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RESUMO



Introdugdo: Pacientes com DRC as doencas cardiovasculares sdo a
principal causa de morte. Esses pacientes apresentam diversos fatores de risco CV,
e dentre os emergentes destaca-se o aumento da rigidez arterial adrtica, avaliada
pela VOP carétido-femoral. Por outro lado, sabe-se que capacidade aerdbica é
reduzida em doentes renais e essa diminuicio é associada a aumento da
mortalidade nesses pacientes. Visto que a inatividade fisica é um fator de risco
potencialmente modificavel, a realizacdo de protocolos de treinamento fisico vem
sendo sugerida como terapéutica ndao-medicamentosa para a DRC. Na populacdo
geral, o treinamento fisico associa-se a melhora da rigidez arterial. Entretanto,
poucos estudos tém avaliado o impacto do treinamento fisico sobre a
complacéncia adrtica em renais cronicos. Dessa maneira, a hipétese do presente
estudo é que o treinamento fisico aumenta o consumo maximo de oxigénio e
diminui a rigidez arterial em pacientes com DRC. Objetivos: Avaliar os efeitos de
um protocolo de treinamento fisico sobre a rigidez arterial, pressdo arterial
central, espessura da camada intima-média de cardtida e parametros
ecocardiograficos em pacientes com doenca renal cronica em hemodidlise e em
tratamento conservador, bem como a interacdo desses fatores com variaveis
clinicas e laboratoriais. Sujeitos e Métodos: Individuos que realizam
acompanhamento no ambulatério de insuficiéncia renal crénica ou em
tratamento hemodialitico no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Botucatu. Estudo longitudinal, controlado e randomizado para avaliar o impacto
de um protocolo treinamento fisico em portadores de DRC em didlise ou em fase
ndo dialitica sobre a rigidez arterial, da espessura da camada intima média da
carétida (ECIM), do VO, médximo e da morfologia cardiaca. A rigidez arterial foi
realizada utilizando o aparelho Sphygmocor (AtCor Medical, Australia). Com ele
foram aferidas as variaveis: velocidade da onda de pulso (VOP), indice de
amplificacdo (IA) e pressdes arteriais centrais. A ECIM de carétida direita e
esquerda foi realizada por ultrassonografia. A mensuracdo do consumo maximo
de oxigénio (VO,max) foi feito em esteira ergométrica utilizando o protocolo de
Bruce e as varidveis referentes a morfologia cardiaca foram aferidas por
ecocardiografia. Resultados: Foram rastreados 109 pacientes foram rastreados

para a participacdo no trabalho, 64 em tratamento conservador e 45 em
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hemodidlise, 78 pacientes ndo preencheram os critérios de inclusdo ou se
recusaram a participar do protocolo. Participaram do presente trabalho 31
pacientes com DRC, sendo 15 em tratamento hemodialitico e 16 em tratamento
conservador. A média de idade foi de 57+16 anos (19 do sexo masculino [ 21
brancos). As causas de DRC foram hipertensdo em 13 casos, diabetes em 8 casos e
10 pacientes apresentavam outras classes de doencas. Os pacientes foram
divididos em hemodialise e tratamento conservador. Os pacientes em hemodidlise
foram divididos em dois grupos, Grupo Exercicio (GE) e Grupo Controle (GC). O
GE foi composto por 7 pacientes (3 do género masculino), com idade média de 48
+ 14,7 anos, a principal etiologia da DRC nesses pacientes foi a hipertensao
arterial, seguida pelo diabetes. Do GC fizeram parte 8 pacientes (5 do género
masculino), com idade média de 57+18,2 e a principal doenca de base foi o
diabetes. Os grupos foram homogéneos quanto a estas varidveis. Apds o término
do protocolo de exercicios, no GE ndo houve diferencas estatisticamente
significantes quando comparados os valores pré e pds-treinamento nos dados de
IMC e VO,max, porém o mesmo nao aconteceu no GC, pois pacientes desse grupo
apresentaram um aumento do IMC. Os grupos ndo apresentaram diferenca
quanto as varidveis VOP, IA e pressdes centrais. Em relacdo a avaliacdo
ecocardiografica e carotidea, as seguintes varidveis apresentaram reducdo
estatisticamente significante entre os momentos em ambos os grupos: PP
(p=0,035), MVE (p=0,031), IMVE (p=0,014). A ECIMD (p=0,011) apresentou
elevacdo estatisticamente significante entre os dois grupos. Houve elevacdo
paralela dos niveis de creatinina (p=0,038) e hemoglobina (p=0,002) nos dois
grupos. Em relacdo aos pacientes em tratamento conservador, participaram do
estudo 16 individuos, divididos em Grupo Exercicio (GEc) e Grupo Controle (GCc).
O GEc foi formado por 8 pacientes (4 do género masculino), com idade média de
64+17,9 anos, sendo que a principal etiologia da DRC foi hipertensdo arterial.
Fizeram parte do GCc 8 pacientes (7 do género masculino), com idade média de
59+10,5 anos e a doenca de base principal também foi a hipertensdo. Esses
grupos foram homogéneos em relacdo as caracteristicas apresentadas acima. Os
pacientes do GEc partiram de valores iniciais de VO,max inferiores em relacdo ao

