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RESUMO

Introdugao: As doencas cerebrovasculares podem influenciar o sistema nervoso
auténomo. Estudos demonstraram que a variabilidade da frequéncia cardiaca esta
relacionada a gravidade do acidente vascular cerebral, com alguns valores preditivos
de mortalidade e sugerem que ha desequilibrio autondmico, principalmente na
atividade simpatica, com possibilidade de aumento da variabilidade da frequéncia
cardiaca através de programas de reabilitacdo. Na manobra de arritmia sinusal
respiratoria € possivel avaliar a modulacido parassimpatica sobre o controle
autondmico da frequéncia cardiaca. A avaliacdo da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca no Acidente Vascular Cerebral ainda é pouco utilizada. Objetivo: Avaliar
fatores e a efetividade de programa de reabilitacdo que interferem na Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca de pacientes apos Acidente Vascular Cerebral. Método: Para
revisdo sistematica, adotou-se o checklist Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses e para desenvolvimento da estratégia de busca,
utilizamos a estratégia Patient-Intervention-Comparison-Outcomes-Study. Realizou-
se busca em bases de dados virtuais, nos idiomas inglés, portugués e espanhol. Ja
no estudo experimental, foram avaliados individuos com até 72h pds acidente vascular
cerebral isquémico, conscientes, por meio de cardiofrequencimetro, os quais
realizaram manobra de arritmia sinusal respiratéria. Resultados: Obtivemos 88
estudos das bases de dados, os quais quatro finalizaram o processo de inclusao,
exclusao e elegibilidade. No estudo experimental foram avaliados 42 pacientes
divididos em 2 grupos. Conclusao: Demonstrou-se a possibilidade de modulagéo da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca nos pacientes pdés Acidente Vascular Cerebral
isquémico durante protocolos de mobilizagdées ou atividades fisicas observadas nos
estudos revisados e com o estudo experimental, observamos que a manobra de
arritmia sinusal respiratéria influencia na variabilidade da frequéncia cardiaca em
ambos 0s grupos.

Palavras-chave: Variabilidade da Frequéncia Cardiaca. Acidente Vascular Cerebral

Agudo. Acidente Vascular Cerebral. Arritmia Sinusal Respiratéria. Reabilitagao.



ABSTRACT

Introduction: Cerebrovascular diseases can influence the autonomic nervous system.
Studies have shown that heart rate variability is related to the severity of stroke, with
some predictive values of mortality and suggest that there is an autonomic imbalance,
especially in sympathetic activity, with the possibility of increasing heart rate variability
through rehabilitation programs. In the respiratory sinus arrhythmia maneuver, it is
possible to assess parasympathetic modulation on autonomic heart rate control. The
assessment of Heart Rate Variability in Stroke is still little used. Objective: To evaluate
factors and the effectiveness of a rehabilitation program that interfere in the Heart Rate
Variability of patients after a stroke. Method: For systematic review, the Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes checklist was adopted
and for the development of the search strategy, we used the Patient-Intervention-
Comparison-Outcomes-Study strategy. A search was conducted in virtual databases,
in English, Portuguese and Spanish. In the experimental study, individuals with up to
72h after ischemic stroke were evaluated, conscious, by means of a cardiofrequency
meter, who performed a maneuver of respiratory sinus arrhythmia. Results: We
obtained 88 studies from the databases, four of which completed the process of
inclusion, exclusion and eligibility. In the experimental study, 42 patients were divided
into 2 groups. Conclusion: The possibility of modulating Heart Rate Variability in
patients after ischemic stroke during protocols of mobilizations or physical activities
observed in the reviewed studies and with the experimental study was demonstrated,
we observed that the maneuver of respiratory sinus arrhythmia influences the
variability of the respiratory sinus. heart rate in both groups.

Keywords: Heart Rate Variability. Acute Stroke, Stroke. Respiratory Sinus Arrhythmia.
Rehabilitation.



RESUMEN

Introduccién: las enfermedades cerebrovasculares pueden influir en el sistema
nervioso autonomo. Los estudios han demostrado que la variabilidad de la frecuencia
cardiaca esta relacionada con la gravedad del ictus, con algunos valores predictivos
de mortalidad y sugieren que existe un desequilibrio autonémico, especialmente en la
actividad simpatica, con la posibilidad de aumentar la variabilidad de la frecuencia
cardiaca a través de programas de rehabilitacion. En la maniobra de arritmia sinusal
respiratoria, es posible evaluar la modulacion parasimpatica en el control autbnomo
de la frecuencia cardiaca. La evaluacion de la variabilidad de la frecuencia cardiaca
en el accidente cerebrovascular aun se utiliza poco. Objetivo: Evaluar los factores y
la efectividad de un programa de rehabilitacion que interfieren en la Variabilidad de la
Frecuencia Cardiaca de los pacientes tras un ictus. Método: Para la revision
sistematica, se adoptd la lista de verificacién Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews y Metanalisis y para el desarrollo de la estrategia de busqueda se utiliz6 la
estrategia Paciente-Intervencion-Comparacion-Resultados-Estudio. Se realiz6 una
busqueda en bases de datos virtuales, en inglés, portugués y espafiol. En el estudio
experimental se evalué conscientemente mediante un cardiofrecuencia a individuos
con hasta 72 h de ictus isquémico, quienes realizaron una maniobra de arritmia sinusal
respiratoria. Resultados: Se obtuvieron 88 estudios de las bases de datos, cuatro de
los cuales completaron el proceso de inclusion, exclusion y elegibilidad. En el estudio
experimental, 42 pacientes se dividieron en 2 grupos. Conclusién: Se demostro la
posibilidad de modular la Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca en pacientes
después de ictus isquémico durante los protocolos de movilizaciones o actividades
fisicas observadas en los estudios revisados y con el estudio experimental,
observamos que la maniobra de arritmia sinusal respiratoria influye en la variabilidad
del seno respiratorio. frecuencia cardiaca en ambos grupos.

Palabras clave: Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca. Ictus Agudo. Ictus. Arritmia

Sinusal Respiratoria. Rehabilitacion.
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1 INTRODUGAO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é umas das principais causas de
morbidade e mortalidade nos paises industrializados, e a principal causa de
incapacidade créonica em adultos (MEHTA, 1998; POWERS et al., 2018; WHO, 2019).
Apds o AVC, em mais de 70% dos individuos pode-se observar sequelas motoras,
sensoriais ou cognitivas, as quais podem ser leves e transitérias ou graves e
incapacitantes, mas também relacionada ao sistema nervoso auténomo, podendo
levar a alterac¢des relacionadas a Frequéncia Cardiaca (FC) (BRASIL, 2013).

E descrito que a partir das mudangas ocorridas no aspecto cerebrovascular em
individuos apo6s Acidente Vascular Cerebral Isquémico (AVCi), sugere-se a
necessidade de adaptacdo autonémica, que pode estar associada ao aumento da
morbidade (LOMBARDI, 2000; SHIELDS, 2009). Estudos transversais e longitudinais
sugerem que o desequilibrio autonémico com a atividade simpatica aumentada e
parassimpatica diminuida, esta associado ao risco aumentado de AVC, além de
desfecho desfavoravel a longo prazo (NUSSINOVITCH et al., 2009; ARCHIZA et al.,
2013).

A avaliagao da gravidade do quadro neuroldgico do paciente com AVC na fase
aguda é realizada por meio de escalas especificas, como a NIHSS (National Institute
of Health Stroke Scale), a qual avalia de forma quantitativa o déficit neuroldgico e
prevé a extensao dalesao (ORTIZ; SACCO, 2007). Alguns autores demonstraram que
a reducdo da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) € um indicador de pior
progndéstico, como o AVC, mas seus valores prognésticos ainda sado inconsistentes
(SHIELDS, 2009).

Devido a influéncia da respiracao sobre o Sistema Nervoso Autdbnomo (SNA),
alguns estudos tém avaliado a VFC durante as sessdes em que se utilizam técnicas
com exercicios respiratérios (SHIELDS, 2009). Uma vez influenciada pelo SNA, ha
possibilidade da ASR promover estabilizagdo do fluxo sanguineo cerebral (MAJA et
al., 2015), consequentemente estabilizando-o em uma situag&o de isquemia, como no
AVC isquémico.

Uma vez que a VFC é um preditor de morbidade e mortalidade, e que
alteragdes cardiacas aumentam o risco de morte apés AVC (PROSSER et al., 2007)

e podem estar relacionados com desfechos desfavoraveis (BASSI et al., 2007),
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apresenta-se a necessidade de maiores estudos para elucidacdo dos mecanismos
autondmicos moduladores e repercussoes clinicas da VFC frente aos processos de
reabilitacdo nesses pacientes. Devido a escassez de estudos que abordam essa

tematica, ndo ha consenso sobre esse efeito.
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2 OBJETIVOS

O objetivo geral sera cumprido e atendido por meio dos objetivos especificos

que consistem na elaboragao de dois artigos cientificos.

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar fatores e a efetividade de programa de reabilitagdo que interferem na
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca de pacientes apds Acidente Vascular Cerebral.

2.20BJETIVOS ESPECIFICOS

1. Realizar uma revisao sistematica da literatura a qual apresente a Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca como método de avaliagdo do paciente com Acidente
Vascular Cerebral Isquémico Agudo, com finalidade de apontar a resposta da

modulagdo autonémica cardiaca frente a programas de reabilitagéo.

2. Elaborar um estudo experimental, caso-controle afim de responder duas
perguntas: 1) Os dados clinicos e demograficos dos pacientes na fase aguda do
Acidente Vascular Cerebral interferem na Variabilidade da Frequéncia Cardiaca?
2) a manobra de arritmia respiratoria altera os valores de Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca dos pacientes na fase aguda do Acidente Vascular Cerebral

e grupo controle?
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3 MATERIAIS E METODO

Foram utilizadas metodologias distintas nos dois artigos apresentados, as quais
estao descritas especificamente em cada um.

Para revisdo sistematica, adotou-se o checklist Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (Principais itens para relatar
Revisdes sistematicas e Metanalises), Shamseer et al., 2015, e para desenvolvimento
da estratégia de busca, utilizamos a estratégia Patient-Intervention-Comparison-
Outcomes-Study (PICOS). Realizou-se busca em bases de dados virtuais National
Library of Medicine National Institutes of Health (PUBMED), Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Cochrane, Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library
Online (SciELO) nos idiomas inglés, portugués e espanhol. Adotamos critérios
também de inclusao, exclusao e elegibilidade de estudos.

