PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS DA MOTRICIDADE

(ATIVIDADE FiSICA E SAUDE)

CLARA SUEMI DA COSTA ROSA

EFEITO DO EXERCICIO RESISTIDO PROGRESSIVO
INTRADIALITICO EM PACIENTES EM HEMODIALISE

Julho 2017



CLARA SUEMI DA COSTA ROSA

EFEITO DO EXERCICIO RESISTIDO PROGRESSIVO
INTRADIALITICO EM PACIENTES EM HEMODIALISE

Tese apresentada a Faculdade de
Ciéncias de Bauru, Universidade
Estadual Paulista Jdlio de Mesquita
Filho, como parte dos requisitos para
obtencdo do titulo de Doutora em
Ciéncias da Motricidade.

Julho 2017



Rosa, Clara Suemi da Costa.
Efeito do exercicio resistido progressivo
intradialitico em pacientes em hemodi&lise / Clara
Suemi da Costa Rosa, 2017

118 f.
Orientador: Henrique Luiz Monteiro

Tese (Doutorado)-Universidade Estadual
Paulista. Faculdade de Ciéncias, Bauru, 2017

1. Exercicio. 2. Sarcopenia. 3. Didlise. 4. Doenca
renal crdénica. I. Universidade Estadual Paulista.
Faculdade de Ciéncias. II. Titulo.




AVAVAY

unesp - i — y

Faculdade de Ciéncias

ATA DA DEFESA PUBLICA DA TESE DE DOUTORADO DE CLARA SUEMI DA COSTA ROSA,
DISCENTE DO PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM CIENCIAS DA MOTRICIDADE, DA

FACULDADE DE CIENCIAS.
Aos 17 dias do més de julho do ano de 2017, as 14:00 horas, no(a) Anfiteatro do prédio da pos-

AVA UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA -’

graduagdo da Faculdade de Ciéncias, reuniu-se a Comissdo Examinadora da Defesa Publica,
composta pelos seguintes membros: Prof. Dr. HENRIQUE LUIZ MONTEIRO - Orientador(a) do(a)
Departamento de Educagéo Fisica / Faculdade de Ciéncias de Bauru - SP, Prof. Dr. LUIS
CUADRADO MARTIN do(a) Depto. de Clinica Médica / FM/Botucatu - Unesp, Prof. Dr. PASQUAL
BARRETTI do(a) Depto. de Clinica Médica / FM/Botucatu - Unesp, Profa. Dra. DENISE RODRIGUES
BUENO do(a) Campus Apucarana / Universidade Tecnoldgica Federal do Parand, Profa. Dra. SILVIA
REGINA BARRILE do(a) Centro de Ciéncias Bioldgicas e Profissdes da Saude / Universidade do
Sagrado Coragéo - USC, sob a presidéncia do primeiro, a fim de proceder a arguigéo publica da TESE
DE DOUTORADO de CLARA SUEMI DA COSTA ROSA, intitulada Efeito do exercicio resistido
intradialitico em pacientes em hemodiélise. Ap6s a exposigéo, a discente foi arguida oralmente
pelos membros da Comissdo Examinadora, tendo recebido o conceito final:_ _"é‘ PESNESCAN |
Nada mais havendo, foi lavrada a presente ata, que apds lida e aprovada, foi assinada pelos membros

da Comissao Examinadora.

|
“i‘.\./vv\r A L&)»\.L \/% N
Prof. Dr. HENRIQUE LUIZ MONTEIRO
ot it B WF B~
~Prof. Dr. LUIS CUADRADO MARTIN

/

/
/

Prof. Dr. PA A)/ BARRETTI

Profa..Dra. bENT E RODRIGUES BUENO
X L
Profa. Dra. SIWVIA REGINA BARRILE

Faculdade de Ciéncias - CAmpus de Bauru -
Av. 24-A no. 1515, 13506800



Dedico este trabalho aos pacientes do
centro de hemodidlise do Hospital Estadual

Bauru.



AGRADECIMENTOS

Agradeco aos meus pais, Tereza Etsuko da Costa Rosa e Abilio da Costa
Rosa, pelo apoio e educagdo. Ao professor Dr. Henrique Luiz Monteiro por todos os
anos de orientacdo académica e conversas ndo s6 académicas e aos integrantes do
grupo de pesquisa, Giovana Damasceno e Souza, Danilo Yuzo Nishimoto, Célio
Guilherme Lombardi Daibem, Ariane Pereira Ramirez, Carla de Oliveira Carletti,
Tatiane Mizuno, Simone da Silva Kral, Leticia Dotto, Maryane Jorddo e Taisa
Paleare pela essencial colaboracdo na coleta de dados e amizade. Agradeco
também aos meédicos responsaveis pela didlise do Hospital Estadual Bauru, Dr.
Daniel Marchi e Dra. Tricya Nunes Vieira Bueloni. Agradeco aos professores que
constituiram a banca examinadora desta tese, professores Dr. Crivaldo Gomes
Cardoso Junior, Dra. Denise Rodrigues Bueno, Dra. Grace Angélica de Oliveira
Gomes, Dr. Luis Cuadrado Martin, Dr. Pasqual Barretti e Dra. Silvia Regina Barrile.

Finalmente, agradeco a CAPES pela bolsa de doutorado.



RESUMO

Objetivos: a) revisar o efeito do exercicio resistido realizado durante a sesséo
de hemodialise por meio de uma revisdo sistematica e meta-analise, b) estimar a
prevaléncia de sarcopenia por sexo e faixa etaria em uma amostra de pacientes em
hemodialise por meio de diferentes critérios diagnosticos de massa muscular
apendicular e forca de preenséo palmar (FPP) e analisar a concordancia entre eles,
e c) analisar o efeito de um protocolo de exercicio resistido progressivo (ERP)
continuo intradialitico na composi¢do corporal, fungcédo fisica e qualidade de vida
(QV) de pacientes em hemodialise. Métodos: para isso foram conduzidos trés
estudos principais. a) Uma revisdo sistematica e meta-analise de estudos
controlados e randomizados utilizando o treinamento resistido versus grupo controle
em pacientes com doenca renal cronica em hemodialise foram realizadas. Foram
pesquisadas cinco bases de dados eletronicas (MEDLINE, EMBASE, SPORTDiscus,
PEDro e The Cochrane Library) e o desfecho priméario analisado foi a composicao
corporal e os desfechos secundarios foram forca muscular, capacidade funcional e
qualidade de vida. As escala PEDro e GRADE avaliaram a analise de viés e
qgualidade das evidencias, respectivamente. b) No segundo estudo foi analisada a
prevaléncia de sarcopenia em uma amostra de pacientes em hemodidlise, a partir de
diferentes pontos de corte utilizados em estudos prévios. A sarcopenia foi
diagnosticada a partir do baixo indice de massa magra apendicular e baixa FPP. A
concordancia entre os diferentes critérios de diagndstico foi realizado por meio do
indice de kappa (k). ¢) E por ultimo, no ensaio clinico o grupo exercicio foi submetido
a 12 semanas de um protocolo de ERP continuo intradialitico, composto por 11
exercicios realizados em 2 séries de 15-20 repeticbes, enquanto que 0 grupo
controle foi submetido a um protocolo de exercicios do tipo placebo. As variaveis
analisadas foram a composicdo corporal avaliada por meio da absortometria por
raio-X de dupla energia (DEXA), a capacidade fisica avaliada por meio da FPP, dos
testes de sentar e levantar em 30 segundos (TSL) e de caminhada de 6 minutos
(TC6M) e da flexibilidade avaliada por meio do teste de sentar e alcancar, e a QV
avaliada por meio do questionario Medical Outcomes Study Short-Form 36 (SF-36)
de pacientes em hemodialise. Resultados: a) a revisdo mostrou que 0 exercicio
resistido aumentou a massa magra dos membros inferiores (DPM=0,30; IC95%:
0,00-0,60, p=0,04), a forca muscular (DPM=0,56; IC95%: 0,29-0,83, p<0,001), a
distancia caminhada (DM=22,71; 1C95%: 5,46-39,96, p=0,010) e o score do
componente fisico da QV (DM=5,79; IC95%: 2,34-9,24, p=0.001), mas néo
aumentou a massa magra total, as repeticbes do TSL e o0 score do componente
mental da QV em relacdo ao grupo controle. As escalas PEDro e GRADE indicaram
grande parte de estudos com qualidade <7 pontos e baixa qualidade das evidencias,
respectivamente. b) O estudo transversal indicou prevaléncia de sarcopenia de 13 a
36%, e a maior porcao destes individuos se apresentou nas faixas etarias >60 anos
(p<0,05). A analise de concordéancia entre os critérios analisados variou de k=0,44 a
k=0,96 (p<0,001). c) O ensaio clinico indicou que 12 semanas de ERP intradialitico
promoveram aumento da massa magra dos membros inferiores (p=0,04, effect
size=0,56), do contetdo mineral do ésseo (p=0,02, effect size=0,65), das repeticdes
do TSL (p=0,01, effect size=0,66) e da flexibilidade (p<0,001, effect size=1,3)
quando comparados ao grupo controle, mas nao houve diferenga entre 0s grupos
para as outras variaveis da composicéo corporal, TC6M, FPP e QV. Concluséo: a) a
meta-analise forneceu evidéncias de que o exercicio resistido intradialitico aumentou



a massa magra dos membros inferiores, a forca muscular, e implicou em diferenca
clinicamente importante na capacidade de caminhada e componente fisico da QV
em pacientes com doenca renal cronica. Nao ha evidéncias de que o treinamento
tenha aumentado significativamente a massa corporal magra total, o TSL e o
componente mental da QV. Contudo, a qualidade das evidencias é baixa. b) A
prevaléncia de sarcopenia na amostra de pacientes em hemodialise foi alta,
principalmente nos mais idosos, e a concordancia entre os diferentes critérios para
diagnostico da sarcopenia de modo geral variou de moderada a alta. ¢) 12 semanas
de ERP realizados durante a hemodialise foi eficaz no aumento da massa magra de
membros inferiores e do conteddo mineral ésseo total da composi¢do corporal, no
namero de repeticdes do TSL e da flexibilidade, mas ndo melhorou outras variaveis
da composicédo corporal, a FPP, os metros caminhados no TC6M e a QV.

Palavras-chave: Exercicio. Sarcopenia. Dialise. Doenca Renal Crbnica.



ABSTRACT

Objectives: a) to review the effect of resistive training performed during the
hemodialysis session through a systematic review and meta-analysis; b) to estimate
the prevalence of sarcopenia by sex and age in a sample of patients on hemodialysis
using different cut-points and to analyze the agreement between them; and c) to
analyze the effect of a progressive resistance training (PRT) protocol on body
composition, physical function and quality of life (QoL) of patients on hemodialysis.
Methods: Three main studies were conducted. a) A systematic review and meta-
analysis of randomised controlled trials using resistance training versus control group
in people with chronic kidney disease undergoing haemodialysis treatment were
conducted. Five electronic databases (MEDLINE, EMBASE, SPORTDiscus, PEDro
and The Cochrane Library) were searched. The primary outcome was muscle mass
and the secondary outcomes were muscle strength, functional capacity and QoL.
The PEDro and GRADE scales evaluated the bias analysis and quality of the
evidence, respectively. b) In the second study, the prevalence of sarcopenia in a
sample of patients undergoing haemodialysis, using different cut-off points from
previous studies was analyzed. Additionally the agreement between the cut-offs was
performed by kappa index (k). Sarcopenia was evaluated using appendicular lean
mass index and handgrip strength (HGS). c¢) Finally, a randomized controlled clinical
trial verified the effect of 12-week of an intradialytic PRT protocol on body
composition assessed by dual energy X-ray absorptiometry (DEXA), in physical
capacity assessed by HGS, sit-to-stand test (30-second) (STT), 6-minute walk test
(6MWT) and sit-and-reach test (flexibility) and in the QoL using the Medical
Outcomes Study Short-Form 36 questionnaire (SF-36) from hemodialysis patients.
Results: the meta-analysis showed that resistance exercise increase lower limb
muscle mass (SMD=0.30, 95% CI:0.00-0.60, p=0.04), muscle strength (SMD=0.56,
95%Cl: 0.29-0.83, p<0.001), walking distance (MD=22.71, 95%CI: 5.46-39.96,
p=0.010) and physical component score of QOL (MD=5.79, 95%CI. 2.34-9.24,
p=0.001), but do not increase total lean mass, repetitions on STT, and mental
component score of QoL compared to control group. PEDro and GRADE scales
indicated a large number of studies with quality <7 points and low quality of evidence,
respectively. The sarcopenia prevalence ranged from 13 to 36%, prevalence was
higher in individuals over 60 years old (p <0.05). The agreement analysis between
criteria diagnosis for sarcopenia ranged from k=0.44 to k=0.96 (p<0.001). The clinical
trial results indicated that 12 weeks of intradialytic PRT increased the lower limb
muscle mass (p=0.04, effect size [ES]=0.56), bone mineral content (p=0.02,
ES=0.65), repetitions of STT (p=0.01, ES=0.66), and flexibility (p<0.001, ES=1.3)
when compared to the control group, but there was no difference between groups for
the other variables of body composition, 6MWT, HGS and QOL. Conclusion: a) the
meta-analysis provided evidence that intradialytic resistance training increased lower
limb muscle mass, muscle strength, walking ability and physical component of QOL
in patients with chronic kidney disease. There is no evidence that training
significantly increased total lean body mass, STT, and mental component of QOL.
However, the quality of the evidence is low. b) The prevalence of sarcopenia in a
sample of patients on hemodialysis was high, especially in the elderly, and the
agreement between the different criteria for the diagnosis of sarcopenia in general
varied from moderate to high. c) 12 weeks of PRT performed during hemodialysis
was effective in increasing lean limb mass and total bone mineral content of body



composition, STT repetitions and flexibility but did not improve other body
composition variables, HGS, meters walked on the 6MWT and the QV.

Keywords: Exercise. Sarcopenia. Dialysis. Renal Insufficiency.
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1.1 Introducéo

A doenca renal crénica (DRC) é caracterizada pela perda irreversivel e
progressiva da estrutura ou funcao renal por tempo superior a trés meses, como
resultado de inumeras doencas que podem comprometer 0s rins, como a
hipertenséo arterial, o diabetes e as glomerulonefrites. A doenca € classificada em
estagios de | a V de acordo com a taxa de filtracdo glomerular (TFG), no estagio V
com TFG <15 ml/min/1,73m?, esta é denominada insuficiéncia renal, quando os
pacientes tém como opc¢ao a terapia renal substitutiva (ANDRASSY, 2013).

A prevaléncia da DRC aumentou no mundo e no Brasil, sendo considerada
um problema de saude publica (LUGON, 2008). O censo de dialise da Sociedade
Brasileira de Nefrologia estimou em seu ultimo levantamento, em julho de 2014, que
havia 112.004 pacientes em tratamento dialitico no Brasil, dos quais 91,4%
realizavam tratamento do tipo hemodidlise (SESSO et al., 2016). Um incremento
anual do numero de doentes em tratamento vem sendo observado desde de a
década de 90, quando o numero de pessoas em tratamento de dialise era de
aproximadamente 1/4 (24.000) do numero atual.

Os custos para os cofres publicos com o tratamento da doenca com dialise
s&o elevados. O Sistema Unico de Satde reembolsou, nos anos de 2008 e 2011, os
valores de US$ 723.841.688,56 e US$ 970.354.599,98, respectivamente, com
procedimentos de hemodialise no pais, estimando um custo anual médio por
paciente de US$ 7.932,52 em 2008 e de US$ 9.112,75 em 2011 (MENEZES et al.,
2015). Além de custos associados ao tratamento medicamentoso suplementares,
tais como eritropoetina, calcitriol, hidréxido de ferro e Sevelamer, gerando custos
adicionais ao sistema de saude (MENEZES et al., 2015).

Apesar dos avancos nos tratamentos de didlise, estes recursos terapéuticos,
guando adotados de forma isolada, ndo garantem a preservacdo da qualidade de
vida e sobrevida do paciente. O paciente com DRC, particularmente os que se
encontram em tratamento de hemodialise, sdo caracterizados por severas limitagdes
metabdlicas e fisicas que contribuem diretamente para o aumento significativo das
taxas de hospitalizacdo e mortalidade (PORT, 1994; LACSON et al.,, 2009). O
namero de Obitos em 2014 foi de 21.281, correspondendo a uma taxa de
mortalidade bruta de 19,0% ao ano (SESSO et al., 2016).
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Estudos tém evidenciado que pacientes em hemodialise apresentam menor
tolerdncia ao exercicio fisico, fraqueza generalizada e capacidade funcional
diminuida, e entre outros fatores atribuem parte desse quadro a situacdo de
desnutricdo energético-proteica que acomete esta populacdo (JOHANSEN et al.,
2005; MCINTYRE et al., 2006; CARRERO et al., 2013). Neste aspecto, a reducédo da
massa muscular € reconhecida como um importante problema associado a DRC
porque esta diretamente associada a qualidade de vida, ao numero de
hospitalizacGes e, finalmente, as taxas de mortalidade nesta populacdo (BEDDHU et
al., 2003; BONANNI et al., 2011; DELGADO; DOYLE; JOHANSEN, 2013).

A fisiopatologia da perda de massa muscular é complexa e multifatorial, e
pode ser atribuida a um ou mais fatores como a ingestéao nutricional insuficiente, aos
efeitos catabdlicos da terapia de dialise, comprometimento na producdo hormonal
incluindo baixos niveis ou aumento da resisténcia aos horménios anabolizantes,
aumento dos niveis de hormdnios catabdlicos, e possivel deficiéncia de horménio da
tireoide, estresse oxidativo e inflamacéo cronica, acidose metabdlica e morbidades
simultaneas (CARRERO et al., 2013; OBl et al., 2015).

No entanto, ainda que induzida pelos fatores citados acima, a perda de massa
magra e fraqueza também podem estar associadas ao desuso em decorréncia da
adocdo de um estilo de vida sedentario por conta das limitacdes impostas pela
doenca e seu tratamento (C.M. et al., 2014). De fato, a literatura tem indicado que
pacientes em hemodialise apresentam baixos niveis de atividade fisica (JOHANSEN
et al., 2000); estudo recente publicado por nosso grupo mostrou que apenas 27,6%
dos pacientes em hemodialise praticava exercicios fisicos sistematizados com
frequéncia de pelo menos uma vez por semana (ROSA et al., 2015).

Em consequéncia ao quadro apresentado, cresceu 0 numero de
investigagbes que utilizavam o exercicio fisico regular como recurso terapéutico
complementar ao tratamento de dialise, descrevendo significativas melhoras
metabdlicas, funcionais e psicolégicas em renais cronicos dialisados (PETERSEN et
al., 2009; TOBITA et al., 2009; SEGURA-ORTI, 2010). Nesse contexto, embora o
treinamento fisico com exercicios resistidos seja recomendado com sucesso para o
ganho de massa magra em idosos frageis e portadores de doencas cronicas,

incluindo pacientes com doengas cardiovasculares e diabetes (NELSON et al.,
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2007), poucos estudos buscaram investigar os efeitos desta modalidade na
populacao doente renal cronica.

Uma reviséo sistematica recente (BARCELLOS et al., 2015) mostrou que, de
59 ensaios clinicos (todos randomizados e controlados), com pacientes renais
cronicos (incluindo todos os estadgios e modalidades dialiticas), apenas nove
abordaram o exercicio resistido de forma isolada. Os resultados destes estudos ndo
sao conclusivos, indicando a necessidade de mais investigacfes para se elucidar os
efeitos dos exercicios resistidos nesta populacao, tanto para descrever os beneficios
e riscos dessa modalidade de exercicio, como para avaliar protocolos de
treinamento eficientes e seguros para a populacdo com DRC, principalmente no que

se diz respeito a ganhos de massa magra e capacidade funcional.

1.2 Objetivos

a) Revisar por meio de uma revisao sistematica e meta-analise o efeito do
exercicio resistido realizado durante a sessdo de hemodialise (intradialitico) nas
variaveis de massa magra, forca muscular, capacidade fisica e qualidade de vida.

b) Estimar a prevaléncia de sarcopenia por sexo e faixa etaria em amostra
de pacientes em hemodialise por meio de diferentes critérios diagndsticos de massa
e forca muscular e analisar a concordancia entre eles.

C) Analisar o efeito de 12 semanas de um protocolo de exercicio resistido
progressivo (ERP) intradialitico na composicéo corporal, forca muscular, capacidade
funcional, qualidade de vida (QV) e flexibilidade de pacientes em hemodialise.

1.3 Apresentacao do trabalho
Para isso, além da revisdao narrativa, foram conduzidos trés estudos

principais: uma revisao sistematica e meta-analise, um estudo transversal, e por

ultimo, um ensaio clinico randomizado e controlado.
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CAPITULO 2 REVISAO NARRATIVA

Revisao narrativa da desnutricdo proteico-energética, capacidade fisica e do

exercicio fisico em pacientes renais cronicos em hemodialise
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2.1 Desnutricdo proteico-energética e quadro geral na doenca renal

crdnica

A desnutricdo proteico-energética € o termo que caracteriza a perda
simultanea dos niveis de proteina corporal e estoques de energia, levando em ultima
andlise, a reducao do peso corporal, por meio da perda de massa magra e estoque
de gordura (OBI et al.,, 2015). Contudo, a massa muscular reduzida parece ser o
critério mais valido para se identificar a sindrome (FOUQUE et al., 2008; CARRERO
et al., 2016), pois esta condi¢cdo estd associada ao maior nimero de hospitalizacdes
e ocorréncia de mortalidade em doentes renais cronicos, particularmente nos
submetidos a terapia renal substitutiva (BEDDHU et al., 2003; BONANNI et al., 2011;
DELGADO; DOYLE; JOHANSEN, 2013).

Em comparacao a individuos saudéaveis, estudos realizados com a técnica de
biopsia muscular tém indicado anormalidades na estrutura muscular de pacientes
com insuficiéncia renal cronica, em especial, atrofia das fibras do tipo Il (KOUIDI et
al., 1998), anormalidades mitocondriais e na densidade capilar (por area de unidade
de fibra muscular) (LEWIS et al., 2012).

Muitos fatores e mecanismos patogénicos diferentes sdo conhecidos por
impactar negativamente o estado nutricional do paciente com DRC. A ingestao
inadequada de nutrientes representa um dos mecanismos fundamentais da
desnutricdo proteico-energética. Os principais fatores que consideram desempenhar
um papel importante na redugdo da ingestdo de nutrientes nestes pacientes sao
anorexia (perda de apetite), restricbes dietéticas, interacdo negativa complexa entre
0s sinais metabdlicos (acumulacdo de toxina urémica), a desregulacdo dos
mecanismos homeostaticos do sistema digestivo, niveis alterados de reguladores do
apetite (mediadores gastricos, adipocinas e citocinas) e sinalizacdo alterada do
hipotalamo (SABATINO; TRENTI; FIACCADORI, 2014).

