) N3o
e sim: | ) Tratamento Madicamentoso
{ ) Tratamento Cirdrgico Gardiovascular. Qual? Quando?
{ ) Tratamento Fisicterapautico

EXAME FisICO

Peaa: Altura: INAG: Gircunferéncia Abdominal:
Gircunferéncia de quadril: Ralagio Cintura/Quadril:

Sofre ou ja sofrew problemas de obesidade (ow axcosso de gordura)? [ ) Sim { JN3o Cuanto tempo:
Taste maximo realizado: | ) Ergometria | | Ergosapiromastria

Vigpieo® W02 17 Limiar: VENGOZ: FEVE:

FG de Trainamento: FC Maxima:




UNIDADE DE REABILITAGAD - AMBULATORID DE FISIGTERAPLA :q . - Awas
FICHA DE AVALIACAD CARDIDVASCULAR ——— S

EXAME FiSICO

Comorbidades: | ) Hipertansio Arterial | ) Dizbetss Mellitus | ) Obesidade | ) Dislipidemia
{ ) Outras:

Padrzo respiratorio:
Ausculta Pulmonar:
Ausculta Cardiaca:
Internaments Recante: | JMN3o | )Enfermaria [ JUTI Quando:
Exames Laboratorizis:

ELA.SSIFIGA?EG DE INSUFICIENCIA CARDIACA NEW YORK HEART A550CIATION

(NYHA)

CLASSE DEFINIGAD LIMITAGAD
If ) Atividads fisica comum nio proveca fadiga axcessiva, dispnsiz ou palpitagoes. Nenhuma
i Atividade fisica comum provoca fadiga, dispneia. palpitagtes cu angina. Lava
m{ 3 Confortival em repousc; menos qua a atividade fisica normal causa fadiga, Modarada

dispnsia, palpifagies ou angina.
Wi ] Sintomatico em repouss; qualguer atividade fisica aumenta o desconforto. Grave
TESTES
MANOVACUOMETRIA

TESTE PIMAX PEMAX

1

2

3

A'U'Al.lﬂgiﬂ DE FORGA MUSCULAR - MEDICAL RESEARCH COUNCIL

MOVIMENTO DIREITD ESQUERDD

ABDUCAD OMERD

FLEXAO COTOVELD

EXTENSAD PUNHD

FLEXAOQ QUADRIL

EXTEMNSAD JOELHOD

DORSIFLEXAD TORNOZELD

PONTUAGAD FINAL

DINAMOMETRIA - Qual @ membre dominante? [ ) D { }JE

TESTE DIREITO ESQUERDD

1

2

3

TESTE DE CAMINHADA DE & MINUTOS

PA FR FG Sp02 | Borg

Repouso
Amin
2 min
3 min
4 min
3 min
& min

LTaan
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UNIDADE DF ==\BILITACAD - AMBULATORIO DE FISIOTERARIA
Ficsa 0E & *H* AgAo cARDIOVASCULAR

Aaakaltaysn

Recuperagao 1 min
Recuperagio 2 min
Recuperagio § min
Disténcia Percomida: Distancia esperada: Ypliztancia esperada
0Bs:
TESTE DE 1 RM ESTIMADO
EXERCICIO | MOVIMENTOD CARGA | REPETIZOES 1RM CARGA DE TREIND
Abdugio de ombro
Flex3o da ombro
Extensdo de cotovelo
Flexdo da cotovelo
Abdugao de quadril
Flex3o da guadsril
Extensdo da joslho
Flexao plantar
ESTRATIFICAGAO DO RISCO CLINICO DO PACIENTE NA REABILITAGAO CARDIACA
AMBULATORIAL
CARACTERISTICAS RIBGOALTO| ) RISCO RISCOBAKD{ )
INTERMEDIARIO| )
Evento cardiovascular, intarvengio Inferiora 8 & 12 Supericra 12 Superiora B
cardiovascular ou descompansagio SEM3NES. SEManas. mmesas.
clinica
Capacidads Funcional TE <3 MET TE:5aTMET TE .7 MET
TCPE: Weber T/ D ou TCPE: Weber B ou TCPE: VO 2pica=
WO 2pico < G0% do WO 2pico de B0 3 83% 83% do predite
pradito do predito
Sinais e Sinfomas da laguamia Miocardica Em baixas cargas TE acima de & MET Auseniz
TE: shaixo de § MET TCPE: acima de 13
TCPE: abaixa de 13 mL.kg.min.
. kg.min.
Sintomatolopgia IC:CFlle ¥ IC:CFlell Auseniz
Angina: CF llle I Argina CF el
QOutras Garacteristicas Clinicas IRC dialfica; queda de De acordo com o De acordo com o
Sp02 em esforgo; julgamentz climicona | julgameniz clinico
arrimia ventricular avalizgdo médica pre- na avaiagaon
complexa. paricipagao. medica pre-
pasficigagdn.
IC: Irauficiéncia Cardisca; CF: Cleasifica;so Funcionsl, IRC: lnawficincia Renal Crénice;
Escreva a pontuagao obtida pslo pacients noa questionarios abaixa:
a) Minnesots Living with Heart Failure Questionnaire - Pontuagio:
b} Inventario ds Depressdo de Beck — Pontuagio:
o) Duke Activity Status Index — Pontuagdo:

Data: ! I

Agpsinatura a carimbo do rasponsavel pela avaliagao.
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Resumo

Objetivo:Analisar o controle autondmico cardiaco através da variabilidade da
frequéncia cardiaca em um teste de esfor¢o submaximo, teste de caminhada de 6
minutos, em pacientes com insuficiéncia cardiaca com fragcdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo reduzida e melhorada. Método:Estudo transversal analitico com 19 individuos
de ambos os sexos, com idades entre 18 e 65 anos. Foram registrados os intervalos de
batimentos cardiacos consecutivos usando um cardiofrequencimetro antes, durante e pos
o teste de caminhada. Os dados foram transferidos para o Polar FlowSync® e
analisados no Kubios HRV Standard, calculando-se indices de variabilidade da
frequéncia cardiaca no dominio do tempo e da frequéncia. Resultados: Os participantes
com insuficiéncia cardiaca com fracdo de eje¢do do ventriculo esquerdo reduzida
apresentaram indices de variabilidade da frequéncia cardiaca no dominio do tempo
diminuidos durante o teste de tolerancia ao esforco e na fase de recuperagdo quando
comparado ao grupo de fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo melhorada. Os
resultados obtidos em ambos os grupos, na distancia percorrida do teste de caminhada,
demonstraram um desempenho de 70% da estimativa preditiva. Conclusdes: Pacientes
com fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo melhorada tém uma resposta mais
adaptativa na variabilidade da frequéncia cardiaca, segundo os indices de variabilidade
no dominio do tempo, durante e apds o teste de caminhada.

Palavras-chave: Sistema Nervoso Autdénomo. Insuficiéncia Cardiaca. Frequéncia
Cardiaca. Tolerancia ao exercicio. Disfun¢do Ventricular Esquerda.

Abstract
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Objective: To analyze cardiac autonomic control through heart rate variability in a
submaximal exercise test, 6-minute walk test, in patients with heart failure with reduced
and improved left ventricular ejection fraction. Method: analytical cross-sectional study
with 19 individuals of both sexes, aged between 18 and 65 years. The intervals of
consecutive cardiac anxiety were recorded using a heart rate monitor before, during and
after the walking test. The data was transferred to Polar FlowSync® and analyzed in
Kubios HRV Standard, calculating heart rate variability indices in the time and
frequency domains. Results: Participants with heart failure with reduced left ventricular
ejection fraction with decreased time-domain heart rate variability indices during the
exercise tolerance test and in the recovery phase when compared to the left ventricular
ejection fraction group enhanced. The results obtained in both groups, in the distance
covered in the walking test, presented a performance of 70% of the predictive estimate.
Conclusions: Patients with improved left ventricular ejection fraction have a more
adaptive response in heart rate variability, according to variability indices in the time
domain, during and after the walking test.

Key-words: Autonomic nervous system. Heart Failure. Heart rate. Exercise tolerance.
Ventricular Dysfunction, Left.

Introducao

A saude cardiovascular ¢ uma das principais preocupacdes no ambito da saude
publica global, e no Brasil, as doengas cardiovasculares representam uma das principais
causas de morbidade e mortalidade. Dentre elas, a insuficiéncia cardiaca (IC) é um
grande problema para a satde publica e economia, com prevaléncia de
aproximadamente 64 milhdes de pessoas em todo o mundo e, apesar da diminui¢ao dos
internamentos hospitalares e aumento da sobrevivéncia vistos na ultima década, a
mortalidade e a morbidade continuam bem expressivas.'

De acordo com a atualizagdo de topicos emergentes da Diretriz Brasileira de
Insuficiéncia Cardiaca,” estd implicito na defini¢io da IC o conceito de que ela possa ser
causada por anormalidade na fungdo sistdlica, produzindo redug¢do do volume sistélico
ou anormalidade na func¢ao diastolica, levando a defeito no enchimento ventricular, que
também determina sintomas tipicos de IC. No entanto, ¢ importante salientar que, em
muitos pacientes, coexistem as disfungdes sistolica e diastolica. Assim, convencionou-
se definir os pacientes com IC de acordo com a fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo
(FEVE).

A IC ¢ uma sindrome com sinais e sintomas subjetivos, o que determina a
importancia da FEVE no diagndstico, na condugdo do tratamento, na resposta
medicamentosa € no prognostico. Segundo a Diretriz Brasileira de Insuficiéncia
Cardiaca Cronica ¢ Aguda,’ a principal terminologia usada historicamente para definir

IC baseia-se na FEVE e compreende pacientes com FEVE normal (> 50%), denominada



70

IC com fracdo de ejecdo preservada (ICFp), e aqueles com FEVE reduzida (<40%),
denominados IC com fracdo de ejecdo reduzida (ICFEr). Ainda, pacientes que
apresentam FEVE basal <40%, evidenciando um aumento >10 pontos em relagdo a
FEVE basal e uma segunda medicao da FEVE >40% sao classificados como fragdo de
ejecao melhorada (ICFEm).