No estudo experimental, foram avaliados individuos com idade superior a 18
anos divididos em dois grupos com amostras por conveniéncia: Grupo AVC e Grupo
Controle. Foi realizada coleta dos dados clinicos e demograficos e sinais vitais dos
individuos, os quais deveriam estar com até 72h pds acidente vascular cerebral
isquémico e conscientes. Esses foram avaliados por meio de um cardiofrequencimetro

e realizaram manobra de arritmia sinusal respiratoria.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discussao foram organizados por meio da apresentagao de
dois artigos cientificos, que abordaram o cumprimento dos objetivos estabelecidos na

presente pesquisa.

4.1 EFEITO DE PROGRAMAS DE REABILITACAO NA VARIABILIDADE DA
FREQUENCIA CARDIACA NO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL: REVISAO
SISTEMATICA

RESUMO

Introdugdo: O sistema nervoso autbnomo € influenciado por doengas
cerebrovasculares devido aos fatores de risco para seu desenvolvimento. Estudos
demonstraram que a Variabilidade da Frequéncia Cardiaca esta relacionada a
gravidade do Acidente Vascular Cerebral e sugerem que ha desequilibrio autonémico,
principalmente na atividade simpatica, com possibilidade de aumento da Variabilidade
da Frequéncia Cardiaca através de programas de reabilitagdo. A avaliagdo da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca no Acidente Vascular Cerebral ainda € pouco
utilizada. Objetivo: Realizar uma revisao sistematica da literatura a qual apresente a
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca como método de avaliagdo do paciente com
Acidente Vascular Cerebral isquémico agudo, com finalidade de apontar a resposta
da modulagdo autonémica cardiaca frente a programas de reabilitacdo. Métodos:
Adotou-se o checklist Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses e para desenvolvimento da estratégia de busca, utilizamos a estratégia
PICOS. As bases de dados para busca foram National Library of Medicine National
Institutes of Health, Medical Literature Analysis and Retrieval System Online,
Cochrane, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude e Scientific
Electronic Library Online, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, utilizando os
termos “HEART RATE VARIABILITY” AND STROKE AND REHABILITATION. A
avaliacdo de qualidade foi realizada por meio da estratégia Notas, Recomendacéo,
Desenvolvimento e Avaliacdo. Incluiram-se ensaios clinicos nos quais individuos com
Acidente Vascular Cerebral isquémico fossem os sujeitos, a avaliagdo do Sistema
Nervoso Autbnomo realizada por meio da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca,
inclusdo de grupo controle e apresentagdo do desfecho incluindo a modulagéo da
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Variabilidade da Frequéncia Cardiaca a partir de um programa de reabilitagdo. Foram
excluidos: artigos duplicados; revisdes sistematicas; artigos indisponiveis na integra,
capitulos ou resumos; estudos experimentais; estudos de caso ou série de casos;
caso-controle; estudos transversais; estudos de coorte e off topics. Resultados:
Obtivemos 88 estudos os quais quatro finalizaram o processo de inclusao, exclusao e
elegibilidade. Trés dos quatro estudos selecionados apontaram modulagéo
autondmica cardiaca de forma significativa através da analise das variaveis lineares
da frequéncia cardiaca em pacientes pds Acidente Vascular Cerebral isquémico
durante mobilizagbes e pratica de exercicios. Conclusao: Demonstrou-se a
possibilidade de melhora da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca nos pacientes pos
Acidente Vascular Cerebral isquémico durante protocolos de mobilizagbes ou
atividades fisicas.

Palavras-chave: Variabilidade da Frequéncia Cardiaca. Acidente Vascular Cerebral

Agudo. Acidente Vascular Cerebral. Reabilitagao.

INTRODUGAO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é umas das principais causas de
morbidade e mortalidade nos paises industrializados, e a principal causa de
incapacidade crénica em adultos (METHA, 1998; POWERS et al., 2018; WHO, 2019).
Apos o AVC, em mais de 70% dos individuos pode-se observar sequelas motoras,
sensoriais ou cognitivas, as quais podem ser leves e transitérias ou graves e
incapacitantes, mas também relacionada ao sistema nervoso autbnomo, podendo
levar a alterac¢des relacionadas a Frequéncia Cardiaca (FC) (BRASIL, 2013).

As doencas cerebrovasculares influenciam o comportamento do sistema
nervoso autbnomo por ser um fator de risco para seu desenvolvimento (THAYER,;
YAMAMOTO; BROSSCHOT, 2010; KEENAN; SHAW, 2011). Estudos transversais e
longitudinais sugerem que o desequilibrio autonébmico com a atividade simpatica
aumentada e parassimpatica diminuida, esta associado ao risco aumentado de AVC,
além de desfecho desfavoravel a longo prazo (NUSSINOVITCH et al., 2009; ARCHIZA
et al.,, 2013). Alguns autores demonstraram que a redugdo da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC) € um indicador de pior prognéstico, como o AVC, mas
seus valores prognosticos ainda s&o inconsistentes (SHIELDS, 2009).
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A VFC é o resultado de mudancas adaptativas na FC causadas nos sistemas
simpatico e parassimpatico frente a um estimulo (VANDERLEI et al., 2009).
Informagdes aferentes e inibigdes promovem a condugdo de respostas das vias
simpatica e parassimpatica do coragéo, que modificam a FC conforme necessidade.
A partir desse conceito, alteragdes na FC sao definidas como VFC e sao preditoras
para identificacdo de processos relacionados ao Sistema Nervoso Autdnomo (SNA)
(VANDERLEI et al., 2009).

Estudos demonstraram que a baixa resposta de VFC esta relacionada a maior
gravidade do AVC, além de valores preditivos de mortalidade (KEENAN; SHAW, 2011;
THAYER; LANE, 2007; THAYER; YAMAMOTO; BROSSCHOT, 2010).

Os resultados do estudo de Xu et al. (2016), demonstram que a capacidade de
aceleracado e desaceleracdo da FC diminuiram em pacientes com AVC isquémico
hemisférico, refletindo uma diminuigdo na modulagao vagal e simpatica, assim como
também foram correlacionados com a gravidade do quadro neuroldgico (HILZ et al.,
2011).

A necessidade da reabilitacdo nos pacientes pos AVC esta relacionada com o
prognéstico da doenga. Recomenda-se que a reabilitagcdo seja realizada
precocemente, preferencialmente durante a hospitalizagao apds as primeiras 24 horas
do ictus (THE AVERT TRIAL COLLABORATION GROUP, 2015). A reabilitagao deve
seguir conforme intensidade proporcional ao beneficio e tolerancia previstos, os quais
devem ser cuidadosamente avaliados e conduzidos por equipe de reabilitagdo. Sua
importancia esta relacionada com melhora funcional dos individuos apés AVC,
principalmente os que apresentam déficits funcionais residuais ao tratamento no intra-
hospitalar (POWERS et al., 2018).

O processo de reabilitacdo pode modular a FC apds o AVC. Ao processo de
avaliagao da resposta autondmica nos pacientes pés AVC, ha evidéncias acerca da
modulagdo cardiaca por meio de processos de reabilitacbes funcionais. O
componente da VFC Very Low-Frequency (VLF), o qual pode ser descrito como um
preditor de prognostico clinico em pacientes com doengas cardiovasculares, foi
analisado durante 24 horas nos pacientes pdos AVC no estudo de Harunobu e
Yuusuke, (2015). Observou-se relacdo negativa significante durante o tempo de

inatividade desses pacientes (principalmente periodo de sono) e positiva, quando
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comparado a atividades realizadas. Em estudo de Nozoe et al., 2018, os resultados
demonstraram aumento da atividade simpatica durante a mobilizacio precoce.

Uma vez que a VFC é um preditor de morbidade e mortalidade, e que
alteracdes cardiacas aumentam o risco de morte apos AVC (PROSSER et al., 2007)
e podem estar relacionados com desfechos desfavoraveis (BASSI et al., 2007),
apresenta-se a necessidade de maiores estudos para elucidacdo dos mecanismos
autonémicos moduladores e repercussoes clinicas da VFC frente aos processos de
reabilitacdo nesses pacientes. Devido a escassez de estudos que abordam essa
tematica, ndo ha consenso sobre esse efeito, pois nenhuma revisio sistematica sobre
o assunto foi realizada. Dessa forma, ha possibilidade de desenvolvimento de
programas de reabilitagdo especificos e eficazes, permitindo maior estabilidade
cardiovascular, ganhos funcionais e qualidade de vida nos individuos apos AVC.
Portanto, o objetivo dessa revisdo foi avaliar a efetividade de programas de

reabilitacdo na VFC de pacientes apos AVC.

MATERIAIS E METODO

No desenvolvimento dessa revisdo sistematica da literatura foram adotados
itens recomendados no protocolo de revisao sistematica, por meio do checklist
PRISMA (Principais itens para relatar Revisdes sistematicas e Metanalises)
(SHAMSEER et al., 2015). A revisdo esta em analise para registro no PROSPERO.

Para desenvolvimento da estratégia de busca, assim como critérios de inclusao
e exclusdo, utilizamos a estratégia PICOS (a) Participantes, b) Intervengdes, c)
Controle, d) Desfechos e) Desenho do estudo), os quais foram determinados para
esse estudo: a) Pacientes com diagnéstico de AVC; b) Protocolo de Reabilitagéo; c)
Qualquer comparacao; d) variabilidade da frequéncia cardiaca e €) ensaios clinicos
randomizados ou quasi-randomizados.

Na busca virtual de estudos, utilizamos as bases de dados PUBMED,
MEDLINE, Cochrane, LILACS e SciELO, nos idiomas portugués, inglés e espanhol,
até setembro/2019. As palavras-chaves e seus sindbnimos foram verificados por meio
do MESH terms (Medical Subject Headings) e com auxilio de profissional qualificado
para desenvolvimento de estratégia de busca. Dessa forma, foram utilizados os
seguintes termos: “HEART RATE VARIABILITY” AND STROKE AND
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REHABILITATION. A partir da identificagdo de outros ensaios publicados, nao
publicados e complementares foi examinado listas de referéncia dos estudos
identificados. Contatamos autores dos estudos quando duvidas a respeito da extragcao
de dados; e utilizamos a estratégia de busca no Science Citation Index para rastrear
artigos importantes.

Foram incluidos estudos nos quais individuos com AVC isquémico fossem os
sujeitos, a avaliagdo do SNA realizada por meio da VFC, inclusao de grupo controle e
apresentacao do desfecho incluindo a modulagdo da VFC a partir de um programa de
reabilitacdo. Foram excluidos: artigos duplicados; revisdes sistematicas; artigos
indisponiveis na integra, capitulos ou resumos; estudos experimentais; estudos de
caso ou série de casos; caso-controle; estudos transversais; estudos de coorte e off
topics. Para a organizacédo de desenvolvimento da analise dos estudos, utilizamos o
programa START (State of the Art through Systematic Review), desenvolvido pelo
Laboratdrio de Pesquisa em Engenharia de Software da Universidade Federal de Sao
Carlos.