A causa da perda muscular também esta associada a outros mecanismos
complexos que nao podem ser explicados apenas pela reducdo da ingestédo de
calorias e pode ser atribuida a muitos processos de sintese e reparo muscular que
envolvem: 1) prejuizos no mecanismo de reparo/crescimento de novas fibras
musculares, 2) supressdo de sintese proteica ou 3) estimulo aumentado de
degradacéo proteica (WANG; MITCH, 2014).
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Nestes aspectos, as células satélites, também conhecidas como precursoras
das fibras musculares, desempenham papel primordial no mecanismo de reparo e
crescimento de novas fibras musculares, sendo ativadas por fatores de crescimento
semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1) ou danos musculares, nos casos de micro-
lesBes. No entanto, a literatura indica que na DRC a funcdo das células satélite, bem
como o0s niveis de IGF-1 estdo prejudicados (WANG; MITCH, 2014). Ainda,
evidéncias comprovam que a DRC também atua suprimindo a sintese proteica, nos
quais os niveis de marcadores serina/tronina proteina quinase (MTOR) e proteina
quinase da fracdo ribossomal S6 (p70S%K) apresentam-se reduzidos (WANG;
MITCH, 2014).

Embora reparo e sintese proteica, citados acima, sejam aspectos cruciais
para o quadro de ganho muscular, os mecanismos de degradacdo aumentada sao
reconhecidos como as mais importantes vias de perda muscular na DRC (WANG,;
MITCH, 2014; SOUZA et al., 2015). A etiologia da protedlise, nos pacientes renais, é
semelhante ao da sarcopenia na populacdo idosa. De forma geral, qualquer
mecanismo que prejudiqgue a regulacdo dos sistemas autofagico celular e de
protedlise lisossomal, vias metabdlicas da miostatina/activina A e, principalmente, do
sistema ubiquitina-proteossoma e caspase 3 desencadeard processos de
degradacédo muscular (WANG; MITCH, 2014; SOUZA et al., 2015).

Os principais mecanismos de patogénese dos processos descritos acima
incluem a acidose metabdlica, resisténcia insulinica que afeta a sinalizacdo de
mediadores importantes na sinalizagcdo insulina/IGF-1 (IPS-1/PI3K/Akt) e
principalmente processos inflamatoérios. Todos estes processos sdo prevalentes na
DRC, e interagem entre si levando a ativacdo dos sistemas de protedlise
(principalmente do sistema ubiquitina-proteossoma e caspase 3) (WANG; MITCH,
2014; SOUZA et al., 2015; STENVINKEL et al., 2016).

Apesar de ndo bem elucidados, sabe-se que 0s outros mecanismos
responsaveis por esta fisiopatologia estdo associados, também, ao
comprometimento na producdo hormonal, incluindo baixos niveis ou aumento da
resisténcia aos hormonios anabolizantes (como a testosterona, hormoénio do
crescimento e IGF-1) e aumento dos niveis de hormoénios catabdlicos (como o
cortisol), e possivel deficiéncia de horménio da tireoide, morbidades simultaneas e
baixos niveis de atividade fisica (CARRERO et al., 2013; OBI et al., 2015). Ainda, foi

20



demonstrado que uma sessao de dialise pode provocar a degradacéo e reducdo da
sintese de proteinas dos pacientes, e que estas respostas persistem por duas horas
ainda apos o término da sesséao (IKIZLER et al., 2002).

Varios parametros clinicos, nutricionais e bioquimicos que podem ser
utilizados como indicativos da sindrome de desnutricdo proteico-energética em
individuos com DRC. Ha quatro principais categorias estabelecidas para o
diagnoéstico da sindrome, conforme descrito no quadro 1, como segue: i) critérios
bioquimicos; ii) baixo peso corporal, reducdo da gordura corporal total, ou perda de
peso; iii) diminuicAo da massa muscular; e, iv) baixa ingestdo de proteina ou
energia. Adicionalmente, o quadro 2 descreve medidas adicionais de nutricdo e
fatores inflamatorios, incluindo alguns em fase de desenvolvimento, que podem ser
considerados como potenciais indicios da existéncia de desnutricdo proteico-
energética (FOUQUE et al., 2008; CARRERO et al., 2016).

No contexto dos critérios mais utilizados para se identificar populacdo de
risco, a literatura vem utilizando a condi¢do de sarcopenia, descrita como perda de
massa muscular e fraqueza associados a idade, para populacdo de doentes renais
cronicos (PEREIRA et al.,, 2015; SOUZA et al., 2015; HIRAI; OOKAWARA,
MORISHITA, 2016).

Na literatura nacional sdo encontrados valores que variam de 4% a 63% de
individuos com DRC diagnosticados como sarcopénicos (LAMARCA et al., 2014,
PEREIRA et al., 2015), e na literatura internacional os valores variam de 9,5% a 20%
(ISOYAMA et al., 2014; KIM et al., 2014). Estes valores sdo alarmantes quando
comparados com dados da populagéo brasileira com idade = 60 anos, que indicam
uma prevaléncia de sarcopenia de 14,5% a 16,1%, para mulheres e homens,
respectivamente (DIZ et al.,, 2015). No entanto, € importante destacar que estes
valores se diferenciam ndo apenas por diferencas das caracteristicas das
populacdes em questdo, mas também dos métodos utilizados para quantificacdo de

massa magra, forca, funcionalidade e pontos de corte (CARRERO et al., 2016).
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Quadro 1. Critérios para diagnéstico de desnutricdo proteico-energética em

pacientes renais cronicos.

Critério

Niveis séricos:
Albumina < 3,8g por 100 ml.
Pré-albumina <30mg por 100ml
Colesterol <100mg por mi
Massa corporal:
IMC< 23
Perda de 5% em 3 meses ou 10% em 6 meses de peso corporal nédo
intencional
Percentual de gordura corporal total <10%
Massa muscular:
Redug&o na massa muscular em 5% em 3 meses ou 10% em 6 meses
Reducao da circunferéncia muscular da area do braco ( reducédo > que 10%
em relacdo ao percentil 50 da populacao de referéncia
Surgimento de creatinina
Ingestao dietética:
Baixa ingestdo proteica < 0,80 g.kg*.dia! por pelo menos 2 meses néo
intencional
Baixa ingestdo calérica <25 kcal.kg*.dia! por pelo menos 2 meses nao

intencional

Fonte: Fouque et al., 2008. Traduzido pela autora.
Legenda: * Nivel varia de acordo com a taxa de filtracdo glomerular.
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Quadro 2. Outros potenciais critérios para diagnostico de desnutricdo proteico-

energeética em pacientes renais crénicos.

Critério

Apetite, ingestdo de alimentos e gasto de energia:

Questionarios de avaliacdo do apetite

AvaliacOes nutricionais de base populacional: questionarios de frequéncia
alimentar

Medir o gasto energético por calorimetria indireta ou direta
Composicéao corporal:

Medidas baseadas em peso: peso/altura

Nitrogénio corporal total

Potassio corporal total

Densitometria por dupla emissao de raios-X, Interactancia de infravermelho,
Bioimpedancia e Analise vetorial de bioimpedancia:

Pesagem hidrostatica

Pletismografia

Tamanho da fibra muscular

Proporgdes relativas dos tipos de fibras musculares

Tomografia computadorizada e ressonancia magnética de massa muscular
Marcadores biologicos:

Transferrina sérica, ureia, triglicérides, bicarbonato

Hormonios: leptina, grelina, hormonios do crescimento

Marcadores inflamatérios: PCR, IL-6, TNF-a, IL-1, amiloide

Contagem de linfécitos
Sistemas de Score:

Avaliacao nutricional subjetiva global (ASG)

Score de desnutricao-inflamacéo (MIS)

Fonte: Fouque et al., 2008. Traduzido pela autora.
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2.2 Capacidade Fisica

Inicialmente tratava-se o termo sarcopenia como a reducdo da massa magra,
entretanto, reconhecendo que a perda de forca ou funcédo geralmente acompanha a
redugdo da massa muscular, esta vem sendo descrita como reduzida massa e
funcdo muscular (ou fragilidade). E consenso na literatura que individuos em
hemodialise apresentam fraqueza e menor tolerancia a exercicios quando
comparados a pares saudaveis (JOHANSEN et al., 2000). A reducdo da forca e
resisténcia muscular nesses pacientes também séo caracterizadas como multifatorial
e nao foram completamente elucidadas; assim como no processo de
envelhecimento, ndo estdo relacionadas apenas as caracteristicas morfoldgicas das
fibras musculares, mas também ao controle neural que esse musculo recebe, assim,
alteracdes neuronais periféricas (diminuicdo da capacidade de gerar forca muscular
ou forca por unidade de massa [miopatia]) e reducdo na capacidade do sistema
nervoso central em recrutar unidades motoras normais, ou a combinacdo desses
mecanismos, podem contribuir para que o quadro seja agravado (JOHANSEN et al.,
2003; SAKKAS et al., 2003b).

Consequente a disfuncdo muscular e fraqueza, tem-se indicado que pacientes
em hemodidlise também apresentam diminuida capacidade de desempenhar suas
atividades da vida diaria, também denominada como capacidade funcional
(JOHANSEN; CHERTOW; SILVA, 2001; PAINTER, 2005). Embora para populacdo
de pacientes em didlise este assunto ainda seja pouco explorado, ha uma
quantidade significativa de dados observacionais em idosos indicando que a perda
de mobilidade e menor funcdo de membros inferiores (como medido por testes de
caminhada e sentar e levantar) estdo associados a maiores taxas de
institucionalizacdo, hospitalizacdo, morbidade e mortalidade (PAINTER, 2005).

Ainda que induzida por fatores citados anteriormente, a diminuicdo da forca e
capacidade funcional, como também da massa muscular, como ja& mencionado,
podem estar relacionados ao desuso (C.M. et al., 2014). H& tempo a literatura indica
que pacientes em hemodialise possuem niveis baixos de atividade fisica
(JOHANSEN et al., 2000; AVESANI et al., 2012) e baixo engajamento em atividade
fisicas no tempo de lazer (STACK et al., 2005; TENTORI et al., 2010; ROSA et al.,

2015). De fato, a literatura indica que o comportamento menos ativo est associado
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a baixos niveis de massa magra, de albumina sérica e de testes da capacidade
funcional (JOHANSEN; CHERTOW, SILVA, 2001; JOHANSEN et al., 2003;
MAJCHRZAK et al., 2005, 2007).

Assim, com as funcdes fisicas diminuidas os pacientes desencadeiam uma
variedade de complicagbes, que além de representarem risco aumentado de
desenvolver outras morbidades e, principalmente, risco de morte, contribuira para a
ma qualidade de vida do doente renal crénico (RAMBOD et al., 2009).

Dada a importancia do problema, bem como a complexidade da base
fisiopatoldégica da perda de massa magra na doenca renal crdnica avancada, €
evidente que as opcdes de prevencdo e tratamento sdo tanto criticas quanto
complexas. Nao existe uma Unica abordagem de tratamento que possa aliviar as
multiplas consequéncias adversas do quadro catabdlico. Desse modo, a gestdo dos
aspectos nutricionais dos pacientes com insuficiéncia renal terminal deve envolver
uma combinagdo abrangente de manobras preventivas para diminuir o catabolismo
proteico e energético, além de terapias que possam reverter quadros mais graves
(IKIZLER, 2013).

No bojo desta discussdo, associadamente a intervencdes nutricionais e
hormonais, também tem-se reconhecido o exercicio fisico como importante
estratégia ndo medicamentosa para melhora de diversos parametros no paciente
com DRC. Ensaios clinicos com intervencédo por meio do exercicio resistido indicam
alteracdes nos mecanismos envolvidos na fisiopatologia do catabolismo muscular
que envolvem reducdo dos niveis séricos de marcadores inflamatérios como a
Interleucina-6 (CASTANEDA et al., 2004), Proteina C-reativa (CASTANEDA et al.,
2004; CHEEMA et al., 2007b), inibidores de sintese proteica como a miostatina
(KOPPLE et al.,, 2006), e aumento da expressdao de fatores como aumento da
expressdo génica de RNAm e expressao de proteinas IGF-1 (KOPPLE et al., 2007).
Em modelo animal, pesquisas indicam que o exercicio resistido intenso aumenta a
expressao de mediadores anabodlicos como os substratos do receptor de insulina 1
[IRS-1], PI 3-quinase [PI3K] e proteina Akt (SUN; CHEN; RABKIN, 2006; CHEN et
al., 2008).
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2.3 Exercicio aplicado ao doente renal créonico em hemodialise

Nos ultimos 35 anos cresceu o numero de investigacfes que buscaram
verificar o efeito do exercicio sistematizado em pacientes renais cronicos em
tratamento de dialise, principalmente nos paises da América do Norte e Europa.
Estdo descritos na literatura, basicamente, trés tipos de intervencbes para estes
pacientes: i) programas intradialiticos, praticados durante as sessbes de
hemodidlise, ii) programas supervisionados nos dias que intercalam o tratamento,
chamados interdialiticos, e iii) programas de reabilitacdo realizados em casa,
normalmente ndo supervisionados.

Estudos comparativos indicam que o treinamento fisico supervisionado,
realizado entre as sessdes de dialise, apresentam resultados mais expressivos, por
envolverem menor restricdo de movimento, inclusive com exercicios de maior
intensidade e volume. Contudo, esse tipo de rotina tem como limitacdo a baixa
adesdo, com numero elevado de desisténcias ao longo do tempo, por razbes como,
dificuldades de transporte e falta de tempo (KONSTANTINIDOU et al., 2002).

Programas de reabilitacgdo em casa também sdo considerados uma boa
opcdo, entretanto por ndo serem supervisionados h& maior dificuldade na
adequacao do paciente, além de ganhos inferiores aos observados nos trabalhos
realizados sob supervisdo de um profissional (KOH et al., 2009). Desta forma, o
programa de exercicios fisicos intradialitico (realizacdo durante a sessdo de
hemodialise) tem se mostrado mais adequado, porque agrega vantagens como
maior aderéncia ao treinamento, conveniéncia de horario, redugdo da monotonia
durante a sessdo de hemodialise e facilidade de acompanhamento médico e
supervisdo durante a realizacdo dos exercicios fisicos (KONSTANTINIDOU et al.,
2002).

As modalidades de treinamento fisico realizados durante as sessfes de
didlise mais descritas séo: i) exercicios do tipo aerdbio, normalmente realizado com
bicicleta ergométrica adaptada; ii) exercicios do tipo resistido, realizados antes e
durante a sessdo com conjunto de exercicios principalmente para membros
inferiores; e, iii) programas que combinam exercicios aerébios com resistidos.

Considerando a alta prevaléncia de desnutricdo cujo principal desfecho é a
reducdo da massa magra (MCINTYRE et al.,, 2006; CARRERO et al., 2013; OBI et
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al., 2015), diminuicdo da forca muscular e das capacidades fisicas (JOHANSEN et
al., 2005), existem crescentes evidéncias de que o treinamento resistido seja a
estratégia mais indicada quando se busca resultados anabdlicos e de forca para
esta populacdo (C.M. et al., 2014), uma vez que resultados oriundos de outros
grupos populacionais estudados reforcam a hipotese (NELSON et al., 2007).

Apesar do primeiro artigo sobre a pratica de exercicios fisicos,
especificamente sobre o exercicio aerébio, ter sido publicado na década de 80
(GOLDBERG et al., 1980) é surpreendente que poucos estudos tenham se focado
no treinamento resistido como parte do programa de treinamento destes pacientes.
Em face a esta constatacdo, deve-se acrescentar, também, que os resultados néao
sdo conclusivos, indicando a necessidade de mais investigacdes para avaliar as
consequéncias do treino resistido em relacdo aos beneficios e riscos da modalidade,
bem como, avaliacdo de protocolos com controle do volume, intensidade e

progressao de treinamento eficientes e seguros para a populagdo com DRC.
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CAPITULO 3 REVISAO SISTEMATICA E META-ANALISE

Efeito do exercicio resistido intradialitico em pacientes em hemodialise: revisao

sistematica e meta-analise de ensaios clinicos randomizados e controlados
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3.1 Resumo

Objetivo: avaliar os efeitos do exercicio resistido intradialitico em pacientes
com DRC por meio de comparacdo com um grupo controle quanto as variaveis de
massa magra, forca muscular, capacidade funcional e qualidade de vida. Método:
Estudo de meta-andlise comparando intervencBes de grupos submetidos a
exercicios resistido intradialitico com controle em hemodialise. Dois revisores
independentes selecionaram o0s estudos e avaliaram a qualidade e dados. A
diferenca de médias (DM) e a diferenca padronizadas de médias (DPM) com
intervalos de confianca de 95% entre o exercicio resistido e o grupo de controle
foram calculadas. Os bancos de dados MEDLINE, PEDro, EMBASE, SPORTDiscus
e The Cochrane Library foram pesquisados desde seus primeiros registros até
agosto de 2016. Critérios de elegibilidade para selecdo de estudos foram ensaios
clinicos randomizados que compararam o efeito do exercicio resistido aplicado na
sessdo de hemodidlise em relagdo a massa magra, capacidade funcional, forca e
qualidade de vida com um grupo controle. Todos 0s tipos de exercicios resistidos,
independentemente da intensidade, frequéncia ou duracéo, aplicados na sessao de
didlise foram elegiveis. Resultados: Massa magra dos membros inferiores (DM=0,30;
IC95% 0,00, 0,60 p=0,04), forca muscular (DPM=0,56; IC95% 0,29, 0,83 p<0,001),
distancia caminhada (DM=22,71; 1C95% 5,46, 39,96 p=0,010) e componente fisico
da qualidade de vida (DM=5,79; 1C95% 2,34, 9,24 p=0.001) aumentaram
significativamente, ap6s o exercicio resistido intradialitico. Contudo o exercicio
resistido ndo foi superior ao controle em aumentar a massa magra total (SMD=-0,94;
IC95% -1,98, 0,09 p>0,05), teste de sentar e levantar (SMD=-0,07; 1C95% -0,27,
0,40 p>0,05) e componente mental da qualidade de vida (SMD=0,23; 1C95% -5,44,
5,90 p>0,05). Conclusédo: o exercicio resistido intradialitico aumentou a massa
magra dos membros inferiores, a forca muscular, a capacidade funcional e a

qualidade de vida em individuos com DRC submetidos a tratamento de hemodialise.

Palavras-chave: Insuficiéncia renal cronica. Exercicio Fisico. Capacidade fisica.

29



3.2 Abstract

Purpose: the aim of this study was to evaluate the effects of intradialytic
resistance exercise in patients with end-stage renal disease (ESRD) through
comparison with a control group regarding lean body mass, functional capacity,
strength and quality of life outcomes. Methodology: this study is a meta-analysis
comparing intradialytic resistance exercise interventions with control groups. Two
independent reviewers selected the studies and assessed their quality and data. The
pooled mean differences (MD) and standardized mean difference (SMD) between
resistance training and the control group were calculated. The MEDLINE, PEDro,
EMBASE, SPORTDiscus and The Cochrane Library databases were searched from
their earliest records to August 2016. Eligibility criteria for selecting studies were:
randomized controlled trials that compared the effect of resistance exercise on lean
body mass, functional capacity, strength and quality of life with a control group. All
types of resistance exercise, irrespective of intensity, frequency or duration, applied
on dialysis session were eligible. Results: Lean mass of legs (SMD=0.30; 95%ClI
0.05, 0.60 p=0.04), strength (SMD=0.56; 95%CI 0.29, 0.83 p<0.001), walking
distance (MD=22.71; 95%CI 5.46, 39.96 p=0.010) and physical summary of quality of
life (MD=5.79; 95%CI 2.34, 9.24 p=0.001) were significantly increased, following
resistance training. The pooled effects showed no significance in improve total lean
mass (SMD=-0.94; 95%CI -1.98, 0.09 p>0.05), sit-to-stand test of functional capacity
(SMD=-0.07; 95%CI -0.27, 0.40 p>0.05), and the mental summary of quality of life
(SMD=0.23; 95%CI -5.44, 5.90 p>0.05). Conclusion: Intradialytic resistance exercise
may help to increase target lean mass, strength, functional capacity and,

consequently, physical component of quality of life in people with ESRD.

Keywords: Kidney failure. Physical exercise. Physical capacity.
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3.3 Introducéo

Individuos com DRC especialmente aqueles submetidos ao tratamento de
hemodialise sdo caracterizados por uma sindrome complexa composta de
anormalidades metabdlicas que contribuem para a diminuicdo da massa muscular
esquelética (MCINTYRE et al., 2006; CARRERO et al., 2013; OBI et al., 2015). Este
quadro esta associado a diminuicdo da forca e perda da capacidade funcional que
pode comprometer a qualidade de vida destes pacientes (JOHANSEN et al., 2005;
MCINTYRE et al.,, 2006), e resultar em aumento da taxa de hospitalizacdo e
mortalidade (DEOREO, 1997; BEDDHU et al., 2003; LOWRIE et al., 2003).

O exercicio resistido € uma intervencdo reconhecida e estabelecida para
aumento da massa muscular, tanto em individuos saudaveis quanto em pessoas
com doencas metabolicas (GIANOLA et al., 2013). Durante as ultimas trés décadas
progressos significativos foram realizados na area dos exercicios oferecidos para
pacientes em hemodialise, e mais recente, o exercicios resistidos tém sido
estudados com maior profundidade (CHAN; CHEEMA, 2016).

Dois estudos de meta-analise abordaram as respostas frente ao exercicio
fisico em paciente com DRC (CHEEMA et al., 2014; SAWANT; HOUSE; OVEREND,
2014). Sawant et al., (2014) mostraram que o exercicio aerobio, de resisténcia e
combinados promoveram ganhos significativos de massa muscular em pacientes em
hemodidlise, no entanto quando comparam os tipos de exercicio, o efeito do
treinamento resistido n&o foi estatisticamente significativo sobre a massa muscular
em relacdo ao grupo controle (SAWANT; HOUSE; OVEREND, 2014). Por outro lado,
Cheema et al., (2014) mostraram que o0 exercicio resistido promoveu hipertrofia
muscular e ganhos de forca de membros inferiores, refletindo também em aumento
do score no componente fisico da qualidade de vida de pacientes com DRC
(incluindo estagios da doenca Il a V) (CHEEMA et al., 2014).

No entanto, vale destacar que, ambos os estudos incluiram grupos com
prescricdo de suplementacdo proteico-energética (DONG et al., 2011) e esteroides
anabolizantes (JOHANSEN et al.,, 2006), juntamente ao exercicio, na analise
cumulativa, o que pode ter influenciado a avaliagdo do efeito isolado do exercicio

resistido, especialmente nos resultados da massa muscular. Ainda, estas revisoes
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ndo investigaram o efeito do exercicio resistido intradialitico sobre a capacidade
funcional e componente mental da qualidade de vida.