Nos estagios iniciais da IC, ocorrem mecanismos compensatorios para manter o
débito cardiaco e atender as demandas sistémicas. A remodelacdo cardiaca reversa,
tradicionalmente considerada irreversivel e ligada a um prognostico desfavoravel, revela
mudancas positivas na geometria ¢ na fun¢do do ventriculo esquerdo em muitos
pacientes com FEVE reduzida." O reconhecimento de que pode haver uma melhora
significativa da FEVE em pacientes com ICFEr tem despertado grande interesse nos
resultados clinicos e no manejo desses pacientes. E indispensavel compreender as
diferengas entre esses pacientes e aqueles com melhorias menos expressivas na FEVE
devido as implica¢des no prognostico e abordagem mais especifica.’

A disfungdo subaguda ou aguda na IC sobrecarrega os mecanismos
compensatorios, resultando em sinais e sintomas inespecificos com um amplo
diagnostico diferencial que incluem dispneia, intolerdncia ao exercicio, palpitagdes,
sincope, edema periférico, distensdo abdominal, saciedade precoce e fadiga, tornando o
diagnostico apenas pela apresentacdo clinica desafiador.’

O teste de exercicio cardiopulmonar ¢ a avaliagao padrao-ouro para determinar a
capacidade aerdbica maxima e intensidade de treinamento. No entanto, devido ao custo
do equipamento e a necessidade de equipe especializada, ele ndo ¢ amplamente
utilizado na reabilitagdo cardiorrespiratdria. O teste de caminhada de 6 minutos (TC6) ¢
o mais utilizado e mede a distancia percorrida em 6 minutos a um ritmo escolhido pelo
paciente, sendo facil de realizar, interpretar e de baixo custo.” O TC6 é um teste simples
que avalia objetivamente a capacidade funcional do paciente e os aspectos mais
importantes deste teste de esfor¢o submaximo sdo sua capacidade de prever o
prognostico e avaliar as alteracdes na capacidade funcional do paciente com IC.®

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) ¢é utilizada como método nao
invasivo e, atualmente, ¢ crescente o interesse em compreender os mecanismos
envolvidos com a VFC, sua utilidade clinica, bem como alteragdes em seus padroes que
possam indicar comprometimento da saude. Altos indices de VFC geralmente estao
relacionados a mecanismos autonOmicos eficientes que caracterizam um individuo

saudavel, enquanto VFC reduzida pode evidenciar um mau funcionamento do sistema
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nervoso autonomo, implicando comprometimentos na saude.’

Pesquisas evidenciam que a VFC e o TC6 se tornaram procedimentos
importantes na avaliagdo do sistema nervoso autonomo (SNA) como preditores da
resposta ao tratamento estabelecido, prognostico da doenga e mortalidade por IC. !
Diante disto, se pretende responder a seguinte pergunta: ha diferenca nos resultados
obtidos através dos indices de VFC e TC6 entre pacientes com IC que apresentam
FEVEr em comparag¢ao com aqueles que tém uma FEVEm?

Este trabalho visa analisar o controle autondmico cardiaco através da VFC em
um teste de esforco subméaximo e TC6 em pacientes que apresentam IC com FEVEr e
FEVEm. Presume-se a existéncia de diferengas significativas na VFC e TC6 entre as
condig¢des analisadas. Isso pode fornecer insights sobre a capacidade desses pacientes de
tolerar atividades fisicas, auxiliando os profissionais de saide a entender melhor a
condi¢do cardiaca dos pacientes com IC e a personalizar o tratamento com base na

FEVE e na VFC.

Métodos

A pesquisa recebeu aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Universidade Federal de Pernambuco, sob registro 5.509.705, estando em
conformidade com a Resolu¢do nimero 466/12 do Conselho Nacional de Saude e
Declaragao de Helsinque.

Trata-se de um estudo transversal analitico, realizado no Ambulatorio de
Fisioterapia e no Ambulatorio de Reabilitagdo Cardiorrespiratéria e Metabolica de um
hospital universitario, no periodo de julho de 2022 a maio de 2024.

A populagdo do estudo foi constituida por individuos de ambos os sexos, na
faixa etaria entre 18 e 65 anos, com diagnostico de ICFEr e ICFEm, tendo realizado um
ecocardiograma prévio com FEVE<40% (ICFEr) e um posterior com FEVE superior a
40%, utilizando o método Simpsom,'> com diferenga de 10 pontos entre os dois, para
diagnostico de ICFEm, e de Classes funcionais I, 11, III, segundo diretrizes da New York
Heart Association (NYHA)."” Foram excluidos aqueles com IC aguda ou cronica
descompensada; angina instavel; classe funcional IV (NYHA); transplantados
cardiacos; infarto do miocardio ou cirurgia cardiaca até trés meses antes do inicio do
estudo; em hemodialise; portadores de marcapasso e arritmias graves;, gestantes;
disturbios respiratdrios; fumantes; déficits neuroldgicos, ortopédico, auditivo ou visual

que impedissem a realizacdo da avaliacdo.Pacientes comtransplante cardiaco,
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marcapasso cardiaco, bloqueio atrioventricular e doenga neuromuscular progressiva
foram excluidos para a analise da VFC.