GCc (p=0,001). Os pacientes do GEc quando comparados os momentos pré e pds,
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apresentaram diminuicdo da VOP (p=0,015). Das medidas de pressdo arterial
central, somente a diastélica diferiu estatisticamente entre os grupos de maneira
paralela (p=0,037). Observou-se que com a realizacdo do treinamento fisico
houve diminuicdo da MVE no GEc quando comparados os momentos Pré e Pos
(p=0,005). Os pacientes do GEc partiram de valores iniciais de ECIMD superiores
em relacdo ao GCc (p=0,009) e terminaram o protocolo com valores semelhantes
ao grupo controle. Os grupos foram diferentes entre si quanto a hemoglobina e
triglicérides (p=0,010 e p=0,002, respectivamente). Apds o protocolo de
treinamento, o GEc apresentou uma diminuicdo dos niveis de proteina C-reativa,
a manutencéo dessa varidvel foi constatada no GCc (p=0,019). Todos os pacientes
participantes foram reagrupados e redivididos em dois grupos: individuos que
aumentaram o VO,max ao final do estudo (Grupo Aumento do VO,max) e
individuos que apresentaram diminuicdo do VO,max (Grupo Diminuicdo do
VO,max). O grupo Diminuicdo do VO,max foi composto por 8 pacientes (4 do
género masculino), sendo 3 em tratamento hemodialitico, com idade média de
61+11,43 anos e a principal etiologia da DRC foi o diabetes, seguida pela
hipertensao. Ja o Grupo Aumento do VO,max foi constituido por 19 pacientes (10
do género masculino), sendo 8 em hemodidlise, com idade média de 56+17,6 anos
e o diagnodstico principal desse grupo foi a hipertensdo. O indice de massa
corporal do Grupo Diminui¢cdo do VO,max no momento Pés foi diferente quando
comparado aos demais valores de IMC entre os grupos (p=0,009). Os grupos
apresentaram diferenca quando comparados os valores de pressdo arterial
diastdlica central nos momentos Pré e Pés de ambos os grupos (p=0,046). Os
valores de massa do ventriculo esquerdo diferiram entre os momentos em ambos
os grupos (p=0,037) e o indice de massa do ventriculo esquerdo diferiu entre os
momentos pré e pds nos pacientes com aumento do consumo maximo de oxigénio
(p=0,038). Foi realizada uma correlacdo entre o VO,max e a velocidade da onda
de pulso de todos os pacientes participantes do estudo nos dois momentos, sendo
que maiores valores do consumo maximo de oxigénio foram associados a menores
velocidades da onda de pulso (r = -0,278, p=0,044). Conclusdo: O protocolo de
treinamento fisico proposto, em pacientes portadores de doenca renal cronica, foi

eficaz na diminuicdo da velocidade da onda de pulso e melhora da proteina-C
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reativa apenas em pacientes em tratamento conservador. E, quando analisados os
dados dos pacientes com aumento da capacidade aerdbica, essa varidvel
demonstrou ser associada a evolucdo do indice de massa ventricular, em pacientes
com doenca renal cronica em ambos os métodos de tratamento. Outros estudos
com numero maior de pacientes, preferencialmente multicéntricos precisam ser

realizados para a confirmacdo desses achados.
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SUMMARY



Introduction: Patients with CKD cardiovascular diseases are the
leading cause of death. These patients have many cardiovascular risk factors, and
among the emerging highlight the increased aortic arterial stiffness, measured by
carotid-femoral PWV. On the other hand, it is known that aerobic capacity is
reduced in renal patients, and this reduction is associated with increased
mortality in those patients. Since physical inactivity is a potentially modifiable
risk factor, conducting physical training protocols has been suggested as non-
drug therapy for CKD. In the general population, physical training is associated
with improved arterial stiffness. However, few studies have evaluated the impact
of physical training on aortic compliance in chronic renal. Thus, the hypothesis of
this study is that exercise training increases the maximum oxygen consumption
and decreases arterial stiffness in patients with CKD. To assess the effects of an
exercise training protocol on arterial stiffness, central blood pressure, thickness
of the intima-media thickness of carotid and echocardiographic parameters in
patients with chronic kidney disease on dialysis and conservative treatment, and
the interaction of these factors with clinical and laboratory variables. Subjects
and Methods: Individuals who carry out monitoring in chronic renal failure clinic
or undergoing hemodialysis at the Hospital of Botucatu Medical School.
Longitudinal, controlled trial and randomized to evaluate the impact of a physical
training protocol in patients with CKD on dialysis or not on dialysis phase of
arterial stiffness, the thickness of the intima-media layer of the carotid (CIMT),
VO,max and cardiac morphology. The arterial stiffness was performed using
Sphygmocor apparatus (AtCor Medical, Australia). With him were measured
variables: pulse wave velocity (PWV), augmentation index (AD) and central blood
pressures. The ECIM right and the left carotid artery was performed by
ultrasonography. The measurement of maximum oxygen consumption (VO,max)
was done on a treadmill using the Bruce protocol and the variables related to
cardiac morphology were measured by echocardiography. Results: 109 patients
were screened were screened for participation in the work, 64 in conservative
treatment and 45 on hemodialysis, 78 patients did not meet the inclusion criteria
or refused to participate in the protocol. Participated in this study 31 patients