E interessante observar que embora a literatura demostre aumento da forca,
especialmente dos membros inferiores, os resultados em testes de capacidade
funcional, como a capacidade de caminhar e de sentar e levantar ainda sé&o
controversos (SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; SONG; SOHNG, 2012;
KIRKMAN et al, 2014). O mesmo resultado foi observado nos diferentes
componentes da qualidade de vida, enquanto exercicio demostrou alguma melhora
em componentes fisicos, no componente mental os resultados ainda séo
indeterminado (CHEEMA et al., 2007b; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009;
CHEN et al., 2010; KIRKMAN et al., 2014).

Assim, o0 objetivo desta revisdo sistematica foi avaliar a eficacia de
intervengBes com exercicios resistidos intradialiticos sobre a massa muscular, forca,
capacidade funcional e qualidade de vida em pacientes com doencga renal cronica

em hemodidlise.

3.4 Método

O protocolo desta revisao sistemética pode ser encontrada no PROSPERO
Register (http://www.crd.york.ac.uk/PROSPERO/; CRD42016046532).

3.4.1 Elegibilidade

Os seguintes critérios para inclusdo das investigacdes na analise foram: 1)
estudo randomizado e controlado envolvendo pacientes submetidos ao tratamento
de hemodialise, 2) apresentarem pelo menos dois grupos (intervencdo com
treinamento resistido e grupo controle), 3) intervencdo com exercicio resistido como
Unica modalidade de exercicio em algum dos grupos, 4) analise de massa muscular
ou forgca muscular ou da capacidade funcional ou da qualidade de vida (QV), 5)
periodo de intervencado de oito semanas ou mais.

Apenas estudos que utilizaram intervengdes aplicadas no dia de hemodiélise
(imediatamente depois ou antes e durante a sessdo) foram incluidos; ensaios

clinicos que apresentaram apenas grupos intervengdo mista (como por exemplo:
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exercicio mais suplementagdo oral ou exercicio resistido mais exercicios aerobios)
foram excluidos. Em relagdo aos grupos controle foram incluidos: grupos com
cuidado usual sem exercicio e grupos com cuidados usuais mais exercicio leve

(considerados placebo).

3.4.2 Estratégia de busca

Cinco bases de dados eletronicas (Medline, Embase, SPORTDiscus, PEDro e
Cochrane) foram pesquisadas em busca de ensaios clinicos randomizados. A
pesquisa foi realizada em 29 agosto de 2016. As seguintes palavras-chave e
similares foram combinadas para encontrar estudos que avaliaram o efeito do
treinamento resistido intradialitico em pacientes renais cronicos: “randomized
controlled trial”, “hemodialysis” e “resistance training” (a estratégia de busca esta
disponivel no apéndice A). A lista de referéncias dos estudos identificados também

foi analisada. Nao houve restricdo a data de publicacéo.

3.4.3 Variaveis

O desfecho primario foi a massa muscular avaliada por densitometria 6ssea
(DEXA), impedancia bioelétrica (BIA), antropometria, tomografia computadorizada
(TC) e imagem de ressonancia magnética (RM). Estudos que utilizaram bidpsia ou
andlises bioquimicas como a medida de massa muscular foram excluidos. Nos
estudos que relataram varias medidas de composicdo corporal total, foi priorizada
medida realizada por DEXA em vez da BIA.

Os desfechos secundarios foram forca muscular, capacidade funcional e
qualidade de vida. A capacidade funcional foi avaliada por meio do teste de
caminhada de seis minutos (TC6M) e por meio do teste de sentar e levantar (TSL).
Quando relatadas varias medidas de TSL, foi priorizada analises dos testes de 30
segundos. A qualidade de vida foi avaliada sobre os componentes fisicos e mentais,
por meio dos questionario SF-36. Quando relatados multiplos resultados de
qualidade de vida, em primeiro lugar foi utilizada medida de resumo do componente

fisico e mental da qualidade de vida, em seguida, as subescalas.
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3.4.4 Extracao de dados

As referéncias eletronicas foram compiladas no software ©Endnote X7
(Thomson Reuters), em seguida as fontes duplicadas foram identificadas e
excluidas. Os dados foram extraidos e incluidos em um formulério e as seguintes
informacdes foram extraidas: area onde foram realizados estudos; nimero de casos
e controles; idade dos grupos; critérios de inclusdo e excluséo; informacdes dos
protocolos de exercicio e tipo de grupo controle; variaveis estudadas e principais

resultados. Os autores foram contatados em caso de mais informagfes necessarias.

3.4.5 Avaliacdo de viés

O risco de viés dos estudos foi realizado por meio da escala PEDro
(http://www.pedro.org.au). Sobre os estudos, o escore = 7 foi considerado ‘alta
qualidade’, entre 5 e 6 ‘moderada qualidade’ e aqueles <4 foram considerados
“baixa qualidade” (LEMES et al., 2016). Apesar da avaliacdo realizada, a qualidade
metodoldgica ndo foi um critério de inclusdo neste estudo.

A avaliacio GRADE (The Grading of Recommendations Assessment,
Developing and Evaluation) foi utilizada para avaliar qualidade das evidéncias e o
grau de recomendacdo (GUYATT et al., 2008). A qualidade geral da evidéncia foi
inicialmente considerada como "alta", mas foi rebaixada em um nivel para cada um
dos trés fatores encontrados: risco de Vviés, inconsisténcia dos resultados e
imprecisao (LEMES et al., 2016).

3.4.6 Analise estatistica

A diferenca de médias (DM) e a diferenca padronizada de médias (DPM) com
intervalos de confianca de 95% foi calculado usando o software Comprehensive
Meta-Analysis software, version 2.2.064 (Biostat, Englewood, NJ). A DM foi utilizada
guando as medidas de resultado em todos os estudos se apresentavam na mesma
escala e a DPM foi usada quando todos os estudos avaliam o mesmo resultado mas
diferentes maneiras (por exemplo, todos os estudos verificam a ocorréncia de

hipertrofia muscular, mas usam diferentes analises metodoldgicas dos ganhos de
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massa magra); nestas circunstancias foi necessario padronizar os resultados dos
estudos a uma escala uniforme antes de serem combinados. A presenca de
heterogeneidade foi realizada utilizando a estatistica I-quadrado (%), que estima a
porcentagem de variacao entre os resultados do estudo, devido a heterogeneidade
em vez de erro de amostragem. Um valor de 12 maior do que 50% foi classificada
como substancialmente heterogéneo. O modelo de fixed-effect foi usado quando o

valor de 12 <£50%, caso contrario, o modelo de random-effect foi aplicado (12> 50%).

3.5 Resultados

3.5.1 Descricao dos estudos incluidos

Apés a exclusdo de duplicatas, a estratégia de pesquisa identificou 135
titulos. A triagem de titulos e resumos identificou 33 artigos potencialmente
elegiveis, e por fim 10 ensaios originais foram incluidos (Figura 1). As razdes para a
exclusao de artigos foram: menos de 8 semanas de intervencédo (NETO et al., 2016),
uso de técnicas de eletroestimulagdo (DOBSAK et al., 2012b), alocagdo néo-
randomizada (MIHAESCU et al., 2013; ESTEVE SIMO et al., 2014; OLVERA-SOTO
et al., 2016), sem avaliacdo da composi¢cao corporal ou forca ou TC6M ou TSL ou
QV (AFSHAR et al., 2010; CHEEMA et al., 2011), nenhum grupo intervencdo com
exercicio resistido isolado (DONG et al., 2011; HRISTEA et al., 2016; MARTIN-
ALEMANY et al., 2016), estudo n&o controlado (CHEEMA et al., 2007b; VAN DEN
HAM et al., 2007; MAJCHRZAK et al., 2008; YEH et al., 2010; R. et al., 2011; ORCY
et al.,, 2012; MOLSTED et al., 2013a, 2013b, MORAES et al., 2013, 2014; BENNETT
et al., 2015; DZIUBEK et al., 2016) e, um estudo que nao disponibilizou informacdes
necessarias para inclusdo dos dados na meta-andlise (média e desvio-padrdo dos
grupos) (DE LIMA et al., 2013).
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Artigos identificados
n=242

Artigos duplicados
excluidos
n=107

v

Artigos analisados

n=135
Artigos excluidos
> (titulo e resumo)
n=102
hd
Artigos completos avaliados
para elegibilidade
n=33 Artigos excluidos n=23:
* Estudo ndo controlado (n= 12)
* Estudo ndo randomizado (n=3)
+ Sem grupo exercicio resistido (n=3)
>| + <8 semanas de intervengdo (n=1)
+ Exercicio através de eletroestimulagdo
(n=1)
* Variaveis analisadas (n=2)
v * Dados ndo disponiveis (n=1)

Estudos incluidos na
revisdo
n=10

Figura 1. Fluxograma da busca e estudos incluidos

Na tabela 1 estdo apresentados o0s ensaios clinicos incluidos e suas
caracteristicas gerais. Um total de 302 pacientes foram incluidos na meta-analise.
Sete estudos incluiram anélise de forca muscular (JOHANSEN et al., 2006;
CHEEMA et al., 2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; CHEN et al., 2010;
SONG; SOHNG, 2012; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015) e de massa
muscular (JOHANSEN et al., 2006; CHEEMA et al., 2007a; KOPPLE et al., 2007;
CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG, 2012; KIRKMAN et al., 2014; MARA DE A
MARINHO et al., 2016), cinco incluiram avaliacdo da capacidade funcional utilizando
o TC6M (CHEEMA et al., 2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009;
PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et
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al., 2015), outros cinco, o TSL (JOHANSEN et al., 2006; SEGURA-ORTI; KOUIDI;
LISON, 2009; SONG; SOHNG, 2012; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al.,
2015), e sete estudos analisaram a QV (JOHANSEN et al., 2006; CHEEMA et al.,
2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG,
2012; MATSUFUJI et al., 2015).

Todos os estudos incluiram homens e mulheres nas amostras com idade > 18
anos. O critério de inclusdo da maior parte dos estudos foi pacientes dialisados
adequadamente (Kt/V>1,2) e em tratamento de dialise por pelo menos trés meses.
Nos critérios de exclusdo constavam principalmente doengas cardiovasculares nao
controladas e outras condi¢cbes que poderiam ter contraindicacéo para realizagéo do
exercicio resistido.

As investigacfes foram conduzidas nos Estados Unidos (n=3), Austrélia
(n=1), Europa (n=2), Brasil (n=2), Coreia (n=1) e Japdo (n=1). Em relagdo ao
protocolo de treinamento realizados, a maior parte das intervencgdes utilizaram
exercicios para membros inferiores (JOHANSEN et al., 2006; KOPPLE et al., 2007;
SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; CHEN et al., 2010; PELLIZZARO; THOME;
VERONESE, 2013; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015; MARA DE A
MARINHO et al., 2016) e somente duas propuseram exercicios para todo o corpo
(membros inferiores, superiores e abdominal) (CHEEMA et al., 2007a; SONG;
SOHNG, 2012). Apenas um trabalho realizou o treinamento duas vezes por semana
(CHEN et al., 2010), enquanto os demais trés vezes por semana. A gquantidade de
exercicios propostos por sessdo variou de um a dez, as séries por exercicio, de uma
a trés, com repeticdo por séries de seis a quinze. Um estudo utilizou nimero de
repeticbes de acordo com a repeticdo maxima realizado em uma série de exercicio,
seguindo protocolo de 5 séries a 50% do nimero maximo de repeticdo no exercicio
(MATSUFUJI et al., 2015).

Para intensidade de treino e progressao de exercicios, os estudos utilizaram a
escala de esforgo subjetiva de BORG cuja intensidade variou de 11 a 17 (moderada
a muito intensa) (CHEEMA et al., 2007b; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009;
SONG; SOHNG, 2012) e percentagem de repeticdo maxima (RM)(JOHANSEN et al.,
2006; KOPPLE et al., 2007; PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013; KIRKMAN
et al.,, 2014; MARA DE A MARINHO et al., 2016) cuja intensidade variou de 50% a
80% de 1 a 5RM. Um estudo usou a escala subjetiva OMNI (intensidade 6/10)
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(CHEN et al., 2010) e um outro 50% do numero méximo de repeticbes realizadas
como intensidade de treino (MATSUFUJI et al., 2015). O periodo de treinamento
variou de 8 a 24 semanas, e apenas dois estudos nao relataram carga de trabalho
incremental na carga ou volume (PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013;
MATSUFUJI et al., 2015). Quatro intervengOes ofereceram placebo ao grupo
controle (JOHANSEN et al., 2006; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; KIRKMAN
et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015).
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Tabela 1. Resumo dos estudos controlados e randomizados que aplicaram exercicio resistido intradialitico em pacientes em

hemodialise

Autor Amostra

(aqo), (perda) Critério inclus&o/exclusao Intervengdo Variavel e Resultado

pais

Johansen C:17(3) Inclusdo: Kt/V 21,2 e boa adeséo ao Exercicio: 3/semanas, 5 Massa magra, DEXA (kg) NS

et al. TR: 19(1) tratamento de didlise. Exclusdo: <3 meses exercicios para membros Massa gorda, DEXA (kg) l

(2006) em HD; Presenca de HIV, malignidade ou inferiores (peso livre); 1-2/3 Area de seccéo transversa, MR

EUA infec¢do que requeria antibidticos séries (progressao nas (cm2) 1
intravenosos nos ultimos 2 meses antes séries) de 10 repeticbes a Teste de caminhada, 6m (s) NS
da intervenc¢éo; incapaz de dar 60% 3RM com progressédo de TSL, 5 repeti¢cGes (s) NS
consentimento informado; usuarios de carga. Nivel de atividade fisica (counts) NS
drogas intravenosas ativos; fistula Controle: inje¢cdes semanais SF-36, funcéo fisica (score) 1
femoral; presenca de infarto do miocardio  de placebo Questionario HAP (score) 1
nos ultimos 6 meses, angina ativa, Duracéo: 12 semanas Quadriceps 3RM, DIN (Ib) 1
insuficiéncia cardiaca congestiva ndo Dinamémetro, quadriceps (Nm) 1
compensada ou limitagBes ortopédicas ou
musculoesqueléticas.

Kopple et C: 14 Inclusdo: idade entre 25 e 65 anos, pelo Exercicio: 3/semana (antes MRNA 1

al. TR: 15(1) menos 6 meses em HD. Exclusdo: histéria da sessd@o de hemodidlise), 4 Massa livre de gordura e massa  NS*

(2007) de hospitalizagéo ou infeccao sistémica exercicios para membros gorda, total e das penas, DEXA

EUA por pelo menos 3 meses; cancer ativo inferiores (maquinas); - e BIA (kg e %)
diferente do carcinoma basocelular; 4semana]x]12-15 (70% 5RM), > Conteddo mineral 6sseo, DEXA  |*
doenca cardiaca, pulmonar ou hepética 8semana 2% 12-15 (carga de (kg)
grave; hipertensdo mal controlada; doenca acordo com a tolerancia), & Antropometria (mm e cm?) NS*

inflamatdria aguda ou crdnica incluindo
tuberculose ou doenca de
imunodeficiéncia adquirida; diabetes
insulinodependente; osteoporose grave,
neuropatia ou doenca
musculoesquelética; amputacdes ou
enfermidades envolvendo as
extremidades inferiores.

16semana 2/3 (progressao na
série)x6-8 (80% 5RM)
Controle: cuidados normais
Duracéo: 16 semanas
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Tabela 1. continuagéo

Aut9r (ano) Amostra Critério inclusao/exclusao Intervencao Variavel e Resultado
, pais (perda)
Cheemaet C:25(1) Incluséo: >18 anos de idade, 23 meses em  Exercicio: 3/semana (membro  Area de secgéo transversa, TC
al. TR: 24(4) HD, Kt/V=1,2, sem condigbes médicas com fistula foi exercitado antes  (cm?) NS
(2007), agudas ou crénicas que impegam o da hemodialise), 10 exercicios  Conteudo lipidico, TC !
Australia exercicio ou avaliagdes, ambulacéo para corpo todo (peso livre e Forca 3 musculos e total, DIN
independente com ou sem dispositivo banda elastica); 2 sériesde 8  (kg) 1
auxiliar para >50m, cognigéo e repeticdes maximas em TC6M (metros) NS
compreensao da lingua inglesa e BORG: 15-17 com progressdo  SF-36, vitalidade e aspecto fisico
consentimento formal para submeter-se a de carga. (score) 1
protocolos de estudo. Controle: cuidados normais CRP (mg/L) l
Duracéo: 12 semanas Medidas antropométricas NS
Segura-Orti C: 8 Inclusdo: condicdo estavel sob medicacao Exercicio: 3/ semana, 4 TC6M (metros) NS
et al., TR: 17(3) e 23 meses em HD. Excluséo: infarto do exercicios para membros Capacidade aerdbia (mets) NS
(2009), miocérdio recente (6 semanas), inferiores (peso livre e banda TSL, 10 repeticbes (tempo) NS
Espanha hipertensédo ndo controlada, arritmias elastica); 3 séries de 15 TSL, 60s (repetictes) NS
malignas, angina instavel e qualquer repeticdes em BORG: 12-15 Forca quadriceps, DIN (kg) 1
distarbio que possa ser exacerbado pelo com progressao de carga SF-36, aspecto fisico e
exercicio. Controle: exercicio aerébio mental(score) NS
leve
Duracéo: 24 semanas
Chen et al. C: 22(3) Inclusao: idade 230 anos, albumina sérica Exercicio: 2/semana, 5 SPPB (score) 1
(2010), EUA TR: 22(3) <4,2 g/dl e HD trés vezes por semana, =3 exercicios para membros Forca quadriceps, DIN (kg) 1
meses em HD com 280% de adesao. inferiores e abdominal (peso Massa magra total e de mebros
Exclusdo: doenca cardiovascular instavel livre); 2 séries de 8 repeticdes  inferiores, DEXA (kg) 1
ou qualquer condic¢ao crénica nao em 6/10 escala OMNI. Massa gorda, DEXA (%) l
controlada; cirurgia cardiaca, terapia com (primeiras 8 sessdes sem SF-36, aspecto mental/fisico
retina a laser, infarto do miocardio, carga). Progressdo no numero  (score) NS/t
substituicdo articular ou fratura de de séries de 1 para 2. PHASE (score) 1
extremidade inferior nos dltimos 6 meses; Controle: cuidados normais Atividade da vida diaria (score) 1

comprometimento cognitivo grave;
amputacdo das extremidades inferiores; ou
treinamento de forca atual.

Duracéo: 24 semanas




Tabela 1. Continuacao

Aut9r (ano) ~ Amostra Critério inclusédo/exclusao Intervencao Variavel e Resultado
, pais (perda)
Song & C:20(2) Inclusdo: 218 anos, 23 meses em HD, Exercicio: 3/semana, 10 Massa muscular esquelética, BIA
Sohng TR: 20(2) Kt/V=1,2, permisséo do nefrologista, exercicios para membros (kg) 1
(2012), capacidade de manter uma posicao superiores e inferiores (peso Massa gorda, BIA (%) l
Coreia sentada, deambulagédo independente 250m, livre e banda elastica); 3 séries Forga quadriceps, DIN (kg) 1
com ou sem dispositivo auxiliar e estavel de 10-15 repeticbes em BORG Forca méaos, DIN (kg) NS
durante a didlise, consentimento formal 11-15. Progresséo na carga TSL, 30s (repetictes) NS
para submeter-se ao protocolo de estudo. (na 42 e 82 semana). Flexibilidade, sentar e alcancar
Controle: cuidados normais (cm) NS
Duracéo: 12 semanas Equilibrio (segundos) NS
SF-36, aspecto mental e fisico
(score) 1
Lipideos sérico mg/dl) NS
Kirkman et c:11 Inclusdo: estagio V da DRC. Exclusdo: <18 Exercicio: 3/semana, um Volume muscular da coxa (cm?) 1
al. (2014), TR: 12 (3) anos, HD <3 meses, suporte necessario exercicio de leg press Forca quadriceps, DIN (N) 1
Inglaterra para ambulacdo de >50m, apresentar (méquina adaptada); 3 séries TSL 30s (repeticdes) NS
niveis de hemoglobina <11 g/dL, de 8-10 repeticdes a 80% TC6M (m) NS
apresentar condi¢cbes neuromusculares ou 5RM. Progresséao de carga TUG (s) NS
catabdlicas, ter recebido tratamento com ajuste do 5RM (quando SF-36 (score), 8 subescalas NS
anabdlico nos 3 meses anteriores, condicdo paciente relatava BORG<15).
médica, apresentar contraindicagdes para Controle: alongamento usando
participar do exercicio ou incapacidade de banda elastica
dar consentimento. Duragéo: 12 semanas
Pellizzaroet C: 14 Inclusdo: Idade entre 18 e 70 anos, 23 Exercicio: 3/semana, um PIimax (cmH20) 1
al. (2014), TR: 14 meses em HD. Exclusdo: pacientes com exercicio para quadriceps PEmax (cmH20) NS
Brasil cardiopatia grave, presséo arterial (caneleira); 3 séries de 15 Capacidade vital forcada (L) 1
*6 perdas mas  >200/120 mmHg, glicose >300 mg/dL, repeticdes a 50% de 1RM. TC6M (m) 1
ndo especifica  infeccao sistémica aguda, doenca 6ssea Controle: cuidados normais KDQOL, energia, dor, sintomas,
grave, pacientes com amputacdes de Duracéo: 10 semanas sono (score) 1

membros inferiores, pacientes com
disturbios cognitivos e aqueles incapazes
de realizar as avaliacdes.
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Tabela 1. Continuacao

Aut9r (ano) Amostra Critério incluséo/exclusao Intervencao Variavel e Resultado
, pais (perda)
Matsufujiet  C: 15 (4) Inclusdo: 260 anos de idade ou mais, capaz  Exercicio: 3/semana, um Independéncia funcional (score) 1
al. (2015), TR: 12 (6) de ambular. Exclusédo: doenca cardiaca exercicio de sentar e levantar  Forca quadriceps, DIN (kgf/kg) NS
Japéo isquémica sintomatica, doencga arterial da cadeira da cadeira, 5 Circunferéncia coxa (cm) NS
periférica sintomatica, artrite, historia de séries com 50% do maximo TC6M (m) NS
acidente vascular cerebral com paralisia de execugOes realizada uma  TSL (repeticdo maxima) NS
grave, doencga pulmonar obstrutiva crnica,  vez. SF-36 (score), aspecto mental/fisico
gravidez ou se o paciente foi julgado Progressao néo descrita (score) NS
inapropriado para o estudo pelo médico Controle: alongamento Questionario mini-mental (score) NS
assistente. passivo
Duracéo: 12 semanas
Marinho et C:7 Inclusdo: idade 218 anos e tratamento por Exercicio: 3/semana, 4 Massa magra, BIA (%) NS
al., 2016, TR: 6 pelo menos 3 meses. Excluséo: pacientes exercicios para membros Massa gorda, BIA (%) NS
Brasil com cancer, AIDS, doenga autoimune, ou inferiores (banda elastica e Sclerostin (ng/mL) NS
tomando drogas catabolizantes ou ativador  peso); 60% de 3 RM BAP, BAP/PTH NS
do receptor de vitamina D. podendo progredir até 70% Leptina (ng/mL) NS
de 3RM. PTH (pg/mL) NS
Controle: cuidados normais 25 (OH) vitD (ng/mL) NS
Duracdo: 8 semanas 1,25 (OH)2 vitD (ng/mL) NS

Fonte: elaborada pela autora

Legenda: C, controle; TR, treino resistido; RM, repeticdo méaxima; HD, hemodialise; DEXA, dual x-ray absormetry; BIA, bioimpedancia; MR, ressonancia
magnética; TC, tomografia computadorizada; DIN, dinamdmetro; TSL, teste de sentar e levantar; TC6M, teste de caminhada de 6 minutos; SF-36,
questionario de qualidade de vida; HAP, Human Activity Profile; SPPB, Short Physical Performance Battery; PHASE, Leisure-Time Physical Activity; KDQOL,
Kidney Diseasy Quality of Life; PEmax, pressao expiratdria maxima; Plmax, presséo inspiratéria maxima; TUG, time up and go; 1, aumento da variavel
referente a comparagdo com grupo controle; |, diminuicdo da variavel referente a comparagdo com grupo controle; NS, ndo significativo referente a
comparac¢ao com grupo controle; *comparacédo intergrupo.
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3.5.2 Efeito do treinamento resistido

Na presente revisdo, a meta-analise ndo indicou aumento da massa magra
total (analise via DEXA ou BIA) (cinco estudos, 1°=40,79%, DPM = -0,944 [IC95%, -

1,98, 0,09]) (Figura 2). Porém, o exercicio resistido foi significativamente superior a

intervencao controle em termos de melhoria da forca muscular (membros superiores
e inferiores) (sete estudos, 12 = 28,29%, DPM = 0,53 [CI95%, 0,26, 0,80) (Figura 3).