Os procedimentos de triagem e avaliacdes foram desenvolvidos em seis etapas:
1) anamnese; 2) avaliacdo antropométrica; 3) avaliacdo da for¢a de preensdo palmar
(FPP); 4) avaliagdo Medical Research Counicil (MRC); 5) anélise da variabilidade da
frequéncia cardiaca e; 6) teste de tolerancia ao exercicio. A descri¢do das etapas,
procedimentos e instrumentos aplicados estd apresentada no Quaro 01.

Para andlise da variavel VFC no dominio do tempo foram considerados a média
dos intervalos de batimentos cardiacos consecutivos do eletrocardiograma (iRR médio),
desvio padrao das médias dos intervalos RR normais calculados em intervalos de 5
minutos (SDNN) e raiz quadrada da média da soma dos quadrados de diferencas entre
RR adjacentes (rMSSD); para a varidvel VFC no dominio da frequéncia foram
considerados os indices de baixa frequéncia (LF), alta frequéncia (HF) e razao LF/HF;
ainda, foram incluidas as varidveis de controle idade, sexo, peso, altura, Indice de Massa
Corpérea (IMC), for¢a de preensao palmar, MRC, fracdo de ejecdo, classe funcional
segundo NYHA e frequéncia cardiaca.

Para célculo da amostra foi realizado um estudo piloto com cinco individuos de
cada grupo, utilizando a varidvel SDDN, tendo em vista sua importancia clinica. Neste
estudo piloto, foram obtidos os valores de 12,54+2,36 ¢ 27,68+10,53 (média e desvio
padrao), respectivamente, para o grupo 1 (ICFEr) e grupo 2 (ICFEm). Para este calculo,
foi considerado um power de 80% e nivel de significancia de 5% através do software
Gpower."* A analise da normalidade dos dados foi feita pelo teste de Shapiro-Wilk. Para
comparacao das variaveis paramétricas de grupos diferentes foi utilizado o Test T para
amostras independentes. Para comparacao das varidveis ndo paramétricas de grupos
diferentes, foi utilizado o Test UMann-Whitney para amostras independentes. As
analises foram realizadas por meio do software estatistico Statistical Package for the

Social Sciences (SPSS) Versao 26.0.
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Quadro 1 — Apresentagao das etapas, procedimentos e instrumentos para coleta de dados

ETAPA PROCEDIMENTOS INSTRUMENTOS DE COLETA
Anamnese com o registro dos dados | e Questionario semi-estruturado.
pessoais e historia da doenca.
Triagem
Avaliagdo de for¢a muscular e Teste de preensdo palmar (FPP) e Medical Research Council (MRC).
Avaliagio Antropométrica Ba}anga digital com anFropémetro (Welmy modelo W300, Brasil) com capacidade para 300
quilogramas (Kg), precisdo de 50 gramas (g) e estadiometro com limite de 2 metros (m).
Avaliagio da FPP ngte de preensﬁo palmar com contragdo voluntaria maxima por meio de um dinamdémetro
digital (Dinamémetro CAMRY, modelo EH101, Guangdong, China).
Avaliagdo manual da forga muscular periférica bilateralmente por meio de cinco
Avaliagao do MRC movimentos articulares: abdu¢do do ombro, flexdo do cotovelo, extensdo do punho, flexao
do quadril, extensao do joelho e flexdo dorsal do tornozelo.
Avaliacoes e Cardiofrequencimetro Polar V80O® e a cinta Polar H10® (sensor de frequéncia cardiaca)

Anélise da variabilidade da
frequéncia cardiaca

da Polar Electro Oy.

e Software Polar FlowSync®.

e Software Kubios HRV Standard (KubiosOy, Kuopio, Finland, release versdo. 4.1.0,
2023).

Teste de tolerancia ao exercicio

e TC6 realizado em um corredor longo, plano e reto, medindo 30 metros de comprimento.
e Escala de percepcao de esfor¢o de Borg.
e Um oximetro de pulso para monitorar a FC e SpO?2.

Elaborado pela autora.
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Resultados

A partir de listas de consultas ambulatoriais nos locais de recrutamento dos pacientes,
75 individuos foram triados e convidados a participar do estudo por meio de contato
telefonico. Destes, 19 participantes que atendiam aos critérios de elegibilidade foram
distribuidos nos grupos de ICFEr e ICFEm, sendo nove pacientes com ICFEr e dez pacientes
com ICFEm. Assim, foram incluidos 19 individuos com diagnéstico clinico de IC e
ecocardiogramas definindo a FEVE.

Os pacientes tiveram idade de 50 (35-62) anos e IMC de 28,7 (19,5-41,1) kg/m2.
Cinco pacientes tinham obesidade (IMC >30 kg/m2) e 10 tinham sobrepeso (IMC 25 a 29,9
kg/m2). A hipertensdo arterial sistémica (HAS) foi a comorbidade de maior prevaléncia
(89,9%). Foi observado que os grupos de ICFEr e ICFEm apresentam for¢a muscular dentro
da normalidade com valores médios de FPP de 30,4 (14,4-47,3) ¢ MRC de 58 (53-60). A
dispneia e ansiedade, relatadas por 78,9% e 84,2% da amostra, respectivamente, estdo entre os

sinais e sintomas mais comuns. A tabela 1 apresenta o perfil da populacao estudada.