Dois autores dessa revisdo avaliaram independentemente os dados dos
estudos incluidos. As discrepancias e a analise dos riscos de viés foram resolvidas
por discussao entre os autores e por meio de um formulario de extracdo de dados
padrdo, com base nas recomendagbes da Cochrane Handbook for Systematic
Reviews of Interventions (HIGGINS et al., 2011). Classificamos o risco de viés para
cada dominio como alto ou baixo e fornecemos informacgdes do relatorio do estudo,
juntamente com a justificativa para nosso julgamento, nas tabelas "Risco de viés".

Em nossa revisdo, usamos os principios do sistema de Notas, Recomendacéo,
Desenvolvimento e Avaliagdo (GRADE) (GUYATT et al., 2008) para avaliar a
qualidade do conjunto de evidéncias associadas a resultados especificos
(variabilidade da frequéncia cardiaca, incapacidade e fungdes da vida diaria apds a

alta e a longo prazo).

RESULTADOS

Foram identificados 88 estudos, os quais 62 foram na base PUBMED, 23 na
COCHRANE, 3 na LILACS E 0 na SciELO. Apés a leitura de titulos e resumos,
selecionou-se 22 estudos para analise de elegibilidade, os quais selecionamos quatro
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ensaios clinicos randomizados para analise (KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007;
BEER et al., 2018; NOZOE et al.,, 2018; CHEN et al., 2019). Os demais foram
excluidos por se tratarem de estudos prospectivos, revisdes da literatura e estudos

transversais. O fluxograma a seguir, desenha os resultados obtidos (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma para selecao dos artigos
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Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Todos os participantes dos estudos incluidos tiveram diagndstico de AVC
isquémico. O tamanho total da amostra foi de 172 individuos, com idade média de 65
anos, divididos entre grupos, variando de 7 a 36 individuos por grupo. Dois estudos
sdo ensaios clinicos randomizados (KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007; CHEN et al.,
2019) e dois ndo-randomizados (BEER et al., 2018; NOZOE et al., 2018).

Em um estudo (NOZOE et al., 2018) ndo houve descrigdo de diferenca entre
grupo intervencéo ou controle, uma vez que todos os seus participantes receberam
intervengdes, porém dividiram os individuos conforme a gravidade do AVC (avaliagao
do NIHSS - National Institute of Health Stroke Scale). Os outros trés estudos (CHEN
et al., 2019; BEER et al., 2018; KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007) organizaram os
individuos em grupo intervengao e controle. O estudo de Beer et al., 2018 descreve o

grupo controle como individuos saudaveis. Dois estudos (BEER et al., 2018; KATZ-
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LEURER; SHOCHINA, 2007) incluiram somente o primeiro AVC, dois avaliaram os
pacientes entre 1 a 10 dias do evento isquémico (NOZOE et al., 2018; CHEN et al.,
2019), um estudo descreveu a avaliagdo em um momento pos-agudo (BEER et al.,
2018) e outro, apos 15 dias de ictus (KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007). As
caracteristicas dos estudos incluidos e o grau de recomendagao estdo demonstradas

na quadro 1.

Quadro 1 — Caracteristicas dos estudos

Autor/ | Desenh | N/ldade Tempo Variaveis | Interven¢bées | Resultados | GRADE
Ano odo de AVC da VFC

estudo (Dias)

Nozo | ECNR N = 1-10 LF, InHF | Mobilizacao LF/HF é 45
e et 21/71+ e LF/HF | precoce com | significativa | Muito
al., anos* DN (n=7)e em baixo

2018 mobilizacao pacientes

precoce sem | com DN na
DN (c=14) | MP; sugere
aumento
simpatico

Chen ECR N = 1-10 SDNN, Pratica de LF/HF é DD

et al,, 68/65+ LF, HF e Chan- significativa | Baixo

2019 (+=13.5 LF/HF Chuang apos

) anos gigong (15 | mobilizagao
minutos por quanto ao
dia) n=33 e | component

C=35 e fisico da
escala de
qualidade
de vida;
sugere
aumento do
equilibrio
simpato-
vagal

Beer | ECNR N = Pos- SDNN e Exercicios SDNN em o)

etal., 19/63+ agudo RMSSD estaticos e repouso foi Muito

2018 anos* dindmicos; significativa | Baixo

dupla tarefa; mente
exercicio de | menor entre
respiragao, 0s
por 2 pacientes
minutos. pos-AVC
aos
saudaveis;
sugere
reducao
simpatica

Katz- ECR = 15 LF, HF Fisioterapia Sem oD

Leure 64/62+ convencional | alteragdes Baixo

r and na VFC
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Shoch (£8.5)
ina, anos
2007

Legendas: ECNR (Ensaio clinico ndo randomizado); ECR (Ensaio clinico randomizado); DP (desvio
padrao); AVC (Acidente vascular cerebral); VFC (Variabilidade da freqiiéncia cardiaca), LF (low
frequency), InHF (natural logarithm of HF power) e LF/HF (relagdo LF/HF); SDNN (Standard deviation
of normal R-R intervals); RMSSD (root-mean-square difference of successive normal R—-R intervals);
DN (Deterioragdo neuroldgica); MP (mobilizagdo precoce).*Autores n&o reportaram DP. GRADE
Working Group grades of evidence: Alta qualidade: E muito improvavel que novas pesquisas alterem
nossa confianca na estimativa de efeito. Qualidade moderada: E provavel que novas pesquisas tenham
um impacto importante em nossa confianga na estimativa de efeito e podem alterar a estimativa. Baixa
qualidade: E provavel que pesquisas futuras tenham um impacto importante em nossa confianga na
estimativa de efeito e provavelmente alterem a estimative. Qualidade muito baixa: Somos muito incertos
sobre a estimativa.

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Todos os estudos avaliaram individuos a partir da analise de variaveis lineares

da frequéncia cardiaca, conforme quadro 2.

Quadro 2 — Variaveis avaliadas pelos autores nos quatro estudos incluidos

SIGLA VFC SNA/ DOMINIO

SDNN Desvio padrao em todos os intervalos | Simpatica e Parassimpatica
RR —D. Tempo

RMSSD Raiz quadrada da soma das Parassimpatica — D. Tempo

diferencgas entre intervalos RR
adjacentes ao quadrado

LF Baixa frequéncia Simpatica e Parassimpatica

— D. Frequéncia

HF Alta frequéncia Parassimpatica — D.
Frequéncia
LF/HF Razao entre baixa e alta frequéncia Equilibrio simpatico-vagal —

D. Frequéncia

Média RR Valor médio da FC

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Em todos os estudos, a intervencao para avaliacao baseou-se em mobilizagdes
e pratica de exercicios. As intervencgoes relatadas pelos estudos foram: mobilizagao
precoce (NOZOE et al., 2018), realizagao de atividade de baixa intensidade associada
a meditacdo (CHEN et al., 2019), cicloergbmetro e atividades cognitivas (BEER et al.,
2018) e protocolo de mobilizagdo com cicloergometro, determinado através de testes

de resisténcia ao exercicio de forma individual (cicloergdbmetro, teste de caminhada e



25

descer e subir escadas) (KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007). Todos os individuos do
grupo controle realizaram atividades como fisioterapia convencional.

No estudo de Nozoe et al., (2018), houve avaliagédo das variaveis LH, InHF e a
relagdo LF/HF por meio de um monitor cardiaco e na analise, utilizou o complemento
Lab Chart Pro HRV (ADInstruments Pty Ltd, Castle Hill, Australia). No protocolo para
intervencao, realizou somente sedestacao; a avaliacdo compreendeu 5 minutos na
posicao supina (repouso), seguidos de 5 minutos na posi¢cado sentada (mobilizag&o).
Os pacientes foram reavaliados apds 3 meses do evento.

No estudo de Chen et al., (2019), avaliou-se as variaveis SDNN, LF, HF e LF/HF
durante execugao da Chan-Chuang gigong, conhecida como terapia da medicina
tradicional Chinesa, a qual promove interacdo entre corpo-mente e relaxamento. Os
individuos realizaram a técnica por 10 dias, com 15 minutos diarios; a avaliagéo
compreendeu 5 minutos por meio de um analisador portatil de VFC (8211, Enjoy
Research Inc., Taiwan); além da aplicagao do questionario de qualidade de vida na
versdo chinesa Short Form-12 (SF-12) e a Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (HADS), utilizada para avaliar emogbes negativas.

No estudo de Beer et al, 2018, os individuos foram submetidos a um protocolo
os quais foram avaliados primeiramente em repouso por 10 minutos, seguido da
atividade de preensao palmar por 2 minutos associado a respiragao controlada (2
minutos — 6 ciclos em 1min.). Apds, realizaram atividade cognitiva (subtra¢des seriais
em 3) e por ultimo, mobilizagdo com cicloergbmetro associado a exercicio cognitivo.
Avaliou-se capacidade cognitiva com o The Montreal Cognitive Assessment Scale
(MoCA) e o indice de Barthel foi utilizado para avaliar a capacidade funcional. As
variaveis observadas foram o delta médio do RR dos pacientes e controle, SDNN e
RMSSD através do Polar Advanced Heart Rate Monitor (RS800CX).

No estudo de Katz-Leurer e Shochina, (2007), houve avaliacédo das variaveis
LF e HF utilizando um gravador Marquette 8500. Os individuos estiveram em repouso
por 20 minutos. Apos, foram submetidos a treinamento com cicloergometro por 8
semanas, e ao final do programa, realizaram teste de caminhada. Também
associaram avaliagao de déficits neurolégicos por meio do Escandinava Stroke Scale
(SSS) e Capacidade Funcional (MF).

Todos os estudos incluidos apresentam avaliagdo de variaveis lineares da
frequéncia cardiaca, porém, nao apresentam heterogeneidade de grupos,
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intervencgdes e avaliacbes. Somente um estudo, dos quatro incluidos, nao apresentou
resultados significativos em relagdo as variaveis avaliadas. Todos os estudos
excluiram individuos os quais apresentaram doencas cardiacas.

No estudo de Nozoe et al., (2018) ndo houve diferengas significativas na InHF
com valores de repouso para grupo nao DN= 4.0 (£ 3.2-5.2) e grupo DN= 4.7 (+ 4-5)
e valor de p=0.74; em relagédo a LF/HF, ndo DN= 1.9 (+ 0.5-3.2), DN= 1.0 (+ 0.8-3.3)
com valor de p= 0.91. Durante a mobilizagdo, ndo houve diferengas significativas na
InHF no grupo ndo DN=4.9 (+ 3.3-5.9), DN= 4.6 (£ 3.9-4.9), com p= 0.74, porém a
LF/HF foi significativamente maior no grupo DN= 1.7 (DP 0.9-2.6) do que no grupo
nao DN= 0.6 (£ 0.4-1.5), com valores de p= 0.03.