Figura 2. Efeito do exercicio resistido intradialitico sobre a massa magra total

Variavel Estudo Diferenca média padronizada [IC 95%] Peso Relativo (%)
Massa Johansen, 2006 -0,11 (-0,73,0,51) i 21,87
Magra Cheema, 2007 0,07 (-0,55, 0,69) 21,87
Kopple, 2007 -2,64 (-3,68,-1,61) —a— | 19,20
Chen, 2010 0,17 (-0,43, 0,78) —— 21.95
Marinho, 2016 -3,08 (-4,68, -1,47) —#— | 15,10
TOTAL '0594 ('1’98’ 0509) +_
S L B ; :
Controle Exercicio Resistido

Legenda: IC 95%, intervalo de confianca de 95%.

Figura 3. Efeito do exercicio resistido intradialitico sobre a forca muscular

Variavel Estudo Diferenca média padronizada [IC 95%)] Peso Relativo (%)

Forca Johansen, 2006 0,13 (-0,49, 0,75) SR N 18,59

Muscular  Cheema, 2007 1,21 (0,60, 1,81) —— 19,31
Segura-Orti, 2009 0,20 (-0,64, 1,04) = 10,09
Chen, 2010 0,66 (0,04, 1,28) - 18,55
Song & Shong, 2012a 0,09 (-0,79, 0,96) = 9,30
Song & Shong, 2012b 0,20 (-0,68, 1,08) = 9,27
Kirkman, 2014 1,06 (0,10, 2,02) : = 795
Matsufuji, 2015 0,28 (-0,72, 1,28) - 7,17
TOTAL 0,53 (0,26, 0,80) ——

p<0,001 1 0 i >

Controle

Legenda: IC 95%, intervalo de confianga de 95%.

Exercicio Resistido
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No que se refere a capacidade funcional, o exercicio resistido aumentou
significativamente os metros caminhados no TC6M (cinco estudos, 1°=22,71%, DM =
22,71 [IC95%, 5,46, 39,96]), porém o exercicio resistido ndo provocou melhora
significante quando comparado ao controle quando avaliados pelo TSL (cinco
estudos, 1°=0%, DPM = 0,07 [IC95%, -0,27, 0,40]) (Figura 4).

Figura 4. Efeito do exercicio resistido intradialitico sobre a capacidade funcional

Variavel  Estudo Diferenca média [IC 95%] Peso Relativo (%)
TCoM Cheema, 2007 19,60 (0,67, 38,53) - 83,03
Segura-Orti, 2009 54,70 (-24,21, 133,61) = ; 4,78
Kirkman, 2014 -51,00 (-173,00, 71,00) — - 2,00
Pellizzaro, 2014 68,00 (-4,41, 140,41) B 5,68
Matsufuji, 2015 21,70 (-59,48, 102,88) - 4,52
TOTAL 22,71 (5,46,39,96) <
p=0,010 | : : . ,
-200 -100 0 100 200
Controle Exercicio Resistido

Diferenca média padronizada [IC 95%]

TSL Johansen, 2006 0,00 (-0,62, 0,62) t 29,54
Segura-Orti, 2009 0,04 (-0,8, 0,88) : 16,06
Song & Shong, 2012  -0,14 (-0,76, 0,48) - 29,46
Kirkman, 2014 0,48 (-0,43, 1,39) » 13,60
Matsufuji, 2015 0,22 (-0,68, 1,32) —a 11,34
TOTAL 0,07 (-0,27, 0,4) S P —
p=0,702 T T : T 1
-1.0 -0.5 0.0 0.5 1.0
Controle Exercicio Resistido

Legenda: TC6M, teste de caminhada de 6 minutos; TSL, teste de sentar e levantar;
IC 95%, intervalo de confianga de 95%.

A andlise de dados do componente fisico da QV mostrou que o exercicio
resistido foi superior a intervencdo controle (sete estudos, 1> = 0%, DM = 5,79
[1C95%, 2,34, 9,24]), contudo o exercicio ndo foi superior em termos de melhora do
componente mental da QV (quatro estudos, 1> = 16,74%, DM = 0,23 [IC95%, -5,44,
5,90]) (Figura 5).
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Figura 5. Efeito do exercicio resistido intradialitico sobre a qualidade de vida

Variavel  Estudo Diferenca média [IC 95%]| Peso Relativo (%)
Aspecto  Johansen, 2006 7,10 (-10,09, 24,29) = 4,03
Fisicoda  Cheema, 2007 9,40 (0,97, 17,83) ——a— 16,78
Qv Chen, 2010 1,20 (-6,11, 8,51) —1 22,29
Segura-Orti, 2009 4,00 (-2,80, 10,80) = 25,75
Song & Shong, 2012 8,30 (1,44, 15,16) — 25,33
Pellizzaro, 2014 14,29 (-15,35, 43,93) i = 136
Matsufuji, 2015 7,50 (-8,82, 23,82) - 4,47
TOTAL 5,79 (2,34,9,24) .
p=0,001 20 -10 0 10 20
Controle Exercicio Resistido

Diferenca média [IC 95%]

Aspecto  Seoura-Orti, 2009 -7,80 (-17,55,195) — @ 19,01
Mentalda  Chen, 2010 1,00 (-4,32, 6,32) — 31,43
Qv Song & Shong, 2012 8,60 (0,50, 16,70) = 23,03
Matsufuji, 2015 -2,20 (-9,07, 4,67) — 26,53
TOTAL 0,23 (-5,44, 5,90) ——
p=0,937 -2'0 -1'0 0 |'0 2'0
Controle Exercicio Resistido

Legenda: QV, qualidade de vida; IC 95%, intervalo de confianca de 95%.

A Figura 6 mostra as andlises secundéarias dos dados. Quando a massa
magra dos membros inferiores foi analisada separadamente (andlise via DEXA, TC
ou RM) os resultados mostraram que o exercicio resistido foi significativamente
superior ao grupo controle em termos de aumento da massa magra dos membros
inferiores (cinco estudos, 1°=0%, DPM = 0,30 [IC95% 0,00, 0,60]). Considerando que
a maior parte dos estudos utilizaram medida de forga dos membros inferiores e
apenas dois estudos analisaram a forca dos membros superiores, um usando
preensdo palmar (SONG; SOHNG, 2012) e outro usando a forca do triceps dos
membros superiores (CHEEMA et al., 2007b), a analise secundaria mostrou que o
exercicio resistido foi significativamente superior ao controle em termos de melhora
da forca dos membros inferiores também (seis estudos, 1> =0%, DPM = 0,38 [IC95%,
0,08, 0,68]). Em relagéo a QV, a andlise de sensibilidade mostra que o efeito positivo
do exercicio resistido permanece quando se excluem trés estudos que utilizaram
apenas a subescala “capacidade funcional” do sumario do componente fisico da QV
(JOHANSEN et al., 2006; CHEEMA et al., 2007b; PELLIZZARO; THOME;
VERONESE, 2013) (quatro estudos, 1> = 0%, DM = 4,80 [IC95%, 0,89, 8,71]).
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Figura 6. Analise secundaria do efeito do exercicio resistido intradialitico em

pacientes renais cronicos em hemodilise

Variiavel Estudo Diferenca média padronizada [IC 95%] Peso Relativo (%)
Massa  Johansen, 2006 091(-0,03,186) ~ —|m—— 9,88
Magra dos Cheema, 2007 0,16 (-0,44, 0,77) — - 24,11
MMII Kopple, 2007 0,52 (-0,25, 1,29) R 15,01

Chen, 2010 0,24 (-0,33, 0,80) — - 28,01

Kirkman, 2014 0’12 (-07507 0174) L 22799

TOTAL 0,30 (0,00, 0,60) ——

p=0,047'-1 0 1 2
Controle Exercicio Resistido

Diferenca média padronizada [IC 95%)]

Forca Johansen, 2006 0,13 (-0,49, 0,75) —— 23,04
Muscular  Segura-Orti, 2009 0,20 (-0,64, 1,04) — T 12,51
dos MMII Chen, 2010 0,66 (0,04, 1,28) —I— 22,98
Song & Shong, 2012 0,20 (-0,42, 0,82) — - 22,98
Kirkman, 2014 1,06 (0,1, 2,02) : = 9,60
Matsufuji, 2015 0,28 (-0,72, 1,28) l 8,89
TOTAL 0,38 (0,08, 0,68) ——
’ 1 controle 0 Exerbicio Resistido 2

Diferenca média [IC 95%)|

Resumo do  Matsufuji, 2015 1,20 (-6,11, 8,51) — 28,64
Aspecto Segura-Orti, 2009 4,00 (-2,80, 10,80) —_—— 33,08
Fisicoda  Chen, 2010 8,30 (1,44, 15,16) —— 32,54
Qv Song & Shong, 2012 7,50 (-8,82, 23,82) e 5,74
TOTAL 4,80 (0,89, 8,71) ——
p=0,016 . : T 1
-10 0 10 20
Controle Exercicio Resistido

Legenda: MMII, membros inferiores; QV, qualidade de vida; IC 95%, intervalo de
confianca de 95%.

3.5.3 Qualidade metodoldgica dos artigos

Trés estudos foram considerados de "qualidade alta" (JOHANSEN et al.,
2006; CHEEMA et al., 2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009), seis de
"qualidade moderada” (CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG, 2012; PELLIZZARO;
THOME; VERONESE, 2013; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015; MARA
DE A MARINHO et al.,, 2016) e um de "qualidade baixa" (KOPPLE et al., 2007).
Todos os ensaios incluidos tinham alocacgéo aleatoria para comparacdes dos grupos
e forneceram pontos e estimativas de variabilidade. A alocacdo ocultada foi
realizada em seis estudos (JOHANSEN et al., 2006; CHEEMA et al., 2007a; CHEN
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et al., 2010; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015; MARA DE A MARINHO
et al.,, 2016). Devido & natureza das intervencgdes, 0s sujeitos ndo participaram de
forma cega nos estudos e administracdo cega do tratamento pelos terapeutas néo
foi possivel. A avaliagdo cega foi implementada em trés dos estudos incluidos
(CHEEMA et al., 2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; KIRKMAN et al.,
2014). Além disso, apenas trés estudos ndo tiveram descricdo da adeséo
adequadamente (CHEEMA et al., 2007b; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al.,
2015), e apenas trés incluiram analise de intencdo de tratar (JOHANSEN et al.,
2006; CHEEMA et al., 2007a; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009). Os detalhes
completos séo relatados no Apéndice B.

3.5.4 Avaliacdo GRADE

Com base no sistema GRADE (Apéndice C), os dados agrupados de massa
corporal magra, forca muscular, capacidade funcional e QV foram classificados
como baixa evidéncia. Todas essas variaveis foram desclassificadas em dois niveis
devido a presenca de risco de viés (mais de 25% dos participantes de estudos de
qualidade metodoldgica baixa/moderada, escore PEDro <7) e imprecisdo (menos de
400 participantes na meta-analise).

3.6 Discusséao

Esta meta-analise fornece evidéncias de que o exercicio resistido intradialitico
contribui para o aumento da massa magra de membros inferiores, da forca
muscular, da capacidade funcional (TC6M) e do componente fisico da QV em
pacientes com DRC em hemodialise. Contudo, ndo houve evidéncia de que o
treinamento resistido intradialitico aumentou significativamente a massa magra
corporal total, a capacidade funcional de sentar e levantar (TSL) e componente
mental da QV. Todos os resultados mostraram "evidéncia de baixa qualidade" de
acordo com a classificacao do sistema GRADE.

O treinamento resistido se tornou uma forma de exercicio popular e
recomendada por organizacfes internacionais como o American College of Sports

Medicine e a American Heart Association para a maioria das populacdes, incluindo
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adultos saudaveis, idosos, e individuos com doenca cardiovascular e doenga
neuromuscular (KRAEMER; RATAMESS, 2004), por promover efeitos benéficos
para a saude, incluindo aumentos da forca e da massa magra (SPIERING et al.,
2008). O resultado dessa meta-analise ressalta que, mesmo considerando os efeitos
deletérios da DRC e do tratamento de hemodidlise (CARRERO et al., 2013), o
exercicio resistido proporcionou efeitos positivos, também, nesta populagdo. Em
relacdo aos resultados encontrados sobre a massa magra, € razoavel que o0s
protocolos propostos nos estudos incluidos nédo tenha causado aumento da massa
magra total e sim da massa magra dos membros inferiores, uma vez que a maioria
dos ensaios tenha incluido apenas exercicios para os membros inferiores em seus
protocolos de treinamento.

A DM dos nossos resultados indicou um incremento significativo de 5,79
pontos no score da QV. A esse respeito, vale destacar que alteracées de 5 a 10
pontos em qualquer uma das oito subescalas medidas no questionario de QV (SF-
36) sdo reconhecidas como clinicamente significativas (LEIDY; REVICKI; GENESTE,
1999). Entretanto, ndo houve diferenca entre a intervencdo com exercicio resistido e
0 grupo controle para o componente mental da QV. Da mesma forma, em outras
populacbes crdnicas, enquanto nove meses de exercicio resistido melhoraram o
componente fisico da QV, as alteracdes na pontuacdo do componente mental ndo
diferiram entre os grupos (MYERS et al., 2013). No entanto, vale a pena mencionar
que trés dos quatro ensaios incluidos nesta meta-analise utilizaram o exercicio
placebo no grupo controle quando avaliado o componente mental da QV. Assim, é
possivel que o0s grupos controles que receberam exercicios leves como
alongamento ou exercicios aerObicos leves, como programa de exercicios
supervisionados, tenham experimentado efeitos de motivagcdo e socializagdo que
refletem positivamente na QV destes pacientes.

Embora existam varios testes para avaliar a capacidade funcional, o TC6M e
o TSL tém sido o mais aplicados nos ensaios clinicos analisados. O TC6M é
amplamente utilizado para avaliar a resisténcia fisica em popula¢des clinicas e ndo
clinicas (ANNEGARN et al., 2012). Nossos resultados evidenciaram um aumento de
22,71 metros nos seis minutos de caminhada, o que é considerado clinicamente
relevante em varios grupos de pacientes com patologias (BOHANNON; CROUCH,

2016). Em pacientes renais crénicos em estégio final, estimou-se que um aumento
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de 20 metros no TC6M reduziu significativamente todas as causas de morte em
12%, os eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais em 7% e hospitalizacdes por
todas as causas em 4% (TORINO et al., 2014).

Surpreendente, apesar do aumento significativo da forca maxima total e de
membros inferiores, ndo houve diferenca significativa entre o grupo exercicio e o
controle no TSL. Embora o desempenho neste teste seja considerado como um
indicador de medida proximal da forca dos membros inferiores, o desempenho no
TSL depende de outras variaveis como velocidade, equilibrio e resisténcia muscular,
adicionalmente (LORD et al., 2002). Assim, embora o treino resistido seja eficaz
para melhorar a forca maxima dos membros inferiores, vé-se necessidade de
complementar o treinamento com diferentes tipos de exercicios (isto €, exercicios de
equilibrio estatico e dinamico, entre outros) para melhorar essas medidas de
capacidade funcional (CHAN; CHEEMA, 2016).

O presente estudo apoia a importancia do exercicio resistido intradialitico
como estratégia importante no tratamento e prevencéo da perda muscular, perda de
capacidade funcional, forca muscular e consequente melhora da qualidade de vida
dos pacientes em hemodialise. Contudo, as avaliagbes GRADE e PEDro mostram
que, apesar do reconhecimento do exercicio na populagdo com DRC, ha falta de
ensaios randomizados que avaliem o efeito do exercicio resistido sobre variaveis de
salude nestes pacientes. Além disso, estudos multicéntricos envolvendo maior
namero de participantes devem ser aplicados e a qualidade metodologica de
estudos futuros devem ser melhoradas. Os pesquisadores devem se preocupar
principalmente com alocacdo e avaliacdo cega, e a inclusdo de uma analise de
intencao de tratar.

Uma das limitagbes desta revisdo foi a presenca de heterogeneidade em
alguns dos desfechos analisados, provavelmente por causa das diferentes formas
de medidas das variaveis analisadas (ex. medidas da composigéo corporal por meio
da DEXA e por meio de TC ou RM). Houve baixa qualidade da evidéncia segundo a
avaliacdo GRADE, logo, pesquisas futuras terdo impacto importante sobre a nossa
estimativa de efeito e é possivel que a estimativa seja alterada. Nao foi possivel
avaliar o viés de publicacdo com o grafico em funil, uma vez que o grafico em funil
deva ser utilizados apenas quando houver pelo menos 10 estudos incluidos na

meta-analise (HIGGINS; GREEN, 2011). Nossa revisdo também possui pontos
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fortes, que incluem o uso de um protocolo pré-registrado e uma estratégia
abrangente de busca que incluiu apenas ensaios clinicos randomizados e
intervencdes de efeito isolado do exercicio de resisténcia. Outro ponto forte desta
revisdo foi a inclusdo da escala PEDro e do sistema GRADE para avaliar a
qualidade geral da evidéncia.

Em concluséo, o exercicio resistido intradialitico € um tratamento eficaz para
aumentar a massa muscular de membros inferiores e a forca muscular dos
pacientes com DRC em hemodialise. Além disso, o0 exercicio resistido pode implicar
em diferenca clinicamente importante na capacidade de caminhada e componente
fisico da qualidade de vida desta populacdo. Contudo, h&d necessidade de mais

estudos na area.
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CAPITULO 4 ANALISE TRANSVERSAL

Massa magra e forca muscular: prevaléncia de sarcopenia de pacientes renais

cronicos em hemodialise
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4.1 Resumo

Objetivo: descrever a ocorréncia de sarcopenia em pacientes renais cronicos
em hemodiadlise de acordo com diferentes pontos de corte e algoritmos de
classificagdo, bem como analisar a concordancia entre os diferentes algoritmos.
Metodo: 67 pacientes de um centro de hemodialise previamente elegiveis para
participarem de um ensaio clinico foram selecionados. Os pacientes foram avaliados
de acordo com quatro diferentes pontos de corte para diagndstico de baixo indice de
massa magra apendicular (IMMA) e dois pontos de corte para forca de preensdo
palmar (FPP) e entdo classificados de acordo com oito algoritmos para sarcopenia.
Teste de concordéancia entre os diferentes algoritmos foi realizado. As seguintes
avaliacdes foram realizadas nos laboratorios da Universidade em um dia do meio da
semana, sempre apO0s o dia de realizacdo do tratamento de hemodidlise: a)
composicao corporal por meio da DEXA, b) forca de membro superior utilizando um
dinamoOmetro de preenséo palmar. Resultados: 43 homens e 24 mulheres com idade
54,63+14,64 anos, submetidos ao tratamento de hemodidlise ha pelo menos trés
meses, foram avaliados. A prevaléncia de pacientes classificados com sarcopenia
de acordo com os algoritmos variou de 13% a 36% na amostra. A concordancia
entre os algoritmos variou de k=0,46 (p<0,001) a k=0,97 (p<0,001). Quando
estratificados por faixa etaria, a prevaléncia de sarcopenia mostrou-se superior nas
faixas etarias maiores (4,9 a 24,4% na faixa etaria <60 anos, 14,3 a 42,9% na faixa
etaria 60-69 anos, e 50 a 66,7%, na faixa etaria >69 anos, p<0,001). Concluséo: a
prevaléncia de sarcopenia na amostra de pacientes em hemodialise foi alta,
principalmente nos mais idosos; observou-se que diferentes pontos e corte resultam

em diferentes taxas prevaléncia da doenca.

Palavra-chave: Desnutricdo Proteico-Energética. Fragilidade. Doenca Renal. Dialise
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4.2 Abstract

Objective: To describe sarcopenia prevalence on patients undergoing
hemodialysis according to different cut-off and algorithms for sarcopenia
classification, as well as to analyze the agreement between the different algorithms.
Method: 67 patients from a hemodialysis center previously eligible to participate in a
clinical trial were selected. The patients were evaluated according to four cut-offs for
low appendicular muscle mass index (AMMI) diagnosis and two cut-offs for low hand
grip strength (HGS) diagnosis and then classified patients according to eight
algorithms for sarcopenia. Agreement test between the different algorithms was
performed. The following evaluations were performed in the University laboratories
on a mid-day day, always after the day of the hemodialysis treatment: a) body
composition through DEXA and b) upper limb force using a dynamometer. Results:
43 men and 24 women aged 54.63+14.64 years, undergoing hemodialysis treatment
for at least three months, were evaluated. The prevalence of patients classified with
sarcopenia according to the algorithms ranged from 13% to 36% in the sample. The
agreement between the algorithms ranged from k = 0.46 (p <0.001) to k = 0.97 (p
<0.001). When stratified by age group, the prevalence of sarcopenia was higher in
the larger age groups (4.9 to 24.4% in the age range <60 years, from 14.3 to 42.9%
in the age group 60-69 years, and 50 to 66.7% in the age group >69 years, p
<0.001). Conclusion: the prevalence of sarcopenia in the sample of patients on
hemodialysis was high, especially in the elderly; also, it was observed that different

points and cut result in different disease prevalence rates.

