Exercicio fisico como tratamento
nao-farmacoldgico da hipertenséo arterial

Maria Urbana P. Brandd Rondon, Patricia Chakur Brum

Resumo

O exercicio fisico aerdhio, realizado regularmente, pro-
vocai mportantesadaptactesautondmicasehemodinamicas
que véo influenciar o sistema cardiovascular. Entre essas
adaptacOes, a reducdo nos niveis de repouso da pressao
arteria é especiamente importante no tratamento da hi-
pertensdo arterial degrauleveamoderado, jaque, por meio
do treinamento fisico, é possivel para o paciente hipertenso
diminuir a dosagem dos seus medicamentos anti-
hipertensivos ou mesmo ter sua pressao arterial controlada
sem a adocdo de medidas farmacoldgicas. De fato,
metandlises recentes tém demonstrado que, em geral, 0
treinamento fisico provoca umareducdo quevariade 3,8 a

11 mmHg napressdo arteria sistdlicaede2,6 a8 mmHgna
pressdo arterial diastolica

Embora a eficécia do treinamento fisico no tratamento
nao-farmacol dgico da pressdo arterial ndo deixe dividas,
apenas 75% dos pacientes hipertensos sdo responsivos ao
treinamento fisico. Como a hipertensdo arterid € uma sin-
drome poligénica, pode ser influenciada pela heranca
genética. Com o advento dastécnicasdebiologiamolecular
egenéticamolecular, estudosrecentesestdo sendoredizados
com o intuito de investigar variagdes genéticas (como a
identificagdo depolimorfismosgenéticos) em componentes
gue apresentam importancia fisioldgica na associacdo do
controle da presséo arterial com o treinamento fisico.
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A hipertensdo arterial € uma sin-
drome multifatorial cujaprevaléncia,
no Brasil, atinge de 22% a 44% da
populacdo urbana adultal. Sendo
assm, hoje, ahipertensdo arterid, cuja
maior incidéncia ocorre em pessoas
obesas, sedentarias e consumidoras
em excesso de sal e dcool, é consi-
derada um dos principais fatores de
risco para a doenca cardiovascular.

Contudo, na ultima década, medi-
das alternativas para mudanca no es-
tilo de vida, tais como reducéo de
peso, diminuicdo naingesta de sodio
e acool e prética de atividade fisica
regular, tém sido propostas para pre-
venir e combater essa sindrome?. A
adocdo dessas medidas alternativas,
dependendo do grau de hipertenséo e
dadisponibilidade e aderénciado pa-

ciente, pode ser empregadacomo tra-
tamento Unico, ndo-farmacol 6gico ou
em concomitancia com o tratamento
farmacol ogico.

Esta sessdo abordard os efeitos do
exercicio fisico aerébio sobre a pres-
s40 arterial de pacientes hipertensos,
bem como discutira aspectos genéti-
cos que podem influenciar aresposta
de diminuicdo da presséo arterial de-
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corrente do treinamento fisico em
pacientes hipertensos.

Efeito do treinamento
fisico aerébio sobre a
pressao arterial

Tem sido amplamente demons-
trado queotreinamentofisico aerébio
provoca importantes alteragdes
autondmicas e hemodindmicas que
vao influenciar o sistema cardiovas-
cular. Como exemplo, podemos citar
a bradicardia de repouso34 a di-
minuicdo da atividade nervosa sim-
péatica rena® e da atividade nervosa
simpética muscular®, assim como o
menor débito cardiaco em ratos
espontaneamente hipertensos’. Além
disso, o treinamento fisico aumentaa
bradicardiaetaquicardiareflexatanto
em animais®® como no homem®10,

Essas alteracdes cardiovasculares
provocadas pelo exercicio sdo tam-
bém observadas na pressdo arterial,
guando os nivels pressoricos de re-
pouso’10-18 e durante o exercicio sub-
maximo® para a mesma poténcia
absoluta sdo reduzidos apds o treina-
mento fisico aerdhio.

