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RESUMO

Efeitos da suplementacéo intranasal de ocitocina nos indicadores hemodinamicos
e autondmicos poés-exercicio em atletas de powerlifting paralimpico, Lorrany da
Rosa Santos, Séo Cristévéao, 2026.

O presente estudo teve como objetivo analisar os efeitos da administracao intranasal de
24 Ul de ocitocina sobre indicadores hemodinamicos e autonémicos no periodo pés-
exercicio em atletas de powerlifting paralimpico. Foi adotado delineamento randomizado,
cruzado e duplo-cego, com participacdo de 14 atletas do sexo masculino, os quais foram
submetidos a duas condi¢des experimentais distintas: ocitocina intranasal e placebo. O
protocolo experimental consistiu na realizagcdo de uma sesséo de treinamento de forga no
exercicio supino reto, composta por cinco séries de cinco repeticdes a 80% de uma
repeticdo maxima (1RM). Foram mensuradas pressao arterial sistélica (PAS), pressao
arterial diastélica (PAD), pressao arterial média (PAM), frequéncia cardiaca (FC), duplo
produto (DP) e consumo miocardico de oxigénio (MVO;) nos momentos pré-intervencao,
imediatamente apds o exercicio, aos 5, 10, 20, 30, 40, 50 e 60 minutos, bem como 24 e
48 horas ap0s a sessdo. As analises estatisticas incluiram andlise de variancia two-way
para medidas repetidas, com poOs-teste de Bonferroni (p<0,05), além do calculo do
tamanho do efeito por meio do eta parcial quadrado (n?p). Observou-se reducédo
significativa da PAS na condicao ocitocina entre 10 minutos (132+4,24 mmHg; 1C95%:
119-154) e 30 minutos (123+4,24 mmHg; 1C95%: 105-142; p=0,049), bem como aos 50
minutos (119,5£4,94 mmHg; IC95%: 102—-151; p=0,01; n?p=0,107). Verificou-se diferenca
intergrupos aos 50 minutos, com valores inferiores de PAS na condi¢cdo ocitocina em
comparacgao ao placebo (119,5+4,94 vs. 132,5+14,84 mmHg; p=0,023; n?p=0,88). A PAD
apresentou diferencas significativas entre as condicbes nos momentos pré (87+£20,5 vs.
67,5+7,77 mmHg; p=0,013) e imediatamente apds o exercicio (69+14,84 vs. 60,5+13,43
mmHg; p=0,009), com tamanho de efeito moderado (n%p=0,24). A PAM foi
significativamente menor na condicdo ocitocina nos momentos pré (92,02+3,3 vs.
105,4+0,9 mmHg; p=0,038) e imediatamente apds o exercicio (86,5+15,3 vs. 103,5+8,0
mmHg; p=0,020; n*p=0,137). Redugdes significativas do DP foram identificadas entre 10
e 50 minutos (9841 vs. 8598 mmHg-bpm) e entre 10 e 60 minutos (8526 mmHg-bpm) no
grupo ocitocina. O MVO, apresentou elevacdo imediata apds o exercicio, seguida de
reducgao significativa entre 10 e 50 minutos (p<0,001; n?p até 0,468). No que se refere a
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), foram analisadas as variaveis Intervalos R-R
(IntRR), desvio padrdo do intervalo de tempo entre batimentos cardiacos normais
(SDNN) e raiz quadrada da média dos quadrados das diferencas sucessivas entre
batimentos cardiacos normais (RMSSD) nos momentos antes, imediatamente apds, 24
horas e 48 horas po6s-exercicio. Foram observadas alteracdes significativas nos indices
de VFC imediatamente ap0s o treinamento em ambas as condi¢des, evidenciando
reorganizacdo autonémica aguda. A administracdo intranasal de 24 Ul de ocitocina
associada ao exercicio fisico demonstrou influenciar a modulagéo autonémica aguda em
atletas paralimpicos de powerlifting, com efeitos detectaveis nos indices de VFC.
Entretanto, a dindmica tardia pareceu estar predominantemente relacionada a carga
fisiologica do treinamento. Esses achados ampliam a compreensdo acerca dos efeitos
neuroenddcrinos da ocitocina sobre o controle autonémico e hemodinamico em atletas de
alto rendimento com deficiéncia, contribuindo para o aprimoramento de estratégias de
monitoramento fisiolégico nessa populacgéo.

PALAVRAS-CHAVES: Ocitocina intranasal; Powerlifting paralimpico; Indicadores
hemodinamicos; Modulacdo autonémica.



ABSTRACT

Effects of intranasal oxytocin supplementation on post-exercise hemodynamic
and autonomic indicators in Paralympic powerlifting athletes, Lorrany da Rosa
Santos, Sdo Cristovéo, 2026.

The present study aimed to analyze the effects of intranasal administration of 24 U of
oxytocin on post-exercise hemodynamic and autonomic indicators in Paralympic
powerlifting athletes. A randomized, double-blind, crossover design was adopted,
including fourteen male athletes who underwent two experimental conditions:
intranasal oxytocin and placebo. The experimental protocol consisted of a resistance
training session in the bench press exercise, comprising five sets of five repetitions at
80% of one-repetition maximum (1RM). Systolic blood pressure (SBP), diastolic blood
pressure (DBP), mean arterial pressure (MAP), heart rate (HR), rate-pressure product
(RPP), and myocardial oxygen consumption (MVO,) were assessed at baseline,
immediately post-exercise, at 5, 10, 20, 30, 40, 50, and 60 minutes, and at 24 and 48
hours after the session. Statistical analyses included two-way repeated-measures
ANOVA followed by Bonferroni post hoc test (p<0.05), with effect size calculated using
partial eta squared (n?p). A significant reduction in SBP was observed in the oxytocin
condition between 10 minutes (132+4.24 mmHg; 95% CI: 119-154) and 30 minutes
(123+4.24 mmHg; 95% CI: 105-142; p=0.049), as well as at 50 minutes (119.5+4.94
mmHg; 95% CI: 102-151; p=0.01; n?p=0.107). A significant between-group difference
was detected at 50 minutes, with lower SBP values in the oxytocin condition compared
to placebo (119.5+4.94 vs. 132.5+14.84 mmHg; p=0.023; n?p=0.88). DBP showed
significant between-condition differences at baseline (87£20.5 vs. 67.5£7.77 mmHg;
p=0.013) and immediately post-exercise (69+14.84 vs. 60.5£13.43 mmHg; p=0.009),
with a moderate effect size (n2p=0.24). MAP was significantly lower in the oxytocin
condition at baseline (92.02+£3.3 vs. 105.4+0.9 mmHg; p=0.038) and immediately after
exercise (86.5+15.3 vs. 103.5+8.0 mmHg; p=0.020; n2p=0.137). Significant reductions
in RPP were identified between 10 and 50 minutes (9841 vs. 8598 mmHg-bpm) and
between 10 and 60 minutes (8526 mmHg-bpm) in the oxytocin condition. MVO,
increased immediately after exercise, followed by a significant reduction between 10
and 50 minutes (p<0.001; n2p up to 0.468). Regarding heart rate variability (HRV), the
variables IntRR, SDNN, and RMSSD were analyzed at baseline, immediately post-
exercise, and at 24 and 48 hours post-exercise. Significant alterations in HRV indices
were observed immediately after training in both conditions, indicating acute autonomic
reorganization. The intranasal administration of 24 IU of oxytocin combined with
exercise influenced acute autonomic modulation in Paralympic powerlifting athletes,
with observable effects on HRV indices. However, late-phase responses appeared to
be predominantly associated with the physiological load of training. These findings
contribute to the understanding of the neuroendocrine effects of oxytocin on autonomic
and hemodynamic control in high-performance athletes with disabilities, expanding
knowledge regarding physiological monitoring strategies in this population.

Keywords: Intranasal oxytocin; Paralympic powerlifting; Hemodynamic indicators;
Autonomic modulation.



RESUMO PARA A SOCIEDADE

Efeitos da suplementacgéo intranasal de ocitocina nos indicadores
hemodinadmicos e autond6micos pés-exercicio em atletas de powerlifting
paralimpico, Lorrany da Rosa Santos, S&o Cristovao, 2026.

Este estudo investigou se a aplicacado de ocitocina em spray nasal (24 Ul) poderia
influenciar a presséo arterial e o funcionamento do coracdo apos o treino em atletas
paralimpicos de powerlifting. A ocitocina € um hormonio conhecido principalmente por
seu papel nas emocdes e nas relacdes sociais, mas pesquisas recentes sugerem que
ela também pode atuar no sistema cardiovascular. Participaram do estudo 14 atletas
homens, que realizaram um treino de for¢a no exercicio supino. Em um dia receberam
ocitocina e, em outro, placebo (uma substancia sem efeito ativo). Foram avaliadas a
presséo arterial, a frequéncia cardiaca e indicadores do esfor¢co do coracdo em varios
momentos apés o treino, além da variabilidade da frequéncia cardiaca, que mostra
como o sistema nervoso controla o coracao. Os resultados mostraram que houveram
alteracdes pontuais no grupo que utilizou ocitocina em comparacao ao grupo placebo.
Os dados apontam para possivel acdo da ocitocina na reducao da pressao arterial em
alguns momentos apds o exercicio, além de diminui¢céo de indicadores relacionados
ao esforco do coracdo. Também foram observadas mudancas na forma como o
sistema nervoso regulou os batimentos cardiacos logo apés o treino. No entanto, nas
avaliacoes feitas um e dois dias depois, as respostas pareceram estar mais
relacionadas ao proprio esforco fisico do treino do que ao efeito da ocitocina. De forma
geral, o estudo indica que a ocitocina pode estar associada ao funcionamento do
coracdo apds exercicios intensos em atletas com deficiéncia. Porém, novos estudos
precisam ser realizados para maiores esclarecimentos sobre seus efeitos gerais.
Entretanto, esses achados ajudam a entender melhor como o corpo desses atletas
responde ao treino e podem contribuir para melhorar estratégias de acompanhamento
da saude e do desempenho esportivo.

Palavras-chave: Ocitocina; Saude do coracao; Atletas paralimpicos.
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) é uma das doencas crbnicas nao
transmissiveis mais prevalentes no Brasil, com estimativas indicando que cerca de
27,9% da populacao adulta apresenta diagnostico clinico de hipertensdo. Esse quadro
€ ainda mais alarmante entre a populacéo idosa, com prevaléncia superior a 70% em
individuos acima de 70 anos. A HAS é considerada um dos principais fatores de risco
modificAveis para o desenvolvimento de doengas cardiovasculares, tais como: infarto
do miocardio, insuficiéncia cardiaca e acidente vascular cerebral, além de contribuir
para insuficiéncia renal e comprometimento da funcdo cognitiva (Mills et al., 2020;
Zhou et al., 2021).

Nesse sentido, o exercicio fisico tem se mostrado na literatura como uma
ferramenta ndo farmacoldgica eficaz no controle da HAS, sendo capaz de reduzir a
pressdo arterial sistélica entre 2 e 17 mmHg e a diastdlica entre 2 e 7 mmHg,
dependendo do tipo, intensidade e duracdo da atividade. No contexto do esporte de
alto rendimento, o exercicio fisico constitui o principal estimulo fisioldgico responsavel
por desencadear adaptacdes cardiovasculares cronicas, sendo amplamente
reconhecido como uma estratégia ndo farmacoldgica fundamental para a modulacéo
da presséo arterial e do equilibrio autonédmico. Evidéncias indicam que diferentes
modelos de treinamento, quando devidamente periodizados, promovem adaptacdes
como melhora da funcdo endotelial, aumento da complacéncia arterial e ajustes na
atividade simpatica e parassimpética, repercutindo diretamente sobre o controle
hemodindmico em repouso e em resposta ao esforco (Cornelissen & Smart, 2013;
Pescatello et al., 2019).

Entretanto, em atletas de alto rendimento, o exercicio fisico ndo pode ser
interpretado exclusivamente como uma intervencao terapéutica isolada, mas como
parte de um sistema complexo de estressores fisiologicos de elevada intensidade e
volume. Nessa populacdo, especialmente em modalidades de forca maxima, como o
powerlifting, a exposicdo crbonica a cargas elevadas pode induzir respostas
cardiovasculares agudas exacerbadas e ajustes autondmicos especificos que, em
determinados cenarios, justificam a associagdo com estratégias farmacologicas
cuidadosamente controladas. Dessa forma, a integracdo entre exercicio fisico e

intervengdes farmacologicas ndo visa substituir ou contradizer o carater nao
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farmacolégico do treinamento, mas compreender e modular respostas
cardiovasculares extremas inerentes ao esporte de alto rendimento, contribuindo para
a segurancga cardiovascular, a estabilidade hemodindmica e a longevidade esportiva
desses atletas (Pescatello et al., 2019; Unger et al., 2020).

Portanto, a combinacéo de estratégias farmacoldgicas e ndo farmacologicas,
como o exercicio fisico, € fundamental no manejo hemodinamico, visando ndo apenas
0 controle pressorico, mas também a melhoria da qualidade de vida e a reducéo da
morbimortalidade associada a condigbes de HAS (Almabruk et al., 2025; Unger et al.,
2020).

Nesse sentido, o treinamento de forca constitui-se como uma modalidade de
exercicio fisico voltada para o desenvolvimento da capacidade muscular de gerar
tensdo contra resisténcias externas, promovendo adaptacdes neuromusculares,
estruturais e metabdlicas. Ele engloba diferentes formas de resisténcia, como pesos
livres, maquinas ou o préprio peso corporal, e pode ser ajustado em intensidade,
volume e frequéncia para atender objetivos especificos, como aumento de forca
maéaxima, poténcia ou resisténcia muscular. Além dos beneficios musculares, o
treinamento de forca exerce efeitos positivos sobre o sistema cardiovascular, a
composicao corporal e a salde metabdlica, sendo recomendado tanto para atletas de
alto desempenho quanto para populacdes gerais. Dessa forma, o treinamento de forca
apresenta-se como uma das bases fundamentais da preparacao fisica, sendo
amplamente utilizado para promover adaptacdes musculares, neuromusculares e
cardiovasculares (Schoenfeld et al., 2021; M. A. Williams et al., 2007).

Entre as modalidades de forca, o powerlifting se destaca por exigir altas
demandas de forgca maxima nos trés movimentos competitivos, a saber: agachamento,
supino e levantamento terra. No contexto paralimpico, centrado no supino adaptado,
gue representa um espaco de inclusdo esportiva e expressado da forca maxima para
atletas com deficiéncia fisica (Austin, 2021).

Apesar de se tratar de um Unico movimento, 0 supino exige ativagcao intensa de
grupos musculares do tronco, membros superiores e core, resultando em elevada
demanda neuromuscular e metabdlica. O esfor¢o intenso aumenta temporariamente
o débito cardiaco, a frequéncia cardiaca e a pressao arterial, sendo necessaria uma

coordenacao eficiente entre o coragdo, 0S vasos sanguineos e 0 sistema nervoso
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autbnomo para manter perfusdo adequada aos tecidos ativos e 6rgaos vitais durante
a execucao do movimento (Karim et al., 2023; Maxwell et al., 2022).

Estudos demonstram que exercicios de forca maxima, como o powerlifting,
provocam respostas hemodindmicas agudas caracterizadas por elevacdes
significativas na pressao arterial e no duplo produto, refletindo a combinacéo de alta
demanda cardiaca e resisténcia periférica aumentada. Essas respostas séao
moduladas pelo equilibrio entre os sistemas simpatico e parassimpatico, que ajustam
a frequéncia cardiaca, a contratilidade ventricular e o calibre vascular para atender as
exigéncias do esforco (D’'Souza et al., 2022).

Essas adaptacbes cardiovasculares sdo essenciais para a performance e
seguranca do atleta, tornando os indicadores hemodinamicos: pressao arterial
sistdlica (PAS), pressao arterial diastélica (PAD), pressao arterial média (PAM),
frequéncia cardiaca (FC), duplo produto (DP), volume de oxigénio do miocérdio
(MVO.,) e variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), em parametros cruciais para
monitorar respostas fisiologicas ao exercicio e prevenir sobrecarga cardiovascular.
Estudos recentes demonstram que a avaliacdo continua desses indicadores permite
compreender o equilibrio entre os sistemas simpatico e parassimpético, identificar
respostas agudas ao esforco e orientar estratégias de recuperacéo e periodizacao do
treinamento (D’Souza et al., 2022; Giallauria et al., 2021).

Paralelamente, o campo da suplementacdo esportiva busca substancias
capazes de otimizar o desempenho, acelerar a recuperacdo e, cada vez mais,
proteger o sistema cardiovascular. Substancias tradicionalmente conhecidas, como
creatina e cafeina, apresentam efeitos ergogénicos comprovados; entretanto,
compostos com acdo moduladora do sistema cardiovascular, denominados
cardioprotetores, vém ganhando atencdo por seu potencial de reduzir o estresse
hemodindmico durante exercicios de alta intensidade e promover o equilibrio
autonémico (Heinrichs et al., 2003).

Nesse contexto, a ocitocina, tradicionalmente associada a reprodugdo e ao
vinculo social, tem sido investigada por suas propriedades cardiovasculares
fisiologicas. Evidéncias apontam que a ocitocina pode atuar como vasodilatador,
reduzir a pressao arterial, modular a atividade do sistema nervoso autbnomo e
influenciar positivamente a funcao endotelial, funcionando como um potencial agente

cardioprotetor. Além disso, suas propriedades ansioliticas e moduladoras da
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percepcao de esforco sugerem que poderia contribuir para otimizar a performance e
reduzir a fadiga durante treinos intensos (Heinrichs et al., 2003).

Assim, a ocitocina surge como uma possivel estratégia de suplementacao
inovadora, ainda pouco explorada em atletas paralimpicos de forca. Diante das
elevadas demandas hemodinamicas impostas pelo powerlifting paralimpico,
modalidade caracterizada por esforcos maximos, picos pressoéricos acentuados e
elevada ativacdo simpatica, torna-se relevante investigar estratégias capazes de
modular essas respostas sem descaracterizar o papel central do exercicio fisico como
ferramenta primaria e ndo farmacologica de adaptacdo cardiovascular. Nesse
contexto, a ocitocina surge ndo como substituta, mas como potencial agente
complementar, considerando seus efeitos descritos sobre a modulagdo autonémica,
a reducdo da hiperatividade simpatica e a regulacdo do tdbnus vascular. Assim, o
problema de pesquisa que orienta esta tese consiste em analisar se a suplementacao
com ocitocina é capaz de promover ajustes nos indicadores hemodinamicos e
autondmicos cardiovasculares em atletas de powerlifting paralimpico, durante e apés
a pratica da modalidade, contribuindo para maior estabilidade hemodinamica e para a
mitigacdo dos riscos cardiovasculares associados a exposicao cronica a exercicios de
alta intensidade?

A lacuna cientifica identificada reside no fato de que, embora os efeitos
neuroendocrinos e comportamentais da ocitocina estejam bem descritos em contextos
clinicos, ha escassez de estudos que avaliem sua acdo aguda sobre indicadores
hemodinamicos, desempenho muscular e respostas cardiovasculares em atletas de
alto rendimento, especialmente no contexto paralimpico. Essa auséncia de evidéncias
limita o desenvolvimento de estratégias de suplementacao fundamentadas em bases
fisiol6gicas seguras.

A relevancia do estudo justifica-se pela necessidade de ampliar o conhecimento
sobre intervencgdes que possam otimizar desempenho e seguranca cardiovascular em
atletas paralimpicos, uma populacéo que enfrenta desafios fisioldgicos e psicossociais
especificos. Investigar substancias cardioprotetoras, como a ocitocina, oferece
contribui¢cdes tanto para a ciéncia do esporte quanto para a pratica do treinamento
adaptado, possibilitando monitoramento preciso da prontiddo e da recuperagao

fisiologica.
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Diante do exposto, esta pesquisa parte das seguintes hipoteses: HO: A
administracdo aguda de 24 Ul de ocitocina intranasal, associada ao exercicio de
powerlifting paralimpico, ndo promove alteracdes significativas nos indicadores
hemodinamicos, presséo arterial sistolica, diastdlica e média, frequéncia cardiaca,
duplo produto e volume maximo de oxigénio miocardico, nem na variabilidade da
frequéncia cardiaca, quando comparada a condicdo sem suplementacdo. H1: A
administracdo aguda de 24 Ul de ocitocina intranasal, associada ao exercicio de
powerlifting paralimpico, modula favoravelmente as respostas cardiovasculares e
auton6émicas, com reducéo da resposta hemodinamica ao exercicio e modula¢des na
variabilidade da frequéncia cardiaca compativeis com melhor equilibrio entre as
atividades simpética e parassimpética, quando comparada a condicdo sem
suplementacgao.

Dessa forma, esta tese busca integrar conhecimentos sobre treinamento de
forca, indicadores hemodinamicos e suplementacdo com ocitocina, oferecendo uma
abordagem inovadora que associa desempenho funcional, regulacao cardiovascular
e seguranca fisiologica em atletas paralimpicos. Ao investigarmos essa lacuna
cientifica, espera-se ampliar o entendimento acerca das adaptacdes fisiologicas
cardiovasculares estimuladas pelo treinamento e pela pratica do powerlifting
paralimpico, contribuindo para a compreensdo dos mecanismos hemodinamicos,
autonémicos e regulatérios envolvidos nessa modalidade. Dessa forma, o presente
estudo busca avancar o conhecimento em fisiologia cardiovascular aplicada,
fornecendo subsidios cientificos para uma abordagem mais segura e fundamentada

das respostas e adaptacdes cardiovasculares nesse contexto especifico.

2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 INDICADORES HEMODINAMICOS

Os indicadores hemodinamicos correspondem ao conjunto de variaveis
fisiologicas que expressam o comportamento funcional do sistema cardiovascular na
manutencdo da perfuséo tecidual e da homeostase circulatéria. Esses parametros
permitem quantificar, de forma integrada, a interagcdo entre débito cardiaco,

resisténcia vascular periférica e controle autonémico, fornecendo bases objetivas para

23



a interpretacdo das adaptacGes cardiovasculares em condicdes fisiologicas e
patolégicas (Boron & Boulpaep, 2017; J. E. Hall, 2022).

Entre os principais parametros classicamente fundamentados encontram-se a
pressdo arterial sistélica, diastolica e média, a frequéncia cardiaca, o débito cardiaco,
a resisténcia vascular periférica e indices derivados, como o duplo produto e
estimativas do consumo miocardico de oxigénio. Essas variaveis refletem a interacao
dindmica entre coragdo, vasos sanguineos e volume circulante, compondo um
sistema integrado cujo objetivo central é garantir oferta adequada de oxigénio e
nutrientes aos tecidos, mesmo diante de variacbes metabdlicas, posturais ou
ambientais. Por isso, a compreensdo desses indicadores é fundamental para
interpretar como alteracdes no débito cardiaco e na resisténcia vascular sistémica
impactam diretamente a pressao arterial média, considerada determinante primario da
perfusdo organica (Boron & Boulpaep, 2017; J. E. Hall, 2022; Monnet & Teboul, 2018;
Pinsky, 2015).

Do ponto de vista fisiolégico, a presséao arterial resulta da interacdo entre débito
cardiaco e resisténcia vascular periférica, sendo a pressdo arterial média o
componente que melhor representa a carga hemodinamica sustentada ao longo do
ciclo cardiaco. A frequéncia cardiaca, por sua vez, constitui marcador direto da
atividade cronotrépica do coracdo e possui valor de avaliacdo independente para a
funcionalidade cardiovascular, especialmente quando persistentemente elevada.
Enquanto o duplo produto, calculado pela multiplicacdo da presséo arterial sistélica
pela frequéncia cardiaca, € amplamente reconhecido como estimativa indireta do
consumo miocardico de oxigénio e da sobrecarga cardiaca durante diferentes estados
fisiolégicos e clinicos. Dessa forma, a andlise integrada dessas variaveis permite
estimar ndo apenas a eficiéncia circulatéria, mas também a demanda metabdlica
imposta ao miocéardio (Gobel et al., 1978; J. E. Hall, 2022; O’'Rourke et al., 2002;
Wassertheil-Smoller et al., 2004).