Key words: Protein-Energy Wasting Syndrome. Fragility. Renal Disease. Dialysis.
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4.3 Introducéao

Diversas manifestacdes metabdlicas inerentes & DRC e ao tratamento de
hemodialise levam ao aumento do catabolismo proteico, resultando em diminuicao
da massa e funcdo musculares (MCINTYRE et al., 2006; CARRERO et al., 2013;
OBI et al., 2015). Atualmente, sarcopenia, € 0 termo que caracteriza a diminui¢cao
global e progressiva da massa muscular e/ou da forca muscular (CRUZ-JENTOFT et
al., 2010). Ja discutida em idosos, vem sendo abordada também na populacdo com
DRC (FOUQUE et al., 2008; LAMARCA et al., 2014; PEREIRA et al., 2015; SOUZA
et al., 2015; CARRERO et al., 2016; KITTISKULNAM et al., 2016).

Achados indicam que a sarcopenia é um importante determinante de
prognéstico dos pacientes em hemodialise, porque esta diretamente associada ao
aumento da mortalidade nesta populacdo (ISOYAMA et al., 2014). Portanto, o
monitoramento e levantamento de dados sobre este quadro clinico é de importancia
fundamental em estudos epidemiolégicos, e para o desenvolvimento de estratégias
visando a manutencdo ou aumento de massa magra e forca fisica destes pacientes,
como por exemplo, a implantagcdo programas de reabilitacdo fisica e estimulo a
habitos mais ativos no paciente com DRC (HIRAI;, OOKAWARA; MORISHITA,
2016).

Contudo, uma revisdo recente mostrou que apenas trés estudos (um
brasileiro) buscaram avaliar a sarcopenia por meio do declinio da massa muscular e
capacidade fisica nos pacientes em hemodialise (CARRERO et al., 2016). Ainda, a
prevaléncia de sarcopenia descrita indicou ampla variacao, principalmente devido a
escolha do método e critérios diagnésticos (LAMARCA et al., 2014). Em geral, a
massa magra apendicular (IMMA) avaliada por DEXA tem sido sugerida como o
melhor método para a avaliacdo da massa muscular e a forca de preensédo palmar
(FPP) como o mais adequado para a avaliacdo da forca (CRUZ-JENTOFT et al.,
2010). No entanto, os pontos de corte para estes critérios diagnosticos ainda sao
motivos de debate pela comunidade cientifica, tanto para a populagdo em geral,
quanto para a populagdo com DRC, mais recentemente (LAMARCA et al., 2014,
PEREIRA et al., 2015).

Assim, o objetivo deste estudo foi verificar a prevaléncia de sarcopenia em

pacientes com DRC em hemodialise, sua distribuicdo por sexo e faixa etaria, bem
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como, analisar a concordéancia entre os diferentes pontos de corte para 0s
diagndsticos de sarcopenia utilizados na literatura.

4.4 Método

4.4.1 Sujeitos

Participaram do estudo pacientes do Centro de Hemodialise do Hospital
Estadual Bauru, Sao Paulo, Brasil, elegiveis para realizagdo de um programa de
exercicios intradalitico no periodo de 2013 a 2015. O estudo foi aprovado pelo
comité de ética em pesquisa da Faculdades Integradas de Bauru (FIB), Certificado
de Apresentacdo para Apreciacdo Etica (CAAE): 02564112.2.0000.5423 (ANEXO
A), segundo resolucdo 466/12 e suas complementares, e pela Comissdo Cientifica
do Hospital Estadual Bauru. Os critérios de inclusdo do estudo foram: 1) idade
superior a 18 anos; 2) estar a mais de trés meses em hemodidlise; 3) nao
apresentarem nenhum comprometimento motor que impossibilite as avaliacbes e
protocolo de exercicios; 4) ndo possuir contraindicacdo médica para a pratica de
exercicios fisicos; 5) capacidade cognitiva para compreender o0 processo de
pesquisa e assinar o termo de consentimento; e, 6) assinatura do termo de

consentimento livre e esclarecido.

4.4.2 AvaliacOes

As variaveis, idade, estado civil, grau de escolaridade, nivel socioeconémico,
hébitos etilicos e tabagismo foram obtidas por meio de entrevista dirigida. A doenca
de base (motivo pelo qual desenvolveu a doenca renal), outras morbidades e o
tempo em tratamento de hemodialise foram obtidas a partir de consulta aos
prontuarios clinicos do hospital. As avaliagbes da composi¢do corporal,
antropometria e testes fisicos foram realizadas nos laboratérios da Universidade
Estadual Paulista (Unesp), Campus de Bauru, sempre um dia apés realizacdo do

tratamento de hemodialise e no meio da semana.
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4421 Antropometria e Composi¢éo Corporal

A estatura foi verificada em estadiometro (precisao de 0,1 cm) e 0 peso em
uma balanca, marca Filizola, com capacidade maxima de 180 kg e preciséo de 0,1
kg. O estado nutricional foi obtido por meio do calculo do indice de massa corporal
[(IMC) = peso/estatura?]. A composicdo corporal foi analisada por meio da técnica de
absorciometria de raio-x de dupla energia, mais conhecido como DEXA (Dual-
Energy X-Ray Absorptiometry). Foram avaliados valores de massa gorda total,
massa magra total e por segmento corporal, utilizando scanner de corpo completo
segundo padronizacdo descrita pelo equipamento, marca HOLOGIC Discovery Wi
(Hologic inc, Waltham, MA, USA). A partir dos exames foi calculado o indice de
massa magra (IMM) (IMM=massa magra/estatura®), o indice de massa magra
apendicular (IMMA) (IMMA= massa magra apendicular/estatura?), e o indice de

massa gorda (IMG) (IMG= massa gorda/estatura?).

4.4.2.2 Forca de preensao palmar (FPP)

A avaliacdo da FPP foi realizada utilizando protocolos para dinamémetro
manual, marca (Crown®), com capacidade maxima de 100kg/forca e carga de
graduacdo de 1kgf, com a execugdo de uma repeticdo méxima (1RM), no
movimento de preensdo palmar de membro superior. Com o individuo de pé e os
bracos relaxados paralelamente ao tronco, foram efetuadas trés medidas em ambos
0s membros do avaliado sendo considerado apenas o melhor resultado obtido de

cada membro.

4.4.3 Avaliagcado da sarcopenia

O diagnéstico da sarcopenia foi baseado na presenca de baixos niveis de
IMMA e FPP. Foram utilizados quatro pontos de corte para baixo IMMA e dois
pontos de corte para baixa FPP (Tabela 2), sendo assim, foram considerados oito

critérios para o diagnostico de sarcopenia.
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Tabela 2. Critérios diagndsticos e pontos de corte para indice de massa muscular
apendicular e forgca muscular utilizados para diagnéstico da sarcopenia

Ponto de corte
Cabdigo Critério Referéncia
Homens Mulheres

indice de Massa Muscular Apendicular
<2DP abaixo da

IMMA-A média de individuos (BAUMGARTNER
jovens do estudo <7,26kg/m*  <5,5kg/m* et al., 1998)
Rosetta
<20° P de (KELLY; WILSON;
IMMA-B  individuos do <8,12 kg/m? <6,08kg/m? HEYMSFIELD,
estudo NHANES 2009)

<2DP abaixo da

média de individuos (KELLY; WILSON;

IMMA-C . <6,95kg/m? <5,16kg/m? HEYMSFIELD,
jovens do estudo 2009)
NHANES
20% do menor P da
i distribuicéao da ’ » (ALEXANDRE et
IMMA-D populacio do <8,90kg/m# <6,37kg/m al., 2014)
estudo SABE
Forca muscular
<2DP abaixo da
. média de individuos (LAURETANI et al.,
FPP jovens do estudo de <30kg <20kg 2003)
INCHIANTI

10° P de individuos D 5 .
FPP# brasileiros <36,6kg <20,7kg (SCHLUSSEL et

E E
saudaveis <34,7kg <20,1kg al., 2008)

Legenda: DP, desvios-padrao; P, percentil; D, mao direita; E, mao esquerda.

4.4.4 Anédlise estatistica

Os dados foram testados quanto a normalidade utilizando o teste de
Kolmogorov-Smirnov. Os dados foram apresentados em valores de média e desvio-
padrao ou valores absolutos e percentuais. As comparagdes foram realizadas por
meio do teste t de Student para amostras independentes ou por meio do teste de
Qui-quadrado e teste exato de Fisher quando necessario (dados categdricos). A
concordancia entre os critérios foi realizado por meio do indice de Kappa. Todas as

analises estatisticas foram realizadas utilizando o software estatistico Statistical
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Package for the Social Sciences (SPSS) (versédo 17.0, Inc., Chicago, IL, USA). Os
resultados foram considerados como estatisticamente significativos quando o0s

valores de p<0,05.

45 Resultados

Foram avaliados 67 pacientes, com idade 54,63t14,64 anos (minimo de 26
anos e maximo de 84 anos). As caracteristicas da amostra geral e por sexo estao
apresentadas na tabela 3. As médias de medidas da massa magra, indices de
massa magra e FPP foram maiores nos homens (p<0,05); ja o IMG foi mais elevado

nas mulheres (p<0,05).

Tabela 3. Caracteristicas gerais, dados da composicao corporal e for¢a de preenséo
palmar dos todos os participantes e de acordo com sexo.

Total Homens Mulheres

n=67 n=43 n=24 P

Idade (anos) 54,63+14,64 54,93+14,61 54,08+14,98 0,822
Tempo de hemodidlise (meses) 22,19+18,96 23,49+19,57 19,88+17,97 0,459

Possui diabetes (n [%]) 31 (46,3) 18(41,9) 13(54,2) 0,333
Possui hipertensao (n [%]) 59 (88,1) 39(90,7) 20(83,3) 0,443
IMC (kg/m?) 26,40+4,79 25,84+4,18 27,39+5,68 0,206
Massa magra total (kg) 45,40+8,89 49,52+7,91 38,01+4,90 0,001
Massa magra apendicular (kg) 18,87+4,22 20,85+3,56 15,33+2,75 0,001
Massa gorda total (kg) 24,02+9,21 22,40+8,69 26,93+9,58 0,053
IMM (kg/m?) 16,43+2,12 16,99+2,07 15,43+1,86 0,003
IMMA (kg/m?) 6,82+1,07 7,16+0,92 6,22+1,08 0,001
IMG (kg/m?) 8,86+3,61 7,71+290  10,93+3,90 0,001

FPP mé&o direita 32,29+11,63 37,51+10,81 22,94+5,72 0,001

FPP mé&o esquerda 30,25+£11,06 35,33+10,22 21,15+5,04 0,001

Legenda: Todos os dados estao descritos em valor absoluto e (%) ou médiatdesvio-
padrdo. Valor de p para as comparacgOes via teste qui-quadrado (e teste exato de
Fisher), teste t de Student. Abrevia¢des: IMC, indice de Massa Corporal; IMM, indice
de Massa Muscular; IMMA, indice de Massa Muscular Apendicular; IMG, indice de
Massa Gorda; FPP, for¢ca de preenséo palmar.
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De acordo com os pontos de corte para IMMA, as ocorréncias de baixos
niveis variaram entre 46,27% e 83,0%, sendo maior no sexo masculino (p<0,05),
com excecdo do criterio IMMA-A que ndo apresentou significancia estatistica
(p>0,05) (Tabela 4). O ponto de corte para FPP do critério FPP* indicou menor
porcdo de individuos com fragueza (25,4%) em relacdo ao critério FPP# que
classificou 40,3% dos pacientes com pouca forca muscular, neste caso, sem
distincdo entre os sexos (p>0,05) (Tabela 3).

A ocorréncia de sarcopenia de acordo com os diferentes algoritmos variou de
13,4% a 35,8% na amostra; em relacdo a diferenca entre 0s sexos apenas o0
algoritmo IMMA-B+FPP# apontou significancia estatistica para a variavel (Tabela 4).
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Tabela 4. Prevaléncia de baixos niveis de massa magra, forca muscular e de
sarcopenia para os diferentes critérios, de acordo com o sexo

Critério Total Homens Mulheres )
n=67 n=43 n=24
indice de massa muscular apendicular
IMMA-A 47,8 (32) 55,8 (24) 33,3 (8) 0,077
IMMA-B 71,6 (48) 83,7 (36) 50,0 (12) 0,003
IMMA-C 34,3 (23) 46,2 (20) 12,5 (3) 0,007
IMMA-D 80,6 (54) 93,0 (40) 58,3 (14) 0,001
Forca muscular
FPP* 25,4 (17) 23,3 (10) 29,2 (7) 0,594
FPP# 40,3 (27) 46,5 (20) 29,2 (7) 0,165
Sarcopenia (Indice de Massa Magra Apendicular + forca muscular)
IMMA-A+ FPP* 16,4 (11) 18,6 (8) 12,5 (3) 0,734
IMMA-B + FPP* 20,9 (14) 23,3 (10) 16,7 (4) 0,755
IMMA-C + FPP* 13,4 (9) 16,3 (7) 8,3 (2) 0,472
IMMA-D + FPP* 22,4 (15) 23,3 (10) 20,8 (5) 0,820
IMMA-A+ FPP# 23,9 (16) 30,2 (13) 12,5 (3) 0,139
IMMA-B + FPP# 34,3 (23) 44,2 (19) 16,7 (4) 0,032
IMMA-C + FPP# 20,9 (14) 27,9 (12) 8,3(2) 0,053
IMMA-D + FPP# 35,8 (24) 44,2 (19) 20,8 (5) 0,056

Legenda: valor de p para as comparacdes via teste qui-quadrado e teste exato de

Fisher; valores em numero percentual e (absoluto). Codigos descritos na tabela 2.

Quando estratificados por faixa etaria, a ocorréncia de sarcopenia mostrou-se
superior nas faixas etarias maiores com diferenca significativa entre as propor¢cdes
(Tabela 5). Levando em consideragdo a FPP e IMMA de forma isolada, também foi
observada maior ocorréncia de menores valores nos mais velhos (p<0,05), ndo
havendo diferenca estatisticamente significativa apenas para o critério IMMA-D para
massa magra (Tabela 5).
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Tabela 5. Prevaléncia de baixos niveis de massa magra, forca muscular e de
sarcopenia para os diferentes critérios, de acordo com faixa etaria

<59 anos 60-69 anos >70 anos

Criterio n=41 n=14 n=12 P

indice de massa muscular apendicular

IMMA-A 29,3 (12) 64,3 (9) 91,7 (11) 0,001
IMMA-B 65,9 (27) 64,3 (9) 100 (12) 0,046
IMMA-C 19,5 (8) 42,9 (6) 750(9) 0,001
IMMA-D 78,0 (31) 71,4 (10) 100 (12) 0,183

Forca muscular
FPP* 14,6 (6) 35,7 (5) 50,0 (6) 0,008
FPP# 26,8 (11) 57,1 (8) 66,7 (8) 0,006

Sarcopenia (indice de Massa Magra Apendicular + forca muscular)

IMMA-A+ FPP* 4,9 (2) 21,4 (3) 50,0 (6) 0,001
IMMA-B + FPP* 12,2 (5) 21,4 (3) 50,0 (6) 0,007
IMMA-C + FPP* 4,9 (2) 14,3 (2) 41,7(5) 0,002
IMMA-D + FPP* 12,2 (5) 28,6 (4) 50,0 (6) 0,005
IMMA-A+ FPP# 7,3 (3) 35,7 (5) 66,7(8) 0,001
IMMA-B + FPP# 24,4 (10) 35,7 (5) 66,7(8) 0,009
IMMA-C + FPP# 7,3 (3) 28,6 (4) 58,3(7) 0,001
IMMA-D + FPP# 24,4 (10) 42,9 (6) 66,7(8) 0,006

Legenda: valor de p para as comparacdes via teste qui-quadrado (e teste exato de

Fisher); valores em numero percentual e (absoluto. Codigos descritos na tabela 2.

Na tabela 6 estdo apresentados os valores do indice de Kappa para
concordancia entre os algoritmos propostos. De modo geral foram apresentadas
concordancias moderada a alta entre modelos, sendo que os maiores valores de
concordancia foram observados no algoritmo proposto pelo IMMA-A + FPP* em

relacdo aos demais.
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Tabela 6. Concordéancia entre os diferentes pontos de corte e algoritmos para classificagao de sarcopenia

IMMA-A+ IMMA-B + IMMA-C + IMMA-D + IMMA-A+ IMMA-B + IMMA-C +
FPP* FPP* FPP* FPP* FPP# FPP# FPP#
IMMA-A + FPP* -
IMMA-B + FPP* k=0,85* -
IMMA-C + FPP* k=0,88* k=0,74 -
IMMA-D + FPP* k=0,81* k=0,96* k=0,70* -
IMMA-A+ FPP# k=0,77* k=0,66* k=0,66"* k=0,62* -
IMMA-B + FPP# k=0,55* kK=0,67* k=0,46* k=0,64* k=0,75* -
IMMA-C + FPP# k=0,66* k=0,55* k=0,74* k=0,52* k=0,91* k=0,67* -
IMMA-D + FPP# k=0,52* k=0,64* k=0,44* k=0,68* k=0,72 k=0,97* k=0,64"

Legenda: K, indice de kappa; *p<0.001. Cddigos descritos na tabela 2.
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4.1 Discussao

Foram encontrados baixos niveis de massa magra apendicular e forca
muscular nos individuos submetidos ao tratamento de hemodialise. Utilizando como
critério diagnostico a massa magra e funcao musculares, indicou-se uma ocorréncia
de até 36% de individuos sarcopénicos, sendo que a maior por¢cdo destes individuos
se apresentou nas faixas etarias >60 anos em relacdo aos mais jovens.

A ocorréncia de sarcopenia de acordo com os diferentes pontos de corte
mostrou variagdo de 13 e 36%. Os critérios apresentaram concordancia de
moderada a alta entre si, e o critério diagnostico recomendado pelo European
Working Group on Sarcopenia in Older People (IMMA-A+FPP*) (CRUZ-JENTOFT et
al., 2010) mostrou concordancia mais elevada que o0s outros critérios analisados.
Apesar disso, como a sarcopenia é definida de acordo com valores normais para 0s
adultos jovens, diferentes valores de referéncia resultardo em limiares diferentes
para diagnosticar a sarcopenia e, portanto, menos ou mais pessoas Sserao
diagnosticadas com sarcopenia. No Brasil, ainda ndo ha pesquisa populacional com
dados de composi¢do corporal de individuos jovens, contudo pesquisas nacionais
realizadas em pacientes renais crénicos fazem uso de referéncias de outros paises,
0 que talvez ndo seja adequado para desenvolver o critério de sarcopenia na
populacao brasileira e com DRC.

Embora nossa amostra ndo seja representativa da populacdo renal crbnica
em hemodidlise, nosso estudo buscou investigar uma variedade de pontos de corte
previamente utilizados para IMMA nos pacientes em hemodialise, e nossos achados
podem contribuir para a coleta de informagcBes sobre a sarcopenia em pacientes
com DRC em hemodialise. Um estudo realizado na Suécia com 330 pacientes em
dialise (53+13 anos, 23% dos individuos com idade >65 anos) utilizando os critérios
diagnostico IMMA-A e FPP* indicou uma prevaléncia de 44% e 36% de individuos
com baixos niveis de IMMA e FPP, respectivamente, e 20% de pacientes
sarcopenicos (ISOYAMA et al., 2014), corroborando nossos achados, que para este
critério de diagndsticos indicou 47% de individuos com baixos niveis de IMMA,
25,4% com FPP abaixo do ponto de corte e 16,4% de individuos sarcopenicos.

Com prevaléncias superiores, um estudo nacional que contou com avaliagdo

do IMMA de 49 pacientes com idade >60 anos em hemodialise; utilizando os
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critérios IMMA-B+FPP# e IMMA-C+FPP# mostrou prevaléncia de 63,3% e 30,6% de
individuos sarcopénicos, respectivamente (LAMARCA et al., 2014). Esses valores
sdo superiores aos encontrados em nossa amostra geral (34,3% para IMMA-
B+FPP# e 20,9% para IMMA-C+FPP#), contudo se levarmos em conta apenas 0s
idosos da nossa amostra (n=26), os achados mostram valores semelhantes: 50% no
critério IMMA-B+FPP# e 42,3% no critério IMMA-C+FFP#.

Nossos achados confirmam os descritos na literatura, e sdo alarmantes, uma
vez que quando comparados com dados da populacdo geral idosa, a prevaléncia de
sarcopenia na populacdo com DRC em hemodidlise se mostra maior. Na pesquisa
realizada com 1.149 idosos do estudo SABE, encontrou-se prevaléncia de 16,1%
para as mulheres e de 14,4% para os homens, utilizando o critério diagndstico
IMMA-D+FPP* (ALEXANDRE et al., 2014). Por meio deste critério, na nossa
amostra, foi observado valores iguais a 23,3% no sexo masculino e de 20,8% para o
sexo feminino. Entretanto, se utilizarmos apenas a por¢éo de individuos com idade
superior a 60 anos essa prevaléncia aumenta para 38,5% nha amostra total.

A maior prevaléncia de baixos niveis de massa muscular observada nos
homens estd de acordo com estudos prévios da populacdo em geral (WEN et al.,
2011; PAGOTTO; SILVEIRA, 2014). E corroborando nossos achados, na populacao
em geral (ALEXANDRE et al., 2014; PAGOTTO; SILVEIRA, 2014) e, em
hemodidlise (ISOYAMA et al., 2014), independente do ponto de corte e critério
utilizado, a ocorréncia de sarcopenia aumenta de acordo com a faixa etaria.
Contudo, € importante observar que a prevaléncia de sarcopenia no grupo de faixa
etaria <60 anos variou de 5 a 24%, valor esse, que dependendo do ponto de corte
utilizado encontra-se acima dos valores encontrados na populacdo idosa. E ao
passo que, conforme a idade aumenta, a prevaléncia praticamente dobra nesses
estratos.