No estudo de Chen et al., (2019), a relagdo LF/HF foi maior apds mobilizagéao
quanto ao componente fisico da escala de qualidade de vida (QV), (SF-12) quando
comparado ao grupo controle (p = 0,02). Os autores nao reportam tamanho do efeito
e intervalo de confianca dos dados.

O estudo de Beer et al., (2018) apresentou redugao significativa das variaveis
RR e SDNN entre os individuos pés AVC comparados aos individuos saudaveis em
repouso. Os valores descritos para os grupos: pdés AVC RR(ms)= 728.7+110.1,
controle RR(ms)= 847.6+120.6, com valor de p=0.002; pés AVC SDNN(ms)=
32.51£26.9, controle SDNN(ms)= 48.7+17.9 com valor de p= 0.01.

No estudo de Katz-Leurer e Shochina, (2007), ndo foram observados valores
significativos ao comparar o efeito de interagao entre os parametros do exercicio e da
VFC. Os valores apontados para as variaveis foram: grupo tratamento LF=
124811684, grupo controle LF= 1238 +1728, com valor de p= 0.93; grupo tratamento
HF= 3781638, grupo controle HF= 667+150, com valor de p= 0.33.

Todos os artigos incluidos foram analisados quanto ao risco de viés, conforme

quadro 3.
Quadro 3 — Andlise geral do risco de viés
Risco de viés ALTO RISCO BAIXO RISCO INCERTO
Geragao de Beer et al., 2018 Chen et al., NENHUM
sequencia Nozoe et al., 2018 2019; Katz-
aleatéria Leurer;
Shochina,
2007
Ocultacao da Beer et al., 2018 Chenetal, Katz-Leurer;
alocacgao Nozoe et al., 2018 2019 Shochina, 2007
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Cegamento dos Chen et al., 2019 NENHUM Katz-Leurer;
participantes Shochina, 2007
Beer et al., 2018
Nozoe et al., 2018
Cegamento dos Chen et al., 2019 NENHUM Katz-Leurer;
avaliadores Shochina, 2007
Beer et al., 2018
Nozoe et al., 2018
Desfechos Beer et al., 2018 Chen et al., Katz-Leurer;
incompletos Nozoe et al.,, 2018 2019 Shochina, 2007
Relato de NENHUM Chen et al., Katz-Leurer;
desfecho seletivo 2019 Shochina, 2007

Beer et al., 2018
Nozoe et al., 2018

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Na figura 2, esta expressa a analise grafica do risco de viés.

Figura 2 — Analise grafica do risco de viés dos estudos incluidos. Vermelho: alto;

verde: baixo: em amarelo: incerto

Beer 2018

= | Other blas

Chen 2019

Katz-Leurer 2007

@ ® | ® | @ |random sequence generation (selection bias)

Nozoe 2018

@ !~ |® | @ | Alocation concealment (selection bias)

S Y . ~ | Blinding of participants and personnel (performance bias)
BT e . -+ | Blinding of outcome assessment (detection bias)
=, | & . ~ | Selective reporting (reporting bias)

@~ | ® | @ | incomplete outcome data (attrition bias)

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

DISCUSSAO

Esse estudo de revisio sistematica da literatura

compreendeu quatro artigos

de ensaios clinicos os quais objetivaram na avaliagdo da VFC, com metodologias
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distintas, a descricdo da atividade simpato-vagal apds protocolos de reabilitagéo
especificos em pacientes apés AVC isquémico.

Dos quatro estudos incluidos, dois (BEER et al.,, 2018; KATZ-LEURER;
SHOCHINA, 2007) apresentaram o cicloergometro como o principal programa de
reabilitacdo. Dos estudos incluidos, somente o estudo de Beer et al., (2018)
apresentou reducao significativa das variaveis RR e SDNN entre os individuos pos
AVC comparados aos individuos saudaveis em repouso, o que aponta para um estado
de hiperatividade simpatica na fase subaguda apdés o AVC. Nesse estudo, os
pacientes ndo apresentaram acréscimo normal na atividade simpatica em resposta as
condicdes de teste, principalmente devido ao estado de repouso. Durante a fase
subaguda, segundo esse estudo e demais autores (KATZ-LEURER et al., 2014;
RAIMUNDO et al.,, 2013) aparentemente ha alteragéo fisioldgica significativa na
capacidade do sistema nervoso autbnomo em responder adequadamente as
demandas impostas pelas praticas de reabilitacdo, de modo que somente as grandes
demandas alcangam respostas simpaticas esperadas (BEER et al., 2016). Ha relagéo
quanto a necessidade da reabilitagdo voltada ao funcionamento do controle cardiaco
autondémico.

No estudo de Nozoe et al., (2018), os pacientes foram identificados com ou sem
Deterioragao Neural (DN) por meio da pontuagdo obtida no NIHSS (escala de
gravidade utilizada na fase aguda do AVC). Esses individuos foram avaliados na fase
hospitalar, e utilizou-se somente a mobilizagédo precoce, com a mudanca de postura,
como método de intervencdo. A partir da avaliagdo de variaveis no dominio da
frequéncia, a relagdo LF/HF apresentou aumento significativamente no grupo DN
(maior pontuagdo do NIHSS) quando comparada com o grupo sem DN apds a
mobilizacdo. Uma vez que a relagao LF/HF parece demonstrar atuagao simpatica,
segundo os autores, é provavel que o aumento da atividade simpatica na mobilizagéao
esteja associado a DN em pacientes com AVCi agudo. Xiong et al., (2018) relatou que
a disfuncao autondédmica € um dos preditores de pior resultado funcional em pacientes
com AVCi agudo, o que pode confirmar a possivel ocorréncia do aumento da atuagéo
simpatica em pacientes com pior classificagdo do NIHSS (DN).

Chen et al., (2019) realizou em seu estudo uma proposta de interagao entre
corpo € mente, com a pratica da medicina alternativa e complementar. O exercicio

proposto como intervengao para pacientes hospitalizados pos AVC, descrito como de
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baixa intensidade, Chan-Chuang gqigong, pode estabilizar o sistema nervoso
autdbnomo e aumentar o ténus parassimpatico cardiaco devido principalmente aos
efeitos relaxantes da técnica. Concluiram que a relacdo LF/HF é maior apds
mobilizagdo quanto ao componente fisico da escala de qualidade de vida (QV), (SF-
12) quando comparado com o grupo controle. Portanto, durante a permanéncia
hospitalar do AVC subagudo, a forgca muscular e o equilibrio simpato-vagal
influenciaram o aspecto fisico da QV. Com isso, adequacédo da VFC em pacientes
com AVC por meio de protocolo de reabilitacdo especifica pode contribuir para a
recuperacao das fungdes fisicas e melhora da qualidade de vida.

No estudo de Katz-Leurer e Shochina, (2007), utilizou-se um protocolo de
treinamento bastante individualizado para o grupo intervengcdo, uma vez que
realizaram testes de endurance nos individuos para aplicagcado durante a reabilitacéo.
Na avaliagcado da VFC, néo foram encontradas diferengas significativas para todos os
resultados medidos, ou seja, nenhum efeito de interagdo entre os parametros do
exercicio e da VFC nos resultados do estudo foi encontrado. Apesar desse resultado,
houve significante melhora encontrada nos parametros funcionais dos individuos p6s
AVC, como subir degraus, assim como o treinamento fisico permitiu que os pacientes
aumentassem significativamente a carga de trabalho. Como descrito por outros
autores (GREGOIRE et al., 1996), o comprometimento autondmico pés AVC contribui
para a baixa capacidade aerdbica. Assim, reitera-se a importancia da mobilizagao
precoce, reabilitacdo e treinamento fisico-funcional nos pacientes pés AVC.

Os autores apontaram em seus desfechos a real alteragdo simpato-vagal nos
pacientes pés AVC quando submetidos a atividades fisicas de qualquer natureza.
Dessa forma, a partir desta revisdo, € possivel descrever significativamente que ha
modulagcdo autonémica nesses individuos. Apesar da divergéncia metodologica
encontrada nos artigos, somente um relatou que n&o houve alteragbes da VFC entre
0s grupos avaliados (KATZ-LEURER; SHOCHINA, 2007), o qual estabeleceu
avaliacdo no dominio da frequéncia. No estudo de Beer et al., (2018), houve incluséo
de variaveis no dominio do tempo, diferente dos outros autores que incluiram
avaliagbes nos dois dominios, os quais observamos alteragdes significativas das
variaveis lineares da VFC nos individuos avaliados.

Estudos da VFC demonstram a necessidade de flexibilidade da atividade

autondémica para manutencao da qualidade de vida, uma vez que piores capacidades
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de adaptacao podem provocar disfungdes autondmicas, deterioracdo cardiovascular
e aumento da morbidade e mortalidade dos pacientes apés AVC (RAEDT; VOS;
KAYSER, 2015). Conforme selecionados, os quatro artigos da revisao relacionam a
necessidade de terapias especificas, mobilizagdes precoces e protocolos de atividade
fisica no aumento da VFC. Essa questdo aponta a importancia do trabalho de
manutencdo da funcionalidade, forca e atividade muscular para o beneficio
cardiovascular, ja amplamente estudado, inclusive como método de reabilitagdo
cardiaca (PRECOMA et al., 2019).

Esse estudo apresenta limitagdes como heterogeneidade dos individuos
avaliados e dos desfechos analisados, o que associado a poucos estudos
selecionados, impossibilitou a realizagdo de meta-analise. Porém, trata-se da primeira
revisdo sistematica abordando esse tema, com a possibilidade de elucidar as
principais repercussdes autonémicas observadas em pacientes pds AVC submetidos

a procedimentos de reabilitagdo.

CONCLUSAO

A qualidade das evidéncias dos ensaios clinicos selecionados foi baixa;
portanto, ndo ha conclusdes definitivas sobre as principais repercussdes autonémicas
observadas em pacientes pos AVC submetidos a procedimentos de reabilitacdo. A
aplicabilidade desses resultados pode ser comprometida, pois a maioria dos
resultados descritos nessa revisdo foi obtida a partir de ensaios clinicos com
divergéncias metodoldgicas.