75

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes de acordo com FEVE

Variaveis FEVE reduzida (9) FEVE melhorada (10)

Idade (anos) 48,1+7,9 52,8+7,7
IMC (kg/m2) 28.2+5,3 29,2+6.4
Sexo F 55,55% 70%
HAS (%) 8 (89%) 9 (90%)
Diabetes (%) 2 (22%) 3 (30%)
Obesidade (%) 22% 30%
FEVE (%) 26,6+6,2 50,57
Sedentarismo 8 (89%) 8 (80%)
Tabagismo 0% 0%
FPP 26,2+6,5 34,549,6
MRC 57,7+3,1 59,1+1,4
NYHA

I 2 (22,2%) 4 (40%)

11 4 (44,4%) 3 (30%)

11 3 (33,3%) 3 (30%)
Dispneia 7 (77,7%) 8 (80%)
Sincope 1 (11,1%) 3 (30%)
Tosse 2 (22,2%) 1 (10%)
Visao turva 1(1,1%) 3 (30%)
Nocturia 3 (33,3%) 3 (30%)
Epistaxe 0 (0%) 0 (0%)
Dor em MMII 4 (44,4%) 3 (30%)
Dor precordial 2 (22,2%) 4 (40%)
Ansiedade 8 (88,8%) 8 (80%)
Internamento nos ultimos 12 meses 6 (66,6%) 2 (20%)

Legenda: FEVE - Fragdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo; IMC — Indice de Massa Corporal; HAS —
Hipertensao Arterial Sistémica; FPP - For¢a de Preensdo Palmar; MRC- Escala Medical Research
Counicil;, NYHA - Classificacdo funcional da New York Heart Association, MMII — Membros

Inferiores.

O grafico 1 e grafico 2representam os resultados dos indices de VFC de SDNN e

rMSSD no repouso, durante o TC6 e na fase de recuperagao.



Grifico 1. Indices da VFC e SDNN no repouso, durante o TC6 e na fase de recuperagio
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Legenda: SDNN - desvio padrao das médias dos intervalos de batimentos cardiacos consecutivos
normais; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos.

Grifico 2. Indices da VFC e rtMSSD no repouso, durante o TC6 e na fase de recuperagio
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Legenda: rtMSSD - Raiz quadrada da média da soma dos quadrados de diferencas entre intervalos de
batimentos cardiacos consecutivos adjacentes; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos.

Todos os valores dos parametros da VFC para os pacientes em ambos os grupos foram

significativamente menores do que os valores de referéncia, segundo o ELSA-Brasil Study."

A comparagao dos indicadores do dominio da frequéncia entre os grupos ICFEr e ICFEm nao

revelou diferenga estatistica nos valores médios de rMSSD.

O SDNN revelou um aumento significativo (p<0,05) nos primeiros 4 minutos do TC6

e no periodo de recuperagdo no grupo de ICFEm. Através da andlise descritiva da varidvel

rMSSD, foi observada uma diferenca entre os grupos de ICFEr e ICFEm de modo que o grupo
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de FEVE melhorada obteve melhor resposta durante o TC6 e na fase de recuperagdo do teste.
No dominio da frequéncia, a comparagdo entre os grupos ndo revelou diferenga

estatistica nos valores médios de LF (nu), HF (nu) e LF/HF, de acordo com a tabela 2.

Tabela 2. Caracterizagdo de amostra de acordo com as variaveis do dominio da frequéncia

Variaveis FEVE reduzida FEVE melhorada P valor
LF (NU)
Antes TC6 52,1£25,13 50,5+25,5 0,89
1° e 2° min 50,46+24,31 58,5+19,1 0,71
3% ¢ 4° min 43,494+23,89 47,8+17,2 0,79
5% e 6° min 46,67+£17,98 56,6+20,5 0,26
Recuperacao 47.13+23,78 51,8+26,1 0,71
HF (NU)
Antes TC6 47,67+25,02 49,4+25.5 0,88
1° e 2° min 49,42+24,33 41,4+19,1 0,47
3% ¢ 4° min 56,49+23,59 51,7£16,9 0,79
5% e 6° min 53,14+18 43,2+20,4 0,26
Recuperacao 52,61+23,73 47.5+25,8 0,68
LF/HF
Antes TC6 1,83+1,7 2,243.5 0,8
1° e 2° min 1,49+1,23 2,3+2,9 0,71
3% ¢ 4° min 1,14+1,11 1,1£0,6 0,93
5% e 6° min 1,25+ 1,71 0,45
Recuperacao 1,20+0,94 2,443 0,84

Legendas: FEVE - Fragdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo; TC6 - teste de caminhada de 6 minutos;
LF- low frequency; HF- high frequency; NU - unidade normalizada.