Apesar destes achados, é sabido que a sarcopenia pode ser uma condi¢cao
reversivel. E intervencdes sdo necessarias para evitar a exacerbada perda muscular
e da forca associada a evolugdo da DRC e do processo de envelhecimento. A
literatura descreve claramente que o pacientes com DRC em hemodidlise esta
exposto a fatores catabdlicos associados a doenca, como por exemplo alteracdes
hormonais e restricdes alimentares (SOUZA et al., 2015), e também, a fatores

extrinsecos, como baixos niveis de atividade fisica no dia a dia (JOHANSEN et al.,
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2001) e no tempo de lazer (ROSA et al.,, 2015). Por outro lado, entre outras
intervencdes nutricionais e hormonais, o exercicio fisico, principalmente os
resistidos, sado reconhecidos como importante intervencdo ndo medicamentosa para
melhora de diversos parametros, como forca, capacidade aer6bia e massa
muscular, no paciente com DRC (SAWANT; HOUSE; OVEREND, 2014; PEREIRA et
al., 2015).

As limitacdes deste estudo incluem a utilizacdo de pontos de corte para
baixos niveis de massa muscular com base na média de populacbes jovens de
outros paises, como ja foi discutido. Nossa amostra ndo € representativa da
populagdo com DRC em hemodialise no Brasil, os pacientes elegiveis para
participarem deste estudo, foram pacientes elegiveis para participar de um programa
de exercicios fisicos, desta forma, os pacientes mais debilitados (como os pacientes
cardiacos graves e acamados) ndo fizeram parte desta amostra. Apesar destas
limitacdes, nds utilizamos um dos métodos mais precisos para avaliacdo da massa
magra por meio do DEXA e, a sarcopenia foi definida a partir de valores da massa
magra apendicular e funcdo muscular, como proposto pela literatura recente (CRUZ-
JENTOFT et al., 2010), permitindo uma avaliagdo mais precisa e abrangente da
sarcopenia.

Conclui-se que a prevaléncia de sarcopenia em pacientes em hemodialise é
alta, principalmente nos mais idosos e que diferentes pontos e corte podem gerar
diferentes taxas para ocorréncia de sarcopenia na populacdo com DRC, as quais,
segundo nosso estudo, podem variar de 13% a 36%. Assim, vislumbra-se como
medidas para atenuar este quadro: i) a ado¢do de incentivos publicos para que
estes pacientes sejam estimulados a adquirir habitos mais ativos; ii) implementar
programas voltados a reabilitacdo funcional e da massa muscular; iii) estabelecer
critérios diagnosticos com base na populacdo brasileira; iv) realizar novas
investigagbes para identificar a prevaléncia, a distribuicdo e os desfechos

associados a doenca.
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CAPITULO 5 ENSAIO CLINICO

Exercicio resistido progressivo intradialitico promove ganhos de massa magra e
forca de membros inferiores e conteddo mineral 6sseo em doentes renais cronicos:

estudo controlado e randomizado
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51 Resumo

Objetivo: investigar o efeito do ERP em pacientes com insuficiéncia renal
cronica sobre as variaveis da composicdo corporal, capacidade funcional e
qualidade de vida. Método: 59 pacientes de um centro de hemodialise de Bauru,
Brasil, foram randomizados em dois grupos: exercicio (GER, N=30) ou controle
(CON, N=29). Os pacientes randomizados para o GER realizaram ERP prescrito em:
duas séries de 15-20 repeticbes maximas nas primeiras duas horas de hemodiélise,
3 vezes por semana, durante 12 semanas. Os pacientes randomizados para o CON
receberam tratamento usual e exercicio tipo placebo. A composi¢do corporal foi
avaliada por densitometria éssea (DEXA), a forca de membros superiores utilizando
dinamémetro de preensdo palmar, a forca de membros inferiores (MMII) por meio do
teste de sentar e levantar de 30 segundos (TSL), a capacidade funcional por meio
do teste de caminhada de seis minutos, a flexibilidade com o teste de sentar e
alcancar e a qualidade de vida por meio do questionario SF-36. Todos o0s protocolos
foram aplicados no inicio e ao final de 12 semanas. Resultados: A massa magra de
MMII (p=0,04, effect size=0,56), o conteudo mineral do Osseo (p=0,02, effect
size=0,65) e os valores do TSL (p=0,01, effect size=0,66) aumentaram
significativamente no GER quando comparados ao CON. Concluséo: 12 semanas de
ERP proporcionaram aumento significativo da massa magra e forca de MMII, bem
como do conteudo mineral 6sseo em comparacao com um declinio continuo destes

parametros observados no grupo CON.

Palavras-chave: Insuficiéncia Renal Cronica. Exercicio fisico. Massa muscular.
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5.2 Abstract

Purpose: was to investigate the effect of continuous a progressive resistance
training (PRT) in end-stage renal disease patients on body composition, functional
capacity and self-reported quality of life. Methods: sixty-one patients from a
hemodialysis center in Bauru, Brazil were randomized to exercise (PRT, N=30) or
control (CON, N=29). Patients randomized to PRT received exercise prescribed in
two sets of 15-20 maximum repetitions in the firsts two hour of hemodialysis, 3 days
per week for 12 weeks. Patients randomized to CON received usual care and
placebo-exercise. Body composition using DXA; strength using hand-held
dynamometry; repeated sit to stand test (STS); six-minutes walking test; flexibility;
and SF-36 questionnaire were assessed at baseline and at 12-weeks. Results: Leg
lean mass (p=0.04 and effect size of 0.56) and bone mineral contend (p=0.02 and
effect size of 0.65) was significantly improved in the PRT group compared to CON
group. A medium effect size of 0.66 was demonstrated for the increase of legs
strength on STS repetitions, which was statistically significantly different between
groups (p=0.01). Conclusion: 12-weeks of PRT provided significant overload of
exercise and increase of leg lean mass and strength as well as bone mineral content

compared to a continued decline of these parameters observed in CON group.

Keywords: Renal Failure. Progressive resistance training. Muscle mass.
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5.3 Introducéao

Pacientes com DRC submetidos a hemodialise apresentam uma sindrome
complexa constituida por anormalidades metabdlicas que contribuem para a atrofia
muscular (SAKKAS et al., 2003a; CARRERO et al.,, 2013), que é um indicador
independente de morbidade e mortalidade nesta populacdo (BEDDHU et al., 2003;
HUANG et al., 2011). Além disso, estudos sugerem que a perda de massa magra
também induz a diminuicdo dos niveis de forca muscular e da capacidade funcional
(JOHANSEN et al., 2003; DELGADO; DOYLE; JOHANSEN, 2013; KITTISKULNAM
et al., 2016), com consequente comprometimento da qualidade de vida. A atrofia e
fraqueza muscular também estdo associadas ao desuso em decorréncia da ado¢ao
de um estilo de vida sedentario por conta das limitacdes impostas pela doenca e seu
tratamento (C.M. et al., 2014).

Neste contexto o treinamento com exercicios resistidos € recomendado com
sucesso para ganhos de massa magra e forca na populacao idosa e na populagéo
com doencas crbnicas nao transmissiveis, incluindo pacientes com doenca
cardiovascular (PESCATELLO; AMERICAN COLLEGE OF SPORTS MEDICINE.,
2014). Contudo, na populacdo com DRC, particularmente nos pacientes em
hemodialise, poucos estudos buscaram investigar o exercicio de forca muscular,
principalmente em relacé&o ao seus efeitos na composicao corporal (BARCELLOS et
al., 2015; CHAN; CHEEMA, 2016).

Nestes pacientes, embora alguns pesquisadores tenham indicado hipertrofia
muscular significativa com o exercicio resistido intradialitico (JOHANSEN et al.,
2006; CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG, 2012), outros ndo observaram alteracdes
significativas na massa corporal magra (CHEEMA et al., 2007b; KOPPLE et al.,
2007; MARA DE A MARINHO et al., 2016). Ainda, apesar de haver estudos que
demonstraram melhora na forca muscular, especialmente de membros inferiores, €
interessante notar que os resultados em testes de capacidade funcional, como
capacidade de caminhada e teste de sentar e levantar, permanecem controversos
(JOHANSEN et al., 2006; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; SONG; SOHNG,
2012; KIRKMAN et al., 2014).

Muitos fatores metabdlicos, presentes na insuficiéncia renal (WANG; MITCH,

2014; SOUZA et al.,, 2015), podem ter contribuido para a baixa resposta,
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principalmente anabolica, frente ao exercicio resistido. Contudo, é importante
ressaltar que os protocolos propostos nas intervengcdo de exercicio resistido em
alguns estudos prévios apresentaram auséncia de principios, como sobrecarga e
progressao suficientes, necessarios para promover o efeito anabolico (AMERICAN
COLLEGE OF SPORTS MEDICINE, 2009).

Sobre este aspecto, ha necessidade de, primeiro implementar programas que
atendam aos principios considerados essenciais para o anabolismo (AMERICAN
COLLEGE OF SPORTS MEDICINE, 2009), para que, adiante, o exercicio resistido
seja investigado com maior profundidade, como uma terapia adjuvante para
pacientes em hemodidlise. Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar o efeito de 12
semanas de um protocolo de ERP, utilizando sobrecarga progressiva continua,
sobre as variaveis de composicao corporal, forca muscular, capacidade funcional e
qualidade de vida de pacientes com doenca renal crénica submetidos ao tratamento

de hemodialise.

5.4 Método

5.4.1 Defini¢cdo do universo amostral

Este ensaio clinico foi desenhado para investigar o efeito de 12 semanas de
ERP (grupo exercicio [GER]) versus 12 semanas de exercicio placebo em um grupo
controle (CON). Os pacientes elegiveis foram alocados aleatoriamente em dois
grupos (aproximadamente 50%/50%) utilizando o procedimento Random no SPSS
version 17.0.

Inicialmente quatro dos seis turnos (excluidos os dois turnos da manha) foram
considerados em funcdo da disponibilidade de monitores para as intervencoes.
Assim, os pacientes do Centro de Hemodialise do Hospital Estadual Bauru, Séo
Paulo, Brasil, foram considerados para o estudo desde que atendessem aos
seguintes critérios de inclusédo: 1) idade superior a 18 anos; 2) estar a mais de trés
meses em hemodidlise; 3) ndo apresentarem nenhum comprometimento motor que
impossibilite as avaliagdes e protocolo de exercicios; 4) ndo possuir contraindicagdo
meédica para a pratica de exercicios fisicos; e 5) capacidade cognitiva para

compreender o0 processo de pesquisa e assinar o termo de consentimento.
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5.4.2 Aspectos éticos da pesquisa

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da Faculdades
Integradas de Bauru (FIB), Certificado de Apresentacdo para Apreciacdo Etica
(CAAE): 02564112.2.0000.5423 (ANEXO A), segundo resolucdo 466/12 e suas
complementares, e pela Comisséo Cientifica do Hospital Estadual Bauru. O termo
de consentimento livre e esclarecido foi assinado por todos os participantes (ANEXO
B). Este protocolo esta registado no Clinical Trials Registry (NCT02621918).

5.4.3 Avaliacao das caracteristicas pessoais

As variaveis pessoais, idade, estado civil e grau de escolaridade foram
obtidas por meio de entrevista dirigida. A doenca de base (motivo pelo qual
desenvolveu a doenca renal), outras morbidades e o tempo em tratamento de

hemodialise foram obtidas dos prontudrios clinicos disponiveis no hospital.

5.4.4 Variaveis bioquimicas de rotina

Todas as informacdes clinicas sobre o estado de salude de cada paciente foi
obtida do prontuéario do setor de hemodialise. O controle destas variaveis é parte da
rotina dos servigcos hospitalares destinados aos procedimentos de didlise. Cada
parametro bioquimico tem sua significancia e expressam o quadro clinico de cada
paciente. A periocidade dos exames segue determinacdo da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), através da Resolugdo RDC no 154 de 15 de junho de
2004. Por esta razao foram utilizados os valores dos exames mensal em que o
paciente realizou a avaliacdo pré intervencao (Kt/V, célcio, fosforo e potassio,

hemoglobina, hematdcrito e creatinina).
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5.4.5 Desfecho primario

5.45.1 Antropometria

A estatura foi medida em estadidmetro (precisao de 0,1 cm) e 0 peso em uma
balanca da marca Filizola, com capacidade méaxima de 180 kg e precisdo de 0,1 kg.
O estado nutricional foi obtido por meio do calculo do indice de massa corporal

[(IMC) = pesol/estatura?].

5.45.2 Composigéo Corporal

A composicdo corporal e a andlise do contetdo mineral ésseo (CMO) foram
analisadas no periodo interdialitico, em um dia apds a sessdo de hemodidlise. A
DEXA foi utilizada para verificar o percentual de gordura total, massa gorda total,
massa magra, massa livre de gordura e o CMO total, em gramas, utilizando scanner
de corpo completo segundo padronizacdo descrita pelo equipamento, marca
HOLOGIC Discovery Wi (Hologic inc, Waltham, MA, USA). Os valores de massa
magra foram analisados por segmento corporal (membros inferiores, membros

superiores e tronco).

5.4.6 Desfechos secundarios

5.46.1 Teste de sentar e levantar (TSL)

O TSL consiste em sentar e levantar, sem ajuda dos bragos, em uma cadeira
sem apoio para 0s membros superiores, 0 maximo de vezes em 30 segundos. Para
isso, o0 avaliado permaneceu com 0s bracos juntos ao térax, em seguida, realizou o
movimento de levantar-se da cadeira até ficar na postura ereta e voltar a posi¢ao
sentada, pelo maior nimero de vezes que conseguir em 30 segundos. O teste foi
realizado duas vezes em intervalos suficientes para o descanso entre os testes e

entdo o maior numero de repeticdes validas foi considerado.
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5.4.6.2 Dinamdmetro de preensé&o palmar

A avaliacdo da forca maxima muscular foi realizada utilizando protocolos para
dinamémetro manual, marca (Crown®) com capacidade maxima de 100kg/forca e
carga de graduacao de 1kgf, com a execucdo de uma repeticdo maxima (LRM), no
movimento de preenséo palmar de membro superior. Foram efetuadas trés medidas
em ambos 0os membros do avaliado sendo considerado apenas o melhor resultado

obtido de cada segmento corporal.

5.4.6.3 Teste de caminhada de seis minutos (TC6M)

O teste consistiu em caminhar a maior distancia possivel em seis minutos, e
foi realizado seguindo a padronizacdo do American Thoracic Society Statement
(ATS, 2002). O paciente foi orientado a comparecer para a avaliacdo com roupas e
calcados confortaveis. O teste foi realizado em um corredor plano (30 metros
demarcados, metro a metro, em linha reta). O paciente foi orientado a caminhar o
mais rapido possivel durante seis minutos. A cada minuto o paciente foi encorajado
por meio de frases padronizadas. A qualquer momento o avaliado pode interromper
o0 teste e, ap0ds sentir-se confortavel, reinicia-lo desde que dentro do tempo previsto.
O teste foi realizado duas vezes em intervalos suficientes para o descanso entre as

tentativas e entdo o melhor resultado foi considerado.

546.4 Flexibilidade

O teste de Sentar e Alcancar avaliou a flexibilidade dos musculos isquiotibiais
utilizando um banco de Wells portatil da marca Instant Pr6 Sanny. O individuo
permaneceu sentado no chéo, com os joelhos estendidos, e entdo flexionou o tronco
com 0s membros superiores estendidos a frente devendo estes tocar o ponto
maximo da escala. Foram realizadas trés tentativas sendo considerada apenas a

melhor marca.
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5.4.6.5 Avaliacédo da Qualidade de Vida

Para a avaliacdo da qualidade de vida foi utilizado o questionario Medical
Outcomes Study 36-item Short-Form Health Survey (SF-36), traduzido e validado por
Ciconelli (ANEXO C). O SF-36 € composto por onze questdes de 36 itens que
avaliam oito dimensdes de eventos ocorridos nas Ultimas quatro semanas:
Capacidade funcional (10 itens), Aspectos fisicos (quatro itens), Dor (2 itens), Estado
geral de saude (5 itens), Vitalidade (4 itens), Aspectos sociais (2 itens), Aspectos
emocionais (3 itens), Saude mental (5 itens) e mais uma questdo de avaliagdo
comparativa entre as condi¢es de saude atual e de um ano atras. O escore final de
cada dominio foi transformado em uma escala de 0 (pior estado de saude) a 100
(melhor estado de saude). O resumo dos componentes fisicos (capacidade
funcional, aspectos fisicos, dor e estado geral de saude) e mental (vitalidade,
aspectos sociais, aspectos emocionais e saude mental) foram analisados

separadamente.

5.4.7 Intervencodes

Os exercicios foram realizados nas primeiras duas horas da sessdo de
hemodidlise, com excecdo dos exercicios para membros superiores do grupo
exercicio resistido, trés vezes na semana. As atividades propostas foram
desenvolvidas sequencialmente com aquecimento, exercicio e alongamento passivo.
Os exercicios foram individualizados e adaptados a evolugcédo do paciente, havendo
progresséo na execucao do programa.

Os niveis pressoricos, frequéncia cardiaca e esforco percebido foram
registrados antes, durante e apds atividade para controle e seguranca dos
pacientes. Qualquer sinal ou sintoma de anormalidade foi avaliado e registrado, e 0s
exercicios foram interrompidos quando o paciente ou o avaliador julgaram
necessario. Os exercicios foram aplicados por profissionais das areas de fisioterapia

e educacéo fisica com acompanhamento da equipe médica do hospital.
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54.7.1 Exercicio resistido progressivo intradialitico

Onze exercicios foram propostos: remada alta (com banda elastica), elevacao
frontal (com halteres), biceps rosca (com halteres), abdominal (flexdo do quadril,
utilizando o proprio peso do corpo e peso livre quando necessario); extensdo de
joelho (com peso livre do tipo caneleiras), flexdo de quadril (com peso livre do tipo
caneleiras), ponte (extensdo de quadril, utilizando o préprio peso do corpo e peso
livre quando necessario); aducdo e abducdo de quadril (com banda elastica),10)
dorsiflexdo dos pés (com banda elastica) e flexdo plantar (de pé, utilizando o préprio
peso do corpo e pesos livres ou com banda elastica quando este foi realizado
durante a sessdo de hemodialise) (Figura 7). Os exercicios para membros
superiores foram realizados na sala de espera antes do inicio da sessédo de
hemodialise.
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Figura 7. Exercicios resistidos desenvolvidos no protocolo de intervencéo

1) 2) 3)

/

11) 12)

% e

Fonte: elaborado pela autora

Legenda: 1) remada alta, 2) elevacdo frontal, 3) biceps rosca, 4) abdominal, 5)
extensdo de joelho, 6) flexdo de quadril, 7) ponte; 8) aducdo de quadril, 9) abducéo
de quadril, 10) dorsiflexdo dos pés e 11) flexdo plantar na sala de espera e 12)

flexao plantar durante a hemodialise.
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O exercicio resistido foi desenvolvido em duas séries de 15-20 repeticdes
com intervalo de 60-120 segundos entre as seéries. A intensidade do esfor¢o foi
determinada pelo método de zona repeticbes maximas, ou seja, as séries deveriam
ser executadas até a exaustdio momentdnea com carga determinada; caso o
individuo conseguisse realizar mais que 20 repeticbes, isso implicaria a adicdo de
maior carga para que a falha na execugdo do exercicio ocorresse entre 15-20
repeticbes. Assim, os ajustes de carga ou volume foram readequados a cada sessao
guando necessario. Os materiais utilizados foram halteres de 0,5-5kg, caneleiras de
0,5-3kg e banda elasticas com sete tensfes diferentes. O tempo total aproximado de
treino em cada sessdo foi de 40 minutos. A familiarizacdo dos exercicios foi
realizada em duas semanas (seis sessfes) prévias ao treinamento, com baixas

cargas e volumes de exercicios.

54.7.2 Grupo controle placebo

Visando a interacdo psicossocial que a intervencdo pode ocasionar nestes
pacientes foi desenvolvido com o grupo controle um exercicio do tipo placebo. O
grupo controle realizou exercicios de mobilizacdo ativa dos membros, respeitando a
localizacdo da fistula dialitica, circunducdo de cervical, cintura escapular e
extremidades, exercicio respiratério e relaxamento. Os exercicios foram realizados
durante a sessdo de hemodialise e ndo ultrapassaram cinco minutos, e mais do que

trés repeticoes.

5.4.8 Andlise estatistica

O tamanho amostral foi calculado pela diferenca entre os grupos resistido e
controle para massa magra total. Com base em estudo anterior (CHEN et al., 2010),
0 grupo controle foi estimado para néo ter alteragdo, enquanto o grupo resistido foi
estimado para ter um aumento de 4,2% na massa magra total com um desvio
padrdao de 5,6% apos 12 semanas. Utilizando um teste de significancia de duas
caudas para estabelecer o alfa a 0,05 e beta a 0,20, estimou-se que um total de 28
individuos era necessario.

Todos os dados disponiveis foram incluidos independentemente da adesao
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do paciente a intervencdo numa andlise de intencdo de tratar (intention-to-treat
analysis). Os dados de pacientes que ndo estavam disponiveis na 122 semana
foram utilizados a partir dos valores da avaliagcao inicial.

Os dados foram testados quanto & normalidade utilizando o teste de Shapiro-
Wilk. As caracteristicas iniciais dos grupos foram comparadas com o teste t de
Student e Qui-quadrado para dados de proporcédo quando apropriado. A progressao
do treinamento foi analisada por meio da sobrecarga de treino (repeticdo x carga) e
as semanas foram comparadas por meio da ANOVA para medidas repetidas. As
alteragbes (A) entre os momentos pré e pos (A = pdés — pré) dos grupos foram
calculadas juntamente com os intervalos de confianca de 95% (IC 95%), e entédo o
teste t para amostras independentes (ou teste de Mann-Whitney) foi utilizado para
comparacao entre os grupos. O tamanho do efeito (g) foi calculado com base na
férmula g de Hedge e pode ser interpretado como pequeno (<0,4), médio (entre 5 e
0,7) ou grande (= 0,8). Todas as analises estatisticas foram realizadas utilizando o
software estatistico Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) (verséo 17.0,
Inc., Chicago, IL, USA). Os resultados foram considerados como estatisticamente

significativos quando os valores de p<0,05.

5.5 Resultados

5.5.1 Amostra

O fluxograma dos pacientes esta apresentado na figura 8. No total 207
pacientes foram analisados entre 2013 e 2015, destes 59 foram randomizados em

dois grupos de estudo.

5.5.2 Follow-up e adesao aintervencao

Embora 59 pacientes tenham consentido participar do estudo inicialmente,
sete ndo conseguiram realizar a avaliacao fisica inicial e por isso nédo foram incluidos
no estudo. Como as avaliagbes ocorreram um dia apds a sesséo de hemodiélise e,
em outro local (laboratério da Universidade), os paciente que ainda trabalhavam

(n=1) e os pacientes que viviam nas cidades vizinhas de Bauru (n=3) (assim,
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dependem do fundo governamental para chegar ao laboratério da Universidade) nao
conseguiram realizar as avaliagOes iniciais; e trés pacientes preferiram adiar o
exercicio porque realizaram procedimento de implante da fistula ha mesma época
das avaliacdes fisicas e tiveram recomendacdo médica para néo realizarem esforco
fisico.