Tem sido documentada por meio
deestudos epi demi ol 6gi cosumaasso-
ciacdo entre o baixo nivel de ativi-
dadefisicaou condicionamentofisico
com a presenca de hipertensdo arte-
rial!. E, por outro lado, grandes en-
saios clinicos aleatorizados e meta-
nalises ndo deixam dulvidas quanto
ao efeito benéfico do exercicio sobre
apressdo arterial deindividuos hiper-
tensos leves e moderados. Isto &, o
treinamento fisico reduz significati-
vamente apressdo arterial em pacien-
tes com hipertensdo arterial sistémi-
ca. De fato, vérios estudos tém de-
monstrado o efeito hipotensor do
exercicio em pacientes hipertensos,
jAapbds umaunicasessao deexercicio
fisico aerébio?®?!, e esta reducdo nos
nivels pressoricos é mantida com o

decorrer de um programa de treina-
mento fisicol21522,

Contudo, sabe-sequeotreinamen-
tofisico écapaz de diminuir apressdo
arterial em 75% dos pacientes hiper-
tensos2 e, além disso, a magnitude
de reducéo pressorica apresentacerta
variagao ao analisarmos osresultados
derecentesmetanalises. Por exemplo,
Halbert et a.*relataram que o treina-
mento fisico aerdébio reduzia a pres-
s40 arteria sistélicaem 4,7 mmHg e
a pressdo arterial diastolica em 3,1
mmHg, quando comparadas asdeum
grupo-controle sem treinamento fi-
sico. Ja em uma metandise redizada
por Hagberg et a.22 foi observado que
otreinamentofisico provocavareducéo
de 11 mmHg e 8 mmHg na presséo
arterid sistdlica e diastdlica, respecti-
vamente. E, mais recentemente,
Whelton et al 15> andlisaram 54 estudos
controlados e verificaram reducdo
médianapressdosistdlicade3,7mmHg
e 2,6 mmHg na pressdo diastdlica

Etnia, idade e género sdo impor-
tantesdiferencasindividuais que de-
vem ser consideradas na avaliacéo
do efeito hipotensor do exercicio.
Segundo Wheltonet al.*®, individuos
de etnia negra apresentam reducgdes
na pressdo arterial sistélica signifi-
cativamente maiores (-11 mmHg),
enquantoindividuosdeetniaasiética
apresentam reducdes na pressao
arterial diastélica significativamen-
te maiores (-6,6 mmHg), quando
comparados aqueles individuos de
etnia branca (pressdo sistélica -3,4
mmHg e pressdo diastélica - 2,6
mmHg). Ja individuos hipertensos
de meia-idade parecem ser 0s que
mais se beneficiam do efeito do
exercicio fisicoll, enquanto parece
ndo haver diferencas expressivas
relacionadas ao género e a reducdo
na pressao arterial promovida pelo
exercicio.

Adicionalmente, algunsfatoresre-
lacionados a otimizagdo na prescri-
¢do do exercicio devem ser conside-

135

radosparaseal cancar osefeitos hipo-
tensores do exercicio. Assim, ainda
hoje, uma padronizag&o quanto ain-
tensidade, freqiiéncia e duracéo das
sessfes ainda necessita ser melhor
estabelecida. Em geral, aintensidade
de exercicio mais efetivaparece ser a
leve ou moderada. Estudo com ratos
espontaneamente hipertensos’ de-
monstrou que a alta intensidade de
exercicio (85% do consumo maximo
de oxigénio) ndo diminuiu a pressio
arterial, apos 12 semanas de treina-
mentofisico. Aocontrério, oexercicio
deintensidadeleve (55% do consumo
maximo de oxigénio) diminuiu signi-
ficativamenteapressdo arterial desses
animais. No homem, tem sido sugeri-
do que a intensidade de exercicio
menor que 70% do consumo maximo
de oxigénio éamaisefetivaem dimi-
nuir a pressdo arterial 1116, Quanto a
freqliéncia das sessdes de exercicio
fisico, embora para alguns autores®
sete sessdes por semana segja o ideal,
paraoutrost3 ndo habeneficio adicio-
nal em maisdo quetrés sessbessemar
nais. Em relacéo a duracéo da sesséo
de treinamento fisico, tem sido reco-
mendado um periodo de 30 a 60 mi-
nutos de atividade aerdbial-11.