A relevancia clinica dos indicadores hemodinamicos € amplamente
documentada na literatura. A elevacéo sustentada da pressao arterial esta fortemente
associada ao aumento do risco de eventos cardiovasculares maiores, incluindo
acidente vascular cerebral, infarto do miocardio e insuficiéncia cardiaca.
Paralelamente, alteragbes na frequéncia cardiaca e no controle autondmico estéo

relacionadas a pior prognostico em diferentes populacdes clinicas. Além disso,
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modificacdes estruturais e funcionais do sistema arterial, como aumento da rigidez
vascular e disfuncdo endotelial, repercutem diretamente sobre 0s niveis pressoricos e
a carga hemodinamica imposta ao ventriculo esquerdo, contribuindo para a
progresséo de doenca cardiovascular. Tais evidéncias sustentam a importancia da
monitorizacdo sistematica desses parametros na pratica clinica e em investigacdes
cientificas (Green et al.,, 2017; Wassertheil-Smoller et al., 2004; B. Williams et al.,
2018; Zile et al., 2015).

Nesse sentido, podemos observar que, no contexto da pesquisa cientifica, a
mensuracgao rigorosa desses parametros € essencial para avaliar respostas agudas e
cronicas a intervencfes farmacoldgicas, hormonais ou relacionadas ao exercicio
fisico. Portanto, o monitoramento hemodinamico funcional permite compreender como
alteracbes na pré-carga, pos-carga e contratilidade influenciam a estabilidade
cardiovascular, além de possibilitar a identificacdo de mecanismos adaptativos
associados a modulacédo autonémica e vascular. Dessa forma, a utilizacao sistematica
de indicadores hemodinamicos fornece medidas objetivas e sensiveis para andlise
das adaptacbBes cardiovasculares e dos mecanismos regulatérios envolvidos na
manutencdo da homeostase circulatéria em diferentes contextos experimentais e
clinicos (Barroso et al., 2021a; Joyner & Casey, 2015a, 2015b; Monnet & Teboul,
2018; Pinsky, 2015).

2.1.1 Regulagédo Hemodinamica

A hemodinamica é considerada o ramo da fisiologia cardiovascular que busca
compreender os principios fisicos e biolégicos que regem o movimento do sangue no
sistema circulatério, englobando as relacbes entre fluxo sanguineo, pressao,
resisténcia vascular e propriedades mecanicas dos vasos sanguineos. Fundamentada
na aplicagdo das leis da mecéanica dos fluidos ao sistema cardiovascular, a
hemodindmica permite o entendimento de como o coragdo, 0S vasos e 0 sangue
interagem para garantir a perfusdo adequada dos tecidos e a manutencdo da
homeostase circulatéria. Esses processos sdo regulados por mecanismos complexos
gue envolvem ajustes neurais, hormonais e locais, 0s quais asseguram o equilibrio

entre oferta e demanda de oxigénio, nutrientes e remocao de metabdlitos, mesmo
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diante de variac@es fisioldégicas ou patoldgicas (Karim et al., 2023; Maxwell et al.,
2022).

Nesse viés, o controle hemodindmico caracteriza-se como um processo
dindmico essencial para a manutencédo da homeostase cardiovascular, envolvendo a
coordenacao entre débito cardiaco, resisténcia vascular, retorno venoso e distribuicao
regional do fluxo sanguineo. Para tanto, diferentes mecanismos neurais, hormonais e
hemodindmicos intrinsecos interagem de maneira hierarquicamente organizada,
integrando respostas rapidas mediadas pelo sistema nervoso autbnomo com
mecanismos humorais, como o sistema renina-angiotensina-aldosterona e a liberacao
de vasopressina, além de ajustes locais dependentes de autorregulacdo miogénica e
metabdlica (Dampney, 1994; Guyton et al., 1972; J. E. Hall, 2022).

Desse modo, a regulagdo hemodinamica constitui um sistema altamente
integrado de controle cardiovascular cuja finalidade priméaria é assegurar perfusao
tecidual ajustada conforme as variacfes metabdlicas, posturais e ambientais. Esse
controle depende da interacdo entre débito cardiaco, resisténcia vascular periférica e
volume sanguineo circulante, caracterizando-se como um modelo funcional
amplamente descrito de maneira sisteméatica na literatura, no qual o equilibrio entre
funcdo cardiaca e retorno venoso delimita a estabilidade pressorica de longo prazo
(Dampney, 1994; Guyton, 1981; Guyton et al., 1972; Machado et al., 1997).

Em condicdes fisioldgicas funcionais, a regulacdo hemodinamica de curto prazo
é predominantemente mediada pelo reflexo barorreceptor arterial, que é considerado
o principal mecanismo neural de estabilizacdo pressérica batimento a batimento. Os
barorreceptores mecanossensiveis estdo localizados no seio carotideo e no arco
aortico e correspondem ao estiramento da parede arterial estimulado por alteracdes
na pressao intraluminal. O aumento da presséo arterial eleva a frequéncia de disparo
dessas terminacdes aferentes, cujos potenciais de acdo sdo conduzidos pelo nervo
glossofaringeo (IX par craniano) e pelo nervo vago (X par craniano) até o nucleo do
trato solitario (NTS), localizado no bulbo dorsal. No NTS ocorre a integracao sinaptica
glutamatérgica primaria, acompanhada de projecfes excitatorias para 0 nucleo
ventrolateral caudal (CVLM) e para nucleos vagais cardioinibitérios. Dessa forma, a
ativacdo do CVLM promove inibicdo gabaérgica do nucleo ventrolateral rostral

(RVLM), que é a principal fonte de eferéncia simpatica tonica para vasos sanguineos
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e coracao, reduzindo o ténus vasoconstritor e a atividade simpatica cardiaca
(Dampney, 1994; Paton et al., 2022; Wehrwein & Joyner, 2013).

As vias eferentes resultantes dessa integracao central modulam diretamente os
principais determinantes hemodinamicos: frequéncia cardiaca, contratilidade
miocardica e resisténcia vascular periférica. A reducao da atividade do RVLM diminui
a descarga simpatica pré-ganglionar na medula espinhal intermediolateral, levando a
menor liberacdo de noradrenalina nas arteriolas e consequente vasodilatacdo
periférica. Simultaneamente, ha aumento do efluxo parassimpatico vagal oriundo do
ndcleo ambiguo e do nucleo motor dorsal do vago, promovendo efeito cronotropico
negativo no no sinoatrial e reduzindo a frequéncia cardiaca. Esse circuito reflexo opera
em escala temporal de milissegundos a segundos, garantindo estabilidade pressérica
imediata frente a mudancas posturais ou variagdes transitorias do retorno venoso. A
integridade funcional dessas vias € fundamental para a manutencdo da homeostase
hemodinamica e sua disfungéo esta implicada na fisiopatologia da hipertensao arterial
e da instabilidade autondmica (Dampney, 1994; Van Weperen & Vaseghi, 2023;
Wehrwein & Joyner, 2013).

Engquanto os mecanismos neurais atuam predominantemente na modulacao
rapida da pressdo arterial, os sistemas renais e hormonais exercem papel
determinante na regulacdo hemodinamica de médio e longo prazo, especialmente por
meio do controle do volume extracelular e da resisténcia vascular sistémica. O rim, ao
ajustar a excrecdo de sodio e agua, estabelece o ponto de equilibrio pressérico
cronico, influenciando diretamente o retorno venoso, o0 débito cardiaco e,
conseguentemente, 0s niveis tensionais sistémicos, conforme classicamente descrito
no modelo de controle integrado da circulacdo (J. E. Hall, 2022; Rowell, 1993).
Paralelamente, sistemas hormonais como o eixo renina—angiotensina—aldosterona e
a vasopressina modulam tanto o tdnus vascular quanto a retencao hidrica, ampliando
ou atenuando a resisténcia periférica conforme a necessidade fisioldgica. Evidéncias
clinicas contemporaneas demonstram que a ativacdo crbnica desses eixos
regulatorios esta intimamente associada a remodelamento vascular, aumento da
rigidez arterial, disfuncdo endotelial e progressao do risco cardiovascular global,
constituindo um dos principais substratos fisiopatolégicos da hipertenséo arterial e das
doencas cardiovasculares associadas (Kitamura et al., 1972; Unger et al., 2020; B.
Williams et al., 2018). Assim, a regulacdo hemodinamica sustentada deve ser
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compreendida como um processo dependente da interacdo entre funcdo renal,
controle neuro-hormonal e propriedades estruturais da vasculatura, cuja desregulacao
cronica promove alteracbes estruturais e funcionais que perpetuam a instabilidade
pressorica (Fyhrquist & Saijonmaa, 2008; J. E. Hall, 2022).

A literatura indica que a ativacao cronica desses eixos regulatérios se associa
a remodelamento vascular, disfuncdo endotelial, aumento da rigidez arterial e
elevacdo do risco cardiovascular global, constituindo um importante substrato
fisiopatologico para alteracdes persistentes da presséo arterial sistdlica e diastdlica.
Nesse contexto, torna-se fundamental compreender que tais mecanismos regulatorios
se expressam clinicamente por meio de variaveis hemodinamicas mensuraveis, como
a pressao arterial sistélica, diastélica e média, a frequéncia cardiaca, o duplo produto
e 0 consumo miocéardico de oxigénio, os quais refletem a interacdo entre débito
cardiaco, resisténcia vascular e demanda metabolica do miocardio, constituindo,
portanto, indicadores objetivos da carga cardiovascular e da eficiéncia do controle
hemodinamico em diferentes condi¢Bes fisiolégicas e experimentais (Unger et al.,
2020; Wehrwein & Joyner, 2013).

A pressao arterial sistdlica (PAS) caracteriza-se como a manifestacéao
hemodindmica da ejecdo ventricular esquerda e expressa, de forma integrada, a
contratilidade miocardica, o volume sistélico e a complacéncia arterial central.
Elevacdes sustentadas da PAS refletem aumento da pds-carga ventricular e maior
estresse parietal, contribuindo para hipertrofia ventricular esquerda e remodelamento
arterial progressivo. Diretrizes classicas consolidaram a PAS como marcador
prognéstico independente de eventos cardiovasculares (Chobanian et al., 2003). Do
ponto de vista fisiopatoldgico, o enrijecimento arterial promove amplificacdo da onda
de pulso e elevacdo da pressao sistélica central, aumentando a carga hemodinamica
imposta ao ventriculo esquerdo. Evidéncias longitudinais demonstram que a rigidez
arterial constitui preditor robusto de mortalidade cardiovascular, mesmo apds ajuste
para fatores tradicionais de risco (O’Rourke et al., 2002; Mitchell et al., 2014).

A pressao arterial diastélica (PAD), por sua vez, reflete predominantemente o
tbnus da resisténcia vascular periférica e o grau de relaxamento ventricular durante a
diastole. O controle simpatico vascular exerce papel central na modulacédo da PAD,
especialmente por meio da vasoconstricao arteriolar (Shepherd, 1983). Do ponto de

vista clinico, a relacédo entre PAD e risco cardiovascular apresenta comportamento
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nao linear, no qual reducdes excessivas podem comprometer a perfusdo coronariana,
sobretudo em individuos com doenca arterial estabelecida (Messerli et al., 2006).
Andlises epidemioldgicas mais recentes reforcam que niveis muito baixos de PAD
estdo associados a maior incidéncia de eventos isquémicos miocardicos,
particularmente em populagcdes idosas, evidenciando a complexidade da regulacéo
diastolica no equilibrio entre protecéo vascular e perfusdo coronaria (Krumholz et al.,
2015),.

A presséo arterial média (PAM) representa o determinante direto da perfusdo
organica, sendo fisiologicamente compreendida como o produto entre débito cardiaco
e resisténcia vascular sistémica. Diferentemente dos valores sistolico e diastélico
isolados, a PAM reflete a carga pressorica efetiva ao longo de todo o ciclo cardiaco,
constituindo parametro central em monitorizacdo hemodindmica. Estudos classicos
invasivos demonstraram a relacdo direta entre variacdes do débito cardiaco e
alteracdes da pressdo média arterial (Swan et al., 1970). No contexto da monitorizacao
funcional contemporanea, a manutencao de niveis adequados de PAM é considerada
fundamental para preservar perfuséo renal, cerebral e miocardica. Evidéncias clinicas
recentes indicam que valores persistentemente reduzidos de PAM estdo associados
a maior mortalidade e disfuncéo organica, particularmente em cenarios de estresse
cardiovascular (Pinsky, 2015; Vincent et al., 2018).

A frequéncia cardiaca (FC) desempenha papel determinante na modulagéo do
débito cardiaco e na regulacdo da demanda metabdlica miocéardica. Seu controle
envolve interacdo dindmica entre atividade simpatica e parassimpatica, mediada por
centros bulbares cardiovasculares (Eckberg, 1997). Do ponto de vista prognéstico,
niveis elevados de FC em repouso estao associados a maior incidéncia de eventos
cardiovasculares e mortalidade, independentemente de outros fatores de risco. Além
disso, altera¢cBes na regulacao autondmica cardiaca foram associadas a pior desfecho
clinico em diferentes popula¢gfes cardiovasculares, reforcando a importancia da FC
como indicador sensivel de carga hemodinamica e estresse fisiologico (Lindholm et
al., 2005; La Rovere et al., 2012).

O duplo produto (DP), calculado a partir da multiplicacdo da PAS pela FC, é
amplamente reconhecido como estimativa indireta da demanda miocéardica de
oxigénio. Sua validade fisiologica foi demonstrada em estudos experimentais que

evidenciaram correlagdo linear significativa entre DP e consumo miocardico

29



mensurado diretamente. Investigacdes classicas sobre fisiologia coronariana
demonstraram que o0 aumento simultdneo da pressao sistélica e da frequéncia
cardiaca intensifica o trabalho miocérdico e o consumo energético. Em contextos
clinicos contemporaneos, elevacdes do DP tém sido associadas a maior estresse
ventricular e pior desempenho funcional em condi¢des de sobrecarga hemodinamica
(Braunwald, 1971; Gobel et al., 1978; Borlaug et al., 2008).

O consumo de oxigénio miocardico (MVO,) constitui o desfecho metabdlico
final da integracdo entre tensdo parietal ventricular, contratilidade e frequéncia
cardiaca. Estudos experimentais fundamentais estabeleceram a relagao entre area do
laco pressdo-volume e demanda energética cardiaca (Suga, 1979). A influéncia da
poOs-carga sobre o consumo miocardico foi posteriormente demonstrada, evidenciando
gue aumentos na resisténcia vascular elevam significativamente o custo energético
da contracéo ventricular (Walsh et al., 1988). Em avaliacdes clinicas, maior MVO,, esta
associado a pior progndstico e maior incidéncia de eventos adversos em pacientes
com sobrecarga pressorica crénica (Marwick et al., 2009).

Por fim, a andlise integrada de PAS, PAD, PAM, FC, DP e MVO, permite
compreender a regulacdo hemodinamica como um sistema adaptativo complexo, no
qual ajustes neurais rapidos e adaptacdes estruturais de longo prazo interagem
continuamente. Alteracdes reflexas no controle pressorico podem comprometer a
estabilidade circulatoria e favorecer o desenvolvimento de hipertensdo sustentada
(O’Leary et al.,, 2022). O controle central cardiovascular, mediado por circuitos
bulbares especificos, exerce papel critico na modulacdo do ténus simpético e na
manutencdo da homeostase hemodinamica (Paton et al., 2009). Assim, a
interpretacdo desses indicadores deve considerar sua interdependéncia fisiologica e
seu papel na fisiopatologia cardiovascular contemporanea.

Nesse sentido, podemos inferir que a fisiologia do controle hemodinamico
refere-se ao resultado da integracdo de multiplos sistemas e compreender essas
interacOes é essencial para investigar como diferentes tipos de intervencdes podem
afetar esse controle, seja modulando reflexos, influenciando funcdo endotelial,

alterando dindmica hormonal, entre outros fatores.
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2.2 EXERCICIO FisICcO

O exercicio fisico representa ferramenta ndo farmacoldgica fundamental para
a modulacao fisiologica do sistema cardiovascular, promovendo adaptacdes agudas
e crénicas que impactam diretamente os indicadores hemodinamicos. Em resposta
aguda ao esforco dinamico, observa-se aumento do débito cardiaco mediado
principalmente pela elevacdo da frequéncia cardiaca e do volume sistolico,
acompanhado por incremento da pressao arterial sistélica decorrente do aumento do
fluxo sanguineo e da demanda metabdlica periférica. Em contrapartida, a presséo
arterial diastélica tende a manter-se estavel ou sofrer discreta reducdo em exercicios
predominantemente aerébios, em virtude da vasodilatacdo metabdlica e da diminuicédo
da resisténcia vascular periférica. Esses ajustes sdo coordenados por ativacao
simpatica central, retirada vagal e mecanismos locais dependentes de metabdlitos
musculares, compondo uma resposta integrada que visa garantir adequada perfusao
tecidual durante o esforco (Halliwill, 2001; Joyner & Casey, 2015b; Rowell, 1993).

Durante o exercicio fisico, a regulacdo hemodindmica envolve uma modulacao
integrada do arco barorreflexo arterial, particularmente dos mecanorreceptores
localizados no seio carotideo e no arco da aorta. Em condicbes basais, esses
barorreceptores de alta pressdo respondem ao estiramento da parede arterial
decorrente das variacdes da pressao sistémica, enviando aferéncias ao nucleo do
trato solitario (NTS), na medula oblonga, por meio dos nervos glossofaringeo e vago.
Essa sinalizacdo promove inibicdo do tbnus simpatico e ativacdo parassimpatica,
contribuindo para a estabilizacdo pressorica. Durante o exercicio, entretanto, o
sistema ndo é desativado; ocorre um reajuste funcional do seu ponto operacional,
permitindo que a pressao arterial e o débito cardiaco se elevem sem que haja
supressdo reflexa da atividade simpatica necessaria a manutencdo da perfusdo
tecidual adequada (Raven et al., 2006).

Esse reajuste decorre da convergéncia de sinais centrais e periféricos sobre 0s
centros cardiovasculares bulbares. Comandos originados em areas corticais e
subcorticais associadas a ativacdo motora antecipam a resposta cardiovascular,
enquanto aferéncias provenientes de mecanorreceptores e metaborreceptores
musculares (fibras aferentes dos grupos Ill e 1V) reforcam essa modulacdo conforme
a atividade metabdlica se intensifica. As informac¢des convergem no nucleo do trato

solitario e influenciam os neurénios do centro vasomotor, resultando em reducéo da
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atividade vagal cardiaca e aumento da descarga simpatica eferente.
Consequentemente, observa-se elevacdo da frequéncia cardiaca, da contratilidade
miocardica e ajustes na resisténcia vascular periférica, compondo uma resposta
integrada que preserva a estabilidade da pressao arterial diante do aumento das
demandas metabdlicas (Fisher et al., 2015; Joyner & Casey, 2015b).

No nivel da aorta, o aumento do volume sistdlico e da pressao pulsatil
intensifica o estiramento da parede arterial, todavia, em virtude do deslocamento do
ponto de funcionamento do barorreflexo, essa maior deformagdo mecéanica €
processada dentro de um novo intervalo fisiolégico, preservando a capacidade
amortecedora do reflexo frente a oscilagdes abruptas da pressdo. Assim, o sistema
mantém sua funcéo reguladora, porém ajustada a valores pressoéricos compativeis
com o estado transitério de maior demanda circulatoria (Raven et al., 2006).

De forma crbonica, a pratica regular de exercicio fisico associa-se ao
aprimoramento da sensibilidade barorreflexa, a melhora da complacéncia arterial e a
reducdo do tdnus simpético basal, elementos que contribuem para melhor controle
pressorico em repouso e maior eficiéncia nas transicdes hemodindmicas. Essas
adaptacdes repercutem diretamente sobre indicadores como presséo arterial sistolica,
diastolica e média, frequéncia cardiaca, duplo produto e consumo de oxigénio
miocardico, evidenciando o papel do exercicio como modulador central da
homeostase cardiovascular (Fisher et al., 2015; Joyner & Casey, 2015).

No que se refere aos indicadores de carga miocardica, o duplo produto resulta
da multiplicacdo da frequéncia cardiaca pela presséo arterial sistélica constitui um
marcador indireto do consumo miocardico de oxigénio, refletindo a demanda
metabdlica imposta ao coracdo durante o exercicio (Gobel et al., 1978; Kitamura et
al., 1972). Durante esforgcos progressivos, a elevagdo simultanea da frequéncia
cardiaca e da pressao sistolica aumenta substancialmente o trabalho cardiaco, sendo
esse fendmeno fisiologicamente compensado por adaptagBes coronarianas que
ampliam a oferta de oxigénio ao miocéardio. Em individuos treinados, adaptactes
cronicas como maior eficiéncia contratil, aumento da complacéncia ventricular e
menor ativagdo simpética basal contribuem para reducéo da frequéncia cardiaca de
repouso e menor duplo produto submaximo, indicando maior eficiéncia hemodinamica
(Levine et al., 1991; Carter et al., 2003).

32



O exercicio fisico anaerobico, particularmente aqueles praticados em
modalidades que exigem producdo de forca maxima, como o powerlifting e
powerlifting paralimpico, caracteriza-se por elevada exigéncia neuromuscular e
predominancia dos sistemas energéticos anaerobicos, especialmente o sistema
fosfagénio (ATP—CP) e a glicolise anaerdbica. Durante esfor¢os de alta intensidade e
curta duracdo, ocorre rapida ressintese e degradacdo de ATP e fosfocreatina,
acompanhada pelo acumulo de metabdlitos como ADP, fosfato inorganico (Pi) e
lactato, fatores que contribuem diretamente para o desenvolvimento da fadiga
periférica (McArdle et al., 2015). Do ponto de vista cardiovascular, exercicios
resistidos de elevada intensidade promovem aumentos significativos da frequéncia
cardiaca e da pressao arterial sistélica, respostas mediadas pela ativacao do sistema
nervoso simpético, pelo comando motor central e pelo reflexo pressor muscular, que
envolve tanto o mecanorreflexo quanto o metaboreflexo oriundos da musculatura ativa
(Michel J.H, 1990). Além disso, a contracdo muscular intensa pode gerar aumento
momentaneo da resisténcia vascular periférica, sobretudo quando associada a
manobra de Valsalva, resultando em elevacéo transitéria da carga hemodinamica e
do duplo produto, indicador da demanda miocardica de oxigénio (MacDougall et al.,
1985).

Para além das respostas agudas, o treinamento anaerobico realizado de forma
sistematica promove adaptacdes fisioldgicas relevantes. Entre elas destacam-se o
aprimoramento da eficiéncia neuromuscular, maior recrutamento de unidades motoras
de alto limiar e 0 aumento da espessura muscular e da area de seccao transversa das
fibras, adaptacdes diretamente associadas a melhora do desempenho em exercicios
de forga (Kraemer & Ratamess, 2004). Em relag&o ao sistema cardiovascular, embora
o treinamento resistido ndo induza adaptacdes centrais volumétricas tdo pronunciadas
guanto o treinamento aerodbico, evidéncias indicam que ele pode contribuir para
melhorias na funcdo endotelial, na sensibilidade barorreflexa e na modulagao
autonbmica em individuos treinados (Kraemer & Ratamess, 2004). Entretanto,
sessOes de alta intensidade podem desencadear um estado transitorio de estresse
autondmico nas 24-48 horas subsequentes ao exercicio, caracterizado por reducao
temporéria da variabilidade da frequéncia cardiaca e manutencgéo relativa da atividade
simpética. Dessa forma, o0 exercicio anaerbbico constitui um potente estimulo

fisiologico, capaz de desencadear respostas hemodinamicas agudas expressivas,
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bem como promover adaptacdes neuromusculares e cardiovasculares importantes
para o desempenho e a recuperacdo no contexto do treinamento esportivo.