No final de 12 semanas, cinco pacientes no grupo de controle e seis no grupo
de exercicio abandonaram o estudo, os motivos estdo apontados na figura 8, a
seguir. As caracteristicas gerais da populacédo estudada estdo descritas na tabela 7.
A amostra foi composta por 35 homens e 17 mulheres; idade media 55,7+14,03 anos
(minimo, 26 anos e maximo, 81 anos). Ndo foram encontradas diferencas
significativas para as caracteristicas iniciais dos pacientes entre 0S grupos

randomizados.
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Figura 8. Fluxograma do participantes
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Tabela 7. Caracteristicas da amostra

CON GER p

Idade (anos) 57,104£16,20 54,49+11,97 0,509°
Tempo de hemodidlise (anos) 2,35+1,66 1,54+1,26 0,057
Etiologia da faléncia renal n(%)

Diabetes 9(50) 9(50)

Hipertenséo 6(50.0) 6(50.0)

Diabetes e hipertensao 2(28.6) 5(71,4) -

Doenca glomerular 6(50) 6(50)

Desconhecido 1(33.3) 2(66,7)
Sexo,

Masculino, n(%) 15(42.9) 20(57,1)

Feminino, n(%) 9(52.9) 8(47,1) 0.4041
Cor da pele,

Branca, n(%) 19(51.4) 18(48,6)

Negra, n(%) 5(33.3) 10(66,7) 02381
Variaveis bioquimicos

Kt/V 1,48+0,33 1,45+0,32 0,815

Saédio (mEq/L) 138,48+2,63 138,50+2,78 0,977

Potassio (mEg/L) 4,97+0,84 4,90+0,61 0,719

Hemoglobina (g/dL) 11,50+1,32 11,38+1,17 0,730°

Glicose (mg/dL) 93,87+57,59  103,46+49,49 0,525

Fosforo (mg/dL) 5,30+1,95 4,60+1,44 0,144"

Creatinina (mg/dL) 9,66+2,21 9,71+2,40 0,935

Calcio (mg/dL) 8,96+0,55 8,83+0,61 0,427"

Legenda: CON, grupo controle; GER, grupo exercicio resistido; valores em média+desvio-padrdo ou

valor absoluto e % (n e %).
* Teste t para amostras independentes
1 Teste Qui-quadrado
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5.5.3 Sessao de ERP

O GER realizou 66,9+17,6% (minimo, 25,0% e maximo, 91,7%) das sessdes

de treinamento para membros superiores (aplicado antes da sessédo de hemodialise)

e 83,219,2% (minimo, 63,0 e maximo, 94,4%) da sessOes realizadas durante a

hemodialise. O esfor¢co percebido relatado para a escala de BORG foi de 13,7+£1,75

(minimo, 10,3 e méximo, 17,6). A principal razdo para menor adesdo nos exercicios

realizados antes da hemodialise (para membros superiores) foi a falta de tempo

devido ao atraso dos pacientes e a hipertensdo combinada com o excesso de peso

intradialitico devido ao acumulo de fluido corporal; alguns dos pacientes relataram se

sentir melhor realizando o treinamento ap6s 30 minutos de hemodidlise.

A sobrecarga de trabalho para os exercicios dos membros superiores e

inferiores estdo descritas nas Figuras 9A e 9B, respectivamente. Durante as

semanas observou-se progressdo na sobrecarga de trabalho (p <0,001).

Figura 9. Progressédo da sobrecarga de treino
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5.5.4 Comparagio entre 0s grupos

Os resultados descritivos comparando os dois grupos estdo descritos na
Tabela 8. A massa magra corporal total e a massa gorda total ndo apresentaram
diferenca estatistica entre os grupos apos 12 semanas de intervencédo; entretanto,
guando a massa magra foi analisada por segmento corporal, a massa magra dos
membros inferiores foi estatisticamente diferente entre os grupos (Tabela 8 e Figura
10A) com um effect size moderado (0,56), diminuindo no grupo controle e
aumentando no grupo de exercicio. De forma semelhante, o conteddo mineral 6sseo
aumentou no grupo que realizou o ERP versus o grupo controle que diminuiu
(p<0,05) (effect size = 0,65) (Figura 10B).

Tabela 8. Resumo e comparacdo das variaveis nutricionais e de composicao

corporal
CON GER

Variaveis Inicial A Inicial CONXGER
IMC (kg/m?2) 25,54+3,95 -0,02+1,12 26,36+4,48 0,23+1,17 0,752
CMO (g) 2034,3+542,6 -18,95+54,53 2013,3+528,7 21,17%65,12 0,019
MM total (kg) 43,48+8,02 0,56+2,20 46,55+9,03 1,00+2,49 0,277
MM tronco (kg) 22,43+4,16 0,56+1,43 23,90+4,92 0,50+1,61 0,768
MM MMSS (kg) 4,45+1,11 0,11+0,34 5,03+1,33 0,06+0,34 0,417
MM MMII (kg) 13,34+2,73 -0,09+0,80 14,36+2,95 0,41+0,95 0,045
MG total (kg) 23,15+8,98 -1,23+2,11 23,81+9,21 -0,71%2,05 0,619
Massa total (kg) 68,13+12,81 -0,68+1,99 71,87+13,94 0,30+2,04 0,277

Legenda: CON, grupo controle; GER, grupo exercicio resistido; Inicial, valores pré
teste; A diferenca entre pos-teste e pré-teste; IMC, indice de massa corporal; CMO,
conteado mineral 6sseo; MM, massa magra; MMSS, membros superiores; MMII,
membro inferiores; valores em médiatdesvio-padrao e valor de p para as
comparagdes entre 0s grupos.
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Figura 10. Ganho no pOs teste das variaveis que apresentaram diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos
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Legenda: TSL, Teste de sentar e levantar, * significAncia estatistica para
comparacao entre o grupo controle (CON) e grupo exercicio (GER).

Os resultados secundarios estao apresentados na Tabela 9. Foi calculado um
effect size médio (0,66) para o aumento nas repeticdes do TSL (Figura 10C), que foi
diferente estatisticamente em relagdo ao grupo controle. O grupo exercicio também
registrou aumento significativo da flexibilidade (Figura 10D) (tamanho de efeito de
1,03) enquanto houve diminuicdo da variavel no grupo controle. Nenhum outro

resultado secundario indicou diferenca estatisticamente significativa entre os grupos.
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Tabela 9. Resumo e comparacdo das varidveis de capacidade funcional, forca
muscular, flexibilidade, pressao arterial e qualidade de vida.

CON GER
Variaveis Inicial A Inicial CON X GER
TC6M (m) 452,65+169,19  16,77+58,42 506,13+130,34 20,32+40,19 0,277
TSL (repeticdes) 10,88+3,04 0,92+2,32 11,79+3,47 3,39+4,50 0,015
FPP (kgf) 59,21+20,66 -0,69+4,56 65,71+23,27 0,89+5,43 0,213
Flexibilidade (cm) 17,83+9,64 -0,39+3,86 15,51+10,91 4,26+4,86 0,001
PAS (mmHg) 136,33+23,59 -2,54+18,67  132,46+19,02  4,18+18,39 0,230
PAD (mmHg) 78,83+13,34 -1,08+14,07 81,00+11,30 -1,29+11,37 0,645
QV fisico (score) 67,33+£19,07 7,17+14,32 65,52+21,61 6,50+20,00 0,861
QV metal (score) 71,86+20,54 4,13+17 75,33+21,65 2,79+15,68 0,926

Legenda: CON, grupo controle; GER, grupo exercicio resistido; Inicial, valores pré teste; A diferenca
entre pos-teste e pré-teste; TC6M, teste de caminhada de 6 minutos; TSL, teste de sentar e levantar;
forca de preensdo palmar (soma das duas maos)); PAS, pressdo arterial sistdlica; PAD, pressao
arterial diastdlica; QV fisico, dimenséo fisica da qualidade de vida; QV mental, dimensdo mental da
qualidade de vida; valores em médiatdesvio-padrdo e valor de p para as comparacdes entre 0s
grupos.

5.6 Discusséao

A melhora nas capacidades fisicas e na massa muscular de pacientes com
insuficiéncia renal crénica submetidos ao tratamento de hemodialise pode significar
diminuicdo do numero de hospitalizacdes e mortalidade (BONANNI et al., 2011;
HUANG et al.,, 2011). Nossos resultados indicam que doze semanas de ERP
intradialitico aplicados em pacientes com DRC acarretou melhoras significativas na
massa muscular e forca de membros inferiores, bem como alteracées no CMO e
flexibilidade destes individuos.

A hipertrofia muscular induzida pelo ERP em DRC submetidos a hemodialise
ainda é controversa na literatura atual. Ha estudos que n&do conseguiram induzir
hipertrofia muscular (CHEEMA et al., 2007b; KOPPLE et al., 2007; MARA DE A
MARINHO et al., 2016), sobre os quais aventa-se com a hipotese de que tenham
utilizado intensidade baixa e/ou auséncia de sobrecarga de progressao no
treinamento (CHAN; CHEEMA, 2016), porém, € preciso cautela ao avaliar esses
resultados, uma vez que poucos estudos sobre o efeito dose-resposta do ERP no
doente renal foram realizados. No entanto, é claro na literatura que o nivel de
melhora alcangado pelo exercicio resistido depende de varios fatores,

principalmente de varidveis relacionadas ao protocolo de exercicio, como
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intensidade, carga e volume de treinamento, de forma que 0 a progressao seja
maximizada pela incorporacéo de sobrecarga progressiva (AMERICAN COLLEGE
OF SPORTS MEDICINE, 2009).

Em nosso estudo foi proposto uma progressédo continua de sobrecarga de
treinamento. O uso da "zona de repeticdo maxima" em nosso protocolo forneceu
uma sobrecarga significativa e constante ao longo das semanas (Figura 2). Isto é
relevante porque, contrariamente a intensidade prescrita pelo teste de repeticdo
maxima (1RM), a zona de repeticdo maxima nao requer repetidos testes para se
fornecer adequada sobrecarga de treinamento (DA SILVA et al., 2006). No entanto,
estudos futuros se beneficiariam de uma avaliagdo mais abrangente e robusta da
progressao e da prescricdo de ERP em pacientes com DRC em tratamento dialitico.

Embora, nosso protocolo de exercicios tenha envolvido exercicios para 0s
membros superior, ndo foram observadas alteragfes estatisticamente significativas
na composicao corporal total, nem na massa muscular de bracos e massa gorda. De
igual forma, também néo foram encontradas alteracfes na massa magra do tronco e
na forca de preensao palmar. Sobre estes resultados, € possivel que a aplicacéo de
apenas trés exercicios, dois envolvendo pequenos grupos musculares (biceps e
deltéide) e um para as costas, no protocolo de exercicios, ndo tenha fornecido
volume de treinamento suficiente para acarretar mudancas significativas nestas
variaveis; além disso, foi observada baixa aderéncia no treinamento de membros
superiores aplicados antes da sessdo de hemodialise. E importante assinalar que
poucos estudos prescreveram exercicios para membros superiores a serem
realizados durante as sessdes de hemodialise (CHEEMA et al., 2007b; SONG;
SOHNG, 2012; RIBEIRO et al.,, 2013) e seus achados ainda sdo inconsistentes.
Mais especificamente, apenas um estudo indicou melhora da forca do triceps, apos
24 semanas de treinamento (CHEEMA et al., 2007b), enquanto que nenhum estudo
apresentou dados para a massa magra dos membros superiores (CHEEMA et al.,
2007b; SONG; SOHNG, 2012; RIBEIRO et al., 2013).

Independente da modalidade, o exercicio intradialitico € reconhecido como
viavel e preferido do ponto de vista dos pacientes em comparacdo aos realizados
em dias que intercalam as sessfes de hemodialise (interdialitico); principalmente por
causa da falta de tempo ou problemas de transporte para se deslocarem até o local
para realizar os exercicios (KONSTANTINIDOU et al.,, 2002). Assim, o uso de
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exercicios para membros superiores nesta populagédo se configura como um grande
desafio, uma vez que 0 acesso vascular na maioria dos pacientes é realizado por
fistulas arteriovenosas nos membros superiores, ndo permitindo que o0s pacientes
exercitem ambos os bracos durante a terapia de hemodialise.

Uma opcéo € treinar o0s membros superiores imediatamente antes ou depois
da sessdo de hemodialise. No entanto, em nosso estudo quando o exercicio para
membros superiores foi aplicado imediatamente antes da sessdo de hemodialise, no
saldo de espera, ocorreu baixa adesao em relacéo ao treinamento realizado durante
a sessao de hemodidlise. As principais causas para a menor adeséao, foi o curto
tempo disponivel para realizar os exercicios devido ao atraso de pacientes e,
consequentemente, ansiedade em terminar sua didlise o mais cedo possivel.
Embora outros estudos tenham utilizado este tipo de protocolo, 0s mesmos nao
relataram dados de adeséo relacionados ao treinamento aplicado antes da sessao
de hemodialise (CHEEMA et al., 2007b; SONG; SOHNG, 2012; RIBEIRO et al.,
2013). Portanto, sdo necessarios mais estudos para avaliar a eficacia, seguranca e
viabilidade dos exercicios dos membros superiores quando se opta por treinamentos
intradialiticos.

A literatura aponta que o ERP em pacientes com DRC parece induzir um
balanco energético negativo e, consequentemente reduz a massa gorda
(JOHANSEN et al., 2006; CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG, 2012) e melhora a
composicdo muscular, reduzindo os niveis de infiltracdo de gordura no musculo
(CHEEMA et al., 2007a). Nossos resultados néo indicaram diferenca na massa de
gordura corporal entre 0s grupos, porém a reducdo na massa gorda foi observada
em ambos o0s grupos. Além da massa gorda, o grupo controle mostrou, também,
diminuicdo na massa magra dos membros inferiores e no CMO no periodo de 12
semanas, 0 que indica que nestes pacientes um estado catabdlico. Outro estudo
também encontrou declinio destas variaveis no grupo controle (PAINTER et al.,
2000), sugerindo que mesmo a manutengcdo da forca e fungdo poderia ser um
importante beneficio do exercicio (JOHANSEN, 2016).

Outro achado importante foi o aumento do CMO no grupo exercicio. Em
contraponto ao nosso resultado, outro estudo encontrou perda de conteudo 6sseo
em pacientes que participaram de intervencdes por meio de exercicios aerébios,

resistidos ou mistos (KOPPLE et al., 2007). Em contrapartida, corroborando nossos
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resultados, um estudo recente também indicou ganhos na densidade mineral 6ssea
ao longo de 24 semanas de exercicio de resisténcia (MARINHO et al., 2016).
Nenhum outro estudo examinou o CMO ou resultado similar associado a massa
ossea.

Este achado é importante uma vez que os pacientes com insuficiéncia renal
crdnica apresentam maior risco de acidentes e de quedas em relacdo a populacao
geral (DESMET et al., 2005) e, consequentemente, alto risco de fraturas, dada a alta
prevaléncia de disturbio mineral e 0sseo nesta populacdo (ALEM et al., 2000;
NICKOLAS; LEONARD; SHANE, 2008). Encorajador, 0 nosso estudo mostra que 12
semanas de ERP utilizando a zona de repeticdes maximas pode aumentar os niveis
do CMO e ajudar a manter o equilibrio mineral 6sseo positivo impedindo a
deterioracdo da massa 6ssea e consequentemente a osteoporose. Em combinacéo
com aumento da forga muscular de membros inferiores, € possivel, reduzir os
acidentes de queda e fraturas 6sseas. No entanto, estudos futuros controlando a
dosagem do paratorménio e outros marcadores do distdrbio mineral e 6sseo séo
necessarios para apoiar esses dados preliminares.

Nossos dados mostraram aumento no niumero de repeticdes no TSL, o que
pode estar relacionado ao aumento dos ganhos de forca dos membros inferiores
(BOHANNON, 1995). No entanto, é interessante notar que os resultados do TSL
descritos na literatura ndo aumentaram significativamente, apesar dos ganhos de
forca analisados por meio da dinamometria de membros inferiores (JOHANSEN et
al., 2006; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; SONG; SOHNG, 2012; KIRKMAN
et al., 2014). Como o TSL exige mais de uma repeticdo maxima, este envolve em
parte muito mais da forca de resisténcia. Comparando o protocolo de estudos
prévios (JOHANSEN et al., 2006; SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; SONG;
SOHNG, 2012; KIRKMAN et al., 2014), estes utilizaram protocolos de repeticdes
entre 8 e 15, podendo considerar baixo o nimero de repeticdes em relacdo ao nosso
estudo, que foi composto por protocolo de 15 a 20 repeticdes.

Ainda, embora o desempenho neste teste tenha sido frequentemente visto
como um indicador de medida proximal da forca dos membros inferiores
(BOHANNON, 1995), o TSL depende de outras variaveis como velocidade, equilibrio
e resisténcia muscular, adicionalmente (LORD et al., 2002). Assim, embora o0 ERP

seja eficaz para melhorar a forga maxima dos membros inferiores, pode haver uma
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necessidade de suplementar o protocolo com outros exercicios de equilibrio estéatico
e equilibrio dindmico, por exemplo, para melhorar os aspectos da aptiddo de sentar
e levantar (LORD et al., 2002).

Outro ponto que se destaca é que na literatura prévia, com excecao de um
estudo (PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013), nenhum outro indicou diferenca
significativa nos metros caminhados no TC6M (CHEEMA et al.,, 2007a; SEGURA-
ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; KIRKMAN et al., 2014; MATSUFUJI et al., 2015),
corroborando nossos dados. Em contraste, estudos usando exercicio aerobio
isolado ou em combinagcdo com treinamento de resisténcia refletiram melhora nos
testes de caminhadas, bem como no VO2max (KOH et al., 2010; WILUND et al.,
2010; DOBSAK et al., 2012a) em relagcdo ao grupo controle. Apesar de sua
associacdo com a forca dos membros inferiores, a melhora na distancia percorrida
no TC6M reflete mudanca positiva na capacidade cardiopulmonar (ORCY et al.,
2012). Ao mesmo tempo em que melhoram a forca da perna, as adaptacbes
ocasionadas pelo ERP ndo envolvem adaptacdes das vias cardiorrespiratorias,
sugerindo que mesmo para populacao debilitada como pacientes com insuficiéncia
renal conica, o ERP né&o seja suficiente para reabilitar totalmente estes pacientes,
especialmente aqueles que precisam melhorar a capacidade cardiovascular. Como
esperado, estudos prévios envolvendo treinamento resistido ndo avaliaram a
capacidade cardiovascular por meio de testes maximos ou submaximo de VOzq,
sugerindo necessidade de mais estudos para melhor entendimento.

A literatura aponta que o ERP reflete positivamente no componente fisico da
QV de pacientes submetidos a hemodialise (JOHANSEN et al., 2006; CHEEMA et
al.,, 2007a; CHEN et al., 2010; SONG; SOHNG, 2012), mas em relacdo ao
componente mental da QV os dados da literatura ainda sao controversos (SEGURA-
ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; CHEN et al., 2010; KIRKMAN et al., 2014,
MATSUFUJI et al., 2015). Em nosso estudo néo foi encontrada diferenga estatistica
entre 0s grupos para 0os componentes da QV, contudo pode-se observar que, em
ambos os grupos, houve melhora nos escores do SF-36. No entanto, vale ressaltar
que assim como em outros estudos que ndo evidenciaram diferengas significativas
entre os grupos na QV (SEGURA-ORTI; KOUIDI; LISON, 2009; KIRKMAN et al.,
2014; MATSUFUJI et al., 2015), nosso ensaio também utilizou o exercicio do tipo

placebo no grupo controle. E possivel que o grupos controles que receberam
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exercicios leves, como alongamento ou exercicios aerdbicos leves, como programa
de exercicios supervisionados, possam ter experimentado efeitos de motivacao e
socializacdo que refletem positivamente na QV destes pacientes (CHEN et al.,
2010).

No presente estudo, algumas limitagbes e pontos fortes importantes precisam
ser destacados. Uma limitagdo foi que a avaliacdo da massa muscular da perna
baseou-se na analise compartimental usando imagens da DEXA e ndo em
abordagens mais especificas, como imagem de ressonancia magnética, tomografia
computadorizada ou ultrassom. Outra limitacdo € que, no presente estudo, nao
avaliamos a forca muscular usando uma abordagem direta, como um dinamdmetro
de perna. Em contraste, um dos pontos fortes deste estudo foi o desenvolvimento de
um protocolo com progressédo continua do treinamento de sobrecarga, cujo principal
diferencial é fornecer estimulo neuromuscular continuo indispensavel para que as
melhoras ocorram. Outro aspecto positivo foi a adoc¢do de exercicio do tipo placebo
para o grupo controle, o que reduz o efeito de confusdo da motivacéo e socializacéao
de um programa de exercicios supervisionados. Além disso, mesmo que nossa
investigacao pudesse ser beneficiada por um grupo maior de pacientes, no presente
estudo foi possivel detectar diferencas estatisticamente significativas entre os
grupos.