Se por um lado existem poucas
duvidas sobre o efeito hipotensor do
exerciciofisico, por outro osmecanis-
MOS responsavels por essa queda da
pressdo arterial ainda sdo bastante
discutidos e avo de investigacOes.
Um dos mecanismos possiveis para
explicar adiminuicéo napressao arte-
rial comotreinamentofisico éadimi-
nuicdo daresisténeiavascular perifé-
rica, aqual estarelacionadaadiminui-
¢80 na atividade nervosa simpética.
Essamenor ativagdo simpéticacomo
treinamento fisico tem sido eviden-
ciadapelareducdo nosniveisdenora-
drendina plasmética®* ou spillover
de noradrenaina?®, pela reducéo na
atividade nervosa simpética perifé-
rica>626 ou mesmo pelo aumento na
liberacdo de prostaglandina EY7.
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Adicionalmente, 0 aumento na sen-
sibilidade barorreflexa com o treina-
mento fisico pode estar associado a
diminuicdo naatividade nervosasim-
patica®®. Para outros investigadores,
no entanto, o treinamento fisico pro-
voca diminui¢do no volume plasmé
tico'® e no volume sistélico?, que
pode levar a diminuicdo do débito
cardiaco. Em nosso |aboratério, estu-
dos com animais espontaneamente hi-
pertensos mostram que a queda pres-
sorica pds-treinamento fisico € expli-
cada pela diminuicdo do débito
cardiaco, a qual foi associada a uma
bradicardia de repouso’, em conse-
guiénciade um menor tbnussimpético
no coragao®,

Contudo, emborando hgjadlvidas
dequeotreinamentofisicosgjaeficaz
nareducdo dapressdo arterial deindi-
viduoshipertensos, valeapenaressal-
tar que apenas 75% dos paci entes sGo
responsivos ao treinamento fisico'?.
Estudos recentes tém sugerido que a
responsividade da pressdo arteria ao
exercicio é influenciada por fatores
genéticos. Este aspecto seradiscutido

aseguir.

Influéncia da genética
sobre a reducdo da
pressao arterial com o
treinamento fisico

A hipertenso arterial € uma sin-
drome de origem poligénica com
grande heterogeneidade e que sofre
influénciasimportantesdefatoresam-
bientais para a manifestacdo do fe-
notipo. Recentemente, com o advento
das técnicas de biologia molecular e
as abordagens de genéticamol ecular,
tornou-se possivel iniciar a investi-
gacdo de variagdes genéticas (como a
identificac@o de polimorfismos gené-
ticos) em componentes gque apresen-
tam importancia fisiolégica no con-
trole da presséo arterial.

Vé&rios estudos tém demonstrado
uma relacdo estreita entre polimor-
fismo de alguns genes, tais como an-
giotensinogénio (AGT), enzima
conversora de angiotensina (ECA),
receptor [3,-adrenérgico eenzimadxi-
do nitrico-sintase 3 (NOS3), entre
outros, eorisco dedesenvolver hiper-
tensdo arterial 23,

A mutacdo no gene que codifica
parao AGT levaatransicdo do ami-
noacido metionina para treonina no
codon 235, caracterizando o polimor-
fismo M235T. S&o definidos trés
gendtipos para esta variante: MM,
MT e TT. JA com relacdo a ECA,
ocorreum polimorfismo deinsercdo/
delec&o, o que confere 0s seguintes
gendtiposparaessavariante: 11, 1D e
DD. Individuos portadores do alelo
T235 e DD estariam mais propensos
ao desenvolvimento de hipertensio
arterial. No Brasil, Pereira et al.2
observaram afrequiénciade ocorrén-
cia de polimorfismo da ECA e do
AGT em 1.421individuosresidentes
em Vitoria, ES. Esses autores verifi-
caram um aumento na pressdo arte-
rial em individuos portadores de poli-
morfismos de delecéo da ECA (ge-
nétipo DD), o que confere um au-
mento significante na atividade da
enzima e em individuos que apre-
sentam polimorfismo do AGT com
0 gendtipo TT no qual se observa
aumento dos niveis de AGT cir-
culantes. Logo, esses resultados suge-
rem umaassociagdo entre o polimor-
fismo dos genesdaECA e AGT ea
resposta da presséo arterial.

A magnitude de queda da pressao
arteria pés-treinamentofisicoaerébio
parece ser influenciada pela heranca
genética. Nho et al.® estudaram o
efeito do treinamento de resisténcia
em mulhereshipertensascom histéria
familiar positiva ou negativa para hi-
pertensdo arterial. Esses autores
observaram redugdo na presséo arte-
rial de ambos os grupos. No entanto,
a reducdo tanto da pressdo sistélica

como da pressdo diastdlicaforam de
menor magnitude nas hipertensas
com histéria familiar negativa para
hipertensdo arteria (-9 vs -13 e -3
vs. -8 mmHg paraa pressdo sistolica
e diastdlica de hipertensas com his-
tériafamiliar positiva e negativa para
hipertensdo arterial, respectiva-
mente). Estesresultadossugerem que
a heranca genética para hipertensao
podetornar alguns hipertensosresis-
tentes a queda de pressdo, apdstera-
pia ndo-medicamentosa da presséo
arterial.