with CKD, 15 in hemodialysis and 16 in conservative treatment. The average age
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was 57 = 16 years (19 male [ 21 white). The causes of CKD in 13 cases were
hypertension, diabetes cases 8 and 10 patients with other diseases classes.
Patients were divided into hemodialysis and conservative treatment. Hemodialysis
patients were divided into two groups, Group Exercise (GE) and control group
(GC). The EG was composed of seven patients (3 males) with a mean age of 48 +
14.7 years, the main cause of CKD in these patients was hypertension, followed
by diabetes. GC took part in 8 patients (5 males) with a mean age of 57 = 18.2
and the main underlying disease was diabetes. The groups were homogeneous
regarding these variables. After the exercise protocol in GE there were no
statistically significant differences when comparing the pre and post-training in
BMI and VO2max data, but the same did not happen in the GC because patients
in this group had an increased BMI. The groups showed no difference as the PWV
variables, AI and central pressures. Regarding echocardiography and carotid
evaluation, the following variables were statistically significant reduction between
the moments in both groups: PP (p = 0.035), MVE (p = 0.031), LVMI (p = 0.014).
The CIMTR (p = 0.011) showed a statistically significant elevation between the
two groups. There was a parallel increase in creatinine levels (p = 0.038) and
hemoglobin (p = 0.002) in the two groups. Compared to patients on conservative
treatment, participated in the study 16 subjects, divided into Exercise Group
(GEc) and control group (GCc). The GEc was composed of 8 patients (4 males),
mean age 64 = 17.9 years, and the main cause of CKD was hypertension. They
were part of the GCc 8 patients (7 men) with a mean age of 59 = 10.5 years and
the main underlying disease was also high blood pressure. These groups were
homogeneous in relation to the characteristics listed above. The GEc patients left
lower initial VO,max values in relation to the GCc (p = 0.001). The GEc patients
when comparing the pre and post, showed a decrease of PWV (p = 0.015). Of
central blood pressure measurements, only the diastolic statistically different
between groups in parallel (p = 0.037). It was observed that with the completion
of physical training there was a decrease in LVM in GEc when comparing the pre
and post moments (p = 0.005). The GEc patients out from baseline CIMTR higher
compared to the GCc (p = 0.009) and completed the protocol with similar values

to the control group. The groups were different from each other as to
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hemoglobin and triglycerides (p = 0.010 and p = 0.002, respectively). After
training protocol, GEc presented a decrease in C-reactive protein levels, the
maintenance of this variable was found in the GCc (p = 0.019). All participating
patients were regrouped and redivididos into two groups: individuals who
increased their VO,max at the end of the study (VO2max Increase Group) and
individuals who experience decrease of VO2max (VO2max Decreased Group).
VO,max Decreased group consisted of 8 patients (4 males), 3 in hemodialysis,
with mean age of 61 + 11.43 years and the main cause of CKD was diabetes,
followed by hypertension. Already VO,max Increase Group consisted of 19
patients (10 males), 8 on hemodialysis, with mean age of 56 = 17.6 years and the
main diagnosis of this group was hypertension. The body mass index of VO,max
Decreased Post Group at the time was different when compared to other BMI
values between the groups (p = 0.009). The groups showed differences when
comparing the central diastolic blood pressure values in the pre and post
moments in both groups (p = 0.046). The left ventricular mass values differ
between the moments in both groups (p = 0.037) and left ventricular mass index
differed between the pre and post in patients with increased maximal oxygen
consumption (p = 0.038). A correlation between VO,max and the speed of the
wave pulse of all patients participating in the study was carried out in two
phases, with higher values of maximum oxygen consumption were associated with
lower pulse wave velocity (r = -0.278, p = 0.044). Conclusion: The physical
training protocol proposed in patients with chronic kidney disease, was effective
in reducing the speed of the pulse wave, and improved C-reactive protein only in
patients under conservative treatment. And when data of patients with increased
aerobic capacity analyzed, this variable proved to be associated with the
development of ventricular mass index in patients with chronic kidney disease in
both treatment methods. Other studies with more patients, preferably

multicenter need to be conducted to confirm these findings.
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INTRODUCAO



A doenca renal cronica (DRC) é caracterizada por perdas
irreversiveis da funcdo renal’, atingindo cerca de 17% dos individuos acima de 60
anos’. Por definicdo, o diagndstico da DRC se faz com a presenca ou de lesdo renal
ou de uma taxa de filtracdo glomerular menor que 60ml/min/1,73m? por um
periodo maior ou igual a trés meses. A evidéncia de lesdo renal pode ser
observada na presenca de anormalidades patoldgicas ou de marcadores de lesdo’.