Essa revisao destaca a necessidade de realizar ensaios bem projetados neste
campo. Os ensaios futuros devem ser adequadamente alimentados e incluir medidas
padronizadas de resultados. Sugere-se ensaios clinicos randomizados que abordem
uma populagédo heterogénea, e avaliagdo nos dominios do tempo e frequéncia, além
da analise nao linear da FC para estabelecer parametros do comportamento simpato-

vagal frente a protocolos de reabilitagdo apés o AVC.
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4.2 ESTUDO DO CONTROLE AUTONOMICO CARDIACO NA GRAVIDADE DO
ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO AGUDO E APOS MANOBRA DE
ARRITMIA SINUSAL RESPIRATORIA

RESUMO

Introdugdo: As doencgas cerebrovasculares podem influenciar o sistema nervoso
auténomo. Estudos demonstraram que a variabilidade da frequéncia cardiaca esta
relacionada a gravidade do acidente vascular cerebral e tem alguns valores preditivos
de mortalidade. Na manobra de arritmia sinusal respiratoria € possivel avaliar a
modulagao parassimpatica sobre o controle autondmico da Frequéncia Cardiaca.

Objetivo: Responder duas perguntas: 1) Os dados clinicos e demograficos dos
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pacientes na fase aguda do Acidente Vascular Cerebral interferem na Variabilidade
da Frequéncia Cardiaca? 2) A manobra de arritmia respiratéria altera os valores de
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca dos pacientes na fase aguda do Acidente
Vascular Cerebral e grupo controle? Método: Avaliados individuos com até 72h pos
acidente vascular cerebral isquémico, conscientes, através de um
cardiofrequencimetro. Para avaliacdo da variabilidade da frequéncia cardiaca,
garantiu-se o steady state anteriormente a gravacéo e apos 10 minutos, realizou-se
manobra de arritmia sinusal respiratéria. Resultados: Todos os avaliados através do
National Institute of Health Stroke Scale apontaram grau moderado-baixo em
gravidade do acidente vascular cerebral. Com a arritmia sinusal respiratoria,
observamos maiores escores para atividade parassimpatica. Conclusao: Houve
aumento da atividade parassimpatica na comparagdo do grupo Acidente Vascular
Cerebral ao controle de acordo com as variaveis estudadas. Observamos que a
manobra de arritmia sinusal respiratoria influencia na variabilidade da frequéncia
cardiaca em ambos 0s grupos.

Palavras-chave: Variabilidade da Frequéncia Cardiaca. Acidente Vascular Cerebral

Agudo. Acidente Vascular Cerebral. Arritmia Sinusal Respiratoria.

INTRODUGAO

As doencas cerebrovasculares sdo as principais causas de morbidade e
mortalidade nos paises industrializados, sendo que no Brasil, € a segunda causa de
morte e a primeira causa de incapacidade cronica em adultos (WHO, 2019; AHAS,
2018). O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é um evento subito de origem vascular
causado por bloqueio do fluxo sanguineo ao cérebro (SAPOSNIK et al., 2018). Quanto
mais precoce for a identificagdo do AVC e seu tratamento na fase aguda, melhor o
prognéstico a longo prazo (MEHTA; EAGLE, 1998; VANDERLEI et al., 2009; ADAMS
et al., 2007).

A avaliagao da gravidade do quadro neuroldgico do paciente com AVC na fase
aguda é realizada por meio de escalas especificas, como a NIHSS (National Institute
of Health Stroke Scale), a qual avalia de forma quantitativa o déficit neuroldgico e
prevé a extensdo da lesdo (ORTIZ; SACCO, 2014). E descrito que a partir das
mudancgas ocorridas no aspecto cerebrovascular em individuos apés AVC isquémico

(AVCi), sugere-se a necessidade de adaptacao autondmica, que pode estar associada
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ao aumento da morbidade (LOMBARDI, 2000; SHIELDS, 2009). Diversos autores
sugerem que o desequilibrio do Sistema Nervoso Autébnomo (SNA) a partir da
atividade simpatica aumentada e parassimpatica diminuida, avaliados por meio da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC), esta associado ao risco de AVC na
populagdo, bem como desfechos desfavoraveis em relagdo a sua gravidade
(VANDERLEI et al., 2009; LOMBARDI, 2000; KEENAN; SHAW, 2006; THAYER;
YAMAMOTO; BROSSCHOT, 2010).

A VFC descreve as oscilagcbes dos intervalos entre batimentos cardiacos
consecutivos, chamados de intervalos R-R, que s&o as medidas da variacao
da frequéncia cardiaca entre cada par de batimentos em determinado intervalo de
tempo, caracterizando a fungdo autonémica cardiaca (VANDERLEI et al., 2009). A
VFC esta relacionada as influéncias do SNA sobre o nodulo sinusal, e é considerado
um meétodo ndo invasivo de avaliagdo das adaptagdes relacionadas ao SNA
(ELECTROPHYSIOLOGY, 1996). Individuos com alta VFC tém melhores respostas a
adaptag¢des quando comparados com baixos niveis de VFC, que é frequentemente
indicador de adaptacdo anormal e insuficiente do SNA (ARCHIZA et al., 2013,
NUSSINOVITCH et al., 2009).

Em estudo sobre atividades do SNA no AVC isquémico agudo, Xu et al., 2016
analisou a capacidade de aceleragdo (AC) e desaceleragdo (DC) da frequéncia
cardiaca, correlacionada as variaveis SDNN (Desvio padrdo em todos os intervalos
RR) e RMSSD (Raiz quadrada da soma das diferencas entre intervalos RR adjacentes
ao quadrado) e aos escores NIHSS (escala para gravidade do AVC). Observou-se
que a AC e DC da frequéncia cardiaca diminuiram em pacientes com AVC isquémico
hemisférico, refletindo uma diminuigdo na modulagao vagal e simpatica, assim como
também foram correlacionados com a gravidade do AVC (HILZ et al., 2011).

Constantinescu et al., 2018, com objetivo de investigar a atividade autonémica
cardiaca em pacientes com AVCi, utilizou-se o protocolo de teste de respiragao
profunda. Em seus achados observaram que individuos com AVCi esquerdo
apresentaram maior controle parassimpatico da frequéncia cardiaca comparado com
AVCi direito, cuja modulagdo parassimpatica cardiaca foi reduzida no teste de
respiracao profunda, sugerindo hiperativagao simpatica.

Devido a influéncia da respiragao sobre o SNA, alguns estudos tém avaliado a

VFC durante as sessdes em que se utilizam técnicas com exercicios respiratérios
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(SHIELDS, 2009). Exercicios de respiracéo lenta e profunda tém sido utilizados,
independente das condigdes de saude, para aumentar o tdnus parassimpatico
(FLORIPES et al., 2014). Esses estudos demonstram que ha alteragdes na VFC em
pacientes pds AVC, devido a adaptacgdes advindas do SNA.

A Arritmia Sinusal Respiratoria (ASR) € a manobra de aceleragéo da frequéncia
cardiaca, durante a inspiracdo, e desaceleracdo durante a expiragdo. Pode ser
descrita como uma oscilagdo vagal mediada pela influéncia do SNA no no-sinusal e
tronco cerebral (MANFRED,1998). Uma vez influenciada pelo SNA, ha possibilidade
da ASR promover estabilizagdo do fluxo sanguineo cerebral (MAJA et al., 2015),
consequentemente estabilizando-o em uma situagao de isquemia, como no AVC
isquémico. Além da possibilidade de avaliagdo da funcdo vagal, a ASR pode trazer
beneficios para os pacientes pos AVC isquémico através de exercicios respiratérios
durante condutas fisioterapéuticas, as quais podem ser incluidas no tratamento dos
pacientes para essa finalidade.

A partir da avaliagdo da VFC em pacientes pos AVCi agudo, sua relagdo com
a severidade do AVC e impacto da manobra sinusal respiratéria, é possivel promover
alteragdes autondmicas cardiacas, as quais sejam voltadas para a normalizagdo da
modulagao por meio de intervencgdes fisioterapéuticas respiratérias especificas.

O presente estudo teve por objetivo responder duas perguntas: 1) Os dados
clinicos e demograficos dos pacientes na fase aguda do AVC interferem na VFC? 2)
A manobra de arritmia respiratoria altera os valores de VFC dos pacientes na fase
aguda do AVC e grupo controle?

A hipétese central deste estudo é que a VFC em pacientes pos AVCi agudo
apresentam maior predominio da atuagao vagal, com redugéo da resposta simpatica
e aumento da parassimpatica durante a manobra de arritmia sinusal respiratéria,
quando comparado a individuos saudaveis. Além disso, quanto maior a gravidade do

quadro neurolégico menor a VFC de pacientes com AVC na fase aguda.

MATERIAIS E METODO

Trata-se de um estudo experimental, caso-controle, com descricdo de variaveis
qualitativas e quantitativas, no periodo de janeiro/2019 a janeiro/2020, na enfermaria
neurolégica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal do Triangulo Mineiro
(UFTM), na UATI UFTM (Projeto Universidade aberta a terceira idade).
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O estudo sera realizado em adultos, com idade superior a 18 anos, dividido em
dois grupos com amostras por conveniéncia:

1) Grupo AVC: individuos internados, recrutados por amostra de conveniéncia,
com diagnostico de AVC isquémico agudo por meio de exame de imagem recente (TC
ou RNM), com pontuagdo maior ou igual a 14 na Escala de coma de Glasgow,
estabilidade hemodinémica, com até 72h de ictus.

2) Grupo controle: individuos neurologicamente saudaveis, ndo cardiopatas ou
portadores de qualquer comprometimento cardiaco, em uso de medicagdes
vasoativas e ndo possuir AVC prévio.

Foi realizada coleta dos dados clinicos e demograficos (sexo e idade), sinais
vitais (Nivel de consciéncia pela Escala de Coma de Glasgow - ECG, Pressao Arterial
Sistolica - PAS, Presséo Arterial Diastélica - PAD, Pressédo Arterial Média - PAM,
Frequéncia Cardiaca - FC, Saturacgao Periférica de Oxigénio - SPO2).

Os pacientes excluidos foram aqueles que apresentaram qualquer instabilidade
hemodindmica durante as avaliagdes, aqueles que nao realizaram o protocolo
corretamente ou com qualidade ruim do sinal obtido. Os n&o incluidos sao aqueles
com diagndstico diferente de AVC isquémico, com qualquer comprometimento
cardiaco, cronico ou agudo e/ou em uso de medicagdes vasopressoras.

a) Variaveis independentes: sexo, idade e escala do NIHSS.

b) Variaveis dependentes: ECG, PAS, PAD, PAM, FC e SPO2. Variaveis
lineares no dominio tempo da VFC antes e apds manobra de arritmia sinusal
respiratoria (SDNN - Desvio padrao em todos os intervalos RR, refletindo atividade
Simpatica e Parassimpatica; RMSSD - Raiz quadrada da soma das diferencas entre
intervalos RR adjacentes ao quadrado, refletindo atividade Parassimpatica; pNNS5O -
Percentagem da diferenca entre intervalos RR adjacentes superiores a 50msrefletindo
atividade Parassimpatica); variaveis lineares no dominio frequéncia (LF - Low-
frequency, refletindo atividade Simpatica e Parassimpatica; HF - High-frequency,
refletindo modulacdo Parassimpatica; LF/HF - Razdo entre baixa e alta frequéncia,
refletindo o equilibrio simpatico-vagal); variaveis n&o-lineares — Plot de Poincaré
representados quantitativamente pelos indices SD1 (representa a dispersdo dos
pontos perpendiculares a linha de identidade relacionado a curta duragao de intervalos
RR), SD2 (representa a dispersdo dos pontos ao longo da linha de identidade,
representa registros de longa duragédo de intervalos RR); SD1/SD2 (raz&o entre as
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variagdes curta e longa dos intervalos RR). Approximate Entropy (ApEn - entropia
aproximada, quantifica regularidade e complexidade de series temporais curtas);
Detrended Fluctuation Analysis (DFA - Analise de flutuacdo diluida, algoritmo para
quantificar propriedades de flutuagbes sem escala).