Por tanto, de forma complementar, o exercicio fisico, quando praticado de
forma regular promove adaptacgdes estruturais e funcionais na vasculatura, incluindo
melhora da funcédo endotelial mediada pelo aumento da biodisponibilidade de éxido
nitrico, reducado da rigidez arterial e modulacdo do ténus simpatico periférico, fatores
que contribuem para reducdes sustentadas da pressao arterial sistélica, diastolica e
média em repouso. Tais adaptacdes reforcam o papel do exercicio como intervengéo
nao farmacoldgica na prevencao e no tratamento da hipertensao arterial, evidenciando
gue os indicadores hemodinamicos analisados, como pressao arterial, frequéncia
cardiaca, duplo produto e consumo miocéardico de oxigénio, ndo apenas refletem
respostas agudas ao esforco, expressam adaptacdes cardiovasculares cronicas
decorrentes do treinamento fisico sistematizado (Cornelissen & Smart, 2013;
Giallauria et al., 2021; Green et al., 2017).

2.1.2.1 Treinamento de forca

No contexto do exercicio fisico, existem diferente tipos de treinamentos que tem
sido amplamente relatado na literatura enquanto capazes de promover adaptacdes
morfofuncionais em individuos treinados e néo treinados. Sobretudo o treinamento de
forca caracteriza-se como um dos principais pilares do condicionamento fisico e do
desempenho esportivo, sendo amplamente reconhecido por promover adaptacées
neuromusculares, metabolicas e cardiovasculares positivas. Esse tipo de exercicio
configura-se pela aplicacdo sisteméatica de sobrecargas mecanicas progressivas aos
musculos esqueléticos, com o objetivo de estimular tanto a hipertrofia, quanto o
aumento da forca maxima e a melhora da capacidade funcional (Grgic et al., 2020;
Schoenfeld et al., 2021). Além de seu papel no aprimoramento da performance
atlética, o treinamento de forca exerce influéncia positiva em diversos sistemas
organicos, apresentando-se como uma estratégia fundamental tanto para a saude
guanto para o rendimento esportivo (Morton et al., 2018; Suchomel et al., 2016).

No contexto cardiovascular, o treinamento de forca promove efeitos
significativos. Estudos demonstram que o exercicio resistido € capaz de melhorar a

complacéncia arterial, reduzir a pressao arterial de repouso e aumentar a eficiéncia
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do controle autondmico cardiovascular (Lopez et al., 2021). Essas respostas se
manifestam tanto de forma aguda, quanto de modo crénico, contribuindo para o
aprimoramento da reatividade hemodindmica e da variabilidade da frequéncia
cardiaca (Herrod et al., 2021). Tais aspectos sdo particularmente relevantes em
populacdes com comprometimento cardiovascular ou hipertensdo, uma vez que o
treinamento resistido pode reduzir a pressdo arterial sistélica e diastolica em
magnitudes comparaveis a terapias farmacolédgicas leves, apresentando-se como
uma importante ferramenta ndo farmacoldgica para o tratamento e/ou prevencao de
diversas patologias (Cornelissen & Smart, 2013).

Durante a pratica de exercicios de alta intensidade, como o realizado no
powerlifting paralimpico, o sistema cardiovascular é submetido a demandas agudas
significativas em funcdo do aumento da pressdo intratorcica e da resisténcia
periférica durante a contracdo muscular sustentada. Tais respostas refletem em
elevacOes transitorias da pressao arterial e da frequéncia cardiaca, seguidas de uma
fase de hipotensdo pos-exercicio entreposta por ajustes autonémicos e vasodilatacdo
periférica (De Oude et al., 2025; Fisher et al., 2015). Esse fenbmeno configura-se
como um importante marcador de adaptacdo hemodinamica, associado a melhoria da
sensibilidade barorreflexa e ao equilibrio entre o controle simpético e parassimpético
do sistema nervoso auténomo (Fecchio et al., 2021; Halliwill, 2001). Dessa maneira,
compreender as influencias que essas respostas promovem durante a pratica do
powerlifting paralimpico € essencial para o monitoramento da saude cardiovascular e
para a prescricdo segura do exercicio de forca dos atletas, especialmente pela sua
submissao a cargas elevadas durante treinos e competicoes.

Portanto, o treinamento de forca, ndo deve ser compreendido somente como
uma estratégia eficaz para o aumento da forca e da massa muscular, mas também
como ferramenta capaz de modular expressamente a funcdo autondémica e diversas
variaveis hemodinamicas. Nesse sentido, a literatura atual aponta que a sua pratica
regular € capaz de promover reestruturacado funcional do controle neurovascular.
(Correia et al., 2023; Perrone et al., 2021). Desse modo, a analise integrada dos
efeitos do treinamento de forca sobre os indicadores hemodindmicos constitui uma
ferramenta essencial para interpretar o impacto sistémico do exercicio fisico,

norteando estratégias de prescricdo e monitoramento fisioldgico.
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Acerca do viés clinico e aplicado, o treinamento de forca também se mostra
significativo durante o processo de prevencdo e reabilitacdo em individuos com
comprometimento hemodinamico ou doencgas cardiovasculares. Diferentes estudos
indicam que programas de resisténcia bem estruturados, com intensidades entre 50%
e 80% de 1RM, podem promover reducdes expressivas na pressao arterial e no duplo
produto, sem comprometer a seguranca hemodinamica, mesmo em pacientes
hipertensos e cardiopatas (Cahalin et al., 2022; MacDonald et al., 2016; M. A. Williams
et al., 2007). A melhora na eficiéncia contratil do miocardio e na redistribuicdo do fluxo
sanguineo durante o exercicio sdo apontadas como mecanismos centrais para tais
beneficios. Essas adaptacdes, somadas ao aprimoramento do controle barorreflexo,
fazem do treinamento de forca um recurso terapéutico eficaz, de baixo custo e
amplamente aplicavel tanto no contexto esportivo de alto rendimento quanto na saude
publica. Assim, compreender suas interacdes com os indicadores hemodinamicos
torna-se essencial para o delineamento de estratégias de treino que otimizem a
performance e, simultaneamente, promovam cardioprotecao e longevidade funcional
(Fischer et al., 2025; Skattebo et al., 2020).

2.1.2.2 Powerlifting e powerlifting paralimpico

O Powerlifting é considerado uma modalidade esportiva cujo foco é avaliar a
forca maxima que envolve a execucdo de trés movimentos fundamentais: o
agachamento (squat), o supino reto (bench press) e o levantamento terra (deadlift).
Divergentemente do levantamento olimpico, que prioriza a velocidade e coordenacgéo
do movimento, o Powerlifting centra-se na producéo de forca maxima em uma Unica
repeticdo, o que requer acentuada capacidade neuromuscular, integridade articular e
estabilidade biomecanica (Grgic et al., 2020; Storey & Smith, 2012).

Por tanto, trata-se de um esporte que desafia os limites fisiologicos dos
sistemas musculoesquelético e cardiovascular, requisitando estratégias de
periodizagcdo, controle de carga e recuperacdo altamente individualizadas. Na
perspectiva fisiolégica, o Powerlifting é capaz de promover adaptacdes agudas e
cronicas que englobam o aumento da tensdo muscular, pressao arterial e da
frequéncia cardiaca durante a realizacdo de esforcos maximos no decorrer dos

treinamentos e competi¢des, seguidas de periodos de recuperagéo caracterizados por
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ajustes autondmicos e hemodinamicos compensatorios (Hackett & Chow, 2013; Jodo
et al., 2017)

Através do levantamento de cargas elevadas pelos atletas é possivel observar
mecanismos de ajustes que auxiliam na sua execu¢ao, Como 0 aumento expressivo
da pressao intratoracica e intra-abdominal em virtude da manobra de Valsava,
realizada pelos competidores. Tal manobra, apesar de proporcionar maior
estabilidade a coluna e promover eficiéncia mecénica, também eleva
significativamente a presséo arterial sistolica e diastélica (Hackett & Chow, 2013). De
maneira transitoria, a resposta cardiovascular a esse esforco agudo pode atingir
valores de PA superiores a 300 mmHg em atletas altamente treinados, representando
uma sobrecarga temporaria ao coracao e seus vasos sanguineos. (MacDougall et al.,
1985; Moraes et al., 2022). Entretanto, logo ap6s essa elevacgédo abrupta, é observado
no sistema cardiovascular um fenémeno fisiologico denominado hipotensdo pos-
exercicio (HPE), que tem sido amplamente estudado na literatura atual e trata-se da
reducdo sustentada da pressao arterial inferior aos niveis pré-esforco. Tal efeito é
resultante de mecanismos de vasodilatacdo periférica e modulagcado autonémica que
contribuem para a diminui¢cao dos valores de PA em minutos e até mesmo horas apés
a sua realizacdo (Halliwill et al., 2017; Brito et al., 2023). A HPE observada apos
sessfes de Powerlifting indica que, apesar do estresse cardiovascular agudo, o
treinamento de forca pode promover adaptacdes benéficas crénicas na regulacéo
barorreflexa e na funcdo endotelial, fornecendo elementos fundamentais para a
melhoria da saude cardiovascular dos individuos que praticam o esporte.

No contexto paralimpico, o Powerlifting € reconhecido oficialmente pelo Comité
Paralimpico Internacional (IPC) como uma modalidade esportiva e adaptada para
atletas com deficiéncia fisica que afeta os membros inferiores, resumindo a
competicdo a perfeita execucdo do exercicio do supino reto adaptado, conhecido
também como Paralympic Bench Press. Nessa modalidade, os atletas realizam o
movimento ao estarem na posicdo deitado em um banco com imobilizacdo dos
membros inferiores. Essa postura confere a necessidade de toda a demanda
mecanica e estabilizadora resultarem no maximo esfor¢co executado pelo tronco e os
membros superiores (IPC, 2023). Tal especificidade biomecéanica deriva em
sobrecarga elevada das cadeias musculares de peitoral, deltoide e triceps, além de
exigir acentuado controle postural e ativacao estabilizadora do core (Machek et al.,
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2020; Teles et al.,, 2022). O esforco projetado especificamente nos segmentos
superiores influencia na hemodinamica sistémica, tendo em vista que o retorno
venoso e o volume sistélico podem ser minimizados em relagéo ao exercicio realizado
em posicdo ortostatica, influenciando diretamente a regulacdo cardiovascular e a
resposta autondémica durante a pratica da modalidade (Pinto et al., 2021; Sarmiento
et al., 2023).

Nesse sentido, as especificidades fisiologicas do Powerlifting Paralimpico
tornam essa modalidade um modelo de treinamento de fundamental relevancia para
analise das interacdes entre treinamento de forca para deficientes, sistema
cardiovascular e controle autonémico. Durante o exercicio, observa-se aumento
significativo da atividade simpética e da presséo arterial, seguido por recuperacao
modulada pela ativacdo do sistema nervoso parassimpatico e pela liberacdo de
substancias vasodilatadoras, como por exemplo o 6xido nitrico (NO) e peptideos
natriurético atrial (Martins et al., 2020; Figueroa & Baynard, 2019).

Nesse contexto, a identificacdo de estratégias que possam otimizar a resposta
autonémica e minimizar o impacto hemodindmico do Powerlifiting paralimpico por
meio do uso potencial de substancias cardioprotetoras, como por exemplo a ocitocina,
representa um campo emergente e promissor da fisiologia aplicada ao esporte

adaptado.

2.1.3 OCITOCINA

A ocitocina é um hormdnio peptidico de nove aminoacidos (Cys-Tyr-lle-GIn-
Asn-Cys-Pro-Leu-Gly-NH2) produzido pelo hipotalamo e secretado pela neuro-
hipofise posterior, que exerce fun¢des tradicionalmente relacionadas a lactacao,
contracdo uterina e ao comportamento social. Ela atua como um neuro modulador
central e como hormdénio periférico, interagindo com receptores especificos
localizados em diversos tecidos, entre eles: 0 coragdo, vasos sanguineos, rins e
cérebro, promovendo uma vasta gama de efeitos fisiolégicos associados (Jankowski
et al., 2020; Zhang et al., 2024).

Do ponto de vista cardiovascular, a ocitocina tem se apresentado enquanto um
neuromodulador com propriedades cardioprotetoras. Estudos indicam que ela pode
promover vasodilatacdo, reduzir a resisténcia vascular periférica e modular a

frequéncia cardiaca, efeitos mediados tanto por mecanismos endoteliais, como a
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producado de oxido nitrico, quanto por regulacdo autonémica central (Jankowski et al.,
2020; Zhang et al., 2024). Aléem do mais, a ocitocina tem capacidade de minimizar a
ativacao simpética exacerbada em situaces de estresse, favorecendo um equilibrio
entre os sistemas simpatico e parassimpatico.

Além de suas func¢des cardiovasculares, a ocitocina tem apresentado eficacia
ao exercer efeitos neuromoduladores relevantes. Estudos recentes demonstram que
ela esta associada a reducdo da percepcdo de dor, regulacdo do comportamento
social e diminuicdo do estresse psicofisioldgico, sendo considerada um ansiolitico
natural endégeno (Chaves, 2007; Heinrichs et al., 2003). Essas propriedades
estendem o potencial de seu uso em cenarios de desempenho fisico, especialmente
em situacdes que envolvem esforgo intenso e estresse agudo, como por exemplo, em
atletas de powerlifting paralimpico, cujos fatores sdo extremamente colocados em uso
durante os treinamentos e competicfes (Aidar et al., 2022; Menezes et al., 2022)

Nesse sentido, observa-se que a ocitocina tem sido investigada como possivel
agente ergogénico ou suplemento esportivo. Em alguns estudos recentes, a sua
administracao controlada, principalmente via intranasal, mostrou efeitos na regulacao
autonémica, modulacdo da pressao arterial e estabilizacdo hemodinamica apos
esforgos intensos (De Melo et al., 2016; Gutkowska et al., 2014; Zhang et al., 2024).
Esses efeitos podem contribuir para reduzir a carga cardiovascular aguda do
exercicio, melhorar a recuperacao e otimizar a prontiddo para sessdes subsequentes
de treino.

A ocitocina também demonstra potencial na prevencdo de disfuncdes
cardiovasculares induzidas por estresse fisico e metabdlico. Ao reduzir a atividade
simpética excessiva e promover vasodilatacdo, ela pode auxiliar na protecdo do
miocardio, diminuir o risco de arritmias e favorecer a perfuséo tecidual, mostrando-se
uma estratégia complementar para seguranca e desempenho, especialmente em
exercicios de alta intensidade ou modalidades de forga (Jankowski et al., 2020;
Mukaddam-Daher et al., 2001; Petersson, 2002).

Apesar de seu potencial, a aplicacdo da ocitocina enquanto ferramenta
exdégena como suplemento ainda apresenta lacunas consideraveis. Afinal, diversos
estudos tém sido feitos para tentar-se encontrar a dose ideal, a frequéncia de
administracdo e os efeitos a longo prazo em atletas. O que infelizmente ainda

permanecem pouco investigados, sendo necessaria a realizagcdo de estudos
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controlados para avaliar sua eficacia, seguranca e impacto sobre parametros
hemodindmicos e autondmicos em contextos esportivos a longo prazo (Leng &
Ludwig, 2016; Quintana et al., 2021).

Portanto, € importante destacar que a ocitocina tem apresentado
caracteristicas fisiologicas que vao além de suas funcbes classicas, oferecendo
possibilidades promissoras de atuar enquanto um neuromodulador cardiovascular e
suplementacdo ergogénico. Porém, sua capacidade de regular pressao arterial,
equilibrar o sistema autondmico e reduzir a percepgcao de esforco que a posiciona
como uma importante ferramenta para otimizacdo da performance e protecao
cardiovascular em atletas submetidos a exercicios de alta intensidade ainda precisa
ser amplamente discutida e difundida em nossa atualidade.

A acdo da ocitocina é mediada pela ligacdo aos receptores especificos de
ocitocina (OTR). Tais receptores podem ser expressos em multiplos tecidos, incluindo
miocardio, endotélio vascular, rins e regides centrais do cérebro responsaveis pela
regulacéo autonémica (Caligskan et al., 2021; Jankowski et al., 2020)

Os receptores ocitocinérgicos apresentam ampla distribuicdo tecidual, o que
sustenta a diversidade funcional da ocitocina para além de seus efeitos classicos no
sistema reprodutor e no comportamento social. Esses receptores sdo expressos em
multiplas regides do sistema nervoso central, bem como em tecidos periféricos,
incluindo coracgéo, endotélio vascular, rins, musculatura lisa e estriada, além de células
do sistema imune. No contexto cardiovascular, a presenca de receptores de ocitocina
em cardiomidcitos, células endoteliais e na musculatura vascular confere ao sistema
ocitocinérgico um papel relevante na modulacdo do tbnus vascular, da frequéncia
cardiaca e das respostas autondmicas ao estresse fisiolégico. Essa distribuicdo
estratégica permite que a sinalizacdo mediada pela ocitocina atue de forma integrada
na regulacdo hemodinamica e na manutencdo da homeostase cardiovascular,
especialmente em situacdes que demandam ajustes adaptativos rapidos, como o
exercicio fisico e outras condi¢cbes de estresse sistémico (Gutkowska & Jankowski,
2012; Jurek & Neumann, 2018; Tabak et al., 2011).

A ativacao da ocitocina ocorre predominantemente por meio da ligacdo aos
seus receptores especificos, desencadeando respostas rapidas e integradas tanto no
sistema nervoso central quanto em tecidos periféricos. Esse sistema caracteriza-se

por elevada plasticidade funcional, sendo sensivel a estimulos ambientais,
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experiéncias estressoras e desafios fisiolégicos, como o exercicio fisico, o que confere
ao eixo ocitocinérgico um papel adaptativo relevante na regulacdo de mudltiplos
sistemas organicos ao longo da vida (Grinevich & Neumann, 2021; Leng & Ludwig,
2016). Nesse contexto, o receptor de ocitocina (OXTR) destaca-se como um
elemento-chave na mediacao dos efeitos bioldgicos do neuropeptideo, apresentando
alta afinidade de ligacdo e ampla distribuicéo tecidual (Gimpl & Fahrenholz, 2001).

O OXTR pertence a superfamilia dos receptores acoplados a proteina G
(GPCR), sendo capaz de ativar diferentes vias intracelulares conforme o tipo celular,
o microambiente fisioldgico e o estado funcional do tecido. Embora o acoplamento a
subunidade Gqg seja 0 mais frequentemente descrito, evidéncias indicam que o
receptor também pode sinalizar via proteinas Gi ou Gs, ampliando a diversidade de
respostas fisioldégicas associadas a ocitocina (Busnelli & Chini, 2017; Stoop, 2012). A
ativacdo da via Gg promove a estimulacdo da fosfolipase C, resultando na clivagem
do fosfatidilinositol 4,5-bifosfato em inositol trifosfato e diacilglicerol, com consequente
liberacdo de célcio intracelular e ativacdo da proteina quinase C.

O aumento do calcio citosdlico, associado a agdo da calmodulina, desencadeia
cascatas adicionais de sinalizacdo, incluindo a ativacdo das vias MAPK/ERK,
amplamente envolvidas em processos de plasticidade sinaptica, modulacao
auton6émica e regulacao transcricional (Jurek & Neumann, 2018; Mitre et al., 2017).
Essas vias estéo relacionadas a inducao de altera¢gdes de longa duracao na atividade
celular, influenciando desde a excitabilidade neuronal até a expressao génica, o que
pode resultar em adaptacBes funcionais relevantes para o controle cardiovascular e
metabdlico em situacdes de estresse fisiolégico prolongado, como o exercicio intenso.

A ativacdo do OXTR pode, portanto, modular processos como diferenciacao
celular, neurogénese, apoptose programada e remodelamento tecidual, evidenciando
o carater pleiotropico da sinalizacdo ocitocinérgica (Chini et al., 2017). Essa
versatilidade funcional reflete-se na ampla distribuicdo dos receptores ocitocinérgicos,
gue nao se restringem ao encéfalo ou ao sistema reprodutor, estando presentes em
orgaos como coracdo, endotélio vascular, rins, 0ssos, musculatura esquelética e
células do sistema imune (Gutkowska & Jankowski, 2012; Szeto et al., 2011). Tal
distribuicdo sustenta o envolvimento da ocitocina em mecanismos de regulacgéo
cardiovascular, incluindo controle da frequéncia cardiaca, modulagdo do ténus

vascular e respostas autondmicas ao estresse.
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No sistema nervoso central, a ocitocina é sintetizada majoritariamente por
neurénios magnocelulares localizados nos nucleos paraventricular e supraoptico do
hipotalamo, sendo transportada para a neuro-hipdéfise, onde é armazenada e liberada
na circulagdo sistémica. Além dessa via endocrina classica, a ocitocina também atua
como neuromodulador central, sendo liberada de forma dendritica e soméatica em
regides hipotalamicas e extrahipotalamicas, exercendo comunicacdo paracrina e
autocrina (Leng & Ludwig, 2016; Son et al., 2022). Esse padrao de liberacdo permite
a modulagéo local de circuitos neurais envolvidos na resposta ao estresse, no
comportamento social e na integracdo autonémica.

ProjecGes oriundas dos nucleos secretores de ocitocina alcancam areas
encefalicas como a amigdala, o nacleo accumbens e regides do hipotalamo medial,
possibilitando a influéncia direta da ocitocina sobre respostas emocionais,
motivacionais e autonémicas. Essas conexdes sdo particularmente relevantes para o
controle do eixo hipotdlamo—hipofise—adrenal e para a regulacdo da homeostase
cardiovascular em situacdes de demanda fisiolégica aumentada (Kemp et al., 2012a;
Quintana et al., 2021).

Apesar da existéncia de producéo periférica de ocitocina, a fracdo sintetizada
fora do sistema nervoso central apresenta limitada capacidade de atravessar a
barreira hematoencefalica, em funcdo da natureza hidrofilica do peptideo. Estudos
indicam que apenas uma pequena porcentagem da ocitocina circulante alcanca o
encéfalo por difusédo passiva, sendo esse valor ainda mais reduzido quando se trata
de administracdo exdgena (Leng & Ludwig, 2016; Martins et al., 2020). Tal limitac&o
tem direcionado a investigacdo de diferentes vias de administracdo em contextos
clinicos e experimentais.

A administracdo intranasal tem sido amplamente utilizada por possibilitar o
acesso indireto ao sistema nervoso central através de vias olfatérias e trigeminais,
apresentando boa tolerabilidade e baixo risco de efeitos adversos. Embora a
biodisponibilidade central permaneca limitada, evidéncias sugerem que essa via é
capaz de modular circuitos neurais envolvidos na regulacdo autonémica e
cardiovascular, especialmente em situacdes de estresse fisico e psicologico
(Guastella et al.,, 2015; Quintana et al., 2021). Em modelos animais, aumentos
regionais de ocitocina no hipocampo e na amigdala apdés administracdo intranasal

reforcam o potencial dessa via para investigacdes translacionais (Lee et al., 2022).
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Por isso a administracéo de ocitocina pela via intranasal tem sido em pesquisas
envolvendo processos neuroenddcrinos e comportamentais devido a sua maior
capacidade de promover efeitos centrais quando comparada a outras vias de
administracdo. Como se trata de um neuropeptideo relativamente grande, a ocitocina
apresenta limitada capacidade de atravessar a barreira hematoencefalica quando
administrada por vias sistémicas tradicionais, como a oral ou intravenosa, 0 que
restringe sua agdo predominantemente ao sistema periférico. Nesse contexto, a via
intranasal tem sido considerada uma estratégia eficaz para facilitar o transporte do
peptideo ao sistema nervoso central, permitindo que a substancia alcance regides
cerebrais envolvidas na regulacdo de respostas sociais, emocionais e autonémicas
(Born et al., 2002; Quintana et al., 2021; B. Williams et al., 2018).

Evidéncias experimentais em humanos demonstram que a administracéo
intranasal pode aumentar significativamente as concentracdes de ocitocina tanto no
plasma quanto no liquido cefalorraquidiano, sugerindo que essa via favorece o acesso
do horménio ao cérebro. Estudos com coleta simultdnea de sangue e liquido
cefalorraquidiano indicam que os niveis centrais de ocitocina aumentam de forma
significativa apds a aplicacdo intranasal, atingindo concentracbes maximas
aproximadamente entre 60 e 75 minutos apdés a administracdo (Bakermans-
Kranenburg & Van lJzendoorn, 2013). Além disso, revisdes recentes destacam que
essa via apresenta vantagens metodoldgicas importantes, como carater ndo invasivo,
facilidade de aplicagdo e boa tolerabilidade pelos participantes, fatores que
contribuem para sua ampla utilizacdo em estudos experimentais e clinicos que
investigam os efeitos centrais da ocitocina em humanos (Guastella et al., 2015).