A tabela 3, apresenta os resultados do TC6 que indicam ndo haver diferencas
significativas entre os grupos com FEVEr e melhorada FEVEm em relagdo as variaveis

avaliadas no TC6.

Tabela 3. Distancia percorrida e distancia esperada do TC6 entre os grupos com FEVE reduzida e

melhorada.

Variaveis FEVE reduzida FEVE melhorada
Distancia percorrida 390,1+69,3 392,7+68,8
% Distancia esperada 67,17+12,7 70,7£11,2

Legenda: FEVE - Fragdo de Eje¢do do Ventriculo Esquerdo

Discussao

Os principais achados envolvendo a VFC e o teste de esfor¢o foram os seguintes: (1)
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pacientes com ICFEm tém uma resposta mais adaptativa na VFC, segundo os indices do
dominio do tempo SDNN e rMSSD, durante e apds o TC6; (2) a FEVE pode ndo estar
diretamente relacionada a capacidade funcional medida pelo TC6.

Os dados encontrados nesse estudo sdo semelhantes ao estudo de coorte de MAHDI et
al.'® em que foram avaliados 1250 pacientes e demonstraram que caracteristicas clinicas dos
individuos como idade, sobrepeso ou obesidade, sedentarismo e comorbidades associadas,
sendo a HAS a mais frequente, sdo fatores que estao relacionados a uma baixa VFC e que
podem implicar em uma capacidade funcional comprometida.

Malhotra et al.,17 em seu estudo, avaliou mudangas nos pardmetros de variabilidade da
frequéncia cardiaca, incluindo SDNN, rMSSD, LF, HF e a relacdo LF/HF de 20 individuos,
durante o exercicio de ciclismo estaciondrio em intensidade leve. O SDNN e o rMSSD
diminuiram durante o exercicio, indicando uma reducdo na atividade parassimpdatica e um
aumento na atividade simpatica em resposta ao esforco fisico. Resultados semelhantes foram
encontrados neste estudo com pacientes de IC em relacdo ao SDNN e rMSSD, entretanto, sem
diferencas nos indices do dominio da frequéncia.

A diminuicdo do SDNN e do rMSSD, observada em ambos os grupos (ICFEr e
ICFEm), quando o exercicio se inicia € consistente com a transicdo para um controle
simpatico predominante & medida que o esforco aumenta. Essa mudanca na atividade
autonomica durante o exercicio ¢ refletida pela redu¢gdo no SDNN, indicando uma maior
influéncia do SNS em resposta ao aumento da intensidade do exercicio.'®

As disfuncdes encontradas podem ser atribuidas a fatores associados a IC, como
ativacdo neuro-hormonal, remodelagdo cardiaca ou hipertensdo ortostatica, conforme
discutido por Harada et al.'® em sua pesquisa com 149 pacientes hospitalizados por IC.

Uma revisdo abrangente da literatura existente sobre VFC aponta que ela pode ser
particularmente afetada em contextos de disfungdo ventricular esquerda, como encontrada em
pacientes com IC.*°Os dados encontrados nesse estudo evidenciam uma prevaléncia
aumentada de desequilibrios na atividade autondmica, caracterizados por uma predominancia
do SNS sobre o parassimpatico.

Isso resulta em uma diminui¢do na VFC, evidenciada por uma redugdo significativa
em parametros como SDNN, rMSSD, LF, HF e LF/HF também encontrada neste estudo e que
corroboram os resultados do estudo de Boyes et al.*' no qual foram avaliados pacientes com
ICFEr e os dados de VFC obtidos a partir de registros de eletrocardiograma continuo.

Os resultados deste estudo, em relacao aos indices de VFC no dominio da frequéncia

(LF e HF), diferem dos encontrados por Lang et al.,** que utilizaram metodologias distintas
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para investigar a resposta autonomica cardiaca em trabalhadores hipertensos e nao hipertensos
expostos por mais de dois anos a hipoxia intermitente cronica durante um teste de tolerancia
ao esforgo.

Enquanto Lang et al.,”* constatou que os indices de VEC no dominio da frequéncia, LF
e HF, diminuiram significativamente durante o TC6, este estudo revelou que ndo houve
diferengas estatisticamente significativas entre os grupos de ICFEr e ICFEm nas fases do
TC6. Essa divergéncia pode ser atribuida as diferencas na amostra ¢ metodologia, as quais
podem influenciar a interpretagdo dos dados e a comparagao dos resultados. A relagdo LF/HF
também ndo apresentou diferencas significativas entre os grupos, indicando uma resposta
semelhante do SNA durante o teste de tolerancia ao esforgo em ambos os estudos.