As variaveis foram coletadas por meio de analise de prontuario dos pacientes
ou realizadas durante avaliagao a beira do leito.

a) sexo e idade: Avaliagdo a beira do leito ou prontuario eletrobnico dos
pacientes.

b) Escala de Coma de Glasgow (ECG): Utilizada para avaliagao do nivel de
consciéncia de pacientes com lesao cerebral aguda, em trés dominios: abertura
ocular, resposta verbal e resposta motora, com pontuagédo minima de 3 e maxima de
15 (BRENNAN; MURRAY; TEASDALE, 2018).

c) Gravidade do quadro neurolégico: Para a avaliagdo da severidade do AVCi,
utilizou-se a escala NIHSS. A escala apresenta 11 itens para pontuacéo, entre 0 a 4,
sendo eles: 1.a) Nivel de consciéncia, 1.b) Orientac&o (idade e més), 1.c) Comandos
(abrir e fechar olhos e apertar e soltar a méo), 2. Motricidade ocular (voluntaria ou
olhos de boneca), 3. Campos Visuais, 4. Paresia Facial, 5. Motor membro superior, 6.
Motor membro inferior, 7. Ataxia apendicular, 8. Sensibilidade dolorosa, 9. Linguagem,
10. Disartria, 11. Extingdo/negligéncia. Valores mais altos na escala indicam maior
gravidade do AVC (CINCURA et al., 2009).

d) Area do infarto: As areas de isquemia dos pacientes do estudo foram
avaliadas por meio de tomografia computadorizada de cranio e/ou Ressonancia
Nuclear Magnética, por especialista em radiologia e foram classificadas em regides
corticais ou subcorticais.

e) Presséo Arterial Sistolica (PAS), diastolica (PAD), pressao arterial média
(PAM), FC e SPO2: Realizada a beira do leito por meio de coleta das informagdes do
monitor multiparametros Dixtal®.

Para avaliar a VFC, o paciente em deitado em decubito dorsal, com cabeceira
elevada a 30 graus. Utilizou-se um cardiofrequencimetro Polar® modelo S810i,
ajustado na frequéncia de gravacao de 5 segundos (1000 Hz), batimento a batimento
(RR). O dispositivo é composto de um relégio para captacdo dos dados e um
cronbmetro, cinta elastica para ajuste do dispositivo e o eletrodo ndo adesivo para
captacao da FC.
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O dispositivo com eletrodo foi colocado a beira leito no paciente, por meio da
cinta elastica em regido de processo xiféide, apds umedecer a zona de transmissao
com agua, ajustando-a de modo que essa fique em contato com a pele. Apds o ajuste,
o paciente foi submetido a 5 minutos de repouso, permanecendo deitado no leito, sem
interagcdo com qualquer pessoa ou objeto, em siléncio e aguardando o informe do
examinador para iniciar a gravagao da FC.

Apo6s 5 minutos de repouso, o examinador iniciou a gravacgéo da FC, anotando
o horario do relégio para identificagdo dos pacientes, e orientou o repouso por mais
10 minutos, antes da realizagao do teste de arritmia sinusal respiratéria, para garantir
o steady state. Apos o periodo de 10 minutos de repouso, foi orientado o paciente
realizar arritmia sinusal respiratéria durante 1 minuto e meio, sendo alternados 5
segundos para inspiragdo e 5 segundos para expiragdo. Ao completar esse ciclo, o
paciente foi orientado ao repouso por 2 minutos para assim repetir o processo,
enquanto o examinador fez uma marcagdo na gravagao através do reldgio, para
diferenciar do repouso. Finalizando os ciclos respiratorios, o examinador finaliza a
gravagdo da FC (MARAES, 2010; SANTOS-HISS et al., 2011; PAIVA et al., 2011),

conforme figura 3.

Figura 3 — Esquematizacao da coleta de dados

o 5 15 16307 1830 2q-
| | 10° | T | 2 ) 130 |
Steady-state 0 Repouso ASR1 Repouso  ASR2

Inicio da gravagéo
Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Ap0és avaliagao da VFC, as variaveis lineares extraidas para analise no dominio
do tempo foram: SDNN (desvio padrdao da média de todos os intervalos RR, refletindo
atividade Simpatica e Parassimpatica), RMSSD (raiz quadrada da média do quadrado
das diferengas entre intervalos RR adjacentes, refletindo atividade Parassimpatica e
PNN50 (percentagem de intervalos RR adjacentes com diferenga de duragao superior
a 50 milissegundos, refletindo atividade Parassimpatica). No dominio da frequéncia,
foram avaliados LF (Low-frequency, refletindo atividade simpatica e parassimpatica),
HF (High-frequency, refletindo modulagdo parassimpatica) a razdo LF/HF (Razao
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entre baixa e alta frequéncia, refletindo o equilibrio simpatico-vagal) (KHALED; OWIS;
MOHAMED, 2006).

As variaveis nao-lineares de avaliagdo da VFC que ilustram os intervalos RR
em padrdes geométricos sao representadas no Plot de Poincaré, de forma quantitativa
pelos indices SD1 (representa a dispersao dos pontos perpendiculares a linha de
identidade relacionado a curta duragdo de intervalos RR), SD2 (representa a
disperséo dos pontos ao longo da linha de identidade, representa registros de longa
duracédo de intervalos RR); SD1/SD2 (razédo entre as variagdes curta e longa dos
intervalos RR). Approximate Entropy (ApEn - entropia aproximada, quantifica
regularidade e complexidade de series temporais curtas); Detrended Fluctuation
Analysis (DFA - Analise de flutuagao diluida, algoritmo para quantificar propriedades
de flutuagbes sem escala) (VANDERLEI et al., 2009; KHALED; OWIS; MOHAMED,
2006; PINCUS, 1995; HARDSTONE et al., 2012).

Os dados obtidos por meio do cardiofrequencimetro seréo transferidos para um
computador, sendo que a analise quantitativa e qualitativa da VFC sera realizada por
meio do software Kubios© HRV Standard. Os valores foram avaliados nos métodos
lineares no dominio do tempo, com as variaveis SDNN, RMSSD e pNN50 e no
dominio da frequéncia, com a relacdo LF/HF. Assim também foi avaliado o Plot de
Poincaré, com os indices SD1 e SD2, para representacdo geométrica dos intervalos
RR nos métodos néo lineares, juntamente com os indices ApEn e DFA. Nenhum dos
tracados eletrocardiograficos gravados pelo cardiofrequencimetro foi corrigido.

Foi aplicado teste de Shapiro-Wilk para avaliar a normalidade dos dados. A
associagao entre variaveis clinicas e demograficas com a VFC na fase aguda do AVC
foi avaliada por meio de regresséo linear multipla entre variaveis independentes e
desfechos. Foi realizada correlagdes de Spearman entre as variaveis estatisticamente
significantes na regressao multipla. A analise da VFC entre o grupo AVC e controle foi
realizada por meio do teste T ndo-pareado. O efeito da manobra sinusal respiratoéria
na VFC na fase aguda do AVC e no grupo controle foi analisada por meio do testes
de ANOVA de duas vias com teste post-hoc de Tukey. As associagdes foram
consideradas estatisticamente significante quando p<0,05. A analise foi realizada por
meio do programa estatistico PRIMS 8.3.

O estudo foi aprovado pelo comité de ética e pesquisa da Universidade Federal
do Triangulo Mineiro em parecer sob o numero CAAE: 99810818.9.0000.5154. Todos
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os pacientes cientes da pesquisa foram apresentados ao Termo de consentimento

livre e esclarecido, e assinaram.

RESULTADOS

Na tabela 1 estdo apresentados os valores de estatistica descritiva dos dados
demograficos e clinicos dos grupos avaliados. Observamos aumento estatisticamente
significante da PAS (p = 0.004) e HF (p = 0.001) no grupo AVC comparado ao controle
(p = 0.004) e reducao do LF (p = 0.001), LF/HF (p = 0.001) e SD2/SD1 (p = 0.007) no
grupo AVC comparado ao controle.

Tabela 1 — Caracteristicas demograficas, clinicas e valores de VFC na amostra

estudada
AVC Controle p
Média DP Média DP

Género (M:F)* 8:13 2:19 0.006
ldade 65.95 11.18 67.29 8.40 0.664
ECG 14.67 0.91 15.0 0.0 0.808
Area da leséo - - -

Cortical 11 - - -

Subcortical 10 - - -
NIHSS 5.04 3.84 - - -
FC 78.95 14.55 76.24 11.95 0.512
PAS 142.6 23.98 122.5 18.68 0.004*
PAD 78.90 99.86 78.1 9.28 0.809
PAM 99.86 13.80 92.24 11.49 0.058
SPO2 94.29 2.21 95.76 1.54 0.680
TE 28.57% - - -
SDNN 49.65 40.42 40.91 35.42 0.460
RMSSD 64.45 63.26 43.85 41.82 0.220
PNN50 11.06 21.47 7.82 13.86 0.565
LF 45.06 17.64 60.06 22.25 0.020*

HF 54.26 17.37 39.62 22.02 0.001*
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LF/HF 1.02 0.68 2.72 2.84 0.001*
SD1 45.62 44.76 31.05 29.58 0.220
SD2 45.31 37.83 43.72 41.16 0.896
SD2/SD1 1.15 1.12 1.73 0.87 0.007*

M= masculino F= feminino, ECG= escala de coma de Glasgow, NIHSS= National Institute of Health
Stroke Scale, FC= frequéncia cardiaca, PAS= pressao arterial sistdlica, PAD= pressdo arterial
diastélica, PAM= pressao arterial média, SPO2= saturacdo periférica de oxigénio, TE= trombolise
endovenosa, SDNN=desvio padrao da média de todos os intervalos RR, refletindo atividade Simpatica
e Parassimpatica, RMSSD= raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre intervalos RR
adjacentes, refletindo atividade Parassimpatica, pPNN50=percentagem de intervalos RR adjacentes com
diferenca de duracgdo superior a 50 milissegundos, refletindo atividade Parassimpatica, LF= Low-
frequency, refletindo atividade simpatica e parassimpatica, HF= High-frequency, refletindo modulagéo
parassimpatica, razdo LF/HF=Raz&o entre baixa e alta frequéncia, refletindo o equilibrio simpatico-
vagal, SD1= variabilidade instantanea batimento-a-batimento da frequéncia cardiaca que representa a
atividade parassimpatica, SD2= variabilidade continua de batimento-a-batimento que representa a
variabilidade global. 1 —Dados categdricos em porcentagem (Teste exato de Fisher).