Diante desse conjunto de evidéncias, a interacdo entre 0s receptores
ocitocinérgicos e os sistemas de controle cardiovascular emerge como um eixo
fisiologico de elevada relevancia. A sinalizacdo mediada pelo OXTR apresenta
potencial modulador sobre respostas autonémicas e hemodinamicas associadas ao
estresse fisioldgico induzido pelo exercicio, sustentando a ocitocina como um alvo
promissor em estratégias complementares de regulagcéo cardiovascular.

Em relacdo ao sistema cardiovascular, o neuropeptideo exerce diferentes
efeitos tanto diretos quanto indiretos. De forma periférica, sua ligacdo aos receptores
endoteliais € capaz de ativar as cascatas de sinalizacao intracelular que aumentam a

producdo de 6xido nitrico e prostaglandinas, culminando na vasodilatagcéo, seguida
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de reducdo da resisténcia vascular periférica e o refinamento do fluxo sanguineo.
(Jankowski et al.,, 2020; Zhang et al., 2024). Nesse sentido, observa-se que a
vasodilatacao ndo reduz somente a pressao arterial sistolica e diastdlica, mas também
exerce influencias na perfuséo tecidual, especialmente, durante os esforcos fisicos de
alta intensidade, promovendo protecdo ao miocardio de eventuais sobrecargas
hemodinamica.

No miocérdio, alguns estudos apontam que a ocitocina age modulando a
contratilidade e frequéncia cardiaca. Dessa forma, indicando que ela pode minimizar
a excitabilidade simpéatica do no sinoatrial, acentuando o ténus vagal, que resulta em
valores de frequéncia cardiaca de repouso mais inferiores e recuperag¢ao mais rapidas
pés exercicio (Yan et al., 2025; Zhang et al., 2024). Além desses fatores, ao reduzir
ativagdo simpatica exacerbada, a ocitocina diminui o duplo produto, variavel
importante para a pratica de exercicio fisico, pois atua como um indicador direto da
demanda de oxigénio do miocardio, contribuindo para maior seguranca cardiovascular
durante e posteriormente aos exercicios de alta intensidade.

De forma central, a ocitocina influencia os nucleos do tronco cerebral e do
hipotalamo que estdo envolvidos na regulacdo autondmica, bem como o ndcleo
paraventricular e o trato solitario. A ativacdo desses circuitos neurais eleva a atividade
parassimpatica, diminui a atividade simpatica e melhora a responsividade
barorreflexa. Nesse sentido, possibilitando ajustes rapidos e eficazes da presséao
arterial conforme as mudancas posturais ou esforco fisico (Jankowski et al., 2020;
Kohlhoff et al., 2022; Kosfeld et al., 2005; Petersson, 2002). Tal modulacdo central é
fundamentalmente relevante, pois pode ser capaz de prevenir episodios de
hipotensédo pés exercicio, comuns ap0s os esforcos maximos posteriores ao exercicio
de forga.

Mas além desses efeitos, a ocitocina também tem se mostrado capaz de
promover influéncias indiretas sobre a funcdo renal e metabdlica, promovendo a
natriurese e diurese, reduzindo o volume intravascular e, por conseguinte, a pressao
arterial. Esses efeitos, combinados com a vasodilatacao periférica e o aumento do
tbnus vagal, contribuem para uma regulacdo mais eficiente do débito cardiaco e da
pressao arterial, promovendo seguranga ao coragdo e 0s vasos sanguineos durante
sobrecarga hemodinamica (Jankowski et al., 2020; Lozi¢ et al., 2018; Zhang et al.,
2024).
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Sob condicbes de estresse fisico e metabdlico, a ocitocina também reduz a
liberacdo de catecolaminas atuando enquanto moduladora do eixo hipotalamo-
hipofise-adrenal, reduzindo a producéo de cortisol. Essa acdo compreende a protecao
cardiovascular com efeitos ansioliticos e moduladores do comportamento,
favorecendo adaptacdo fisioldgica durante esforcos intensos e minimizando respostas
cardiovasculares exacerbadas (Kohlhoff et al., 2022; Kosfeld et al., 2005; Leong et al.,
2018).

Nesse sentido, podemos inferir que a combinacdo de seus efeitos periféricos e
centrais evidenciam que a ocitocina pode atuar potencialmente como um modulador
cardiovascular multifuncional, capaz de estabilizar a pressédo arterial, controlar o
débito cardiaco, equilibrar o sistema autonémico e melhorar a perfusdo tecidual
durante e posterior a pratica de exercicios fisicos. Essa associacdo de mecanismos
ressalta a ocitocina enquanto uma molécula promissora para intervencdes de
suplementacdo em atletas de forgca, com potencial para diminuir a incidéncia de
hipotensdo poOs-exercicio, promover seguranca e protecdo a saude cardiovascular
(Jankowski et al., 2016, 2020). Essa dimenséao tecidual fundamenta o interesse
emergente por explorar sua relacdo com adaptacdes hemodinamicas agudas e
cronicas, especialmente em condi¢des de estresse fisioldgico como o exercicio fisico.

No que se refere as respostas hemodinamicas, a ocitocina exerce efeitos
periféricos e centrais distintos. Por um lado, a ativacdo dos receptores de ocitocina no
endotélio vascular estimula a producédo de 6xido nitrico e prostaglandinas, provocando
vasodilatacdo e reducdo da resisténcia vascular periférica resultando, em muitos
casos, em reducédo da pressao arterial sistolica e diastdlica (Daminovich, 2025; Zhang
et al., 2024). Em contrapartida, a nivel central, a ocitocina modula circuitos
autondmicos que aumentam o tdnus vagal, minimizam a ativagdo simpética e
melhoram a sensibilidade barorreflexa, o que favorece uma resposta hemodinamica
mais refinada diante de estimulos como mudanca postural, esforco fisico ou variacdes
de volume sanguineo (Jankowski et al., 2020; Szczepanska-Sadowska et al., 2021).

Quando aplicada ao contexto do exercicio fisico, essas propriedades conduzem
a ocitocina a ocupar um papel particularmente significativo para os seus praticantes.
Ao executar esforgos intensos, tais como treinamento resistido ou powerlifting, o
individuo é submetido a diferentes adaptacdes fisioldgicas, em especial no sistema

cardiovascular que fica subordinado a picos de débito cardiaco, frequéncias elevadas
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e aumentos bruscos de presséao arterial. Evidéncias indicam que niveis mais elevados
de ocitocina (enddégena ou administrada exdgenamente) estdo associados a menores
respostas de frequéncia cardiaca e maiores indices de volume sistélico em condi¢fes
de estresse cardiovascular, sugerindo um efeito atenuador sobre a sobrecarga
hemodinamica. Essa modulacao pode acelerar a recuperagcédo autondmica e reduzir o
risco de eventos adversos associados ao esforco intenso.(Yan et al., 2025).

Em ocasifes de hipotensdo poés-exercicio (HPE), fendmeno cuja principal
caracteristica trata-se da reducao transitoria da pressao arterial apos o término de um
esforco, a ocitocina pode atuar como agente modulador chave para o controle fino
dessa variavel. Tal afirmativa, baseia-se em virtude da sua capacidade em melhorar
o tbnus parassimpatico e reduzir a ativagdo simpdética residual, bem como ao
promover vasodilatacdo controlada, ela pode facilitar a manutencdo adequada da
perfusdo tecidual e minimizar o risco de sintomas adversos como tontura ou sincope
pos exercicio fisico (Marcal et al., 2021). Embora o fenbmeno da HPE envolva
multiplos mecanismos como por exemplo: reducéo do retorno venoso, vasodilatacéo
persistente e ajuste autondmico, a administracao controlada de ocitocina pode reduzir
a magnitude e duracao dessas quedas pressoricas, proporcionando uma recuperacao
mais estavel e regulada.

Além das respostas imediatas, a ocitocina pode contribuir para adaptacdes
hemodindmicas crbnicas quando combinada com regimes regulares de exercicio
fisico. A modulagéo continua do sistema autonémico, aliada a melhoria da fungéo
endotelial, da complacéncia arterial e do débito cardiaco em repouso, forma um
cenario em que atletas treinados podem atingir maior eficiéncia cardiovascular com
menor custo hemodinamico (Daminovich, 2025; Xu et al., 2022). Em modalidades de
forca maxima, como o powerlifting, essa vantagem adaptativa pode se traduzir em
maior tolerancia a cargas elevadas, menor fadiga cardiovascular e menor risco de
complicagoes.

No entanto, apesar dessas perspectivas promissoras, a literatura ainda
apresenta lacunas relevantes. Ha poucos estudos controlados que avaliem
especificamente a administragdo exdgena de ocitocina combinada com treinamento
de forca, e mesmo nos contextos experimentais de estresse cardiovascular, as doses,

vias de administracéo e efeitos cronofarmacoldgicos permanecem pouco definidos.
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Nesse sentido, a ocitocina emerge como um modulador hemodinamico de
relevancia para a fisiologia do exercicio, com capacidade de influenciar vasodilatacéo,
tbnus autondmico, débito cardiaco e recuperacdo vascular. Sua aplicagdo potencial
em atletas de forca e modalidades paralimpicas abre uma nova fronteira de
investigacdo, onde o equilibrio entre desempenho e seguranca cardiovascular pode
ser otimizado. A exploracao rigorosa desses efeitos permitira ndo apenas avancos no
treinamento esportivo adaptado, mas também contribuicdes para a fisiologia
cardiovascular do exercicio e a saude vascular de populacdes suscetiveis.

A propensao por estudos clinicos relacionados a ocitocina como agente
cardioprotetor decorre de evidéncias experimentais e translacionais que apontam
multiplos mecanismos pelos quais esse neuropeptideo pode reduzir lesdo miocardica
e modular a homeostase vascular. Em modelos animais de isquemia-reperfuséo (I/R),
a administracao de ocitocina exdgena tem demonstrado potencialidade para reducao
da area de infarto, atenuando a apoptose celular, inflamacéo tecidual e melhora a
revascularizagdo do tecido cicatricial, sugerindo acao citoprotetora direta sobre o
miocardio. Esses resultados tém sido relacionados a ativacéo de vias intracelulares
protetoras (por exemplo, via PI3K/Akt) e ao aumento de mensageiros como cGMP e
peptideos natriuréticos que favorecem sobrevivéncia celular e angiogénese.(Wang et
al., 2020).

Entre os mais diversos efeitos investigados, um mecanismo claramente
documentado € a ativacao endotelial por ocitocina, que estimula a via PI3K/Akt-eNOS,
aumentando a sintese de 6xido nitrico (NO) e facilitando a vasodilatacdo dependente
do endotélio. Estudos in vitro em células endoteliais humanas (HUVECSs) e em
composicdes vasculares ex vivo demonstraram aumento de p-Akt e p-eNOS apdés
exposicao a ocitocina, Enquanto os bloqueadores de PI3K e antagonistas de receptor
de ocitocina atenuam esses efeitos, corroborando a via molecular. Essa sinalizacao
endotelial explica a redugéo da resisténcia vascular periférica observada em diversos
modelos e constitui um fundamento do efeito cardioprotetor (Xu et al., 2022).

A ocitocina também apresenta agcbes anti-inflamatorias e antioxidantes que
contribuem para a preservacgéao tecidual apds agravos cardiovasculares. Em modelos
experimentais, o horménio reduz a expresséo de citocinas pro-inflamatérias, modula
a ativacao de mastocitos cardiacos e limita a infiltracdo inflamatoria, o que diminui o

estresse oxidativo e a apoptose das células miocéardicas. Esses efeitos sao
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complementares a vasodilatacdo e a modulacdo autonémica, compondo um perfil
multifatorial de protecao (Yin et al., 2024).

Evidéncias pré-clinicas robustas contrastam com o numero ainda limitado de
estudos clinicos em humanos especificamente voltados a cardioprotecdo pela
ocitocina. Revisfes sistematicas recentes identificam resultados promissores,
reducdo de marcadores de lesdo e melhora funcional em modelos animais, mas
ressaltam a escassez de ensaios randomizados em populagdes cardiacas humanas.
Portanto, a translagéo para a pratica clinica ou esportiva exige ensaios controlados
bem delineados (Szabo et al., 2024).

Quanto as vias de administracdo, estudos demonstraram que a administracao
intranasal produz efeitos centrais capazes de modular o sistema autondémico e exercer
protecdo cardiaca. A via intranasal € particularmente atrativa para aplicacbes nao
invasivas, pois favorece entrega ao sistema nervoso central com rapida acéo, contudo
a farmacocinética e as doses eficazes para efeitos cardioprotetores permanecem
sujeitas a investigacao e padronizacdo em humanos (Leng & Ludwig, 2016; Quintana
et al., 2021).

Portanto, podemos observar que um conjunto de estudos clinicos sugerem o
conceito de que a ocitocina possui potencial cardioprotetor por meio de mecanismos
endotelial (PI3K/Akt/eNOS — NO), autonémico (aumento vagal/reducédo simpatica),
anti-inflamatério/antioxidante e pré-angiogénico (Kemp et al., 2012a; Norman et al.,
2011). No entanto, para consolidar sua aplicacao clinica e esportiva sdo necessarios
ensaios humanos controlados, com definicho de dose, via de administracdo e
seguranca a curto e longo prazo. A rigor, a evidéncia atual € promissora, mas ainda
majoritariamente pré-clinica.

Nesse sentido, a literatura tem apontado para o uso da ocitocina intranasal
enguanto uma estratégia eficaz para enfrentar as limitacdes que a liberacdo endoégena
desse neuropeptideo oferece, permitindo que o horménio alcance o sistema nervoso
central de forma relativamente rapida e segura. Estudos apontam que a via intranasal
favorece a passagem direta para o sistema nervoso central através do nervo olfatério
e trigémeo, evitando a degradacdo enzimatica periférica e aumentando a
biodisponibilidade central do horménio (Lee et al., 2022; Leong et al., 2018; Veening
& Olivier, 2013). Essa caracteristica torna a administracao intranasal especialmente

significativa para aplicagcdes que visam a modulagdo autondmica e cardiovascular
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durante situacOes de estresse fisioldgico ou exercicio intenso. Pois ela permite que a
ocitocina alcance rapidamente o sistema nervoso central, ativando receptores
envolvidos no controle autondmico. Esse acesso favorece a redugédo da atividade
simpética e o aumento da modulagéo parassimpética, contribuindo para o controle da
frequéncia cardiaca e da pressao arterial. Fatores primordiais de regulacéo
cardiovascular pos exercicio de alta intensidade, cujas variacdes sdo constantes (Lee
et al., 2022; Veening & Olivier, 2013).

Os efeitos centrais da ocitocina intranasal, sdo semelhantes aos da ocitocina
enddgena, ativando receptores no hipotalamo e em ndcleos do tronco cerebral, como
0 nucleo do trato solitéario e paraventricular, responsaveis pela regulacdo do ténus
autonémico e do controle cardiovascular (Cosme et al., 2023). A estimulacédo dessas
redes neurais possibilita o0 aumento da atividade parassimpdatica, diminuicdo da
atividade simpética e melhoria da resposta barorreflexa, contribuindo para uma
modulacdo hemodinamica mais efetiva no decorrer e apds o exercicio, especialmente
o de alta intensidade (Szab¢ et al., 2024).

Além da acéo central, o uso da ocitocina intranasal também sugere efeitos
periféricos significativos, incluindo vasodilatagcdo, redugéo da resisténcia vascular e
melhora da perfusdo miocardica. Estudos recentes demonstram que doses
controladas possibilitam a reducdo da frequéncia cardiaca e da pressao arterial,
protegendo o tecido miocardico de potenciais sobrecargas durante esforcos maximos
ou prolongados (Daminovich, 2025; Wang et al., 2020; Xu et al., 2022). Nesse aspecto,
os efeitos apontados pelo uso da ocitocina intranasal de forma aguda, sugerem um
potencial ergogénico, especialmente em modalidades de forca de alta intensidade,
como o powerlifting paralimpico.

No contexto esportivo, a administragdo intranasal de ocitocina tem sido
analisada sobre a sua potencialidade em reduzir a percepc¢éo de esforco, modular a
fadiga e favorecer a reducao a resposta ao estresse fisico, pds-exercicio (Cardoso et al.,
2013). Ao minimizar a ativagdo simpatica e equilibrar o sistema autondmico, a
ocitocina intranasal pode ser capaz de atenuar eventos de hipotensao pds-exercicio
e proteger a funcionalidade cardiovascular (Norma et. al.,, 2011). Dessa forma,
contribuindo para a boa manutencéo de sistemas fundamentais para atletas sujeitos

a treinos intensos e consecutivos.
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Em termos de seguranca, estudos recentes indicam que a administracao
intranasal em doses controladas € bem tolerada, apresentando apenas alguns efeitos
adversos leves e transitorios, como irritacdo nasal ou cefaleia ocasional. Entretanto,
pesquisas sobre 0 uso cronico ou em altas dosagens ainda séo escassas, sendo
necessaria cautela e monitoramento em contextos esportivos e seu uso em larga
escala (Leng & Ludwig, 2016; Quintana et al., 2021; Szab¢ et al., 2024).

Nesse sentido, podemos inferir que a ocitocina intranasal representa uma
ferramenta promissora para a modulagdao hemodinamica e autonémica em atletas,
combinando efeitos centrais e periféricos que sdo capazes de otimizar a performance,
reduzir a fadiga e proteger o sistema cardiovascular durante exercicios de alta
intensidade. Porém, novas investigacdes acerca dos protocolos especificos de
dosagem e frequéncia de administracdo devem ser essenciais para a aplicacédo

segura e eficaz no contexto esportivo.

2.2 Variabilidade da frequéncia cardiaca

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) constitui um dos principais
métodos nao invasivos para avaliacdo da modulacao autondmica cardiaca, baseando-
se na andlise das flutuacGes batimento a batimento dos intervalos entre ondas R
consecutivas (intervalos R-R normais). Essas oscilagbes refletem a interacdo
dindmica entre os ramos simpatico e parassimpatico do sistema nervoso autbnomo
sobre o ndé sinoatrial, sendo amplamente empregadas tanto em pesquisas
experimentais quanto em contextos clinicos para inferir o estado funcional do controle
cardiovascular. Diretrizes internacionais estabeleceram padroniza¢cdes metodoldgicas
para aquisicdo, processamento e interpretacdo da VFC, consolidando-a como
ferramenta robusta para analise autonémica (Task Force, 1996; Malik et al., 1996;
Shaffer & Ginsberg, 2017).

No dominio do tempo, a VFC é quantificada por medidas estatisticas derivadas
diretamente da série temporal dos intervalos R-R normais. Entre os principais
indicadores destacam-se o desvio padrao de todos os intervalos normais (SDNN), que
representa a variabilidade global ao longo do periodo analisado; a raiz quadrada da
média dos quadrados das diferencas sucessivas entre intervalos adjacentes

(RMSSD), considerada marcador sensivel da modulacdo parassimpatica; e a

50



porcentagem de intervalos sucessivos que diferem mais de 50 ms (pNN50), também
associada a atividade vagal. Adicionalmente, o desvio padrdo das médias dos
intervalos em segmentos de cinco minutos (SDANN) é frequentemente empregado
em registros de longa duragédo para estimar componentes de variacdo mais lenta.
Essas variaveis permitem distinguir padrdes de regulacdo autonémica aguda e
cronica, sendo amplamente utilizadas em estudos de risco cardiovascular e adaptacao
ao exercicio (Task Force, 1996; Kleiger et al., 1987; Shaffer & Ginsberg, 2017).

O SDNN reflete a variabilidade total, englobando influéncias simpaticas e
parassimpaticas, além de componentes circadianos quando obtido em registros
prolongados. Ja o0 RMSSD e o pNN50 sdo particularmente sensiveis as oscilacbes
rapidas mediadas pelo nervo vago, estando relacionados a respiracdo e aos
mecanismos de modulacao vagal de curta laténcia. Em contextos clinicos, reducdes
nessas variaveis associam-se a maior risco de eventos cardiovasculares e
mortalidade pds-infarto, enquanto valores mais elevados indicam maior flexibilidade
autondmica e capacidade adaptativa do sistema cardiovascular (Kleiger et al., 1987;
Thayer et al., 2010; Shaffer & Ginsberg, 2017).

No dominio da frequéncia, a analise é realizada por métodos espectrais, que
decompdem a série de intervalos R-R em componentes oscilatorios de diferentes
faixas de frequéncia. As principais bandas analisadas incluem a alta frequéncia (HF:
0,15-0,40 Hz), relacionada predominantemente a modulacdo parassimpatica e a
arritmia sinusal respiratoria; a baixa frequéncia (LF: 0,04-0,15 Hz), tradicionalmente
interpretada como refletindo interacédo simpato-vagal; e a muito baixa frequéncia (VLF:
<0,04 Hz), cuja origem envolve mecanismos termorregulatorios, hormonais e
vasomotores de acdo mais lenta. A poténcia total corresponde a variabilidade global
dentro do espectro analisado (Task Force, 1996; Malliani et al., 1991; Shaffer &
Ginsberg, 2017).

A razao entre baixa e alta frequéncia (LF/HF) foi historicamente proposta como
indicador do balangco simpato-vagal. Entretanto, interpretacdes contemporaneas
sugerem cautela na utilizacao isolada dessa razdo, uma vez que a banda de baixa
frequéncia ndo representa exclusivamente atividade simpatica e sofre influéncia
significativa do controle barorreflexo. Assim, recomenda-se que os indices espectrais
sejam interpretados de forma integrada ao contexto fisiologico e metodologico do
estudo (Billman, 2013; Goldstein et al., 2011; Shaffer & Ginsberg, 2017).
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Nesse sentido, a VFC constitui instrumento consolidado para andlise da
modulacdo autonémica, sendo estruturada principalmente em medidas do dominio do
tempo e da frequéncia. A interpretacdo adequada dessas variaveis requer
compreensao integrada dos mecanismos neurais, respiratérios e hemodinamicos
subjacentes, bem como rigor metodolégico na aquisicdo e processamento dos sinais,
aspectos fundamentais para sua aplicacdo em pesquisas cardiovasculares e no

contexto do exercicio fisico.

2.2.1 Regulacéao da variabilidade da frequéncia cardiaca

A regulacao da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) decorre da interacao
dindmica entre os ramos simpatico e parassimpatico do sistema nervoso autbnomo
sobre o nd sinoatrial, estrutura que atua como marcapasso cardiaco primario. As
oscilacdes nos intervalos R-R refletem a modulacdo batimento a batimento exercida
principalmente pelo nervo vago, cuja acdo rapida, mediada por receptores
muscarinicos M2 e pela ativacdo de canais de potassio sensiveis a acetilcolina,
promove encurtamento transitério do potencial de acdo nodal. Em contraste, a
estimulacao simpatica, por meio de receptores 31-adrenérgicos acoplados a proteina
Gs e aumento de adenosina monofosfato ciclico (AMPc), eleva a frequéncia de
despolarizacao espontanea do né sinoatrial. A predominancia temporal da modulacao
vagal explica por que a VFC de curta duracdo € considerada marcador sensivel da
atividade parassimpatica (Task Force, 1996; Levy, 1990; Shaffer & Ginsberg, 2017).

Do ponto de vista central, a regulacdo da VFC envolve circuitos integrados no
tronco encefalico, especialmente no nucleo do trato solitario, que recebe aferéncias
barorreceptoras e quimiorreceptoras provenientes do seio carotideo e do arco da
aorta. A partir desse nucleo, projecdes excitatérias e inibitérias modulam o nucleo
ambiguo e o nucleo motor dorsal do nervo vago, responsaveis pela eferéncia
parassimpatica cardiaca, bem como areas bulbopontinas relacionadas ao controle
simpético, como a regido ventrolateral rostral da medula. Assim, variacdes na presséo
arterial e na ventilacao repercutem imediatamente sobre a atividade vagal e simpatica,
produzindo oscilagbes ritmicas nos intervalos cardiacos que se expressam nos
dominios de tempo e de frequéncia da VFC (Thayer & Lane, 2009; Goldstein et al.,
2011; Benarroch, 1993).
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O barorreflexo arterial constitui um dos principais mecanismos fisiologicos
responsaveis pela modulacdo da VFC em repouso. Pequenas elevagcdes ha pressao
arterial aumentam o disparo dos barorreceptores, intensificando a atividade vagal e
reduzindo a frequéncia cardiaca; reducgdes pressoricas, por sua vez, diminuem essa
aferéncia e favorecem a predominancia simpatica. Essa oscilacdo reflexa continua
gera componentes espectrais caracteristicos, particularmente na faixa de baixa
frequéncia, cuja interpretacdo esta fortemente relacionada a dinAmica do controle
barorreflexo e ndo exclusivamente a atividade simpatica isolada (Goldstein et al.,
2011; Billman, 2013; Task Force, 1996).