A interpretacao da relacdo LF/HF durante o exercicio ¢ complexa devido as mudancas
rapidas na atividade autondmica, exigindo estudos mais detalhados para compreender sua
aplicacdo como indicador de equilibrio simpato-vagal. Durante o exercicio, o sistema nervoso
aumenta a atividade simpdtica e diminui a parassimpdtica, elevando a FC para atender as
necessidades metabdlicas. Isso afeta as medidas de LF e HF na VFC, refletindo a influéncia
simpética e parassimpatica no coracdo. >**

Segundo as diretrizes da American College of Cardiology/American Heart Association
Task Force on Clinical Practice Guidelines and the Heart Failure Society of America,”
pacientes com ICFEm tendem a ter uma capacidade funcional aprimorada devido a melhora
na func¢do cardiaca, enquanto pacientes com ICFEr podem enfrentar limitagdes na capacidade
funcional devido a disfuncdo cardiaca subjacente. Nossos resultados ndo mostraram
semelhancas com essas diretrizes, o que pode ser atribuido ao tamanho da amostra.

Na avaliagdo da capacidade funcional, medida pela distancia percorrida durante o TC6
e a porcentagem da distancia esperada alcangada, nenhum paciente dos grupos de ICFEr e
ICFEm percorreu a distancia prevista. Essa medida ¢ importante, pois a distancia percorrida
no TC6 ¢ um indicador significativo da capacidade funcional e da tolerancia ao esforco em
pacientes com IC.*° Resultados semelhantes foram encontrados no estudo transversal de

Morais e Rassi’’

com pacientes de IC com FE<50%, mas que ndo se diferenciou FEVE
reduzida e/ou melhorada. Com metodologia comparavel, a distancia média percorrida durante
o TC6 foi menor do que a distancia esperada em individuos saudéveis, que geralmente ¢ em
torno de 400 a 700 metros.

Observa-se que 66,6% dos pacientes com ICFEr foram internados nos ultimos 12
meses, em comparagdo com 20% dos pacientes com ICFEm. Essa diferen¢a sugere uma

tendéncia de maior necessidade de internamento entre os pacientes com FEVE reduzida em
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comparagdo com aqueles com FEVE melhorada. Dados comparaveis foram encontrados no
estudo observacional de Perea-Armijo et al.,”® no qual a médio prazo, os pacientes com
ICFEm tiveram um prognostico melhor, com taxas de readmissdo hospitalar mais baixas e
menor mortalidade em comparagao aos pacientes com ICFEr.

Pacientes com FEVE melhorada podem apresentar uma gravidade clinica semelhante
aqueles com FEVE reduzida, dependendo de vérios fatores, como a causa subjacente da IC, a
presenca de comorbidades, a resposta ao tratamento e o estado geral de saude do
paciente.”’Embora a FEVE seja um importante indicador da fungdo cardiaca, a gravidade

clinica de um paciente com IC ndo deve ser avaliada apenas com base nesse parametro.

Conclusoes

Esta analise sugere que a VFC ¢ uma ferramenta til para avaliar o SNA por meio dos
parametros SDNN e rMSSD em pacientes com ICFEr e ICFEm durante um teste de tolerancia
ao esforco e no periodo de recuperagdo subsequente. Esses achados tém implicagdes
significativas para a pratica clinica, destacando a importancia de incluir a analise da VFC
como parte essencial da avaliacdo de pacientes com IC. A implementagdo rotineira dessas
medidas pode proporcionar informagdes valiosas sobre a gravidade da condicdo de cada
paciente e suas respostas fisioldgicas ao exercicio, informando assim estratégias de manejo

mais precisas e personalizadas.

Destaques
e O estudo importante para entender o estado funcional de pessoas com insuficiéncia
cardiaca por investigar a variabilidade de frequéncia cardiaca e a tolerancia ao esforgo.
e A variabilidade de frequéncia cardiaca pode ser um biomarcador preditivo valioso para

orientar o tratamento de pessoas com insuficiéncia cardiaca.

Financiamento
Esta pesquisa nao recebeu nenhuma bolsa especifica de agéncias de financiamento dos setores

publico, comercial ou sem fins lucrativos.
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ANEXO B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos o(a) Sr(a) para participar como voluntario(a) da pesquisa
Comparagao da variabilidade da frequénciacardiacaetolerancia
aoesforgosubmaximoemcardiopatascomfragcaodeejecaoreduzida e
comfracaodeejecaorecuperada,que esta sob a responsabilidade da pesquisadora
Mayara Costa Barros, no enderegco Av. Prof. Moraes Rego, 1235 -
CidadeUniversitaria, Recife - PE, 50670-901, telefone para contato: (81) 99457-
5187 e email: mayara.mcb@ufpe.br. Também participamdesta pesquisa os
pesquisadores: Daniela Cunha Branddo, telefone (81) 2128-8937, email:
dannielacunha@hotmail.com; KamyllaMaria Alcantara Silva Alves, telefone: (81)
98558-0762 e email: mylla8558@gmail.come esta sob a orientagcdo de Mario
Ribeirode Melo Junior, telefone: (81) 98852-3380, e-mail: mariormj@gmail.com.
Todas as suas duvidas podem ser esclarecidas com oresponsavel por esta
pesquisa. Apenas quando todos os esclarecimentos forem dados e vocé concorde
com a realizacédo do estudo,pedimos que rubrique as folhas e assine ao final deste
documento, que estd em duas vias. Uma via lhe sera entregue e a outra ficaracom
o pesquisador responsavel. Vocé estara livre para decidir participar ou recusar-se.
Caso nao aceite participar, nao haveranenhumproblema,desistir
eumdireitoseu,bemcomoserapossivelretirar
oconsentimentoemqualquerfasedapesquisa,tambémsemnenhuma penalidade.