Em um elegante estudo, Hagberg
et a .34 observaram a associagdo entre
magnitude de queda da pressdo arte-
rial pés-treinamento fisico emindivi-
duos hipertensos que apresentavam
gendtipos II, ID ou DD para ECA.
Ap6s um periodo de nove meses de
treinamentofisico, osindividuoscom
genétipo DD (polimorfismo de
delecdo que leva a aumentos expres-
sivos na atividade da ECA) apre-
sentaram menor magnitude de queda
tantodapressdo arteria sistélicacomo
da diastdlica, quando comparados
com individuos hipertensos com
gendtipo Il (individuos-controle) ou
ID. Mais recentemente, resultados
semelhantes foram observados por
Zhang et a .35, em que areducéo dos
niveis de pressdo arterial pés-trei-
namento fisico aerdbio em japoneses
s6 eraobservadanos hipertensoscom
gendtipo 1l ou ID, enquanto agueles
pacientes com genétipo DD néo
apresentavam queda dos niveis
pressoricos pos-treinamento.

Outrotipo depolimorfismo recen-
temente associado com maior preva-
|énciade hipertensdo arterial éo poli-
morfismo da enzima NOS3 no qual
ocorre arepeticéo de quatro ou cinco
vezes de 27 pares de base no intron 4
(NOS 4a/b). Apds aquantificagdo do
nivel deatividadefisicaemindividuos
hipertensos portadores desses poli-
morfismos, observou-se que somente
os individuos que possuiam alelo a
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(aa ou ab) apresentavam uma corre-
lacdo inversa entre pressao arterial e
nivel de atividade fisica, ou sgja,
guanto maior o nivel de atividade
fisicamenor a pressdo arterial®.

Esses resultados, em conjunto,
oferecem as primeiras evidéncias de
gquearesponsividade dapresséo arte-
rial ao treinamento fisico sofre in-
fluéncia da herangca genética do
individuo.

ConsideracOes finais

A promocé&o de adequada ativida
defisicaparaospacienteshipertensos
Como umaintervencao paraapreven-
¢d0 e o tratamento da hipertensio
arterial apresentaimplicacdesclinicas
importantes, umavez que 0 exercicio
fisico regular pode reduzir ou mesmo
abolir a necessidade do uso de medi-
camentos anti-hipertensivos, evitan-
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do, assim, osefeitosadversosdotrata-
mento farmacolégico e reduzindo o
custo do tratamento para o paciente e
para as institui¢ces de salide.

Novos estudos abordando o perfil
genético dos pacientes podem, num
futuro préximo, auxiliar no conheci-
mento damel hor abordagem terapéu-
tica, assim como da efetividade do
treinamento fisico no paciente hiper-
tenso.

Abstract

Exercise as non-pharmacological therapy of
hypertension

Exercise training plays an important role on the
autonomic and hemodynamic control sof thecardiovascular
system. Mainly in mild to moderate hypertension,
exercise training has been shown to be effective in
reducing blood pressure levels at rest. Of interest,
exercise training may be used as single therapy in those
patients or be associated to the pharmacol ogical therapy
allowing adecreasein anti-hypertensive dosage. Infact,
meta-analysis studies have been indicated that exercise

Keywords: Exercise; Hypertension; Genetics.

training reduces arterial pressurein arange of 3.8to 11
mmHg for systolic blood pressure and 2.6 to 8 mmHg
for diastolic blood pressure.

Even though thereis no doubts about the efficiency of
exercisetraining inreducing resting blood pressurelevels,
only 75% of the hypertensive patientsrespond to exercise
therapy. As hypertension is a polygenic syndrome, it can
be influenced by genetic hereditarity. After development
of molecular biology techniques and molecular genetics,
recent studies have been focused in studying genetic
variations, such asgenetic polymorphism, in components
that present physiological relevance in the association of
blood pressure control and exercise training.
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