Além do controle neural, fatores respiratérios exercem influéncia determinante
sobre a VFC por meio da arritmia sinusal respiratéria. Durante a inspiragdo, ocorre
inibicao transitdria da atividade vagal, resultando em aumento da frequéncia cardiaca;
na expiracdo, a reativacdo vagal promove sua reducdo. Esse mecanismo explica a
predominéncia da banda de alta frequéncia como marcador da modulagéo
parassimpatica e demonstra a estreita integracdo entre centros respiratérios e
cardiovasculares no tronco encefalico (Levy, 1990; Shaffer & Ginsberg, 2017; Thayer
et al., 2010). A interpretacdo adequada de suas variaveis exige compreensao
fisiol6gica da origem temporal e espectral das oscilac6es dos intervalos R-R, uma vez
gue cada indice captura dimensdes especificas da regulacéo cardiovascular. Assim,
a analise integrada dos dominios de tempo e frequéncia permite inferir ndo apenas o
balanco autonémico, mas principalmente a complexidade funcional do controle
hemodinamico (Task Force, 1996; Shaffer & Ginsberg, 2017; Thayer et al., 2010).

No dominio do tempo, o SDNN (desvio padrdo de todos os intervalos normais)
constitui o principal marcador da variabilidade global do sinal. Essa variavel integra
influéncias simpaticas e parassimpaticas, além de oscilacfes mais lentas associadas
ao controle barorreflexo e a modulagcdo neuro-humoral. Em registros de longa
duracdo, o SDNN incorpora ainda ritmos circadianos e variagdes comportamentais,
configurando-se como indicador da integridade sistémica do controle autonémico.
Reducdes persistentes no SDNN tém sido associadas a aumento do risco
cardiovascular e maior mortalidade pés-infarto, sugerindo que essa variavel expressa
a perda da complexidade regulatéria do sistema cardiovascular (Kleiger et al., 1987,
Task Force, 1996; Thayer et al., 2010). Portanto, sua analise € fundamental para
avaliar a estabilidade global da regulacdo hemodinamica.
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O RMSSD (raiz quadrada da média dos quadrados das diferencas sucessivas
entre intervalos adjacentes) reflete predominantemente a modulacdo vagal de curta
laténcia. Por derivar das diferencas batimento a batimento, essa variavel capta a
influéncia rapida do nervo vago sobre o né sinoatrial, mediada por receptores
muscarinicos M2 e por alteragbes na condutancia de potassio dependente de
acetilcolina. Dessa forma, o RMSSD é considerado marcador robusto da atividade
parassimpatica cardiaca e da capacidade do sistema autonémico em promover
ajustes rapidos frente a oscilagbes pressoricas ou respiratorias (Levy, 1990; Task
Force, 1996; Shaffer & Ginsberg, 2017). Valores mais elevados indicam maior
flexibilidade autonémica e melhor eficiéncia do controle reflexo cardiaco.

De modo complementar, o pPNN50, que expressa a porcentagem de intervalos
sucessivos com diferenca superior a 50 milissegundos, também ¢é interpretado como
indice de predominancia vagal. Embora seja mais sensivel a duracao do registro e a
presenca de artefatos, quando analisado em conjunto com o RMSSD reforca a
interpretacdo da integridade da modulacdo parassimpatica. Reducfes consistentes
nessas variaveis estdo associadas a disfuncdo autondmica e menor capacidade
adaptativa do sistema cardiovascular (Task Force, 1996; Thayer et al., 2010; Shaffer
& Ginsberg, 2017).

No dominio da frequéncia, a banda de alta frequéncia (0,15-0,40 Hz)
representa a oscilacdo associada a arritmia sinusal respiratoria e é considerada
marcador fisiolégico da modulacdo vagal fasica. Sua poténcia espectral reflete a
integracdo entre centros respiratérios e cardiovasculares no tronco encefalico,
evidenciando a sincronizacao cardiorrespiratoria como componente fundamental da
regulacdo autondmica. Reduc¢des na poténcia dessa banda indicam diminuicdo da
influéncia parassimpética e menor capacidade de ajuste rapido da frequéncia cardiaca
(Task Force, 1996; Shaffer & Ginsberg, 2017; Levy, 1990).

A banda de baixa frequéncia (0,04-0,15 Hz), por sua vez, esta fortemente
relacionada a modulagéo barorreflexa da frequéncia cardiaca. Embora historicamente
tenha sido interpretada como reflexo da atividade simpética, evidéncias demonstram
que essa faixa espectral resulta da interagdo entre componentes simpaticos e
parassimpaticos mediados pelo arco barorreflexo arterial. Assim, sua analise é
particularmente relevante para compreender a dinamica do controle pressorico e a

coordenacao entre frequéncia cardiaca e resisténcia vascular periférica (Goldstein et
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al., 2011; Billman, 2013; Task Force, 1996). Alteracbes nessa banda podem indicar
modificacdes no ponto operacional do barorreflexo ou na responsividade autonémica
reflexa.

A razéo entre baixa e alta frequéncia foi amplamente utilizada como indicador
do balanco autondémico; entretanto, interpretacbes contemporaneas recomendam
cautela quanto a sua utilizacao isolada, uma vez que a banda de baixa frequéncia nao
representa exclusivamente atividade simpatica. Dessa forma, essa razdo deve ser
analisada de maneira contextualizada, integrada aos demais indices e as condicfes
experimentais avaliadas (Billman, 2013; Goldstein et al., 2011; Shaffer & Ginsberg,
2017).

Em perspectiva integrativa, a VFC emerge como produto da interagdo entre
mecanismos centrais, reflexos periféricos, influéncias respiratdrias e fatores humorais,
sendo também modulada por condi¢cdes metabdlicas, inflamatorias e psicofisioldgicas.
Reducdes sustentadas na VFC associam-se a maior risco cardiovascular e menor
flexibilidade adaptativa do sistema autondmico, enquanto maiores niveis indicam
maior capacidade de regulacdo dinamica frente a estressores internos e externos.
Assim, a compreensao dos mecanismos regulatorios da VFC é fundamental para sua
correta interpretacdo como indicador da homeostase cardiovascular e da integridade
do controle autonémico (Thayer & Lane, 2009; Billman, 2013; Shaffer & Ginsberg,
2017).

2.2.2 Exercicio Fisico e variabilidade da frequéncia cardiaca

De modo geral, a VFC tem sido empregada para estratificacdo de risco
cardiovascular e monitoramento de neuropatias autonémicas; mais recentemente,
cresceu o interesse em sua aplicacdo para investigar alteracdes induzidas pela pratica
de exercicio fisico tanto em contextos agudos quanto crénicos (Hottenrott et al., 2012;
Task, 1996).

A importéancia de estudar a VFC no contexto do exercicio fisico reside em sua
capacidade de fornecer informacdes sensiveis sobre o estado funcional do controle
autonémico cardiaco que ndo podem ser capturadas apenas por medidas tradicionais
como frequéncia cardiaca ou pressao arterial. As adaptacdes fisiologicas ao exercicio
envolvem alteragbes no equilibrio do tdbnus autonémico: durante a atividade fisica,

observa-se retirada vagal e aumento de descarga simpatica, enquanto no pos-
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exercicio e com o treinamento regular ha progressiva recuperacao vagal e ajuste do
balanco autondémico em direcdo a estados de maior flexibilidade adaptativa. Este
processo reflete mecanismos centrais e periféricos de regulacao integrados, os quais
a VFC é capaz de captar por meio de indices que representam tanto variabilidade
global quanto componentes especificos vagais e barorreflexos (Pober et al., 2004; Sun
et al., 2021).

Diversas evidéncias observacionais e experimentais mostram que individuos
fisicamente ativos tendem a apresentar maiores indices de VFC em repouso em
comparacao com individuos sedentarios, sugerindo efeito benéfico da pratica regular
de atividade fisica sobre o controle autonémico cardiaco. Em um estudo transversal,
niveis mais elevados de atividade fisica habitual foram associados a maiores valores
de VFC em adultos jovens, com aumento de componentes tanto do dominio de tempo
(ex.: SDNN, RMSSD) quanto do dominio de frequéncia (HF) ambos correlacionados
a maior modulacédo vagal quando comparados a individuos com menores niveis de
atividade fisica (May et al., 2017).

A literatura de intervencdo apoia essa associacao: meta-analises e revisfes
sistematicas indicam que programas estruturados de treinamento fisico,
especialmente quando de natureza aerbébica e de longa duragdo, promovem
aumentos significativos nos indices de VFC relacionados a modulacao parassimpatica
(como RMSSD e poténcia de alta frequéncia) e na variabilidade global (SDNN),
evidenciando melhora no equilibrio simpato-vagal em adultos saudaveis

As evidéncias clinicas também sugerem que a VFC pode mediar parte dos
efeitos protetores da atividade fisica sobre o risco de mortalidade cardiovascular e
geral. Estudos de coorte envolvendo pacientes com doencgas cardiacas demonstraram
que maiores niveis de atividade fisica e de VFC estao associados a menores taxas de
morte cardiaca e mortalidade total, com a VFC desempenhando papel de mediadora
parcial nessa associagdo, o que reforca sua relevancia como marcador funcional do
impacto do exercicio sobre o sistema cardiovascular (Amekran & EI Hangouche, 2024;
Sun et al., 2021).

A relevancia da VFC para estudos de exercicio também se estende ao uso de
indices de frequéncia e tempo como ferramentas para monitorar a eficacia e a
seguranca de programas de treinamento. Varia¢cdes agudas em indices como RMSSD

e HF apd6s um unico evento de exercicio refletem mudancas temporarias no ténus
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autonémico que podem ser interpretadas como adaptacéao fisioldgica positiva ou sinal
de fadiga excessiva, sendo Uteis no ajuste de cargas de treino individualizadas (Gall
et al., 2004; Mourot et al., 2004).

Nesse sentido, a literatura cientifica convergente evidencia que a andlise da
VFC no contexto da pratica de exercicio fisico fornece insights valiosos sobre a
modulacdo autondémica cardiaca, sendo um indicador funcional sensivel as
adaptacdes tanto agudas quanto crbénicas decorrentes da atividade fisica. A relagédo
entre atividade fisica e VFC esta associada a melhora do equilibrio simpato-vagal,
maior modulacao parassimpatica de repouso, reducéo de risco cardiovascular e maior
capacidade adaptativa do sistema cardiovascular diante de estressores fisiolégicos,
reforcando a importancia de sua inclusdo em estudos experimentais e clinicos que

investigam os efeitos e os mecanismos do exercicio sobre a saude cardiovascular.

2.2.3 Ocitocina e variabilidade da frequéncia cardiaca

A ocitocina é um neuropeptideo sintetizado principalmente nos nucleos
paraventricular e supradptico do hipotalamo, com projecfes tanto para a neuro-
hipéfise quanto para multiplas areas do tronco encefélico envolvidas no controle
autonoémico cardiovascular. Embora classicamente associada a fun¢cdes reprodutivas
e comportamentais, a literatura demonstra de forma consistente que a ocitocina
exerce papel relevante na modulacdo hemodinadmica e autonémica, atuando como
horménio e neuro modulador cardiovascular (Gutkowska & Jankowski, 2008;
Gutkowska, Jankowski & Antunes-Rodrigues, 2014).

A presenca de receptores de ocitocina no miocéardio, no endotélio vascular e
em regides bulbares como o nucleo do trato solitario e a regido ventrolateral da medula
sustenta a hipdétese de que sua acdo ocorre tanto por vias periféricas incluindo
liberacdo de Oxido nitrico, estimulo a secrecdo de peptideo natriurético atrial e
modulacdo do ténus vascular quanto por vias centrais, influenciando diretamente o
balanco simpatico-vagal. Evidéncias experimentais indicam que a ativacdo da
sinalizacdo oxitocinérgica pode reduzir a pressdo arterial, atenuar a atividade
simpatica e favorecer maior predominancia parassimpatica cardiaca, compondo um
perfil fisiologico associado a maior estabilidade autonémica (Gutkowska & Jankowski,
2008; Gutkowska et al., 2014).
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Do ponto de vista neurofisiologico, a ocitocina participa ativamente da
integracdo central do controle cardiovascular por meio de conexdes entre o
hipotalamo e estruturas bulbares responsaveis pela modulacéo reflexa da frequéncia
cardiaca e da resisténcia vascular periférica. Proje¢cdes oxitocinérgica para o nucleo
do trato solitario modulam a sensibilidade barorreflexa, influenciando a resposta vagal
diante de variacbes pressoricas agudas, enquanto conexdes com a regiao
ventrolateral rostral da medula podem atenuar descargas simpaticas e reduzir a
excitabilidade de neurdnios pré-sinapticos (Gutkowska et al., 2014).

Essa organizacdo funcional sugere que a ocitocina atua como modulador do
barorreflexo arterial, ajustando o equilibrio entre débito cardiaco e resisténcia vascular
de acordo com demandas fisioldgicas e contextuais. Tal efeito central é
particularmente relevante quando se considera que alteracdes persistentes na
atividade simpética estdo associadas a remodelamento vascular e maior risco
cardiovascular, reforcando o potencial papel da ocitocina como agente modulador
cardioprotetor.

No ambito periférico, a ativacdo dos receptores de ocitocina no endotélio
vascular estimula a producéo de é6xido nitrico e promove vasodilatacdo dependente
do endotélio, contribuindo para a reducéo da presséo arterial sistémica e da pds-carga
cardiaca. Além disso, a ocitocina pode induzir a liberacdo de peptideo natriurético
atrial, favorecendo efeitos diuréticos e natriuréticos que repercutem na regulacdo do
volume intravascular e, consequentemente, na modulagéo de longo prazo da presséo
arterial. Esses mecanismos reforcam a ideia de que a ocitocina integra o eixo
neuroendocrino  cardiovascular, influenciando  simultaneamente  variaveis
hemodinamicas classicas e a organizacdo temporal da atividade cardiaca (Gutkowska
& Jankowski, 2008).

Nesse cendrio, a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) configura-se como
marcador funcional sensivel para capturar as repercussfes da sinalizacdo
oxitocinérgica sobre o0 sistema nervoso autbnomo. Estudos experimentais em
humanos demonstraram que a administracdo intranasal de ocitocina esta associada
ao aumento de indices vagais da VFC, particularmente na faixa de alta frequéncia,
além de modificacbes compativeis com ajustes na atividade simpatica cardiaca,
evidenciando reorganizacdo do controle autonémico em direcdo a maior

predominéancia parassimpatica (Norman et al., 2011).
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Desse modo, a modulacéo da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) pela
ocitocina pode ser compreendida a partir de sua atuacéao integrada sobre os circuitos
centrais autondmicos, o arco barorreflexo e os mecanismos periféricos vasculares e
miocardicos. Considerando que a VFC representa a oscilacao temporal dos intervalos
RR decorrente da interacdo dinamica entre influéncias simpaticas e parassimpaticas
sobre o no sinoatrial, qualquer substancia capaz de alterar o tdnus vagal, a atividade
simpatica ou a sensibilidade reflexa cardiovascular tende a repercutir diretamente nos
seus indices quantitativos. A ocitocina, ao atuar em nucleos hipotalamicos com
projecdes para o nucleo do trato solitario e para a regiao ventrolateral da medula, pode
modular o ganho barorreflexo e reorganizar o balangco autondmico cardiaco,
promovendo ajustes que se expressam nos dominios de tempo e de frequéncia da
VFC (Denoix et al., 2020; Gutkowska et al., 2014; Gutkowska & Jankowski, 2012).

No dominio do tempo, métricas como o desvio-padrdo de todos os intervalos
RR (SDNN) refletem a variabilidade global resultante da interacéo entre os dois ramos
autondmicos ao longo do periodo de registro. A acdo central da ocitocina, ao favorecer
maior flexibilidade autonédmica por meio de reducao da hiperatividade simpética basal
e incremento da responsividade vagal, poderia teoricamente ampliar a variabilidade
total capturada pelo SDNN, sobretudo em condi¢cbes de repouso ou recuperacao.
Além disso, indices mais sensiveis a modulacdo parassimpatica de curto prazo, como
a raiz quadrada da média dos quadrados das diferencas sucessivas (RMSSD),
tenderiam a aumentar diante de maior atividade vagal e maior sensibilidade
barorreflexa, efeito compativel com achados experimentais que demonstraram
aumento da modulacéo vagal cardiaca apds administracdo de ocitocina (Norman et
al.,, 2011). Assim, a ocitocina poderia influenciar diretamente as oscilagdes rapidas
batimento-a-batimento que caracterizam a regulacdo vagal do né sinoatrial.

No dominio da frequéncia, a poténcia da faixa de alta frequéncia € amplamente
reconhecida como marcador da atividade parassimpatica relacionada a respiracao.
Considerando que a ocitocina pode aumentar a descarga vagal por meio de facilitacao
das vias do nucleo do trato solitario e de conexdes com o nucleo ambiguo, espera-se
que sua acgao esteja associada ao aumento da poténcia de alta frequéncia, refletindo
maior modulacdo respiratoria da frequéncia cardiaca (Norman et al., 2011).
Paralelamente, a faixa de baixa frequéncia, cuja interpretacdo envolve componentes

simpaticos e parassimpaticos mediados também por mecanismos barorreflexos,
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poderia sofrer modulacéo indireta pela acdo da ocitocina sobre a sensibilidade dos
barorreceptores carotideos e adrticos. Ao alterar o ponto operacional do barorreflexo
e reduzir a descarga simpatica sustentada, a ocitocina poderia modificar a amplitude
das oscilagbes de baixa frequéncia, particularmente em contextos de estresse
cardiovascular ou desafio pressorico (Gutkowska et al., 2014).

A razéo entre baixa e alta frequéncia, frequentemente utilizada como estimativa
do balanco simpato-vagal, também pode ser influenciada pela acdo oxitocinérgica.
Caso a ocitocina promova predominancia vagal relativa e atenuacdo da atividade
simpatica cardiaca, seria esperado um deslocamento dessa razdo em direcdo a
valores mais baixos, sugerindo maior controle parassimpatico. Tal interpretacao deve,
contudo, ser realizada com cautela metodoldgica, uma vez que a razao depende da
interacdo complexa entre ambos os ramos e das condi¢@es fisiolégicas do registro.
Ainda assim, a fundamentacéo fisiolégica de que a ocitocina reorganize o balanco
autonémico encontra respaldo nos seus efeitos centrais e periféricos descritos na
literatura cardiovascular (Gutkowska & Jankowski, 2008).

Adicionalmente, a influéncia da ocitocina sobre varidveis globais da VFC pode
estar relacionada a sua capacidade de reduzir estados inflamatérios e atenuar a
hiperativacdo simpatica associada ao estresse cronico, fatores reconhecidamente
vinculados a reducdo da \variabilidade cardiaca. Ao modular sistemas
neuroendocrinos envolvidos na resposta ao estresse, incluindo interacdes com o eixo
hipotalamo-hipoéfise-adrenal, a ocitocina pode favorecer um ambiente fisiol6gico mais
propicio a manutencdo de alta variabilidade cardiaca, considerada marcador de
adaptabilidade e resiliéncia cardiovascular (Gutkowska et al., 2014; Norman et al.,
2011).

Portanto, ao integrar seus efeitos centrais sobre ndcleos autonémicos, sua
acao periférica vasodilatadora e sua influéncia sobre a sensibilidade barorreflexa, a
ocitocina apresenta-se enquanto uma substancia consistente para modular tanto
indices globais quanto componentes especificos da VFC. Essa interacao reforca a
importancia de investigar, em contextos experimentais e clinicos, como intervencdes
que alteram a sinalizag¢&do oxitocinérgica podem repercutir nos parametros de tempo e
de frequéncia da variabilidade cardiaca, consolidando a VFC como marcador
funcional da interface entre regulacdo neuroenddcrina e controle autondémico

cardiovascular.
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3. Objetivos

3.1 Objetivo Geral

Analisar os efeitos da administracdo aguda de 24 Ul de ocitocina intranasal,
associada ao treinamento de forca de alta intensidade no powerlifting paralimpico,
sobre as respostas hemodinamicas, autonémicas e de demanda miocardica em

paratletas da modalidade.

3.2 Objetivos Especificos

v Analisar as respostas hemodinadmicas ao exercicio de powerlifting paralimpico,
por meio da presséo arterial sistdlica, diastélica e média, frequéncia cardiaca, duplo
produto e volume maximo de oxigénio miocardico, sob a condi¢cdo de suplementacao
com 24 Ul de ocitocina intranasal.

v Avaliar as respostas hemodindmicas e autondmicas pos-exercicio entre as
condicbes com e sem suplementacdo de ocitocina intranasal, verificando seu
potencial efeito modulador sobre a sobrecarga cardiovascular induzida pelo
powerlifting paralimpico.

v Investigar o efeito da administragdo de 24 Ul de ocitocina intranasal sobre a
modulacdo autondmica cardiaca, por meio da variabilidade da frequéncia cardiaca,
em resposta ao exercicio de forca de alta intensidade.

v Verificar a influéncia da ocitocina intranasal sobre os mecanismos de controle
autonémico cardiovascular durante a recuperacdo pds-exercicio, considerando

indicadores hemodinamicos e autondmicos integrados.

4 METODOLOGIA
4.1 Desenho do estudo

O presente estudo trata-se de um delineamento randomizado, cruzado e duplo-
cego, no qual foi contrabalanceado ao utilizando-se cada participante como sendo o
seu proprio individuo controle. Para tanto, os participantes foram randomizados em

duas condicOes experimentais, sendo elas: 1) utilizacdo de 24Ul de ocitocina
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intranasal (OTN) (Quintana et al., 2021) e 2) uso de um produto placebo (PL). A
presente dosagem utilizada como base para o desenvolvimento da nossa pesquisa foi
realizada baseando-se em estudos anteriormente validados em relagédo ao uso da
ocitocina por meio dessa via de administracéo selecionada para o estudo. A pesquisa
foi realizada durante um periodo de trés semanas. Durante a primeira semana, 0S
participantes foram submetidos aos protocolos de familiarizacdo, execucéo do teste
de 1RM, avaliagao corporal.

Nas duas semanas que se sucederam foi realizada a suplementacdo dos
atletas com ocitocina e a sessdo Unica de treino, utilizando-se como protocolo o
movimento de supino conforme o treinamento tradicional (TT) com cinco séries de
cinco repeti¢gdes (5x5), assim como descrito por Austin e Mann (2012), com uma carga
de 80% de 1 RM (Figura 2).

4.2 Amostra

Participaram desta pesquisa 14 atletas de Powerlifting Paralimpico (n=14) do
sexo masculino, participantes do projeto de extensdo da Universidade Federal de
Sergipe (UFS), Brasil, que tinham um periodo de experiéncia de no minimo 18 meses
de treinamento e que situavam-se entre os 10 primeiros atletas do Ranking nacional
de suas respectivas categorias. Todos os participantes da pesquisa tratavam-se de
atletas experientes e que continham os pré-requisitos necessarios do Comité
Paralimpico Brasileiro, considerando-os elegiveis para competir na referida
modalidade, dos quais haviam integrantes de competi¢cdes nacionais e internacionais
(IPC, 2023).

Entre as deficiéncias apresentadas pelos voluntarios da pesquisa temos:
amputacdes de membros inferiores, lesbes medulares, sequelas nos membros
inferiores em funcdo de acometimento de poliomielite, além de ma formacdo na
referida regido.