Concluindo, o ERP utilizando o protocolo de zona de repeticdo maxima
durante a hemodialise, com énfase nos membros inferiores, parece ser seguro e
eficaz no aumento da massa magra e forca dos membros inferiores e na
flexibilidade, bem como no CMO de pacientes com DRC em hemodidlise em
comparacdo a declinios observado no grupo controle. E plausivel supor, que se o
estado catabdlico é presente na populacédo renal, nossos achados indicam que o
exercicio resistido aplicado com carga e progressao adequadas possam atenuar o
catabolismo proteico. Ainda, os pacientes parecem ter se beneficiado, também, de
interacbes motivacionais e de socializagdo, como aquelas ocorridas por meio de

exercicio de muito baixa intensidade (exercicio placebo).
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CAPITULO 6

CONCLUSAO
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a) Nossa revisdo sistemética fornece evidéncias de que o exercicio resistido
realizado durante a sessdo de hemodialise aumenta a massa magra dos membros
inferiores, a forca muscular, e implica em diferenca clinicamente importante na
capacidade de caminhada e componente fisico da qualidade de vida em pacientes
com DRC. Contudo, ndo houve evidéncias de que o treinamento resistido tenha
aumentado significativamente a massa corporal magra total, a capacidade funcional
(teste de sentar e levantar) e componente mental da QV. Além disso, as escalas
GRADE e PEDro de avaliacdo mostraram que, apesar do reconhecimento dos
beneficios dos exercicios fisicos para a populacéo renal cronica, ainda sdo poucos
0s ensaios clinicos controlados e randomizados para avaliar o efeito do exercicio de
resisténcia sobre os indicadores de saude. Assim, estudos multicéntricos
envolvendo maior nimero de participantes devem ser estimulados, assim como, a
qualidade metodolégica de estudos futuros devem ser melhorada.

b) Nossa amostra de pacientes com DRC em hemodialise, utilizando como
critério diagndstico a massa muscular apendicular e funcdo muscular, apresentou
prevaléncia de 13% a 36%, dependendo do ponto de corte utilizado, sendo que a
maior propor¢cdo destes individuos se apresentou nas faixas etérias >60 anos em
relacdo aos mais jovens. Nossos resultados permitem sinalizar para a necessidade
de incentivos publicos para que pacientes em hemodialise sejam estimulados a
tornar seus habitos mais ativos, e a necessidade da implementacdo de programas
de reabilitacdo funcional e da massa muscular. Aponta, também, para a necessidade
de estabelecer critérios diagnosticos com base na populagéo brasileira, pois ainda
sd0 necessarios mais estudos para se identificar a prevaléncia, a distribuicdo e os
desfechos associados a doenca.

c) O ensaio clinico indicou que doze semanas de ERP realizados durante a
hemodialise parece ser um periodo eficiente para se obter melhorias significativas
em aspectos relacionados a saude fisica, como massa muscular e forgca de membros
inferiores, alteracbes na massa 0ssea, e conjunto a inclusdo de exercicios de
alongamento durante a implementacdo do ERP também implicaram em melhoras
significativas da flexibilidade dos pacientes. Em conclusdo, nosso estudo indica que
o ERP intradialitico é seguro e eficaz no aumento da massa magra de membros
inferiores, forgca muscular e flexibilidade, bem como, o comportamento do contetdo

mineral 6sseo em pacientes em hemodidlise em comparacdo com um declinio
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continuo desses parametros observados no grupo controle. Positivamente, esses
achados sugerem que, se o estado catabdlico estiver presente na populagéo renal, o
exercicio de resisténcia com volume e progressao suficientes pode contribuir para
atenuar as multiplas consequéncias adversas do processo de sarcopenia que se

acentua nesta populacgéao.
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APENDICE
APENDICE A — Tabela de estratégia de busca

Search strategy (up to August 29" 2016).

MEDLINE — Result: 104 studies

1. ‘clinical trial™* OR ‘controlled trial™** OR ‘randomized controlled trial™* OR
‘randomised controlled trial™* OR ‘randomized™* OR ‘randomised™* OR ‘trial™*
OR ‘controlled clinical trial™**

2. ‘renal dialysis’ OR ‘renal replacement therapy’ OR ‘hemodialysis’ OR
‘hemodialyses’ OR ‘dialysis’ OR ‘dialyses’ OR ‘haemodialysis’ OR
‘haemodialyses’ OR ‘intradialitic’ OR ‘intradialytic’

3. 1land 2

4. ‘resisted training™* OR ‘resistance training’™ OR ‘resisted exercise™* OR
‘resistance exercise™* OR ‘strength training™* OR ‘strength exercise’™*

5. 3and 4

6. Animal

7. 5not6

EMBASE — Result: 52 studies

1. ‘clinical trial™* OR ‘controlled trial™* OR ‘randomized controlled trial’* OR
‘randomised controlled trial™* OR ‘randomized™* OR ‘randomised™* OR ‘trial’™**
OR ‘controlled clinical trial™**

2. ‘renal dialysis’ OR ‘renal replacement therapy’ OR ‘hemodialysis’ OR
‘hemodialyses’ OR ‘dialysis’ OR ‘dialyses’ OR ‘haemodialysis’ OR
‘haemodialyses’ OR ‘intradialitic’ OR ‘intradialytic’

3. 1and 2

4. ‘resisted training”™* OR ‘resistance training’* OR ‘resisted exercise™* OR
‘resistance exercise™* OR ‘strength training™* OR ‘strength exercise’**

5. 3and 4

6. Animal

7. 5not6
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THE COCHRANE LIBRARY — Result: 60 studies

1. ‘clinical trial™* OR ‘controlled trial™* OR ‘randomized controlled trial™* OR
‘randomised controlled trial™* OR ‘randomized™* OR ‘randomised™* OR
‘trial™* OR ‘controlled clinical trial™**

2. ‘renal dialysis’ OR ‘renal replacement therapy’ OR ‘hemodialysis’ OR
‘hemodialyses’ OR ‘dialysis’ OR ‘dialyses’ OR ‘haemodialysis’ OR
‘haemodialyses’ OR ‘intradialitic’ OR ‘intradialytic’

3. 1land 2

4. ‘resisted training™* OR ‘resistance training’™™ OR ‘resisted exercise™* OR
‘resistance exercise™* OR ‘strength training™* OR ‘strength exercise’**

5. 3and 4

6. Animal

7. 5not6

Filter: “trials”.

SPORTDiscus — Result: 5 studies

1. ‘clinical trial™* OR ‘controlled trial** OR ‘randomized controlled trial™* OR
‘randomised controlled trial™* OR ‘randomized™* OR ‘randomised™* OR ‘trial’**
OR ‘controlled clinical trial’**

2. ‘renal dialysis’ OR ‘renal replacement therapy’ OR ‘hemodialysis’ OR
‘hemodialyses’ OR ‘dialysis’ OR ‘dialyses’ OR ‘haemodialysis’ OR
‘haemodialyses’ OR ‘intradialitic’ OR ‘intradialytic’

3. 1and 2

4. ‘resisted training™* OR ‘resistance training’™ OR ‘resisted exercise™* OR

‘resistance exercise™* OR ‘strength training™* OR ‘strength exercise’**

3and 4

Animal

7. 5not6

2N

PEDro — Result: 21 studies
Abstract & Title: hemodialysis
Therapy: strength training

Method: clinical trial
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Risco de viés dos estudos incluidos (PEDro).

APENDICE B - Qualidade metodoldgica dos artigos

Critério GIUDOS Participa Aplicacd  Acompa Medidas
de Alocaca b cao Aplicaca plicag P Compar de
. ~ semelhant ocega nhament . . o
elegibilid 0 Alocacéo cega 0 Intencéo acéo precisdo Total
Estudo . es -~ das
ade randomi secreta o dos terapéuti . de tratar  entre os e (0-10)
- inicialment ; avaliag6 adequad A
especific zada paciente cacega grupos  variabili
e es [0}
ado S dade
‘;822”39” SIM SIM SIM SIM NAO NAO NAO SIM SIM SIM SIM 7
Cheema 2007 SIM SIM SIM SIM NAO NAO SIM SIM SIM SIM SIM 8
Kopple 2007 NAO SIM NAO SIM NAO NAO NAO NAO NAO SIM SIM 4
ggggra-om SIM SIM NAO SIM NAO NAO SIM SIM SIM SIM SIM 7
Chen 2010 SIM SIM SIM SIM NAO NAO NAO SIM NAO SIM SIM 6
Song 2012 SIM SIM NAO SIM NAO NAO NAO SIM NAO SIM SIM 5
Pellizzaro 2014 SIM SIM NAO SIM NAO NAO NAO SIM NAO SIM SIM 5
Kirkman 2014 SIM SIM SIM SIM NAO NAO SIM NAO NAO SIM SIM 6
Matsufuji 2015 SIM SIM SIM SIM NAO NAO NAO NAO NAO SIM SIM 5
Marinho 2016 SIM SIM SIM SIM NAO NAO NAO SIM NAO SIM SIM 6
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APENDICE C - Avaliagdo GRADE

Variaveis Avaliacado da qualidade Efeito Qualidade
N=302 Risco de Viés? Inconsisténcia® ImprecisdoT DPM+t or DM* (95% CI)
Limitagédo séria N&o séria Séria .
Massa Magra Corporal 1) inconsisténcia imprecisao (-1) -0,94% (-1,98, 0,09) Baixa
Forca Muscular Limitacdo seria _ Nao seria _ Seria 0,53t (0,80, 0,26) Baixa
(-1) inconsisténcia imprecisao (-1)
Teste de_camlnhada 6 Limitagdo séria _ Nao_seArla_ _ S(_ar|~a 22,71* (5,46, 39,96) Baixa
minutos (-1) inconsisténcia imprecisao (-1)
Teste de sentar e Limitacao séria _ Nao_seArla_ _ S(_ar|~a 0,071 (-0,27, 0,40) Baixa
levantar (-1) inconsisténcia impreciséo (-1)
Componete Fisico da Limitacdo séria N&o séria Séria N .
Qualidade de Vida (-1) inconsisténcia imprecisao (-1) 5,79% (2,34, 9,24) Baixa
Componente Mental da  Limitacao séria N&o séria Séria .l .
Qualidade de Vida (-1) inconsisténcia imprecisao (-1) 0,23"(-5,44,5,90) Baixa

Legenda: 1 Diferenga de médias (DM) do grupo treinamento resistido comparado ao grupo controle; * Diferenca padronizada de médias (DPM) do grupo
treinamento resistido comparado ao grupo controle; ¥ Mais de 25% dos participantes provenientes de estudos com método de baixa qualidade

(Physiotherapy Evidence Database (PEDro) score <7 points);

8§ Substancial 12 (>75%);

fMenos que 400 participantes para cada variavel
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ANEXO
ANEXO A — Aprovacao do comité de ética em pesquisa

FACULDADE INTEGRADAS DE Wﬂp
BAURU/ FIB - SP

Docep

ol
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avidade Figica, Exercido e Paclentes em Hemodislise
Pesquisador: CELIO GUILHERME LOMBARDI DAIBEM

Area Temitica: Area 9. A onitério do CEP.

Versdo: 2

CAAE: 02564112.2,0000.5423

Instituicio Proponente: Faculdades Integradas de Baurw FIB - SP

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 133,880
Data da Relatoria: 17/10/2012

Apresentacio do Projeto:

Adequada. Introducao com referéncias pertinentes e aluals.

Objetive da Pesquisa:

Objetivos claros e coerentes com a metodologla.

Avallagdo dos Riscos e Beneficios:

Apresentados adequadamenie.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Solicitagdes acatadas.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

No TCLE deve ficar bem claro todo o procedimento a que serd submetido o sujeito da pesquisa.
Roafirmamos o parecor anterior: No Item 3 do TCLE informam que a distribuiciio send feita por sortelo,
Inclusive para 0 GC. Porém, no projelo informam que o GC sera formado pelos paclentes que nio
concordarem na participacio da segunda fase do estudo, Rever o TCLE.

Recomendagbes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes:

Rover a descrigho do procedimento de formagio do GC no TCLE.

Situaglo do Parecer:

Aprovaco

Enderega:  Hua Josd Sartiago, 1650

Balrroc Vil 560 Joo do Ipreegs CEP: 17.008-120
UF: Sp Municiplo:  BAURL
Telofore: (1421004213 Fax: (1421006212 Emalt  copfo@ibbounu.te
RAURU 20 0 O 02012
. s 15 Il‘ 'LA.LU 3
Assinador por.
Olga de Castro Mendes
(Coardenador)
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ANEXO B — Termo de consentimento livre e esclarecido
Titulo da Pesquisa: Exercicio Fisico e Pacientes em Hemodialise

Esta pesquisa € coordenada pelos académicos Célio Guilherme Lombardi
Daibem, RG: 28.173.032-5, Clara Suemi da Costa Rosa, RG:43.832.193-5 e sob
orientacdo do Professor Doutor Henrique Luiz Monteiro.

As informacBes contidas neste documento tém por objetivo permitir o pleno
conhecimento da natureza dos procedimentos a que o(a) voluntario(a) sera
submetido(a), visando a autorizacdo de sua participacdo na pesquisa por meio de
acordo escrito.

a. Natureza da pesguisa: esta pesquisa tem como finalidade verificar os efeitos
da realizacdo de um programa de exercicios fisicos e reabilitacdo na qualidade de
vida, composigéo corporal, capacidade funcional e for¢ga muscular de doentes renais
cronicos durante a sessdo de hemodialise, bem como analisar o nivel de atividade
fisica habitual e possivel associacdo com indicador de saude.

b. Participantes da pesguisa: poderdo fazer parte desta pesquisa doentes
renais cronicos submetidos ao tratamento de hemodialise a mais de trés (03) meses,
maiores de 18 anos, sem restricio médica para realizacdo dos programas de
exercicios, de ambos 0s sexos.

C. Envolvimento na pesquisa: ao participar deste estudo o Sr. (a) devera estar
ciente de que poderd fazer parte de um dos grupos que realizardo diferentes
atividades: exercicio aerobio, exercicio resistido, exercicio resistido mais exercicio
aerébio ou do grupo que permanecera sem exercicio, pois essa distribuicdo sera
feita por sorteio. O (a) Sr (a) responderd questionarios sobre: qualidade de vida,
habitos de atividade fisica, barreiras para a pratica de atividade fisica e questdes
sécio-demograficas, além da realizacao de testes motores, da capacidade funcional
e composicao corporal. Além das avaliacdes, no caso do grupo com exercicio, o (a)
Sr. (a) devera se engajar em um programa de exercicios fisico através de uma
bicicleta ergométrica; no caso do grupo de exercicio resistido o (a) Sr. (a) devera se
engajar em um programa de reabilitacdo motora e respiratoria, através de exercicios
com resisténcia e alongamentos; e no caso do grupo exercicio resistido mais
exercicio aerdbio o (a) Sr. (a) deverd se engajar em um programa que se iniciara
com exercicio resistido progredindo para o exercicio aerdbio conforme descrito
anteriormente. Os programas seréo desenvolvidos por profissionais e estagiarios da
Educacao Fisica e Fisioterapia, durante a sessdo de hemodidlise, trés (03) vezes na
semana. Os programas terdo por objetivo a promocdo e manutencdo da sua
gualidade de vida. Vocé tem toda a liberdade de recusar ou permitir a sua
participacdo, sem qualquer prejuizo; sempre que quiser podera pedir mais
informacdes sobre a pesquisa através do telefone do responséavel pelo projeto, da
pesquisadora e da responsavel pelo comité de ética.

d. Sobre _as coletas: As perguntas dos questionarios serdo realizadas pelos
pesquisadores e respondidas pelo préprio voluntario; os testes e avaliacbes serao
realizadas por profissionais habilitados, e aplicados nas dependéncias do
Departamento de Educacao Fisica da UNESP de Bauru.

e. Riscos e desconforto: Os procedimentos utilizados nesta pesquisa
obedecem aos Critérios da Etica na Pesquisa com Seres Humanos conforme
resolucdo n. 196/96 do Conselho Nacional de Saude — Brasilia — DF. Apesar dos
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riscos envolvidos na pesquisa serem minimos, a realizacdo dos programas de
exercicio fisico poderdo acarretar na ocorréncia de desconfortos musculares, 0s
quais poderao ser aliviados pela cessacéo temporaria do exercicio.

f. Confidencialidade: Todas as informacbes coletadas neste estudo sao
estritamente confidenciais. Os seus dados serédo identificados com um coédigo, e nao
com 0 seu nome, sendo que apenas 0s membros da pesquisa terdo conhecimentos
dos dados, assegurando-lhe, portanto, sua privacidade.

g. Beneficios: Ao participar desta pesquisa vocé terd acesso a informacgdes
relacionadas ao seu estado de saude, sem nenhum custo; além disso, os
participantes do grupo com exercicio poderdo usufruir melhoras no estado geral de
saude. Adicionalmente, espera-se que o0s resultados obtidos ampliem o
conhecimento sobre os efeitos musculares da pratica de exercicio fisico dos doentes
renais cronicos em hemodiélise.

h. Pagamento: Vocé ndo tera nenhum tipo de despesa ao autorizar sua
participacdo nesta pesquisa, bem como nada sera pago pela sua participacao.

I Liberdade de recusar ou retirar o consentimento: Vocé tem a liberdade de
retirar seu consentimento a qualquer momento e deixar de participar do estudo sem
penalizagoes.

ApOs estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para
permitir a sua participacdo nesta pesquisa. Portanto, preencha os itens que seguem:

Eu, R.G.

, apos leitura e compreensao destas informacdes, entendo que minha
participacdo é voluntaria, e que posso sair a qualquer momento do estudo,
sem prejuizo algum. Confiro que recebi copia deste termo de consentimento e
autorizo a execucao do trabalho de pesquisa e a divulgacdo dos dados obtidos
neste estudo.

Bauru, de de

Assinatura da participante

Pesquisador: Célio Guilherme Lombardi Daibem

Pesquisador: Clara Suemi da Costa Rosa

Orientator: Prof. Dr. Henrigue Luiz Monteiro

Pesquisador: Célio Guilherme L. Daibem. Rua Aviador Mario F. Nogueira 3-09.
(14)3206-3272 celiodaibem@yahoo.com.br

Pesquisador: Clara Suemi da Costa Rosa. Rua Christiano Pagani 8-51 apto 32D.
(14) 8118-1393 clarasuemi@hotmail.com

Orientador: Henrique Luiz Monteiro. Rua Charles Lidenberg 3-50.

(14) 31036082

heu@fc.unesp.br
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ANEXO C Questionario de Qualidade de Vida

Qualidade de Vida (SF-36)

Esta € uma pesquisa de opinido sobre sua saude. Estas informacfOes ajudardo vocé a avaliar como vocé se sente e sua
capacidade de realizar suas atividades normais.
Este questionario inclui uma ampla variedade de questfes sobre sua saude e sua vida. Estamos interessados em saber como
VOCé se sente sobre cada uma destas questdes.

1. Em geral, vocé diria que sua saude é:

Excelente

Muito Boa

Boa

Regular

Ruim

1

2

3

4

5

2. Comparada ha um ano, como vocé avaliaria sua saude em geral agora?

Muito melhor agora do
que ha um ano?

Um pouco melhor agora do
que ha um ano?

Aproximadamente igual ha
um ano?

Um pouco pior agora do
gue ha um ano?

Muito pior agora do que

h& um ano?

1 2

3

4

5

3. Os itens seguintes sao sobre atividades que vocé pode realizar durante um dia normal. Seu estado de saude atual o dificulta a realizar estas
atividades? Se sim, quanto?

Sim, dificulta Sim, dificulta Nao, nao
muito um pouco dificulta nada

1. Atividade que requerem muito esforco, como corrida, levantar objetos 1 > 3
pesados, participar de esportes que requerem muito esforco.

2. Atividades moderadas, tais como mover uma mesa, varrer o chao ou 1 5 3
caminhar mais de uma hora.

3. Levantar ou carregar compras de supermercado. 1 2 3

4. Subir varios lances de escada. 1 2 3

5. Subir um lance de escada. 1 2 3

6. Inclinar-se, ajoelhar-se ou curvar-se. 1 2 3

7. Caminhar mais do que um quildmetro. 1 2 3

8. Caminhar varios quarteirdes. 1 2 3

9. Caminhar um guarteir&o. 1 2 3

116




10. Tomar banho ou vestir-se.

| 1

| 2

3

4. Durante as quatro (4) ultimas semanas, vocé tem tido algum dos problemas seguintes com seu trabalho ou outras atividades habituais, devido

a sua saude fisica?

sim | ndo
1 Vocé reduziu a quantidade de tempo que passa trabalhando ou em outras atividades 1 2
2 Fez menos coisas do que gostaria 1 2
3 Sentiu dificuldade no tipo de trabalho que realiza ou outras atividades 1 2
4 Teve dificuldade para trabalhar ou para realizar outras atividades (ex. precisou fazer mais esforco) 1 2

5. Durante as quatro (4) tltimas semanas, vocé tem tido algum dos problemas abaixo com seu trabalho ou outras atividades de vida diaria devido
a alguns problemas emocionais (tais como sentir-se deprimido ou ansioso)?

sim nao
1) Reduziu a quantidade de tempo que passa trabalhando ou em outras atividades 1 2
2) Fez menos coisas do que gostaria 1 2
3) Trabalhou ou realizou outras atividades com menos atencdo do que de costume 1 2

6. Durante as quatro (4) dltimas semanas, até que ponto os problemas com sua saude fisica ou emocional interferiram com atividades sociais
normais com familia, amigos, vizinhos ou grupos?

Nada Um pouco Moderadamente Bastante Extremamente
1 2 3 4 5
7. Vocé sentiu dores no corpo durante as quatro (4) Gltimas semanas?
Nenhuma Muito leve Leve Moderada Intensa Muito intensa
1 2 3 4 5 6
8. Durante as quatro (4) ultimas semanas quanto a dor interferiu com seu trabalho habitual (incluindo o trabalho fora de casa e o trabalho em
casa) ?
Nada Um pouco Moderadamente Bastante Extremamente
1 2 3 4 5
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9. Estas questfes sdo sobre como vocé se sente e como as coisas tem acontecido como vocé durante as quatro (4) ultimas semanas:
Para cada questao dé uma resposta que mais se aproxime da forma como vocé tem se sentido

. Uma
Todo o A maior Uma boa Alguma pequena Nenhum
parte do parte do parte do
tempo tempo tempo tempo parte do momento
tempo
a. Vocé se sentiu cheio de vida? 1 2 3 4 5 6
b. Vocé se sentiu uma pessoa muito nervosa? 1 2 3 4 5 6
C. V_oce se sentiu “para baixo” que nada 1 2 3 4 5 6
conseguia anima-lo?
d. Vocé se sentiu calmo e tranquilo? 1 2 3 4 5 6
e. Vocé teve muita energia? 1 2 3 4 5 6
f. Vocé se sentiu desanimado e deprimido? 1 2 3 4 5 6
g. Vocé se sentiu esgotado (muito cansado)? 1 2 3 4 5 6
h. Vocé se sentiu uma pessoa feliz? 1 2 3 4 5 6
i. Vocé se sentiu cansado? 1 2 3 4 5 6

10. Durante as quatro (4) Ultimas semanas, por quanto tempo os problemas de sua saude fisica ou emocional interferiram com suas atividades
sociais (como visitar seus amigos, parentes e etc.?

Todo o A maior parte do Uma boa parte do Alguma parte do Uma pequena parte do Nenhum
tempo tempo tempo tempo tempo momento
1 2 3 4 5 6
11. Por favor, escolha a resposta que melhor descreve até que ponto cada uma das seguintes declaracfes € verdadeira ou falsa:
Sem duvida Geralmente N : .
. ; N&o sei | Geralmente falso | Sem duvida falso
verdadeiro verdadeiro
1. Parece que eu fico doente com mais
. 1 2 3 4 5
facilidade do que outras pessoas
2. Eu me sinto tdo saudavel quanto 1 5 3 5
qualquer pessoa que conheco
3. Acredito que minha saude vai piorar 1 2 3 4 5
4. Minha salde esta excelente 1 2 3 4 5
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