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

a) Os dados clinicos e demograficos dos pacientes na fase aguda do AVC
interferem na VFC?

As variaveis clinicas e demograficas e sua correlagdo com os dominios lineares
de VFC nos pacientes com AVC estdo demonstradas na tabela 2. Houve correlagao
positiva entre idade e as variaveis no dominio tempo (SDNN: p = 0.0001; IC: 0.722 —
2.09; RMSSD: p = 0.0001; IC: 1.58 — 3.82; PNN50: p = 0.016; IC: 0.26 — 2.12). Para
as variaveis categoricas (género, area da lesdo e trombdlise endovenosa) nao foi

encontrado associacao entre as variaveis.

Tabela 2 — Regressao multipla entre dados demograficos e clinicos com variaveis

lineares da VFC

Dominio tempo Dominio frequéncia
SDNN RMSSD PNN50 LF HF LF/HF
Idade
Beta 1.407 2.50 0.594 -0.128 0.105 -0.728
IC 0.722-2.09 158-3.82 0.26 - -0.002 - -0.008 -0.10-
212 0.001 -0.01 0.22
P 0.0001 0.0001 0.0160 0.842 0.833 0.150
ECG
Beta 0.0879 -0.366 -0.344 0.24 -0.287 0.651
IC -0.03-0.21 -0.06-0.04 -51.22- -0.43- -0.31  -0.65-
15.49 0.044 -0.18 292

P 0.1700 0.1130 0.227 0.968 0.545 0.165
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NIHSS

Beta 0.831 0.744 0.800 0.606 0.036 -0.098

IC -0.15-0.03 0.60-19.04 -0.40-— -0.002 - -0.22  -0.17 -
7.06 0.006 -0.24 0.14

P 0.1839 0.1071 0.0872 0.304 0.934 0.802

IC = intervalo de confianga; ECG = escala de coma de Glasgow; NIHSS = National Institutes of Health
Stroke Scale; SDNN=desvio padrdo da média de todos os intervalos RR, refletindo atividade
Simpatica e Parassimpatica, RMSSD= raiz quadrada da média do quadrado das diferengas entre
intervalos RR adjacentes, refletindo atividade Parassimpatica, pPNN50=percentagem de intervalos RR
adjacentes com diferenca de duragdo superior a 50 milissegundos, refletindo atividade
Parassimpatica, LF= Low-frequency, refletindo atividade simpatica e parassimpatica, HF= High-
frequency, refletindo modulagao parassimpatica, razdo LF/HF= Razao entre baixa e alta frequéncia,
refletindo o equilibrio simpatico-vagal. Valores em negrito apresentam correlagao estatisticamente
significante.

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

As variaveis clinicas e demograficas e sua correlagdo com os dominios nao-
lineares de VFC nos pacientes com AVC estdo demonstradas na tabela 3. Houve
correlacgao positiva entre idade e as variaveis SD1 (p = 0.0089; IC: 0.93 — 3.16) e SD2
(p = 0.0279; IC: 0.28 — 2.92). Houve associagao positiva entre as variaveis NIHSS e
SD1 (p = 0.0432; IC: 0.12 —9.6) e ECG e SD1 (p = 0.0478; IC: 0.16 — 9.16). Para as
variaveis categoricas (género, area da lesdo e trombdlise endovenosa) nao foi

encontrado associagao entre as variaveis.

Tabela 3 — Regressao linear entre dados demograficos e clinicos com variaveis nao-

lineares da VFC

SD1 SD2 SD2/SD1 ApEn
Idade
Beta 2.113 0.681 -0.009 -0.128
IC 0.93-3.16 0.28-292 -0.07-2.25 -0.002 — 0.001
p 0.0089 0.0279 0.3003 0.842
ECG
Beta 17.03 1.366 -0.044 0.24
IC 0.16-9.12 -2.41 - -0.22 -0.49 -0.43-0.044
30.23
p 0.0478 0.0826 0.9621 0.968
NIHSS
Beta 0.831 0.744 -0.001 0.606
IC 0.12-9.6 -0.23-8.32 1.02-7.06 -0.002 - 0.006
p 0.0432 0.0617 0.9429 0.304

IC = intervalo de confianga; ECG = escala de coma de Glasgow; NIHSS = National Institutes of Health
Stroke Scale; SD1= variabilidade instantanea batimento-a-batimento da frequéncia cardiaca que
representa a atividade parassimpatica, SD2= variabilidade continua de batimento-a-batimento que
representa a variabilidade global; ApEn: Entropia aproximada= quantifica a complexidade de uma
série temporal. Valores em negrito apresentam correlagado estatisticamente significante.

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020



Figura 4 — Matriz de correlagéo entre as variaveis estudadas — Figura de séries

temporais da avaliacdo 10 minutos

HRV Analysis Results

Page 1/1

Person: Measurement Info Results for Sample
Gender: Male Height: 180 cm Date: KESXHAX Trend removal: Smoothn priors | Sample start: 00:00:16
Age: 46 years Weight: 78 Kg Start time:  00:00:00 Artefact corr.: none | Sample length: 00:10:01
Max HR: 174 bpm BMI: 24.1 kg/m2|Duration:  00:16:40 Analysis samples: 1 | Artifacts: Uncorrected
RR Time Series
14
=12 \
g 1 | r
*eL hl‘ﬁw\u\x Ml“ﬂhww
[N g e
06k g ; Saffipie T - ; : . . \ )
00:00:00 00:01:40 00:03:20 00:05:00 00:06:40 00:08:20 00:10:00 00:11:40 00:13:20 00:15:00 00:16:40
Selected Detrended RR Series
0.02f . R
0.01} i i
_ Bopt ol i ] JiJ i JA 1w P A i , f i i 1
s ok At A gl iy “wﬁﬂ i u‘lﬂww ianefh o *Mh A
2 of l",{ U{rh[, g ! i fl‘hmw ¥ 1 amﬁﬁ o Whhlj T v f‘rh%ﬁ’ J’\‘rl ity U'.f Wi 4’, y
= o1} I | i { | |
002+ H u { L t E
1 1 1 1 1 1
00:01:40 00:03:20 00:05:00 00:06:40 00:08:20 00:10:00
Time (h:min:s)
Time-Domain Results Frequency-Domain Results (FFT spectrum)
Variable Units Value RR Distribution Variable Units VLF LF HF RR Spectrum
Mean RR* (ms) 679 Frequency band (Hz) 0.00-0.04 0.04-0.15 0.15-0.40 0.001
Mean HR* (bpm) 83 Peak frequency (Hz) 0.033 0.040 0.260
Min HR (bpm) 85 Power (ms?) 5 13 5 -
Max HR (bpm) 92 ™ Power {log) 1.534 2552 1553 L
SDNN (ms) 5.2 § Power (%) 20.88 57.81 2129
RMSSD (ms) 49 E Power (nu) 73.07 2690 E
NN5D (beats) 0 £ — E
pNN50 (%) 0.00 Total power  (ys?) 22
RR triangular index 172 Total Power {log) 3.100
TINN 330 LF/HF ratio 2.716 [
Stress Index (S1) 402 064 066 068 07 EDR (Hz) - 0 01 02 03 04
RR (s) Frequency (Hz)
Nonlinear Results Poincare Plot Detrended fluctuations (DFA)
Variable Units Value
Poincare Plot 20 F
501 (ms) 35
502 (ms) 6.5 10 |
SD2/sD1 1.894
Approximate Entropy (ApEn) 1.524 ’g
Sample Entropy (SampEn) 1.841 = 0 r .t
Detrended Fluctutation Analysis (DFA) : @y
Short-term fluctuations, 1 1.166 = 10 |
Long-term fluctuations, =2 0.693 -
20 i

Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

06 08 1 12 14 16 18
log, ; n (beats)

20 0 0 10 20
RR_ (ms)

*Resuits are calculated from the non-detrended selected RR series

45



Figura 5 — Matriz de correlagao entre

temporais da avaliagdo ASR1
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Figura 6 — Matriz de correlagdo entre as variaveis estudadas — Figura de séries

temporais da avaliacdo ASR2
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Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

Na figura 7 estao representadas as correlagées de Spearman entre as variaveis

estatisticamente significantes na regressao multipla.
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Figura 7 — Correlagdes de Spearman
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Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

b) A manobra de arritmia respiratoria altera os valores de VFC dos pacientes
na fase aguda do AVC e grupo controle?

Na figura 8 estdo representados os valores de VFC no dominio tempo antes e
durante a manobra de arritmia sinusal respiratoria no grupo AVC e controle. No grupo
AVC podemos observar que houve aumento dos valores de SDNN (ms?) durante a
manobra de ASR em comparagdo ao repouso, mas nao foi estatisticamente
significante (Repouso x ASR1 = MD: -31.83; p = 0.305; IC: -84.99 — 21.33; Repouso x
ASR2 = MD: -20.82; p = 0.451; IC: -63.73 — 22.08), sendo que o RMSSD seguiu o
mesmo comportamento (Repouso x ASR1 =MD: -47.71; p = 0.331; IC: -130.5 - 35.11;
Repouso x ASR2 = MD: -29.71; p = 0.524; IC: -97.96 — 38.53). Os valores de PNN50
aumentaram durante a primeira manobra de ASR (Repouso x ASR1 = MD: -15.47; p
=0.022; I1C: -28.89 - -2.063), indicando aumento da atividade parassimpatica. O grupo
controle seguiu 0 mesmo comportamento do grupo AVC, sendo que a variavel PNN50
teve aumento estatisticamente significativo durante a manobra de ASR nos dois
periodos (Repouso x ASR1 = MD: -22.41; p = 0.039; IC: -22.41 — -0.507; Repouso x
ASR2 = MD: -19.71; p = 0.018; IC: -19.96 — -1.53).
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Figura 8 — Valores de VFC no dominio tempo antes e durante a manobra de arritmia

sinusal respiratéria no grupo AVC e controle.
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Na figura 9 estdo representados os valores de VFC no dominio frequéncia
antes e durante a manobra de arritmia sinusal respiratoria nos dois grupos. Nos
parametros avaliados, houve diminuigdo da LF e aumento das variaveis HF e LF/HF,

mas nao foram estatisticamente significantes.
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Figura 9 — Valores de VFC no dominio frequéncia antes e durante a manobra de

arritmia sinusal respiratéria no grupo AVC e controle.
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Na figura 10 estdo representados os valores né&o-lineares de VFC antes e
durante a manobra de arritmia sinusal respiratéria nos dois grupos. Nos dois grupos
avaliados, houve aumento das variaveis SD1, SD2 e SD2/SD1, mas sem diferencas
estatisticamente  significantes. No grupo AVC observamos diminuigéao
estatisticamente significante na ApEn durante a manobra comparado ao repouso
(Repouso x ASR1 = MD: 0.49; p = <0.0001; IC: 0.30 — 0.67; Repouso x ASR2 = MD:
0.50; p = >0.0001; IC: 0.30 — 0.71), sendo que o mesmo comportamento se deu no
grupo controle. (Repouso x ASR1 = MD: 0.58; p = <0.0001; IC: 0.42 — 0.74; Repouso
x ASR2 = MD: -0.56; p = <0.0001; IC: 0.40 — 0.72), indicando redugéao da complexidade

dos dados.
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Figura 10 — Valores nao-lineares de VFC antes e durante a manobra de arritmia

sinusal respiratéria nos dois grupos.
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Fonte: Elaborado pela Autora, 2020