Foram adotados como critérios de inclusdo individuos do sexo masculino,
atletas de powerlifting paralimpico com participacdo em competi¢cdes de nivel nacional
e/ou internacional, garantindo perfil competitivo homogéneo e elevado nivel de
desempenho esportivo. Os participantes deveriam apresentar experiéncia minima de

12 meses de treinamento sistematizado na modalidade, assegurando adaptacao
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prévia as demandas neuromusculares e cardiovasculares do exercicio resistido de
alta intensidade. Além disso, foi exigida frequéncia mensal aos treinamentos igual ou
superior a 85%, a fim de garantir consisténcia na carga cronica de treinamento e
estabilidade do estado fisioldgico. Todos os atletas deveriam estar livres de
diagnéstico prévio de doencas cardiovasculares, metabolicas ou condi¢des clinicas
que pudessem interferir nas respostas hemodinamicas e autonémicas avaliadas,
conforme autorrelato.

Enquanto critérios de exclusdo, foram considerados os seguintes fatores: uso
de alguma substancia ergogénica ilicita, doencas cardiorrespiratdrias ou cardiacas e
uso de qualgquer substancia intranasal no dia da coleta. Ap6s a selecdo dos
participantes, todos os voluntarios assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido, de acordo com a resolucdo 466/2012 estabelecida pela Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa- CONEP, do Conselho Nacional de Saude, orientados
pelos principios éticos determinados pela Declaracdo de Helsinque (1964,
reformulado em 1975, 1983, 1989, 1996, 2000, 2008 e 2013) da associacdo Médica
Mundial.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Sergipe, UFS, CAAE: 67953622.7.0000.5546 aprovado no
dia 22 de novembro de 2023, sob o parecer numero 2.637.882.

A caracterizacdo da amostra pode ser observada na Tabela 1, indicada
abaixo.

Tabela 1: Caracterizacado da amostra

Caracteristicas (Médiazdp)
Idade (anos) 33,71+ 10,03
Massa Corporal (kg) 81,86 + 22,80
Experiéncia (anos) 4,43+ 1,55
1RM teste (supino) kg 150,50 + 40,08*
1 RM teste/massa corporal (kg) 1,90 £ 0,49*

Legenda: 1RM: uma repeticdo maxima; Dp: desvio padrdo; kg: quilo gramas.* Todos
os atletas com cargas que os mantém entre os 10 melhores de suas categorias em
nivel nacional. ** Valores acima de 1,4 no Bench Press, seriam considerados atletas
de elite (Ball & Weidman, 2018).
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4.3 Instrumentos

Durante o processo de avaliagdo fisica e coleta de dados dos parametros
hemodinamicos foram utilizados os seguintes instrumentos. Para mensuracdo da
massa corporal dos atletas foi utilizada uma balanca eletrénica digital do tipo
plataforma Micheletti (Micheletti, S&o Paulo, SP, Brasil), tal aparelhagem possui uma
capacidade de 300kg de peso maximo suportado, com dimenséo de 1,50 x 1,50m,
indicada para realizar a pesagem mais facilitada dos atletas sentados.

Em relacédo a execucdo do exercicio supino reto foi utilizado o banco oficial
das competicdes de Para Powerlifting (Eleiko Sport, AB, Halmstad, Suécia), aprovado
pelo Comité Paralimpico Internacional (IPC, 2023), com dimensfes de 210 cm de
comprimento total, 30 cm na regido superior (apoio para a cabeca) e 61cm na parte
inferior do restante do banco (apoio para o tronco e membros inferiores). Enquanto
gue a barra utilizada era oriunda da marca Eleiko, com comprimento de 220 cm (Eleiko
Sport, AB, Halmstad, Suécia), cujo peso total € 20kg (IPC. 2023).

Por fim, para a avaliacdo da PA, PAS, PAD, PAM e FC, foi utilizado um monitor
de PA automatizado, ndo invasivo da marca Microlife 3AC1-1PC, Microlife, Widnau,
Suica (Lima et al., 2019; Paz et al., 2020; Thompson et al., 2007).

Enquanto para avaliacdo da variabilidade da frequéncia cardiaca, foi utilizado
um sensor nao invasivo, tipo fotoplestismografo, ao qual foi rigorosamente
acondicionado no I6bulo da orelha esquerda dos atletas participantes da pesquisa e
acoplado a uma porta USB para conexao e interface com o respectivo software de
leitura do sensor que estava devidamente instalado em um notebook para recepcao
dos dados coletados (Boulder Creek, Califérnia, EUA, 2022). O dispositivo utiliza
tecnologia de fotopletismografia para detectar oscilagdes pulsateis do fluxo sanguineo
periférico e estimar os intervalos interbatimentos (R-R). O sensor 6ptico, aplicado em
regido periférica (I6bulo da orelha ou polpa digital), capta variacbes na
absorcao/reflexdo de luz infravermelha pela corrente sanguinea, convertendo esses
sinais em séries temporais dos intervalos cardiacos, posteriormente processadas por
algoritmos proprietarios de deteccédo de picos e corregdo de artefatos. Alguns estudos
descrevem a conformidade de equipamentos para registro de métricas autondmicas
derivadas da fotoplestimografia, sustentando sua aplicabilidade em contextos
experimentais (McCraty, 2022; Russoniello et al., 2013)
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Nesse sentido, a partir da série de intervalos R-R, foram obtidos indices
classicos nos dominios do tempo (SDNN e RMSSD) e da frequéncia (VLF, LF, HF e
raz8o LF/HF), conforme padronizagbes internacionais para analise autondémica
cardiovascular. O processamento foi realizado no ambiente analitico do proprio
sistema, permitindo avaliacdo em condicdes de repouso e apés desafios fisiologicos.
Investigacdes que empregaram especificamente o emWave Pro Plus demonstraram
sua capacidade de gerar dados confidveis de VFC em protocolos controlados de curta
duracdo, incluindo correlagbes com desfechos psicofisiolégicos e avaliacbes de

coeréncia cardiaca (Ho et al., 2023).

4.4 Ocitocina Intranasal (OTN) e Placebo (PL)

Foi manipulado 30 ml de ocitocina intranasal (OTN), cujo concentracdo da
substéancia foi calculado para 24ui por jato aplicado em apenas uma das narinas dos
individuos, além de um produto placebo (PL), constituido de soro fisioldgico, inodoro
e incolor, assim como a OTN. As substancias foram armazenadas em frascos de

mesmo tamanho, em coloracdo branca, com faixa verde, conforme figura 1.

Figura 1: Frascos utilizados para acondicionar a ocitocina e o placebo.

A administracdo das substancias foi realizada através de sorteio, logo apés a

chegada dos atletas no local da coleta. Ambos produtos foram manipulados pela
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Farmacia de manipulacdo denominada Pharma Manipulacfes — localizada na cidade
de Lagarto-Sergipe (CNPJ: 18.089.613/0001-02).

4.5 Medida da presséo arterial e frequéncia cardiaca

A afericdo da presséao arterial foi realizada conforme as recomendacdes das
Diretrizes Brasileiras de Hipertens&o Arterial da Sociedade Brasileira de Cardiologia
(Barroso et al., 2021a). As medidas foram obtidas em ambiente silencioso e com
temperatura controlada, apés pelo menos 5 minutos de repouso, com 0 participante
sentado, costas apoiadas, pés apoiados no chdo, pernas descruzadas e braco
posicionado na altura do coracao. Foi utilizado dispositivo automatico validado para
pesquisa clinica, com manguito adequado a circunferéncia do braco. Foram realizadas
pelo menos duas afericbes consecutivas, com intervalo de 1 a 2 minutos entre elas;
guando a diferenca entre as medidas foi superior a 5 mmHg, realizou-se uma terceira
medida, sendo considerada para analise a média das duas Ultimas aferi¢cBes,
conforme preconizado pela diretriz(Barroso et al., 2021b).

As afericbes da PAS, PAD e PAM (PAM= PAD+[PAS-PAD]/3) conforme
descrito por Schutte et al., 2013 e FC foram realizadas nos seguintes momentos:
antes, imediatamente apos, 5, 10, 20, 30, 40, 50, 60 minutos, 24h e 48h apés a
realizacdo da sessao de treinamento, a fim de se verificar a cinética pressorica de
ambos 0s grupos, ao longo do tempo. O duplo produto (DP) foi avaliado a partir da
seguinte equacédo: DP= FC x PAS (Aidar et al., 2021; Lima et al., 2019; Paz et al.,
2020). Para fins de padronizacdo todas as medicdes da pressao arterial foram
realizadas no braco esquerdo cuja fixagdo do manguito foi realizado com
aproximadamente 2,5 cm de distancia entre sua extremidade inferior e a fossa
antecubital e pelo mesmo avaliador em todos os atletas participantes. Para tanto, 0os
individuos permaneceram em repouso por cerca de 10 minutos, sentados, em
ambiente climatizado e calmo durante todos os momentos de afericdes da PA.

O MVO: foi obtido através da seguinte equagédo: MVO2= (DP X 0,0014) - 6,37
e expressa em mlO2/100g de ventilagao/min (VE/min.) (Aidar et al., 2021; Lima et al.,
2019; Menezes et al., 2022; Paz et al., 2020; Wenger, 1984).

4.6 Variabilidade da frequéncia cardiaca
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A Variabilidade da frequéncia cardiaca foi realizada através de um sensor ndo
invasivo, tipo fotoplestismografo. Esse dispositivo permite verificar as alteracdes do
fluxo sanguineo por meio do método 6ptico. Desse modo, as variacdes da frequéncia
cardiaca realizadas pelo sensor sédo estimadas através da andlise da quantidade de
luz infravermelha absorvida ou refletida pela corrente sanguinea dos individuos.

Para tanto, os sinais fisiolégicos da VFC captadas pelo sensor, foram
traduzidas e gravadas em forma de graficos e valores absolutos de: intervalos R-R,
frequéncia cardiaca média, SDNN, RMSSD, VLF, LF, HF e LF/HF, por meio da
utilizacao do software Emwave Pro Plus, fabricado pela empresa Quantum Intech, Inc.
Boulder Creek e produzido pelo Institute of Heart Math (Boulder Creek, Califérnia,
EUA, 2022).

Nesse sentido, o software emWave® Pro Plus foi escolhido como instrumento
de coleta de dados pois tem sido utilizado em estudos cientificos e investigacdes
clinicas para capturar, quantificar e analisar a variabilidade da frequéncia cardiaca
(VFC) por meio de sensores nao invasivos (como fotopletismografia no Iébulo da
orelha ou dedo), produzindo métricas amplamente aceitas nas areas de dominio do
tempo (ex.: SDNN, RMSSD) e da frequéncia (ex.: VLF, LF, HF, razdo LF/HF). Por
exemplo, um estudo piloto recente correlacionou medidas de VFC obtidas com o
emWave Pro Plus e indicadores psicologicos em adultos saudaveis, destacando a
capacidade do dispositivo de gerar dados confiaveis de interferéncia autonémica em
contextos experimentais (Ho et al., 2023). Além disso, investigacbes técnicas
demonstraram que o emWave Pro Plus emprega tecnologia de fotopletismografia
(PPG) para captar a variagdo dos intervalos cardiacos com precisdo, permitindo a
analise de batimentos R-R e métricas de VFC tanto em repouso quanto durante
desafios fisioldgicos, o que reforca a validade do instrumento para estudos que
requerem avaliacdo detalhada do controle autonémico cardiovascular (Russoniello et
al., 2018). Esses achados sustentam a utilizagdo do emWave Pro Plus como um
método confidvel, validado e especializado para capturar e quantificar
simultaneamente dados de VFC em pesquisas fisiolégicas e clinicas, desde que os
protocolos de coleta e analise sejam padronizados.

Tal método de anélise da VFC é recomendado como padrdo para analise da

VFC no que se refere ao dominio do tempo e da frequéncia, pois € considerado
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confiavel, validado e especializado para capturar e quantificar simultaneamente os
dados fisiolégicos relacionados a frequéncia cardiaca.

Os dados captados pelo sensor foram traduzidos em indices de VFC através
da traducdo e andlise dos intervalos entre as ondas R- R do complexo QRS,
observados a cada batimento cardiaco. A avaliacao da VFC foi realizada nos instantes
antes do exercicio, imediatamente apds a sessao de treinamento, 24 e 48 horas apés
sua realizacdo, a fim de que pudéssemos analisar as respostas fisioldgicas que o
treinamento associado ao uso de ocitocina pode provocar no sistema nervoso
autbnomo. Para tanto, foi utilizado como padréo para a avaliacdo dos individuos a

posicdo deitada.

4.7 Determinacao da Carga

Para a determinacéo da carga de treinamento foi realizado um teste de 1RM
a fim verificar a margem de carga de treino a ser utilizada no estudo (80% de 1 RM).
Para definicdo do RM foi realizado os seguintes procedimentos: questionamos a cada
atleta qual era a carga estimada de levantamento para apenas 1 repeticéo, utilizando-
se o0 seu esforco maximo. A partir desse parametro inicial, foi acrescido uma carga
maior a levantada anteriormente, até atingirmos a carga maxima que cada participante
conseguiu levantar apenas uma Unica vez. Para tanto, os atletas descansaram cerca
de 3 a 5 minutos entre cada tentativa. Caso a sobrecarga aumentada fosse acima do
RM do atleta e ele ndo conseguisse realizar uma Unica repeticdo, seria subtraido entre
2 a 2,5% da carga conforme estabelecido por (de Aquino Resende et al., 2021; Lima
et al., 2019; Menezes et al., 2022).

O teste de 1RM foi realizado durante a primeira semana de familiariza¢ao do

exercicio, a fim de ndo interferir nos resultados coletados.

4.8 Procedimentos

Todas as sessoes de treinamento (semana 1, 2 e 3) foram realizadas durante
o periodo diurno nos horarios entre 8h as 13h, em ambiente climatizado e controlado.
Os procedimentos foram realizados com um intervalo de 7 dias para cada sessao

Unica entre as semanas do estudo, utilizando-se o exercicio supino reto, através do
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meétodo tradicional de treinamento cinco séries de 5 repeticdes maximas (5x5) com
80% do 1RM, suplementados com ocitocina ou placebo.

Durante o delineamento do estudo ndo foi necessaria uma semana de
lavagem, pois a meia vida plasmética da OTN varia entre 3 a 20 min. Seus metabalitos
sdo excretados na urina, por tanto, o periodo de 7 dias foi o suficiente para a
eliminacado completa da OTN.

Os atletas foram orientados a abster-se do consumo de substancias
alcodlicas, entorpecentes, tabacos e foram solicitados a ndo tomar quaisquer
medicamentos ou suplementos alimentares ergogénica, tais como: café, cha,
chocolate, refrigerantes de cola e bebidas energéticas.

A partir da chegada de todos os atletas no local da coleta foi administrada a
OT ou o PL conforme sorteio, 50% deles foram suplementados com 24ui de Ocitocina
e 50% placebo, e na semana seguinte esse procedimento foi invertido. Nesse sentido,
7 atletas utilizaram inicialmente a ocitocina, enquanto os 7 demais utilizaram o produto
placebo a base de soro fisiolégico, inodoro e incolor, assim como a OTN. Dessa forma,
na semana seguinte, os grupos foram invertidos, para que ambos pudessem ser
controle deles mesmo. Posteriormente, foi solicitado aos atletas que se sentassem
para realizarmos a aclimatacdo dos individuos, portanto, pedimos que eles
permanecessem em repouso por 5 minutos e em seguida aferimos a PA e a FC de
repouso de cada um dos sujeitos. Apds a afericdo, iniciou-se o processo de
aquecimento para o treinamento, através dos seguintes exercicios: abducdo de
ombros com halteres, rotacdo de ombros com halteres e desenvolvimento na
magquina. Ambos exercicios foram realizados em trés séries de 20 repeti¢cdes, tempo
médio de 5 minutos. Por fim, foi realizado um aquecimento somente com a barra de
20kg, sem a adicdo de sobrecargas externas, no qual foi realizada apenas uma série
de 10 repeticdes lentas (3,0 X 1,0 segundos, excéntrica x concéntrica) e 10 repeticdes
rapidas (1,0X 1,0 segundos, excéntrica x concéntrica). Em seguida os atletas foram
submetidos ao uso da sua respectiva solucdo, conforme a semana de sorteio, ao qual
foi jateada em apenas uma das narinas. Logo em seguida, realizou-se a sessao de
treinamento tradicional que consistiu em cinco séries com cinco repetigdes (5x5) com
80% do RM de cada atleta. Ao final da sesséo de treino, foram aferidas a PA e FC nos
momentos imediatamente apds, 5, 10, 20, 30, 40, 50, 60, 24h e 48h apos.
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Figura 2: Desenho experimental do estudo
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Legenda: TCLE: assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido, RM:
repeticdo maéaxima, PA: pressdo arterial, FC: frequéncia cardiaca, |.APOS:
imediatamente apds, OTN: ocitocina intranasal e PL: placebo.

4.9 Aquecimento

Previamente a sessdo de intervencdo, os atletas foram submetidos a um
aquecimento caracteristico para membros superiores. Aos quais foram utilizados trés
exercicios (abducdo dos ombros com halteres, extensdo dos cotovelos na polia,
rotacdo dos ombros com halteres). Ambos exercicios foram executados em trés
séries de 10 a 20 repeticbes em aproximadamente 10 minutos (Austin, 2021). Logo
apos, os voluntarios realizaram um aquecimento especifico no préprio supino reto
fazendo uso de 20% da carga para 1RM, onde foram realizadas 10 repeticbes lentas
(3,0 X 1,0 segundos, excéntrica x concéntrica) e 10 repeti¢cbes rapidas (1,0X 1,0
segundos, excéntrica x concéntrica). Finalizado os procedimentos de agquecimento,

partimos para o inicio a intervencgao.

4.10 Andlise Estatistica
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As analises dos dados estatisticos foram realizadas com base na metodologia
descritiva, utilizando-se as medidas de tendéncia central, média (X) + desvio padrao
(DP) e intervalo de confianca de 95% (IC 95%). Para tanto, foi utilizado o programa
Statistical Package for the Social Science (SPSS), versao 22, para fins de tratamento
estatistico e identificacdo dos dados obtidos. Para verificagdo da normalidade as
variaveis, utilizou-se o teste de Shapiro Wilk, em virtude do tamanho da amostra
(n=14). Para avaliagcdo do desempenho entre os grupos conforme as variaveis
hemodinadmicas avaliadas realizamos o teste de anova para medidas repetidas (Two
Way), e Post Hoc de Bonferroni. O nivel de significancia que foi adotado nesse estudo
foi de p <0,05. O tamanho do efeito foi determinado pelos valores de “eta parcial ao
quadrado” (n2p), conforme os valores de efeito baixo (<0,05), efeito médio (0,05—
0,25), efeito alto (0,25—0,50) e efeito muito alto (>0,50), (Cohen, 1992).

Os dados de variabilidade da frequéncia cardiaca foram normalizados por
meio de transformacdo logaritmica na base 10 (logl0), em razdo da assimetria
observada nas variaveis analisadas. Esse procedimento permitiu reduzir a influéncia
de valores extremos, estabilizar a variancia e aproximar a distribuicdo dos dados da
normalidade, atendendo aos pressupostos das analises paramétricas e garantindo

maior robustez as comparacdes entre grupos e momentos experimentais.

5 RESULTADOS

Os resultados referentes aos indicadores hemodinamicos e autonémicos foram
organizados e apresentados de forma sistematizada nas subsecdes a seguir,
contemplando as variaveis pressao arterial sistélica (PAS), pressao arterial diastdlica
(PAD), presséao arterial média (PAM), frequéncia cardiaca (FC), duplo produto (DP),
consumo miocardico de oxigénio (MVO,) e variabilidade da frequéncia cardiaca
(VFC). A apresentacado dos dados considera a analise dos efeitos principais de tempo,
condicdo experimental (ocitocina vs. placebo) e a interagdo tempo x condicao,
conforme modelo estatistico previamente descrito.

Os valores estdo expressos em média + desvio padrdo, acompanhados de
intervalos de confianga de 95%, magnitude do efeito (n?p) e respectivos niveis de
significancia. A organizagdo sequencial das subsecdes visa possibilitar a
compreensao integrada do comportamento pressorico, cronotrépico, duplo-produto e
autondmico ao longo dos momentos avaliados, permitindo a interpretacdo das
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respostas agudas e tardias ao exercicio sob influéncia da suplementacéao intranasal

de ocitocina.

5.1 Pressao Arterial Sistélica, diastdlica e média

Os resultados referentes aos indicadores pressoricos avaliados, incluem a
(PAS), (PAD) e a (PAM) estéo representados na figura 2, 3 e 4. Tais graficos indicam
a cinética pressérica de ambos os grupos ao longo dos diferentes momentos da
investigacdo. Esses parametros foram analisados com o objetivo de verificar as
respostas hemodindmicas agudas decorrentes da suplementacdo de 24Ul de

ocitocina intranasal associada a pratica do powerlifting paralimpico.
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Figura 3: Cinética do efeito do treinamento de forca (powerlifting) em atletas
paralimpicos com uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo Pressao Arterial
Sistélica (PAS), em diferentes momentos ao longo do tempo. a,b: diferencas intragrupo
ocitocina,; c: diferenga intergrupo ocitocina e placebo.

Em relagdo a pressdo arterial sistolica (Figura 3), observou-se diferenca
significativa no treinamento utilizando-se a suplementacdo de ocitocina entre o

momento de 10 minutos (132+4,24 95% IC 119- 154) e os momentos 30 minutos
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depois (123+ 4,24 95% IC 105-142 “a” (p=0,049)) e 50 minutos apds (119,5+ 4,94 95%
IC 102-151 “b” p=0,01, n2p= 0,107, Efeito Médio). Além de apresentar uma diferenca
significativa entre o treinamento com ocitocina em relagao ao treino placebo durante
o momento 50 minutos depois da sessao de exercicio (132,5+ 14,84 95% IC 115-159
e 119,5+ 4,94 95% IC 102-151 “c” p= 0,023 respectivamente, n2p= 0,88, Efeito Muito
Alto).
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Figura 4: Cinética do efeito do treinamento de forca (powerlifting) em atletas
paralimpicos com uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo Pressao Arterial
Diastélica (PAD), em diferentes momentos ao longo do tempo. *: diferenca intergrupo
placebo e ocitocina; a: diferenca intragrupo placebo; b,c,d,e,f: diferenca intragrupo
ocitocina.

A pressao arterial diastolica (Figura 4) apresentou valores de significancia
entre o treinamento com placebo e ocitocina nos momentos antes e depois (87+20,5
95%IC 58-115 e 67,5+7,77 95%IC 62-91 “*” (p= 0,013)) e (69+14,84 95%IC 48-136 e
60,5+ 13,43 95%IC “*” (p= 0,009) respectivamente, n2p=0,24, Efeito Medio). Ademais,
houve significancia entre 0 momento antes (67,5+7,77 95%IC 62-91) e os momentos
5 minutos (76,5 + 0,70 95%IC 65-126, “b” (p=0,001)), 20 minutos (76+ 1,41 95%IC 62-
89, “c” (p=0,025)), 50 minutos (72+ 2,82 95%IC 60-93 “d” (p= 0,09)), 24horas (76,5%
3,53 95%IC 61-93 “e” (p= 0,008)) e 48 horas (95 £ 7,07 95%IC 50-99 “f” (p= 0,011),

73



n2p=0,102, Efeito Médio) depois da sessdo de treino com ocitocina. Ainda sobre a
PAD, observou-se uma significancia entre os momentos antes (87+20,5 95%IC 58-
115) e 40 minutos apoés a sessao de treino placebo (73 £ 6,36 95% IC 55-101 “a” (p=
0,032), n2p= 0,151, Efeito Médio).
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Figura 5: Cinética do efeito do treinamento de forca (powerlifting) em atletas
paralimpicos com uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo Presséo Arterial
Média (PAM), em diferentes momentos ao longo do tempo.* diferencas intergrupo
placebo e ocitocina.

J& a pressao arterial média (Figura 5) indicou uma diferenca estatistica entre
0S grupos ao compararmos o treino com ocitocina e placebo durante os momentos
antes e depois (92,021 3,3 95%IC 73,7 -112,7 e 85,5+ 15,395%IC 66,0 -110,3 “*” (p=
0,038)) e (105,4+ 0,9 95%IC 79,7 -130 e 103,5+ 8,0 95%IC 77,00 — 141,3 “*” (p=
0,020), n2p=0,137 Efeito Médio) respectivamente.