INFORMAGOESSOBREAPESQUISA

Descricdo da pesquisa: A insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecao
recuperada, por ser considerada
umaclassificagdodeinsuficiénciacardiacadedificildiagndsticodevidoaescassezdeest
udosediretrizesparatratamentoeprognoéstico,além de acometer uma parcela
significativa da populagdo, torna-se necessario identificar parametros clinicos,
laboratoriais efuncionais com o objetivo de antever seu desfecho. A pesquisa sera
do tipo observacional transversal e realizada no Laboratério deFisioterapia
Cardiopulmonar do Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE), com uma
amostrade60individuos18a65anos.Nestemesmolocal,asmedidasdaVFCserdoobtida
satravésderegistroseletrocardiograficos(ECG),utilizando o monitor de frequéncia
cardiaca Polar V800°® seguindo-se as recomendacbes da Task Force of The
European Society ofCardiologyeThe North American Society of Pacing and
Electrophysiology.A avaliagdo da capacidade funcional sera realizadaatravés do
teste de caminhada de 6 minutos (TC6) de forma submaxima e para obtencéo da
tolerancia ao esforgco maximo serarealizado o teste ergoespirometrico realizado por
uma médica habilitada. A avaliacdo da qualidade de vida sera realizada
nomomento da avaliagdo por meio de um questionario especifico para populagao
de IC, o Minnesota Living with Heart FailureQuestionnaire (MLHFQ). Os exames
laboratoriais serdo coletados no dia da avaliagao evitando maiores deslocamentos.
Essesprocedimentos serdo realizados de acordo com a sua disponibilidade e do
avaliador de forma individualizada evitando possiveisconstrangimentos. Nada |he
sera pago e nem sera cobrado para participar desta pesquisa, pois a aceitagao é
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voluntaria, mas ficatambém garantida a indenizagdo em casos de danos,
comprovadamente decorrentes da participacdo na pesquisa, conforme
decisaojudicialouextra-judicial.O (a) senhor(a)estara sendo monitorizado (a)
durante todo o periodo de testes,além de serempreviamente avaliados os sinais
vitais (frequéncia cardiaca, saturagao de oxigénio e pressao arterial) apresentando,
dessa forma,diminuicdo de riscos como, por exemplo, cansago, aumento de
frequéncia cardiaca e angina e, se houver, o procedimento serainterrompido e sera
chamada a equipe treinada do SPA (servigo de pronto atendimento) do local. O
avaliador estara semprepresente caso haja algum relato de desconforto. Como
beneficios, as informagdes obtidas apdés a coleta de dados servirao
parademonstraraimportanciadaavaliagaodavariabilidadedafrequénciacardiacaedac
apacidadefuncionalcomofatoresprognosticosda ICFErec. Todas as informacgdes
desta pesquisa serdo confidenciais e serdo divulgadas apenas em eventos ou
publicacdescientificas, ndo havendo identificagdo dos voluntarios, a ndo ser entre
0s responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobrea sua
participacdo.Os dados coletados nesta pesquisa por formularios de avaliagao
ficarao armazenados em pastas de arquivo
sobaresponsabilidadedapesquisadoraMayaraCostaBarrosnoenderegoacimainforma
dopeloperiododeminimo5anos.Emcasodeduvidas relacionadas aos aspectos éticos
deste estudo, vocé podera consultar o Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo
SeresHumanos do HC/UFPE no enderecgo: (Avenida Prof. Moraes Rego s/n — 3°
Andar- Cidade Universitaria, Recife-PE, Brasil, CEP:50670-420,Tel.:
(81)2126.3743—e-mail: cephcufpe@gmail.com).

(assinaturadopesquisador)

CONSENTIMENTODAPARTICIPACAODAPESSO
ACOMOVOLUNTARIO(A)

Eu, ,CPF
,aposaleitura(ouaescutadaleitura)destedocumento e
de ter tido a oportunidade de conversar e ter esclarecido as minhas duvidas com o
pesquisador responsavel, concordoemparticipardo estudo Comparagao da
variabilidade dafrequéncia cardiaca e tolerancia ao esforco submaximo
emcardiopatascomfragcaodeejecaoreduzidaecomfragaode
ejecaorecuperadacomovoluntario(a).Fuidevidamenteinformado

(a) e esclarecido (a) pela pesquisadora Mayara Costa Barros sobre a pesquisa, 0s
procedimentos nela envolvidos, assim como
ospossiveisriscosebeneficiosdecorrentesdeminhaparticipacéo.Foi-
megarantidoquepossoretiraromeuconsentimentoaqualquermomento,
semqueistoleve aqualquerpenalidade.

Localedata Assinaturadoparticipante:

Presenciamosasolicitagaodeconsentimento,esclarecimentossobreapesquisaeo
aceitedovoluntarioemparticipar(02testemunhasnaoligadasa
equipedepesquisadores):

Nome:
Assinatura: Assinatura:
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