DISCUSSAO

Em nosso estudo observamos aumento do HF e reducdo do LF, LF/HF e
SD2/SD1 no grupo AVC comparado ao controle no repouso. Houve correlagéo
positiva entre idade e as variaveis no dominio tempo e SD1, e correlag&o positiva entre
as variaveis NIHSS e ECG com SD1. Também verificamos que a manobra de ASR
influencia a variabilidade da frequéncia cardiaca em ambos os grupos. Os valores de
PNN50 aumentaram durante a primeira manobra de ASR em ambos os grupos,
indicando aumento da atividade parassimpatica. Nos dois grupos também foi
observado diminuicdo na ApEn durante a manobra de ASR comparado ao repouso,
indicando mudancgas ocorridas em uma série temporal, nesse caso, corresponde a
menor complexidade ou irregularidade nos dados.

O aumento do HF e redugdo do LF, LF/HF e SD2/SD1 no grupo AVC

comparado ao controle no repouso estdo associadas ao aumento da atividade



52

parassimpatica e a redugédo da atividade e simpato-vagal nos pacientes com AVC.
Dessa forma, demonstrou-se possivelmente menor capacidade de adaptacao quando
comparados aos individuos saudaveis, o que justifica a redugdo da modulagéo
autonémica desses pacientes (AL-QUDAH; YACOUB; SOUAYAH, 2015). A reducéo
da modulacao autonémica tem relacdo com a disautonomia apés o evento isquémico,
conforme descrito por Xiong et al., 2013. Apesar de ainda nao totalmente
compreendidos os mecanismos de causa, entende-se que o tipo de alteragao
depende do local da lesao cerebral ocorrida. Na fase aguda do AVC, devido aos danos
nos circuitos neuronais encefalicos envolvidos na regulagdo dos reflexos, a
variabilidade da FC em fungao da atividade barorreflexa € significativamente menor
que em pessoas saudaveis da mesma idade, o que indica a redugdo da modulagao
autonémica (KORPELAINEN et at., 1994; LABUZ-RASAK; PIERZCHATA, 2007;
KORPELAINEN et at., 1999). No estudo de Xiong et al.,, 2013, demonstra-se o
funcionamento do SNA pela analise da variabilidade da FC em pacientes com AVC
isquémico em comparagdo com um grupo controle. Os autores perceberam a
ocorréncia da redugdo da modulagdo autondmica na fase aguda do AVC isquémico,
a qual persistiu por seis meses. O componente LF estava significativamente reduzido
em todo o grupo com AVC isquémico em relagcédo aos controles. Autores relatam que
a variavel LF é importante marcador do fluxo cardiaco, influenciado por ramos
simpatico e parassimpatico do SNA (MALIK, 1996; LABORDE; MOSLEY; THAYER,
2017).

Foram demonstradas implicagdes significativas no risco de eventos adversos
cardiovasculares devido a reducao da modulagcdo autonémica nos sobreviventes de
AVCs, os quais se relacionam a mortalidade. Dessa forma, essa disfungdo é um
preditor independente do risco de patologia cardiovascular segundo Sykora et al.,
2008 e Xiong et al., 2012, assim como também foi descrito por Yoshimura et al., 2008,
as quais complicagdes cardiovasculares sdo a segunda principal causa de morte pos-
AVC.

Podemos analisar que houve associagao positiva entre as variaveis idade com
as variaveis no dominio do tempo (SDNN, RMSSD e PNN50) e SD1. A escala NIHSS
e ECG apresentaram associacdao positiva com SD1. O indice SD1 reflete a
variabilidade instantanea de batimento-a-batimento da frequéncia cardiaca, que
representa a atividade parassimpatica (FERREIRA, 2010). Considerando que as
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variaveis no dominio do tempo avaliadas refletem também atividade parassimpatica
(ou associada a simpatica), a correlagdo positiva com a idade pode nao estar
relacionada ao que se observa em estudos, os quais discutem o predominio do ténus
simpatico e diminuigdo do tdnus parassimpatico com o avango da idade (ABHISHEKH
et al., 2013; VOSS, 2013). Tendo em vista que essa relagdo ocorreu nos pacientes
com AVC, a modulagdo autonémica da amostra estudada divergente ao comparado
com individuos saudaveis, justificaria o aumento da atividade parassimpatica e
desregulagao autondémica.

Na relagdao positiva entre SD1 com NIHSS é visto que quanto maior a
severidade do AVC maior a atividade parassimpatica. Mais um fator em funcéo da
regulagcdo autondmica, uma vez que evidéncias apontam relagdo entre o maior
comprometimento do controle autonémico cardiovascular com o aumento da
gravidade do AVC, o que pode ser um fator preditor de mau progndstico (JANIG,
2014). Também como encontrado nos resultados do estudo de Tobaldini et al., 2019,
pacientes com AVC mais grave na admiss&o sao caracterizados por uma modulagao
vagal predominante. Verifica-se também em estudo de Hilz et al., 2011 associag&o
entre a gravidade dos déficits neuroldgicos e a perda progressiva da modulagéo do
SNA, aumentando o risco de eventos adversos cardiovasculares.

Os valores de PNN50 aumentaram durante a primeira manobra de ASR em
ambos os grupos, indicando aumento da atividade parassimpatica. Como a respiragéo
€ capaz de modular a atividade vagal e com essa manobra é possivel avaliar a
modulagao parassimpatica sobre o controle autonémico da FC, espera-se que o
individuo saudavel apresente maior expressdo do componente parassimpatico na
analise da VFC (SHIELDS, 2009). Assim, o aumento da atividade vagal associado ao
aumento da variavel PNN50 na aplicagdo da manobra de ASR esta de acordo o que
€ encontrado na literatura, como descrito no estudo de Billman, 2013. No estudo de
Tobaldini et al., 2019, justifica-se o controle respiratério vagal persistente nos
pacientes apos AVC com perda de modulagdo simpatica, pois encontramos uma
modulag¢ao vagal predominante combinada a um maior comprometimento clinico trés
meses apos o evento. Ainda no estudo de Tobaldini et al., 2019, os autores sugerem
que seus resultados apontam a super modulacdo do vago, pelas entradas
respiratorias, enquanto o ramo simpatico sofre perda do padrao oscilatério ritmico,

justificando o aumento da variavel pPNN50 durante a manobra de ASR.
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Além disso, em ambos 0s grupos observamos diminui¢do na ApEn durante a
manobra de ASR comparado ao repouso, o que indica mudancgas ocorridas em uma
série temporal, proporcionada pela manobra de ASR (PAPAIOANNOU;
PNEUMATIKOS; MAGLAVERAS, 2013). A entropia com valor reduzido corresponde
a menor complexidade ou irregularidade nos dados, uma vez que os individuos foram
incitados a manobra, e durante sua realizacao, tem-se uma FC menos variavel e mais
regular, fator que pode ser considerado importante na formulagdo de protocolos de
tratamento.

Conforme os resultados apresentados, uma vez que foram avaliados individuos
sem qualquer comprometimento cardiaco, podemos inferir que alteracbes
autonémicas podem ser advindas do evento isquémico cerebral.

As principais limitagdes estao relacionadas a amostra por conveniéncia, uma
vez que foram avaliados pacientes em fase aguda do AVC, internados e selecionados
conforme os critérios de inclusdo. A utilizacdo do cardiofrequencimetro em
determinados locais do hospital foi inviavel devido a interferéncias no sinal,
impossibilitando algumas avaliagdes. Em relag&o a analise da VFC, conforme descrito
por Moreira, 2016, é que a frequéncia cardiaca ndo so reflete indiretamente o ténus
autondmico, mas também reflete a atividade do nodo sinusal, em resposta rapida a
estimulos do SNA, o que nem sempre é verdadeiro. Com poucos estudos na literatura
0s quais avaliam os pacientes pos AVC por meio da VFC, esse método requer maiores
esforgos para sua compreensao e analise nesse ambito, com a finalidade de tornar os
resultados mais concretos e com capacidades preditoras mais fidedignas.

A compreensao da VFC em pacientes péos AVC é importante quando
relacionada as aplicagdes na avaliagéo clinica de rotina, pois alguns de seus indices
sao fatores de risco independentes para eventos cardiovasculares, conforme descrito
no estudo de Yperzeele et al., 2015.

Ha necessidade de maiores estudos os quais relacionem a VFC com AVC, uma
vez que, como parte do tratamento desses pacientes, tanto no ambito hospitalar como
em longo prazo, é possivel promover alteragdes autondmicas cardiacas, as quais
sejam voltadas para a prevencédo de fatores de risco, através de intervengdes
fisioterapéuticas especificas e delineamento de prognésticos. Portanto, existe a
possibilidade de adaptagao dos pacientes de forma a proporcionar maior estabilidade
cardiovascular e cerebrovascular no pés-AVC.
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CONCLUSAO

Conforme a descrigdo dos resultados, obtivemos mais valores relacionados ao
aumento da atividade parassimpatica ao comparar o grupo AVC ao controle de acordo
com as variaveis estudadas. Observamos que a manobra de ASR influencia na

variabilidade da frequéncia cardiaca em ambos os grupos.
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5 CONCLUSAO

Nos dois artigos apresentados, podemos observar a possibilidade de
modulagdo da VFC nos pacientes pés AVCi durante protocolos de mobilizagdes,

atividades fisicas ou a manobra de arritmia sinusal respiratéria.
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