5.2 Frequéncia Cardiaca, Duplo produto e MVO2

Além disso, os dados referentes aos indicadores hemodindmicos avaliados,

também incluem a (FC), (DP) e o (MVO2) estado representados na figura 4, 5 e 6. Tais
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graficos indicam a cinética pressorica de ambos os grupos ao longo dos diferentes

momentos da investigacao.
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Figura 6: Efeitos do treinamento de forca (powerlifting) em atletas paralimpicos com
uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo a frequéncia cardiaca (FC), em
diferentes momentos ao longo do tempo. a,b,c,d,e,f,g,h,i: diferenca intragrupo ocitocina;
* & xxx diferenca intragrupo placebo.

A frequéncia cardiaca (Figura 6) apontou valores significativos em relagédo ao
treino com ocitocina em relacdo ao momento antes (69,5 + 0,70 95%IC 62-87) e os
momentos imediatamente apo6s (89+ 12,72 95% IC 63-111, “a”’( p= 0,003)), 5 minutos
(86,5 = 10,60 95%IC 59-119 “b” (p= 0,005)), 10 minutos (83,5% 6,36 95%IC 70-111,
“c” (p= 0,002)), 20 minutos (84,5 £ 3,53 95%IC 73-113 “d” (p= 0,004)) e 30 minutos
(81 + 5,65 95%IC 65-115 “e” (p= 0,015), n2p= 0,047 Efeito Baixo) apds a sesséo de
exercicios. Além disso, observou-se valores significativos entre 0 momento 10 minutos
com 50 minutos (83,5% 6,36 95%IC 70-111 e 80+ 1,41 95% IC 64-107, “f’ (p =0,001))
e 60 minutos (81,5+ 2,12 95% IC 65-101, “g” (p= 0,038)) apds. E também entre o
momento 20 minutos (84,5 = 3,53 95%IC 73-113) em relagdo aos momentos 50
minutos (83,5+ 6,36 95%IC 70-111 e 80+ 1,41 95% IC 64-107, “h” p= 0,005) e 60
minutos (81,5+ 2,12 95% IC 65-101, “" p= 0,040), n2p= 0,123, Efeito Médio), apds o

treino com ocitocina.
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Sobre o treinamento tradicional, verificou-se diferencas significativas nos
valores de FC entre o momento antes (81+2,82 95%IC 58-86) e imediatamente depois
(91+12,72 95%IC 66-102, “*” p= 0,006), além de 5 minutos apds (85+ 7,07 95%IC 66-
107, (“’p= 0,027), n2p= 0,0047, Efeito Baixo). Observou-se a diferencas estatisticas

entre 0 momento imediatamente apos e 60 minutos (77 £ 8,48 95%IC 66-95), “**” p=

kkkn —_
p_

0,016) depois do treino. E entre 0 momento 5 minutos e 60 minutos apos (

0,004), n2p= 0,047, Efeito Baixo).
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Figura 7: Efeitos do treinamento de forca (powerlifting) em atletas paralimpicos com
uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo ao duplo produto (DP), em diferentes
momentos ao longo do tempo. a,b,c,d,e,f,g,h,i: diferenca intragrupo ocitocina; * , **:
diferenca intragrupo placebo.

Referente ao duplo produto (Figura 7), analisou-se diferencas significativas
entre o treinamento com ocitocina no momento antes (8162,5+ 654,074 95% IC 6882-
12720) em comparagcdo com oS momentos imediatamente apos (12215 + 1435,43
95%IC 7308-17100, “a@” (p= 0,001), 5 minutos (11783 + 352,139 95%IC 6372-17374,
“b” (p= 0,023) e 10 minutos (9841 + 494,975 95%IC 8400-16761),“c” (p= 0,020),

n2p=0,28, Efeito Alto) apds o exercicio. Ademais, percebeu-se diferencas entre o
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momento imediatamente apos em relacdo aos momentos 50 minutos (8598+ 800,445
95%IC 6528-15100, “d” (p= 0,048) e 60 minutos apods (8526,5+ 853,478 95% IC 7923-
14746,“e” (p= 0,034), n2p=0,28 Efeito Alto) no treino com ocitocina. Também entre o
momento 5 minutos e os momentos 50 minutos (“f* p=0,005) e 60 minutos (“g” p=
0,031) depois. E entre 0 momento 10 minutos em comparag¢do com 0os momentos 50
minutos (“h” p=0,001) e 60 minutos (“i” p= 0,002) apos.

Em relacdo aos valores de DP do grupo placebo, observou-se significancia
entre os momentos antes (9901,5 +956,306 95%IC 6438 — 12555) e logo apos a
sessdo de exercicio (10548t 506,288 95%IC 7722-17738, “*” (p= 0,009). Além de
entre 0 momento apos e os momentos 30 minutos (9571,5+ 362,746 95%IC 7381-
15925,“**” (p =0,031) e 60 minutos (8632t 560,029 95% 7360-13552,“**” (p= 0,007),
n2p=0,456 Efeito Alto) apds exercicio.
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Figura 8: Efeitos do treinamento de forca (powerlifting) em atletas paralimpicos com
uso de placebo e ocitocina intranasal em relacdo ao Volume Méximo de Oxigénio
miocérdico (MVO2), em diferentes momentos ao longo do tempo. a,b,c,d,e,f: diferenca
intragrupo ocitocina; * , **, ***: diferencga intragrupo placebo.

Por fim, em relagédo o MVO2 (Figura 8), observou-se diferencas significativas

entre 0 momento antes (5,0575+ 0,915 95% IC 3,26- 11,43) em comparagdo com 0S
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momentos imediatamente depois (10,73+ 2,00 95% IC 3,86-17,57 “@” (p= 0,001), 5
minutos (10,12+ 0,492 95%IC 2,55- 17,96,“b” (p= 0,022) e 10 minutos (9,21+ 1,86
95%IC 5,39-17,09,c” (p= 0,006), n2p=0,0004, Efeito Baixo) apos o treino com
ocitocina. Além disso, verificou-se significAncia entre 0 momento 5 minutos em relacao
ao momento 50 minutos (6,34+ 0,15 95%IC 2,76-4,77, “d” (p= 0,020). E também, entre
o momento 10 minutos em comparagao com os momentos 50 minutos (“€” p= 0,0001)
e 60 minutos (6,25+ 0,229 95%IC 4,86-14,27f" (p= 0,001), n2p=0,468 Efeito Alto),
depois do treinamento.

Contudo, analisou-se valores significativos em relagéo o treinamento placebo
entre 0 momento antes e imediatamente apds (8,89+ 0,005 95%IC 4,44 — 18,46, “*”
(p=0,006). Assim como entre o momento ap6s e os momentos 30 minutos (7,03+ 0,50
95%IC 3,96-15,60 “**” (p = 0,0018), 60 minutos (6,13+ 1,37 95%IC 3,93- 12,60 “**” (p=
0,007) e 24 horas depois dos exercicios (5,90t 2,20 95%IC 2,85-12,50 “**” (p=
0,0047), n2p=0,0004 Efeito Baixo) respectivamente.

5.3 Efeitos da variabilidade da frequéncia cardiaca

Os resultados referentes a variabilidade da frequéncia cardiaca encontram-se
apresentados nas Tabelas 1 e 2, expressos por meio das médias, desvios-padréao e
intervalos de confianca de 95%, bem como pelas letras sobrescritas homologas
indicativas das diferencas estatisticamente significativas identificadas nas analises
intra e intergrupos.

Tabela 2: VFC médias e desvio padrdo com intervalo de confianca de 95% CI.

IntRR (milisegundo (ms)) SDNN (milisegundo (ms)) RMSSD (milisegundo (ms)
Momentos X £ DP X + DP X +DP
(IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)
Placebo Antes 298,21+23,71 94,89+69,84 a 102,31+103,77 a
(284,52-311,90) (54,56-135,21) (42,39-162,22)
Ocitocina Antes 300,86+30,87 b 88,26+54,47 ¢ 91,74+80,39 b
(283,03-318,68) (56,82-119,71) (45,33-138,16)
Placebo Depois 356,63+£84,19 a 188,41+38,12 a,b 207,19453,33 a
P (308,02-405,24) (166,40-210,41) (176,40-237,98)
Ocitocina Depois 365,71+53,66 b,c 186,34+54,97 c,d,e 208,40+90,28 b,c,d
P (334,73-396,70) (154,60-218,08) (156,27-260,53)
Placebo 24 Horas 292,21+28,83 116,50+67,81 b,f 139,31+94,54 e
(275,57-308,86) (77,35-155,65) (84,73-193,90)
Ocitocina 24 Horas 305,10+23,73 ¢ 69,48+23,01 d.f 61,94+40,35 c,e
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Placebo 48 Horas

Ocitocina 48 Horas

n2p

(291,40-318,80)

281,79+23,62 a,d
(268,15-295,42)

301,14421,57 d
(288,69-313,60)

“a” p=0,018*
“b,c” p=0,001*
“d” p=0,014#

0.655*
0,182#

(56,19-82,76)

129,53+106,33 g
(68,14-190,92)

63,81+33,79 e,g
(44,30-83,31)

“a,d,e” p<0,001*
“b” p=0,023*
“c” p=0,002*
“f’ p=0,002#
‘g’ p=0,022#

0,614*
0,071#

(38,64-85,24)

144,33+148,99 f
(58,31-230,36)

54,39+47,97 d,f
(26,70-82,09)

“a,c” p=0,001*
“b” p=0,014*
“d” p<0,001*
“e” p=0,027#
“f" p=0,024#

0,522*
0,445#

p < 0.05 (ANOVA two-way, e pos teste de Bonferroni, ES n2p). Avs B; Avs C and B vs C (test t and
ES Cohen “d”). n2p = eta parcial ao quadrado (Efeito baixo <0.05, Efeito Médio 0.05 to 0.25, Efeito
Alto 0.25 to 050, and Efeito muito alto (>050). * Intragrupo, # Intergrupo.

Na analise da variavel IntRR (Tabela 2), foram identificadas diferencas
estatisticamente significativas intragrupo no grupo Placebo, conforme indicado pelas
letras homdlogas “a”, sugerindo reducao nos valores de médias apresentadas entre
0s momentos depois em comparacdo com 48h. No grupo Ocitocina, as diferencas
intragrupo foram evidenciadas entre o momento antes em comparagdo com O
momento depois (Ver: “b”), além de distingbes estatisticamente significativas entre os
instantes depois, em comparacédo com 24h (Ver: “c”), indicando diferencas entre os
momentos avaliados dentro do mesmo grupo. As comparacdes intergrupos revelaram
alteracdes estatisticamente significativa entre Placebo e Ocitocina, quando
comparamos 0s grupos durante o momento 48h, (Ver: “d”) conforme observado na
tabela acima. O tamanho de efeito associado a essa variavel foi classificado como
muito elevado (n?p = 0,655), indicando elevada magnitude das diferencas observadas.

Para a variavel SDNN, observaram-se diferencas estatisticamente
significativas intragrupo em ambos os grupos experimentais. No grupo Placebo, essas
diferencas foram indicadas durante os momentos antes em comparagao com o depois
“a”, assim como no momento depois em relacdo ao 24h “b”. Enquanto no grupo
Ocitocina foram observadas diferencas estatisticas durante os momentos antes e
imediatamente depois “c”, além dos instantes depois em comparagdo com 24h “d” e
também entre os momentos 24h e 48h “e”, no qual foi identificada uma leve
acentuacao dos valores num primeiro momento, e posterior reducao. As comparagoes

intergrupos demonstraram diferencas estatisticamente significativas entre Placebo e
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Ocitocina, conforme indicado pelas letras “f’ e “g”. Os tamanhos de efeito observados
para o SDNN variaram de moderados a elevados (n?p entre 0,182 e 0,614).

Em relacdo a varidvel RMSSD, as andlises intragrupo evidenciaram diferencas
estatisticamente significativas conforme indicado na tabela acima “a”, “b”, “c” e “d”,
tanto no grupo Placebo quanto no grupo Ocitocina. As diferencas intergrupos foram
identificadas pelas letras “e” e “f", acompanhadas do simbolo (#), indicando distingbes
estatisticamente significativas entre os grupos nos momentos correspondentes. Os
tamanhos de efeito associados ao RMSSD foram classificados como elevados (n%p
variando entre 0,445 e 0,522).

Como os dados precisaram ser normalizados para realizacdo das analises
estatisticas, apresentamos abaixo cada uma das variaveis e seus respectivos valores

logaritmicos.

Tabela 3. LOG médias e desvio padrdo com intervalo de confianca de 95% CI

IntRR (milisegundo (ms)) SDNN (milisegundo (ms)) RMSSD (milisegundo (ms)

Momentos média + DP médiat DP média + DP
(IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)
Placebo Antes 2,47%,03 1,90+,26 a 1,86+,35 a
(2,45-2,49) (1,75-2,05) (1,66-2,07)
Ocitocin Ant 2,48+,04 b 1,89+,22 d 1,852,31 b,c
citocina Antes (2,45-2,50) (1,76-2,02) (1,67-2,02)
Placebo Denol 2,54+,10 a 2,27+,08 a,b,c 2,27+,08 ae
acebo Depois (2,48-2,60) (2,22-2,32) (2,22-2,32)
Ositocing Desol 2,56+,06 b,c,d 2,25+,12 d,e 2,25+,12 b,d
cltocina Depots (2,52-2,60) (2,19-2,32) (2,19-2,32)
2,46+,05 2,02+£,21 b f 2,07+,26 f
Placebo 24 Horas (2,44-2,49) (1,90-2,14) (1,92-2,22)
Ocitocing 24 Horas 2,48+,03 ¢ 1,82+,14 e f 1,724,25 d.f
ttocl (2,46-2,50) (1,74-1,90) (1,58-1,86)
2,45+,04 a,e 2,02+,27 c,g 2,01+,35¢g
Placebo 48 Horas (2,43-2,47) (1,86-2,18) (1,81-2.21)
. 2,48+,03 d,e 1,76+,20 g 1,65+,24 c,e,g
Ocitocina 48 Horas (2,46-2,50) (1,64-1,87) (1,51-1,79)
A, “a” p<0,001* “a” p=0,002*
.2 p=0.017 b’ p=0,008* “b” p=0,003*
b,c” p=0,001* =0.017* “c” p=0.035*
“d” p<0,001* “c” p= ¢’ p=0,035
P ‘o’ b0 0184 *d” p=0,001* “d,e” p<0,001*
p=L, “e” p<0,001* “¢ p=0,011#
“f p=0,033# “q” p=0,001#
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“g” p=0,003#

n2p 0.646* 0,638* 0,573*
0,240# 0,670# 0,759%#
p < 0.05 (ANOVA two-way, e pos teste de Bonferroni, ES n2p). Avs B; Avs C and B vs C (test t and
ES Cohen “d”). n2p = eta parcial ao quadrado (Efeito baixo <0.05, Efeito Médio 0.05 to 0.25, Efeito
Alto 0.25 to 050, and Efeito muito alto (>050). * Intragrupo, # Intergrupo.

Portanto, a Tabela 3 apresenta os resultados das mesmas variaveis apos
transformacéo logaritmica, mantendo-se o critério de identificagdo das diferencas
estatisticas por meio de letras sobrescritas e dos simbolos (*) e (#).

6 Discussoes

O objetivo do presente estudo tratou-se de analisar os efeitos que a
suplementacdo de ocitocina associada a pratica do powerlifting paralimpico
ocasionam nas respostas hemodindmicas de atletas do halterofilismo paralimpico,
antes e pos treino, utilizando-se o método de treinamento 5x5 a 80% de 1 RM. Os
resultados apresentados na sesséo anterior puderam evidenciar que no grupo em que
foi administrado 24Ul de ocitocina intranasal sofreu variacfes significativas nos
indicadores hemodinamicos em atletas de powerlifting paralimpico em diferentes
momentos, ao observarmos os valores absolutos das variadveis PAS, PAD, FC, DP e
MVO2 entre os momentos antes e até 60min apds a intervencdo em comparacao com
a cinética pressorica apresentada no grupo placebo.

No que se refere a pressao arterial sistolica e diastélica podemos observar uma
reducdo nos valores absolutos de PAS no grupo que recebeu administracdo de
ocitocina ao compararmos as médias apresentadas no decorrer dos diferentes
momentos avaliados ao longo do estudo. Foi observada reducado significativa dos
valores de PAS ao compararmos o momento 10 min (132mmHg) em relacdo com
30min. (123mmHg) e 50 min. (119 mmHg). Sugerindo dessa forma, uma interagéo
entre a administragdo intranasal de 24ui de ocitocina e a sua a capacidade
hipotensora, que pode ser oferecida para esses atletas. Além disso, verificamos
diferencas significativas entre os valores de PAS ao compararmos o grupo placebo
(132,5mmHg) e ocitocina (119mmHg) no momento 50min, indicando o potencial
controle da cinética pressorica que o0 uso dessa substancia pode oferecer no que se
refere a hipotensao pos exercicio (Michelini, 2001).
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Em relacdo a PAD também foram identificadas reducdes significativas nos
niveis pressoéricos ao compararmos 0os grupos PL e OT, nos momentos antes
(87mmHg) e (67,5 mmHg) e imediatamente depois (69mmHg) e (60,5 mmHQ)
respectivamente. Porém, divergentemente do que esperavamos houve um aumento
significativo nos valores de PAD no grupo que fez uso da ocitocina intranasal ao
compararmos 0s momentos antes (67,5 mmHg) em relacdo aos instantes 5 min. (76,5
mmHg), 20 min. (76 mmHg), 50 min. (72 mmHg), 24h (76,5 mmHg) e 48h (95 mmHg).

Tais achados referentes ao efeito hipotensor da ocitocina em relacdo aos
primeiros 60 min. apés a intervencao, ainda exigem maiores estudos clinicos que
possam explicitar sua minuciosamente sua cascata de sinalizacao intracelular. Porém,
alguns estudos, apontam para uma possivel explicacdo, associada ao fato que apos
a administracdo intranasal ela é absorvida pela circulacdo sistémica de maneira
rapida. (Born et al., 2002; Heinrichs et al., 2003). E, ao entrar na corrente sanguinea,
a ocitocina intranasal, pode ser transportada pelo sistema nervoso central através de
fibras nervosas olfativas e também trigémeas (Kosfeld et al., 2005). J& na periferia a
OT é distribuida através da cavidade nasal altamente vascularizada. Estudos recentes
demonstram que pequenas quantidades de ocitocina circulante perifericamente
podem ser capazes de cruzar a barreira hematoencefalica. Isso ocorre devido a uma
barreira endotelial que impede amplamente a sua passagem, mas, apesar de baixas
essas quantidades ainda podem ser biologicamente significativas (Quintana et al.,
2021).

No que se refere as alteragcbes hemodinamicas, a OT ao chegar na corrente
sanguinea pode ser capaz de acoplar-se rapidamente aos seus receptores visto que
h& a presenca de diversos receptores de ocitocina (OTR) na vasculatura, bem como
nas camaras cardiacas. Sendo amplamente encontrado em diversos vasos
sanguineos como: veia cava, aorta, carotidas, além dos atrios e ventriculos direito e
esquerdo.(Gimpl & Fahrenholz, 2001; Vrachnis et al., 2011).

Em relacdo ao OTR trata-se de um receptor transmembrana que pertence a
familia de receptores acoplados a proteina G, caracterizado especialmente pela
ligacdo a proteina G(q) que estimulam a atividade da enzima fosfolipase C, que
desencadeia uma cascata de sinalizacdo intracelular que promove a geracgédo de
Inositol trifosfato (IP3) e liberagcdo dos estoques de calcio no interior das células

cardiacas. Nas camaras cardiacas, tais alteracdes nos niveis de calcio estimulam a
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liberacdo de peptideo natriurético atrial (ANP) dos depdsitos atriais e posterior
ativacdo de guanilil ciclase e producdo de monofosfato ciclico de guanosina ciclica
(GMPc) (Jankowski et al., 2020).

Ao ativar a liberacdo de ANP pelos cardiomidcitos atriais por meio de vias
endocrinas e paracrinas, a OT é capaz de contribuir para a reducdo dos valores
pressoricos, pois 0 ANP por sua vez regula a pressao arterial através de mecanismos
de excrecéo renal e vasodilatacéo periférica (Jankowski et al., 2020).

Quando liberado na circulacao sistémica o ANP é capaz de reduzir a volemia e
consequentemente a pressdo sanguinea, atuando contrariamente ao sistema renina-
angiotensina-aldosterona. O ANP age principalmente através de duas cadeias e
intervencao. A primeira delas, trata-se da inibicdo da secrec¢ao de aldosterona e ADH
pelas glandulas suprarrenais e pela neuro-hipdéfise respectivamente. Nesse sentido,
ao inibirmos a atuacéo desses dois hormoénios sao capazes de inibir a reabsor¢éo de
agua. Além disso, o ANP é capaz de estimular a vasodilatacédo das arteriolas aferentes
responsaveis por irrigar os néfrons, dessa forma, aumentando a filtragdo glomerular,
que impactam diretamente no volume de urina produzida pelo individuo. Logo, em
consequéncia ao estimulo gerado pelo ANP na inibicdo do hormbnio antidiurético
(ADH) e da aldosterona, bem como na vasodilatacdo das arteriolas, culmina num
aumento da diurese, contribuindo para reducédo da volemia e concomitante reducao
da pressao arterial (Jankowski et al., 2020).

Um estudo realizado por (Gutkowska et al., 2014), demonstrou o papel do ANP
induzido pela resposta a OT na natriurese. Eles conseguiram representar a presenca
e sintese de receptores de OT em todos os compartimentos cardiacos e na
vasculatura. No estudo, a funcionalidade desses receptores foi determinada pela
capacidade da OT em induzir a liberacdo de ANP das reservas dos cardiomiocitos
atriais. Dessa forma, eles indicaram que tanto o coracao quanto grandes vasos como
a aorta e a veia cava séo locais de sintese de OT. Portanto, a OT possui grandes
funcdes regulatorias no coracdo e nos seus leitos vasculares. Tais fungbes podem
incluir cronotropismo negativo ou a regulacdo do ténus vascular local e diminui¢do da
volemia (Gutkowska et al., 2014).

Desse modo, 0 uso intranasal da ocitocina facilita a liberagéo sistémica desses
substratos, que rapidamente atuam em seus respectivos receptores, pois seus niveis

plasmaticos atingem um pico acentuado em relacdo aos niveis fisiologicos por volta
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de 15 a 30 minutos em individuos saudaveis, logo apds a sua aplicacédo, assim como
demonstrou (Flanagan & Mitchell, 2019; Quintana et al., 2021) em seu recente estudo.
Porém, ainda no mesmo estudo foi observado um declinio na concentracdo de
ocitocina nos 90 a 120 minutos seguintes a sua aplicagéo, o que corrobora com o fato
de ndo termos identificado em nossos resultados diferencas significativas nos
instantes 24h e 48h apods a sua administracao (Flanagan & Mitchell, 2019; Quintana
et al., 2021).

J& os valores de pressao arterial média apresentaram um comportamento
similar dos grupos entre si em grande parte dos momentos avaliados durante nossa
observacdo. Porém, foi possivel identificar que houve diferenca significativa na
cinética pressdrica na comparacao entre grupos durante os momentos antes e depois
no qual o grupo que utilizou ocitocina apresentou diferencas significativa nos
momentos antes e imediatamente depois do uso da OT. Aos quais foram encontrados
os valores absolutos de PAM antes e depois 105,4 mmHg e 103,5mmHg no grupo PL
e de 92,02mmHg e 86,5mmHg no grupo OT respectivamente.

Os resultados de frequéncia cardiaca encontrados ao longo do presente
estudo, corroboram os achados de Hou et. al (2016), ao analisar que ocitocina quando
administrada de forma exdgena, ao ser liberada na corrente sanguinea é capaz de
modular as atividades cronotrépicas e inotropicas do coracdo e Seus vasos
sanguineos.