Geralmente, na fase mais avancada dessa doenca, ocorrem alteracdes
em quase todos os sistemas do corpo: nervoso (encefalopatia, disfuncéo
autonomica, alteracdes psiquicas), cardiovascular (Hipertensao Arterial Sistémica
(HAS), miocardiopatia, insuficiéncia cardiaca, doenca coronariana isquémica),
respiratorio (pleurites, calcificacdes pulmonares, hipdxia associada a hemodialise),
imunolégico (diminuicdo da imunidade celular e humoral), endécrino/metabdlico
(hiperglicemia, dislipidemia, resisténcia a insulina, deficiéncia da vitamina D) e
musculo esquelético (miopatias, hipotrofias musculares, artropatias por cristais
de amildide, osteomalacia)®.

Independente do estagio da doenca renal, as doencas
cardiovasculares sdo a principal causa de morbidade e mortalidade nessa
populacdo® ja que mais de 50% do total de mortes que ocorrem nos doentes
renais sdo por eventos cardiovasculares (CV). Isto pode estar associado ao
remodelamento do sistema CV, como hipertrofia ventricular esquerda (HVE),
dilatacdo e hipertrofia de grandes artérias, bem como lesdes aterosclerdticas
oclusivas.

A HAS, hiperlipidemia, diabetes, disfuncdo endotelial, stress
oxidativo, inflamacdo e a dislipidemia podem ser as causas da mortalidade CV
elevada'®’'. Embora as pressdes arteriais sistdlicas e diastélicas sejam os
principais parametros hemodinamicos para a avaliacdo da pressdo arterial (PA), a
pressdo de pulso (PP) também tem sido considerada fator importante de risco CV.
Ela é mais adequada que a pressdo arterial sistolica (PAS) e a diastélica (PAD) em
expressar a onda de ejecdo, a velocidade com que o sangue percorre a drvore
arterial e a magnitude da onda refletida. Retrata, pois, o componente pulsatil do
perfil da curva de PA, ou seja, a rigidez das grandes artérias, que é um potente

preditor de risco CV. A velocidade de onda de pulso (VOP) da aorta, pressao
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arterial central (PAC) e o indice de amplificacdo (IA) sdo indicadores mais
especificos de rigidez arterial (RA) e recentemente foram reconhecidos como
preditores de desfechos CV na populacdo geral e na DRC**.

Ao acompanhar por cerca de oito anos 2232 individuos saudaveis,
em sua coorte, Mitchell e colaboradores, verificou que a VOP correlacionou-se
positivamente aos eventos cardiovasculares, 48% desses desfechos foram
associados a maiores VOP*¢.

Mesmo sendo considerados com PA normal, pacientes com DRC ja
podem apresentar aumento da rigidez arterial’® e, como ja foi demonstrado
anteriormente, a diminuicdo da complacéncia das artérias acelera a diminuicdo da
filtracdo glomerular e intensifica o processo de calcificacdo vascular?>*, visto que
ao serem eldsticas, exercem efeito amortecedor, evitando lesdes de 6rgdos-alvo,
como o coracdo, cérebro e rins. Inversamente, esses 6rgaos seriam expostos as
altas pressdes, bem como flutuacdes da PAS, resultando em lesdes em sua
microvasculatura®’.

A rigidez arterial avaliada pela VOP, PAC e IA tem se mostrado
importante preditor de doenca CV também em idosos e em diversas doencas®>*,
dentre elas a DRC*. De maneira crescente, as propriedades eldsticas arteriais sdo
utilizadas para a estratificacdo de risco nessas populacdes, sendo que consensos
internacionais tém sugerido a mensuracdo da VOP como ferramenta para a
avaliacdo de lesdes em 6rgaos-alvo®®.

Uma drvore arterial complacente assegura que os érgaos e tecidos
recebam fluxo sanguineo constante, sem exposicdo a picos da PAS ou quedas
abruptas da PAD. Com o aumento da RA, as artérias sdo menos capazes de
acomodar o fluxo sanguineo ejetado, elevando a PAS e PP. Uma condicdo a ser
considerada, é que com o aumento da RA, ha aumento da VOP e retorno precoce
da onda refletida, que atinge o coracdo antes do inicio da didstole, portanto ainda
durante a sistole. Com isso, hd sobreposicdo das ondas (a onda incidente, que
ainda estd sendo gerada no fim da sistole com a onda refletida), no sentido do
fluxo e contra o fluxo, o que eleva a PAS e a pds-carga ventricular, induz
hipertrofia ventricular, fibrose do miocardio e piora do fluxo sanguineo

corondrio. Em artérias complacentes, como esse retorno ocorre durante a
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diastole, a onda refletida chega mais tardiamente ao coracdo, diminui a PAS, eleva
a PAD e supre adequadamente o fluxo sanguineo coronariano®”. Assim, a drvore
arterial é responsavel pela carga de trabalho imposta ao ventriculo e alteracées
da elastancia desse sistema acarretam um aumento da carga de trabalho cardiaca.
A diminuicdo da complacéncia de grandes artérias resulta: em maior pés-carga
ventricular esquerda levando a HVE e em reducdo da perfusdo coronaria®***. Essa

interacdo é de fundamental relevancia em pacientes com DRC**%

, uma vez que a
rigidez arterial se estabelece de maneira muito mais precoce no decorrer da vida
entre os pacientes com DRC em relacdo aos hipertensos em geral.