Essa modulagéo ocorreria em virtude da ativagcédo dos receptores de ocitocina
que estdo localizados diretamente nas células das camaras cardiacas, quanto
indiretamente na vasculatura. A presenca desses receptores indica um papel
autocrino e/ou paracrino desse peptideo. A sua atuacao acontece através de vias
enddcrinas/ paracrinas a fim de liberar o peptideo natriurético atrial no coragcdo, com
o intuito de regular o volume e a pressdo sanguinea por meio da promocdo do
vasorrelaxamento de diferentes artérias, produzindo dessa forma uma reducdo nos
valores de frequéncia cardiaca.

Além disso, estudos como os de (Conde et al., 2023; Mukaddam-Daher et al.,
2001; Ondrejcakova et al., 2009), sugerem que a ativacdo de receptores
ocitocinérgicos nos cardiomiocitos, resultam na ativagcdo da enzima Oxido nitrico
sintase (NOS) e esta acdo aumenta a sintese de oOxido nitrico (NO) que,

7

consequentemente, é capaz de estimular a enzima guanilato ciclase soluvel,
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acarretando uma maior sintese de (GMPc) nas células cardiacas. Logo, infere-se que
um aumento tanto nos niveis de NO, como de GMPc sdo capazes de contribuir para
um efeito inotrépico negativo, que pode ser explicado com base na ativacdo de
proteina cinases dependentes de GMPc, as quais inibem a sintese de ATP e fecham
canais de calcio dependentes de voltagem (Brutsaert, 2003). Por outro lado, (Massion
et al.,, 2003), demonstraram em sua pesquisa que outras vias utilizadas por GMPc
podem ser eficaz em promover um efeito inotropico e cronotrdpico negativo, ao ativar
a fosfodiesterase Il (PEDII) que promove a reducdo da concentracdo citosélica de
monofosfato de adenosina ciclica (AMPc), contribuindo assim a inibicdo da proteina
quinase A (PKA) com consequente diminuicdo desses efeitos.

Por tanto, as reduc¢des nos valores de frequéncia cardiaca durante os
momentos 10min, 20min, 50min e 60 min observados no grupo cuja administracao de
ocitocina foi realizada, pode-se justificar em virtude dos niveis plasmaticos de
ocitocina circulantes na corrente sanguinea que sao capazes de ativar os receptores
de ocitocina localizados no coragdo e consequentemente estimular os cardiomidcitos
a liberar o peptideo natriurético atrial assim como sugeridos pelos estudos
anteriormente citados. Dessa forma, maiores niveis de ANP circulante promovem uma
diminuicao da pré-carga, reduzindo a contratilidade e por sua vez contribuindo para a
diminuicao da pressao arterial (Gutkowska et al., 2000; Reiss et al., 2019).

Acerca do DP, foram observadas diferencas significativas entre os atletas que
fizeram uso da ocitocina entre os momentos antes (8162,5 mmHg.bpm) em
comparacao com os momentos imediatamente apds (12215 mmHg.bpm), 5 minutos
(11783 mmHg.bpm) e 10 min (9841 mmHg.bpm), no qual foi identificado um aumento
nos valores logo apés o uso da OT.

O DP é considerado um fator fundamental para a prescricdo e monitoramento
do exercicio fisico, pois ele é o melhor indicador indireto de trabalho do miocérdio
durante o exercicio fisico (FELIPE et al., 2018). Logo, valores de DP acima de 30.000
mmHg.bpm s&o avaliados como riscos eminentes a saude cardiovascular. (Fornitano
& Godoy, 2006; Lima et al., 2019). Portanto, em nosso estudo foi possivel observar
que o uso de 24 ui de ocitocina intranasal é seguro em relacdo ao esfor¢co do
miocardio, pois apesar dos aumentos observados entre 0s momentos antes e até 10
minutos apos, os maiores valores de DP encontrados resultaram em (12.215

mmHg.bpm).
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Além disso, ao observarmos os tempos posteriores, identificamos diferencas
significativas que demonstram uma reducdo nos valores de DP entre os momentos
imediatamente apods (12215 mmHg.bpm) em relacdo aos momentos 50 minutos (8598
mmHg.bpm) e 60 minutos (8526,5 mmHg.bpm). Isso implica que o uso de 24ui de
ocitocina intranasal € capaz de reduzir esses valores de pés exercicio, demonstrando
ser seguro em termos de sobrecarga cardiaca pos treinamento de forca.

A partir do que fora relatado pela literatura, sugere-se que a ocitocina pode ser
capaz de promover ajustes na funcao do sistema nervoso autbnomo, promovendo um
efeito relaxante e modulador sobre o estresse cardiovascular, 0 que pode ajudar a
reduzir a sobrecarga do coracdo durante a recuperacdo pos-exercicio. Nossos
achados propdem que a combinacao desse efeito vasodilatador com uma possivel
atenuacao do estresse cardiovascular pode resultar em uma reduc¢éo do duplo produto
apos 50 e 60 minutos de exercicio, indicando que o coracdo esta operando com menor
carga de trabalho, reduzindo dessa forma o risco cardiovascular desses atletas.

Além disso, foram observadas diferencas significativas entre os momentos 5
min (11783 mmHg) e o momento 50min (8598 mmHg.bpm), no qual demonstrou uma
reducao robusta nos valores de DP entre os momentos. E também entre os momentos
10 min.( 9841 mmHg.bpm) em comparacdo com o0s momentos 50 min (8598
mmHg.bpm) e 60 min. (8526,5 mmHg.bpm). Tais achados indicam que o uso de 24Ul
de ocitocina intranasal pode ser capaz de reduzir os valores de duplo produto,
configurando-se uma ferramenta fundamentalmente promissora de cardioprotecéo e
minimizacédo dos riscos cardiovasculares, sendo um recurso seguro a ser utilizado por
atletas de parapowerlifting.

Em relagdo ao grupo PL também foi possivel identificar algumas diferencas
significativas entre os momentos antes (9901 mmHg.bpm) em comparacdo com o
momento imediatamente apds (10548 mmHg.bpm), com um aumento robusto entre
os valores. Porém, também foi observada uma reducgdo significativa entre os
momentos imediatamente apos (10548 mmHg.bpm) em relagédo aos momentos 30 min
(9571,5 mmHg.bpm) e 60 min (8632 mmHg.bpm). De acordo com (Haslam et al.,
1988), esses valores podem ser explicados pelo fato de que os exercicios de forca
costumam promover valores de DP menores quando comparados a atividades
aerobias de intensidade moderada. Segundo os autores, o proprio exercicio de forca,

por si so, seria capaz de contribuir para uma maior demanda de consumo de oxigénio
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pelo miocardio durante aproximadamente 30 segundos, representando um valor bem
menor quando comparado a um teste de esforco convencional.

J& no que se refere ao MVO2 um aumento significativo dos valores absolutos
dessa variavel, ao analisar resultados encontrados nos momentos antes (5,0575) em
correlacdo com os instantes imediatamente depois (10,73), 5min. (10,12) e 10 min
(9,21) no grupo de atletas que fez uso da ocitocina. Porém, também pode ser
observada uma reducgéo significativa dos valores absolutos ao compararmos o0s
momentos 5 min (10,12) em relagdo ao momento 50 min (6,34). Além, de uma reducgéo
significativa entre os momentos 10 min. (9,21) em correlacdo aos momentos 50 min.
(6,34) e 60 min. (6,25) depois da sessdo de treinamento no grupo OT.

Esses achados indicam que o MVO2 apresentou um comportamento similar ao
observado no DP, o que ja esperavamos, afinal o MVO2 esta diretamente associado
ao DP. Apesar de termos identificado um aumento sutil nos valores de MVO2, esses
s6 ocorreram entre 0s instantes antes, até 10 min. apos a utilizacdo da ocitocina. Logo
em seguida, j& se observou reducdes em ambos os grupos, com destaque para um
grande efeito significativo entre os instantes 5 min. em relacdo ao instante 50 min.,
gue apresentou queda absoluta de 3,78, além dos instantes 10min. em comparacao
com os momentos 50min. e 60min. que apresentaram quedas absolutas de 2,87 e
2,96 respectivamente. Nesse sentido, os resultados significativos de reducdo do
MVO2 encontrados em nossos estudos, ap0s o uso de ocitocina reforcam a
capacidade cardioprotetora desse neuropeptideo em atletas de parapowerlifting.
Afinal, valores muito elevados desta variavel seria um indicativo de sobrecarga
metabdlica do coracdo (Barroso et al., 2021a).

Esses efeitos de reducéo nos valores de MVO2 podem ser justificados pelas
caracteristicas vasodilatadoras da OT, resultando na dilatacdo dos vasos sanguineos,
especialmente nas artérias coronarias. Essa dilatacdo promove uma melhor perfuséao
sanguinea para o miocéardio (o musculo cardiaco), o que facilita o fornecimento de
oXxigénio ao coracao. Desse modo, uma maior oferta de oxigénio, estimula o miocardio
a funcionar de maneira mais eficiente, reduzindo a necessidade de oxigénio (MVOZ2)
para manter a mesma quantidade de trabalho (Silva et al., 2017).

Nesse sentido, o uso de 24ui de ocitocina torna-se seguro para este grupo,
visto que ocorreu uma reducéo dos valores de MVO2 logo apos os 10min. de uso

desse hormoénio. A principal justificativa para esses achados inicialmente mais
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elevados esta relacionada ao aumento ocorrido na FC até o momento de 10min. com
representacdo de queda a partir do instante 20min. em comparacao com os demais
momentos. Afinal o MVO2 esté relacionado ao DP e tal variavel trata-se do produto
entre a PAS e FC.

Portanto, pode-se inferir que a acdo da ocitocina sobre o sistema nervoso
autbnomo, especialmente no que se refere a modulacdo da resposta ao estresse,
pode contribuir para uma reducédo da frequéncia cardiaca e do trabalho cardiaco ap6s
o0 exercicio. Logo, a administracdo de 24Ul de ocitocina intranasal pode ser capaz de
reduzir valores de PAS, PAD e FC, apés o treinamento, obtendo resultados
significativos que modulam entre as variaveis até os 60 minutos seguintes a sua
utilizacéo. Logo, observou-se que ao reduzirmos os valores de frequéncia cardiaca a
partir do momento 10min., o MVO2 também tende a diminuir, reduzindo assim a
sobrecarga metabdlica do coracdo dos atletas.

Sobre o grupo PL observou-se diferencas significativas entre os momentos
antes (7,48) e o imediatamente apoés (8,89), no qual resultou em um aumento dos
valores de MVO2 imediatamente ap0s a sessao de exercicio. Porém, nos momentos
seguintes, foi possivel encontrar reducdes significativas entre os momentos apos
(8,89) em correlagdo aos momentos 30 min (7,03), 60 min (6,13) e 24 h apd0s o0s
exercicios (5,90). Os quais sdo compativeis com a cinética cardiovascular
apresentada por atletas de alto rendimento durante os instantes pds exercicio.

Portanto, a reducdo no MVO2 acentuada no grupo que fez uso da OT em
comparacao ao grupo PL pode ser atribuida a combinacéo de vasodilatacdo, menor
resisténcia vascular, reducéo da carga de trabalho do coracdo e uma maior eficiéncia
na utilizacdo do oxigénio pelo miocéardio.

Em relacdo a variabilidade da frequéncia cardiaca a analise comparativa entre
0s grupos Placebo e Ocitocina revelou modificacdes significativas nas variaveis de
(IntRR, SDNN e RMSSD) ao longo dos momentos de avaliacao (antes, depois, 24h e
48h), evidenciando tanto a resposta autonémica ao estimulo de pés-exercicio quanto
possiveis efeitos moduladores da administragcéo intranasal de 24 Ul de ocitocina.

No grupo Placebo, observou-se aumento imediato de IntRR apds o treinamento
seguido por reducéo nas avaliacdes de 24 e 48 horas. Esse padréo € consistente com
0 comportamento autondmico descrito apos exercicios resistidos de alta intensidade,

Nnos quais ocorre reorganizacado aguda da modulacéo cardiaca durante a recuperagao
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imediata, com posterior influéncia da carga fisiologica residual nas horas
subsequentes (Michael et al., 2017; Stanley et al., 2013). Em atletas de forca, a
recuperacdo vagal pode ocorrer de maneira relativamente rapida no periodo imediato
pés-exercicio, especialmente em individuos treinados, refletindo adaptacéo
autondmica crbnica ao treinamento resistido (Aubert et al., 2003). A reducéo tardia do
INtRR nas 24-48 horas pode indicar estresse autonémico residual associado a alta
demanda neuromuscular caracteristica do treinamento de alta intensidade, como o
powerlifting paralimpico.

Além disso, outro aspecto importante a ser considerado é que o aumento
imediato do IntRR no grupo Placebo, seguido por reducéo nas 24 e 48 horas, sugere
gue a recuperacao autondmica inicial foi eficiente, mas nao sustentada. Esse padrao
pode indicar que, embora os atletas de alto rendimento apresentem elevada
adaptacado ao treinamento resistido, a magnitude do estimulo aplicado foi suficiente
para gerar impacto autonémico residual detectavel nas avaliacbes subsequentes.
Estudos demonstram que reducdes tardias no intervalo RR apds exercicios de alta
intensidade estdo associadas a manutencdo de atividade simpética elevada e a
recuperacdo vagal incompleta, especialmente quando a carga neuromuscular é
elevada (Michael et al., 2017; Stanley et al., 2013). Assim, os dados do grupo Placebo
reforcam que o estimulo aplicado produziu estresse fisioldgico significativo, mesmo
em individuos treinados.

No grupo Ocitocina, também foi observado aumento imediato de IntRR apo6s o
treinamento, porém com comportamento diferencial nas avaliagcbes subsequentes
guando comparado ao Placebo. A literatura demonstra que ha indicios de que a
administracdo intranasal de ocitocina (24 Ul) pode aumentar a modulacdo
parassimpatica cardiaca e esse fator pode ser capaz de modular a variabilidade dos
intervalos RR, refletindo maior flexibilidade autondmica (Kemp et al.,, 2012b;
Schoormans et al., 2020). Assim, 0 aumento imediato observado no grupo Ocitocina
pode representar ndo apenas a reorganizacdo autondmica induzida pelo exercicio,
mas também a potencial facilitacdo vagal promovida pela acéo central da ocitocina.
Entretanto, as reducbes observadas em 24 e 48 horas sugerem que os efeitos da
ocitocina sao predominantemente agudos e que a dindmica autonémica tardia é
influenciada majoritariamente pela carga fisiologica do treinamento (Tracy et al.,
2018).
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Para a variavel SDNN, ambos 0s grupos apresentaram aumento significativo
imediatamente apds o treinamento, seguido por reducédo nas avaliagdes de 24 e 48
horas, sendo essa reducao mais acentuada no grupo Ocitocina. O SDNN representa
a variabilidade global e integra influéncias simpéticas e parassimpaticas. A literatura
demonstra que aumentos agudos em SDNN podem ocorrer durante a fase inicial de
recuperacao pos-exercicio em atletas treinados, refletindo complexidade autonémica
transitéria (Aubert et al., 2003; Task, 1996). Por outro lado, reducdes subsequentes
em SDNN séo frequentemente associadas a fadiga autonbmica ou sobrecarga
fisiologica acumulada, especialmente apOs exercicios de intensidade maxima
(Bellenger et al., 2016; Flatt & Esco, 2015). O fato de a reducéo tardia ter sido mais
pronunciada no grupo Ocitocina pode indicar interagdo entre a modulagao
neuroendocrina aguda e a resposta fisioldgica ao estresse mecanico do treino.

No grupo Ocitocina, a maior magnitude de reducédo tardia em SDNN pode
indicar que a modulacdo neuroenddcrina aguda foi capaz de modular a dinamica
natural de recuperacdo autonémica. Considerando que o SDNN reflete variabilidade
global e integra componentes simpaticos e parassimpaticos, sua reducdo mais
acentuada nas 24—48 horas pode sugerir maior sensibilidade do sistema autonémico
ao estresse interno apo6s a intervencao. Nesse sentido, os estudos desse escopo
indicam que alteraces em SDNN apds exercicios maximos podem estar associadas
a carga interna percebida e a complexidade autonémica reduzida durante periodos de
recuperacdo incompleta (Bellenger et al., 2016; Task, 1996). Dessa forma, 0s
resultados observados podem indicar que a ocitocina potencializou a reorganizacao
autonémica imediata, mas ndo modificou o impacto sistémico da carga fisiolégica nas
horas subsequentes.

No que se refere ao RMSSD, ambos 0s grupos apresentaram aumento
imediato apOs o treinamento, consistente com reativacdo parassimpatica transitoria
descrita em atletas treinados apds estimulos resistidos (Stanley et al., 2013).
Entretanto, nas 24 e 48 horas subsequentes, o grupo Ocitocina apresentou reducéo
mais expressiva quando comparado ao Placebo, reduzindo seus valores absolutos
abaixo da média basal. Considerando que RMSSD é um marcador robusto da
modulacdo vagal, a literatura sugere que a ocitocina intranasal pode aumentar
agudamente a atividade parassimpatica, mas seus efeitos ndo sao sustentados por

periodos prolongados e podem depender do estado fisiologico basal do individuo.
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Assim, o padrdo observado sugere possivel amplificacdo vagal imediata seguida por
ajuste autonémico tardio influenciado pela carga de treinamento (Bellenger et al.,
2016; Kemp et al., 2012a; Norman et al., 2011; Schoormans et al., 2020).

Em atletas paralimpicos de powerlifting, cuja pratica envolve contracdes
maximas com alta ativacao simpatica e grande demanda neuromuscular, a modulacao
autonémica tende a apresentar padrao bifasico: reorganizacdo imediata seguida por
influéncia residual da carga fisiologica. A literatura sobre monitoramento de atletas de
forca demonstra que a VFC é altamente sensivel tanto a intensidade do esforco
guanto ao estado de recuperacdo nas 24-48 horas subsequentes (Bellenger et al.,
2016; Plews et al., 2013). Nesse contexto, o comportamento semelhante entre os
grupos no momento imediato sugere forte influéncia do estimulo fisico, enquanto as
diferencas tardias podem refletir interagéo entre intervencdo hormonal e recuperacao
autondmica.

Sendo assim, ao analisarmos conjuntamente os resultados obtidos na andlise
dos dados de IntRR, SDNN e RMSSD, observa-se que o comportamento diferencial
do grupo Ocitocina foi mais evidente nas varidveis com maior componente vagal
(RMSSD e IntRR), especialmente no periodo tardio. A reducdo de RMSSD abaixo dos
valores basais nas 24-48 horas sugere possivel influéncia da carga acumulada do
treinamento sobre a modulagéo parassimpatica, mesmo apos facilitacdo vagal inicial.
Em atletas de forga, quedas transitérias em RMSSD séo frequentemente interpretadas
como indicadores sensiveis de estresse autondmico funcional e estado de
recuperacao favoravel (Flatt & Esco, 2015; Plews et al., 2013). Assim, seus resultados
sugerem que, embora a ocitocina possa ter promovido ajuste autondmico imediato, a
recuperacao tardia foi predominantemente determinada pela intensidade do estimulo
fisico imposto.

De forma integrada, os resultados indicam que tanto o exercicio resistido
quanto a administracdo intranasal de ocitocina influenciaram a dindmica autonémica
cardiaca. O grupo Placebo apresentou padrdo compativel com respostas tipicas ao
treinamento de forgca maxima, enquanto o grupo Ocitocina demonstrou modulacao
autondmica imediata potencialmente associada a a¢do vagoténica aguda da ocitocina
descrita na literatura. Contudo, as reducgdes observadas nas avaliacdes de 24 e 48

horas sugerem que a carga fisiologica do powerlifting exerce influéncia predominante
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na recuperacao autondmica tardia, em relacao aos possiveis efeitos sustentados da

intervencao hormonal.

7 Limitagdes:

O presente estudo apresenta algumas limitacdes, apesar da relevancia dos
resultados obtidos durante as analises de dados. Algumas dessas limitagBes refere-
se ao fato de ndo termos dosado os niveis séricos de ocitocina dos participantes antes
e apos a realizacdo do estudo. Ndo foram avaliados também outros marcadores
neuroenddcrinos correlacionados (como cortisol ou adrenalina), o que limita a
compreensdao dos mecanismos fisioldgicos subjacentes a possivel resposta
hipotensora.

No que se refere a cinética pressorica hdo conseguimos avaliar a resisténcia
vascular periférica, o volume sistélico, nem os fatores endoteliais, mas o método de
avaliagdo utilizado para afericdo da pressao arterial e variabilidade foram realizados
através de dispositivos validados na literatura. Porém, apesar de universalmente
utilizados, esses dispositivos apresentam algumas limitacdes em relacdo aos métodos
invasivos, como o cateterismo intra-arterial.

Outro ponto a considerar é que o estudo se concentrou apenas em medidas
agudas de presséo arterial, ndo permitindo inferéncias sobre efeitos cronicos do uso
da ocitocina intranasal. Estudos longitudinais seriam necesséarios para avaliar a
seguranca e a eficicia do uso continuo da substancia. Além disso, o fato que nossa
amostra foi composta por atletas com diferentes deficiéncias elegiveis
especificamente para o powerlifting paralimpico. Nesse sentido, os achados
restringem a extrapolacdo dos efeitos para outros grupos, inclusive para atletas de
outras modalidades ou individuos néo atletas.

No entanto, nossos resultados séo relevantes para treinadores e pesquisadores
desse esporte, a fim de oferecer maior compreensao sobre o treinamento de forca e
sua relacdo com o uso potencial de ocitocina intranasal e seus efeitos nos parametros
cardiovasculares dos atletas. Além disso, a busca por estratégias nao invasivas e
seguras para controle da pressao arterial em atletas de alto rendimento é altamente
relevante, sobretudo considerando o risco cardiovascular aumentado em esportes de

forca, como o powerlifting. E a administracéo intranasal de ocitocina apresenta-se
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como uma via pratica, ndo invasiva e de rapida absor¢do, o que torna os achados
promissores para futuras aplicacbes em contextos de recuperacdo e controle

cardiovascular.
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8 CONCLUSAO

O presente estudo aprofundou a compreensao das respostas hemodinamicas
e autonbmicas associadas ao powerlifting paralimpico sob a condicdo de
suplementacdo intranasal de ocitocina, evidenciando que a interagcdo entre um
estimulo mecanico de alta intensidade e uma intervencdo neuro-hormonal exégena
pode influenciar, ainda que de forma subsidiéria, o controle cardiovascular em atletas
paralimpicos. Observou-se que o exercicio de for¢a caracteristico da modalidade
promoveu modificacdes expressivas nos indicadores hemodinamicos, confirmando a
elevada demanda cardiovascular imposta por essa pratica. Por sua vez, a
administragdo de 24 Ul de ocitocina intranasal esteve associada a diferencas
significativas em variaveis relevantes, sugerindo efeito modulador sobre a resposta
pressérica e autondmica, com repercussdes potenciais sobre a estabilidade
hemodinamica pés-exercicio.

No que se refere aos objetivos propostos, a investigagdo demonstrou que a
suplementacdo esteve relacionada a ajustes em parametros classicos da
hemodinamica indicando possivel atenuacdo da sobrecarga cardiovascular induzida
pelo esforco maximo. Esses achados apontam para uma regulacdo autonémica mais
eficiente, possivelmente mediada por modificacbes no equilibrio entre os ramos
simpatico e parassimpatico, refletidas também na modulacdo da variabilidade da
frequéncia cardiaca durante o periodo de recuperacdo. Contudo, as reducdes
progressivas observadas ao longo do tempo sugerem que a magnitude da carga
fisiol6gica inerente ao powerlifting paralimpico exerce papel determinante na cinética
de recuperagdo autonémica e nos indicadores hemodinamicos, em relagdo aos
possiveis efeitos sustentados da intervencdo hormonal.

Nesse sentido, reconhece-se a necessidade de investigacbes adicionais que
explorem diferentes dosagens, delineamentos longitudinais, distintos métodos de
treinamento e a inclusdo de marcadores autondémicos e cardiovasculares
complementares, bem como a ampliacdo para outras populacdes esportivas e
clinicas. Dessa forma, o estudo contribui de maneira consistente para o avanco da
fisiologia do exercicio aplicada ao esporte paralimpico, ao mesmo tempo em que
estabelece bases para futuras abordagens cientificas na interface entre

suplementacao hormonal, regulacéo autondmica e treinamento de forca.
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