Estudos prévios ja demonstraram o acometimento do fluxo
corondrio na DRC, bem como alteracdes na capacidade funcional. A elucidacdo do
mecanismo hemodindmico envolvido nesse mecanismo da diminuicdo da
capacidade fisica ocasionada por alteracdes arteriais é de crucial relevancia, ja que
interfere diretamente na mortalidade cardiovascular de renais cronicos®>?*’. Por
outro lado, a realizacdo de treinamento fisico aumenta disponibilidade de ¢éxido
nitrico, que reduz diversos fatores de risco CV, melhorando a funcdo endotelial e
reduzindo a mortalidade CV****.

Diversos fatores contribuem para a reducdo da atividade fisica na
DRC, entre eles: disfuncdes cardiacas, fraqueza muscular, anemia, ma nutricdo,
neuropatia periférica e a propria falta de condicionamento fisico*>**.

Sabe-se que a tolerancia ao exercicio fisico é reduzida na DRC e isso se deve a
vérios fatores, como: atrofia e diminuicdo da resisténcia muscular e fadiga. Dessa
maneira, o consumo maximo de oxigénio (VO,max) torna-se menor*:.

Estudos atuais afirmam que o consumo mdximo de oxigénio
correlaciona-se negativamente com indices de mortalidade em pacientes com
DRC™.

Tratando-se de um fator de risco modificavel, a inatividade fisica
requer atencdo especial. A realizacdo de intervencdes que visem o incremento da
capacidade aerdbica é muito importante, uma vez que o VO,max é um preditor
independente de mortalidade na DRC*.

Intervencdes no estilo de vida tém a potencialidade de modificar o

funesto cendrio exposto acima. Contudo, raramente sdo empregadas ou
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incentivadas em pacientes com DRC. A atividade fisica auxilia no tratamento de
diversas desordens metabdlicas e CV, contribuindo na melhora da RA diminuindo
a PA, modulando a atividade do sistema nervoso auténomo, reduzindo o estresse
oxidativo, disfuncdo endotelial, diabetes e a dislipidemia*"~°.

Por outro lado, o melhor nivel de atividade fisica esta diretamente
associado com melhor qualidade de vida desses pacientes. Além do mais, outros
estudos relatam que apds a realizacdo de programas de treinamento fisico,
pacientes em hemodidlise apresentaram melhora nas dimensdes que avaliam a
qualidade de vida>**2.

De acordo com Painter e colaboradores®’, somente cerca de 10% dos
individuos com insuficiéncia renal apresentam os niveis recomendados de
atividade fisica. Para pacientes em tratamento hemodialitico, foram determinados
valores médios relacionados ao VO,max, e os mesmos flutuaram entre 15 e 25
ml/kg/min>>>,

Diminuicdes na funcdo fisica e reducdo na capacidade ao exercicio
estdo presentes tanto em pacientes em tratamento conservador quanto em
pacientes em tratamento hemodialitico, o que é diretamente associado a todas as
causas de mortalidade nessa populagao®®2.

Aumentos significantes na capacidade aerébica foram encontrados
perante a realizacdo de protocolos de treinamento fisico, sejam eles executados
durante a didlise ou nao®>*'.

Valores estimados do consumo maximo de oxigénio usualmente sdo
utilizados para a avaliacdo da capacidade aerdbica de individuos com DRC. O teste
ergométrico (protocolo de Bruce) é considerado fidedigno para essa finalidade.
Maiores valores de VO,max indicam melhor aptiddo fisica. Beneficios foram
evidenciados treinando doentes renais, independente do estadio da lesao®®*.

Estudo realizado por Sietsema e colaboradores*® constatou que o
VO,max auxilia na predicdo da sobrevida em renais cronicos. Em seu estudo
foram acompanhados 175 pacientes com DRC por cerca de trés anos e, os

individuos com mensuragdes de VO,max superiores a 17,5 ml/kg/min tiveram

maior sobrevida comparados aos individuos com menores picos de VO.,.
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Além da DRC, o treinamento fisico é considerado uma intervencao
importante na prevencdo e reabilitacdo de outras doencas cronicas. Contudo, a
maneira como ela se dd4 em doentes renais é pouco elucidada. Protocolos atuais
incentivam a realizacdo de exercicio fisico nessa populacao®.

Cheema e colaboradores®®®

em estudos prévios ja haviam
demonstrado maneiras de realizar protocolos de treinamento resistido em renais
cronicos com seguranca e facilidade e, posteriormente, demonstrou alguns
resultados. Fazendo uso somente do treino de resisténcia durante a hemodiilise,
apds um protocolo de 12 semanas, seus pacientes apresentaram: diminuicdo do
peso corporal, de marcadores inflamatorios, lipideos intramusculares, bem como
uma elevacdo da qualidade de vida, porém nao foram avaliadas varidveis como o
VO,max, nem rigidez arterial.

Sumarizando, em pacientes com DRC as doencas cardiovasculares sdo
a principal causa de morte. Esses pacientes apresentam diversos fatores de risco
CV, e dentre os emergentes destaca-se o aumento da rigidez arterial aortica,
avaliada pela VOP carétido-femoral. Por outro lado, sabe-se que capacidade
aerdbica é reduzida em doentes renais e essa diminuicdo é associada a aumento
da mortalidade nesses pacientes. Visto que a inatividade fisica é um fator de risco
potencialmente modificavel, a realizacdo de protocolos de treinamento fisico vem
sendo sugerida como terapéutica ndo-medicamentosa para a DRC. Na populacédo
geral, o treinamento fisico associa-se a melhora da rigidez arterial. Entretanto,
poucos estudos tém avaliado o impacto do treinamento fisico sobre a
complacéncia adrtica em renais cronicos. Dessa maneira, a hipétese do presente
estudo é que o treinamento fisico aumenta o consumo maximo de oxigénio e

diminui a rigidez arterial em pacientes com DRC.
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OBJETIVOS



Avaliar os efeitos de um protocolo de treinamento fisico sobre a
rigidez arterial, pressdo arterial central, espessura da camada intima-média de
cardtida e parametros ecocardiograficos em pacientes com doenca renal cronica
em tratamento conservador e hemodialitico, bem como a interacido desses fatores

com variaveis clinicas e laboratoriais.
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MATERIAL E METODOS



Local

Esse estudo foi desenvolvido no Hospital das Clinicas da Faculdade de

Medicina de Botucatu.

Pacientes

Individuos que realizam acompanhamento no ambulatério de
insuficiéncia renal cronica ou em tratamento hemodialitico no Hospital das

Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu.

Critério de inclusao

Pacientes com doenca renal cronica pré-dialise ou em hemodialise ha

pelo menos 6 meses.

Critérios de exclusao

Pacientes com diagndstico prévio de doenca arterial coronariana,
com infeccdo ativa, sorologia positiva para hepatite B, C ou HIV, neoplasias,
cirrose hepdtica e HAS nado controlada. Incapacidade de realizar o teste
ergométrico ou cujo teste ergométrico foi positivo para isquemia cardiaca
também foram critérios de exclusdo. Pacientes incapazes de responder por si por

apresentarem algum grau de deficiéncia mental também foram excluidos.

Aspectos éticos

Os pacientes foram orientados sobre a avaliacdo e os procedimentos
a serem realizados e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE). Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Faculdade de
Medicina de Botucatu sob o protocolo 3083/2009.
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Delineamento

Estudo longitudinal, controlado e randomizado para avaliar o
impacto do treinamento fisico em portadores de DRC em didlise ou em fase néo
dialitica sobre a complacéncia arterial, da espessura da camada intima média da

carétida, do VO, maximo e da morfologia cardiaca.

Dados laboratoriais

Foram realizados no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Botucatu os seguintes exames: creatinina, glicemia, calcio, fdsforo,
hemoglobina, sorologia para hepatite B, C e HIV, albumina, proteina C reativa,
hormonio da paratiredide, colesterol, triglicérides, HDL e LDL. Esses exames ja

fazem parte da rotina laboratorial do paciente renal crénico.

Pressdo Arterial Central, Velocidade de Onda de Pulso e Indice de

Amplificacao

Os indices de rigidez arterial foram avaliados utilizando-se o
aparelho Sphygmocor CV (AtCor Medical, Austrdlia) (Anexo 4). As medidas foram
realizadas na posicdo supina apds a estabilizacdo da PA, assim considerada quando
a diferenca entre trés medidas, com intervalo de 5 minutos, ndo fosse superior a
5 mm Hg. A andlise da VOP foi realizada simultaneamente com o
eletrocardiograma, tendo em vista que a onda R ¢ utilizada pelo software do
equipamento para relacionar temporalmente o ciclo cardiaco a onda de pulso
periférica. Antes do inicio dos exames foi mensurada a distancia entre a artéria
carotida e a furcula esternal e entre a furcula e a artéria radial do antebraco sem
fistula artério-venosa. Apds isso, aplicou-se o tonémetro sobre a artéria cardtida e
depois sobre a radial. Foram coletadas as velocidades e formas das ondas de pulso
durante 30 segundos, ao menos duas vezes, as quais foram registradas
diretamente por um computador portdtil. Sendo considerado valido o exame, o

software disponibiliza os dados de VOP, IA e PAC.
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Espessura da Camada Iintima-Média de Carétida (ECIM) e Ecocardiografia

Foram realizadas na Unidade de Registros Graficos da Faculdade de
Medicina de Botucatu. A ECIM de cardtida é a distancia entre duas paredes
distintas. A primeira é formada entre a luz do vaso e a camada intima. A segunda,
entre a camada média e a adventicia. O espaco compreendido entre essas duas
paredes corresponde a soma das camadas intima e média, e esse valor foi
utilizado para o estudo.

O exame foi realizado por ultrassonografia de acordo com o
Mannhein Carotid Intima-media Consensus®, utilizando o aparelho Vivid I
(General Eletric Company, Milwaukee, USA).

O exame de ecocardiografia foi realizado por um unico cardiologista
no modo M e bidimensional com técnica Doppler, utilizando o aparelho Vivid I
(General Eletric Company, Milwaukee, USA). Os dados de morfologia cardiaca
foram obtidos em repouso com a utilizacdo de um transdutor linear de 3,5 MHz,
colocado no terceiro ou quarto espaco intercostais esquerdos. As medidas foram
obtidas e analisadas de acordo com as normas da American Society of
Echocardiography®. Com esse exame foram obtidas as seguintes varidveis:
espessura da parede do ventriculo esquerdo na diastole, espessura da parede do
ventriculo esquerdo na sistole, volume do atrio esquerdo, massa do ventriculo
esquerdo e indice de massa ventricular esquerda. A ecocardiografia foi realizada

no dia de ndo didlise para os pacientes hemodialiticos.

Mensuragao do consumo maximo de oxigénio (VO2max)

Para a estimativa do VO,mdximo, método utilizado para avaliacdo da
capacidade fisica natural desses individuos, os pacientes foram submetidos a um
teste ergométrico utilizando o protocolo de Bruce® e as férmulas utilizadas para
o célculo dessa varidvel foram: VO,max = (tempo X 3.29) + 4.07 para homens e
VO,max= (tempo X 3.36) + 1.06 para mulheres. Os pacientes foram orientados a
caminhar pelo maior tempo possivel, sendo o teste interrompido somente a

pedido do paciente, por alteracdes eletrocardiograficas ou pressoricas.
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Todas as avaliacdes acima foram realizadas no mesmo dia e na
mesma sequéncia. Pacientes em hemodidlise realizaram as avaliacées no dia

interdialitico.

Protocolo de treinamento fisico

Tratamento conservador

O programa de exercicios proposto para pacientes em tratamento
conservador foi realizado trés vezes por semana, no periodo matutino e

composto por trés momentos:

< Alongamento muscular: indicado de acordo com a necessidade de cada
paciente e deforma global para atingir grupos musculares mais trabalhados.

< Treino aerdbico: realizado em bicicleta ergométrica com duracdo de 30
minutos, com faixa de treinamento de 60 a 70% da frequéncia cardiaca (FC)
maxima obtida no teste ergométrico (TE), controlada por intermédio do
frequencimetro cardiaco Polar FS2c’, e pela percepcdo de esforcosubjetivo
relatada pelo paciente como exercicio ligeiramente cansativo, que
correspondea nota 13 da Escala de Borg

< Treino de forca muscular: Iniciado apds avaliacdo de uma repeticdo mdxima
(RM), na qual o individuo consegue realizar apenas uma repeticdo com a

carga mdaxima tolerada.

Os exercicios propostos eram direcionados para o fortalecimento
muscular de membros superiores e inferiores, assim como cadeias musculares
anteriores e posteriores dos pacientes. A prescricdo das atividades de musculacédo
foi feita com a carga de 50% delRM, com trés séries de 12-15 repeticdes. O
intervalo entre as séries foram de aproximadamente 45 segundos. Os pacientes

eram reavaliados semanalmente para readequacéo das cargas utilizadas.
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Hemodialise

Assim como o programa de treinamento para pacientes em
tratamento conservador, também foi realizado em bicicleta ergométrica (Anexo
4), trés vezes por semana, durante as duas primeiras horas de hemodialise.

Composto por trés momentos:

% Periodo de aquecimento: teve duracdo de cinco minutos e os pacientes foram
orientados a pedalar de maneira confortavel.

. : e < : . .

% Treino aerdbico: com duracdo de 30 minutos, com faixa de treinamento de 60
a 70% da FC maxima obtida no TE, controlada por intermédio do
frequencimetro cardiaco Polar FS2c®, e pela percepcdo de esforco subjetivo
relatada pelo paciente como exercicio ligeiramente cansativo, que
corresponde a nota 13 da Escala de Borg.

o e . . ~ . . .

< Periodo de resfriamento: teve duracdo de cinco minutos, sendo os pacientes

orientados a pedalar em ritmo decrescente.

Analise Estatistica

Os dados obtidos em cada protocolo de treinamento foram
analisados inicialmente na intencdo de tratar, ou seja, os pacientes em
tratamento conservador que foram submetidos a protocolo de treinamento fisico
foram comparados aos controles sem intervencdo e os pacientes em hemodialise
submetidos ao treinamento fisico foram comparados aos seus respectivos
controles. Posteriormente foi realizada andlise post-hoc reagrupando-se os
pacientes de acordo com a resposta do VO,max., ou seja comparou-se os que
apresentaram melhora do VO,max. aos que apresentaram piora desse parametro.
Ainda, foi realizada regressao linear entre todos os VO,max e a VOP de ambos os
momentos.

As varidveis categéricas foram comparadas por qui-quadrado ou
teste exato de Fisher quando apropriado. Quanto as varidveis nao-categoéricas, foi

testada a normalidade da distribuicdo de seus dados pelo teste de Shapiro-Wilk. As
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varidveis cujos dados apresentaram distribuicdo normal foram comparadas por
test “t” quando representavam apenas um momento (idade, altura) e por anilise
de variancia de duas vias para medidas repetidas para avaliar o comportamento
das varidveis que foram reavaliadas apds o treinamento. As comparacdes
multiplas foram realizadas pelo teste de Tukey. As varidveis ndao paramétricas
foram comparadas por andlise de variancia para dados nao paramétricos. As
comparagdes multiplas foram realizadas pelo teste de Dunn.

As varidveis categdricas foram expressas em numeros absolutos, as
varidveis ndo categoricas de distribuicdo normal foram expressas em média =
desvio-padrao e as varidveis de distribuicdo ndo paramétrica foram expressas em
mediana (intervalo interquartilico). Todas as analises foram discutidas ao nivel de

significancia de p < 0,05.
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RESULTADOS



Aproximadamente 109 pacientes foram rastreados para a
participacdo no trabalho, 64 em tratamento conservador e 45 em hemodialise,
78 pacientes ndo preencheram os critérios de exclusdo ou se recusaram a
participar do protocolo. Participaram do presente trabalho 31 pacientes com
DRC, sendo 15 em tratamento hemodialitico e 16 em tratamento conservador. A
média de idade foi de 5716 anos, 19 eram do sexo masculino e 12 eram
mulheres. Brancos eram 21 e 10 nao brancos, As causas de DRC foram
hipertensao em 13 casos, diabetes em 8 casos e 10 pacientes apresentavam

outras classes de doencas.

Hemodialise

Os pacientes em hemodidlise foram divididos em dois grupos, Grupo
Exercicio (GE) e Grupo Controle (GC). O GE foi composto por 7 pacientes (3 do
género masculino e 4 do feminino), com idade média de 48 + 14,7 anos, a
principal etiologia da DRC nesses pacientes foi a hipertensdo arterial, seguida pelo
diabetes. Do GC fizeram parte 8 pacientes (5 do género masculino e 3 do
feminino), com idade média de 57+18,2 e a principal doenca de base foi o
diabetes. Os grupos foram homogéneos quanto a estas varidveis. Apds o término
do protocolo de exercicios, no GE ndo houve diferencas estatisticamente
significantes quando comparados os valores pré e pds-treinamento nos dados de
indice de massa corporal (IMC) e VO,max (Tabela 1), porém o mesmo nio
aconteceu no GC, pois pacientes desse grupo apresentaram um aumento do IMC
(Tabela 1).

Quando analisados os dados de pressao arterial central, velocidade
da onda de pulso e indice de amplificacdo, os mesmos ndo apresentaram
diferencas nem entre os grupos nem entre os momentos (Tabela 2).

Em relacdo a avaliacdo ecocardiogréfica e carotidea, as seguintes
varidveis apresentaram reducdo estatisticamente significante entre os momentos
em ambos os grupos: parede posterior (p=0,035, Tabela 3), massa ventricular
esquerda (p=0,031, Tabela 3), indice de massa ventricular esquerda (p=0,014,

Tabela 3). A espessura da camada intima-média da cardtida direita (p=0,011,
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Tabela 3) apresentou elevacdo estatisticamente significante entre os dois grupos.
Ou seja as alteracdes nesses parametros foram paralelas nos dois grupos. Os
demais valores ndo apresentaram diferenca nem entre os grupos nem entre os
momentos.

Os dados laboratoriais desses pacientes estdo expostos na Tabela 4.
Quando comparados os GE e GC, houve uma elevacdo paralela dos niveis de
creatinina (p=0,038, Tabela 4) e hemoglobina (p=0,002) nos dois grupos. As

demais varidveis ndo diferiram entre os grupos.

Tratamento Conservador

Em relacdo aos pacientes em tratamento conservador, participaram
do estudo 16 individuos, divididos em Grupo Exercicio (GEc) e Grupo Controle
(GCc). O GEc foi formado por 8 pacientes (4 do género masculino e 4 do
feminino), com idade média de 64+17,9 anos, sendo que a principal etiologia da
DRC foi hipertensdo arterial na maioria dos casos. Fizeram parte do GCc 8
pacientes (7 do género masculino e 1 do feminino), com idade média de 59+10,5
anos e a doenca de base principal também foi a hipertensdo, seguida pelo
diabetes. Esses grupos foram homogéneos em relacdo as caracteristicas
apresentadas acima. Os valores de indice de massa corporal nao apresentaram
diferenca nem entre os grupos nem entre os momentos, os pacientes do GEc
partiram de valores iniciais de VO,max inferiores em relacdo ao GCc (26,6+5,9
ml/kg.min no GEc vs 32,0+6,9 ml/kg.min no GCc, p=0,001, Tabela 5) e
terminaram o protocolo com valores semelhantes ao grupo controle.

Os pacientes do GEc quando comparados os momentos pré e pos,
apresentaram diminuicdo da velocidade da onda de pulso (8,1+0,7 m(s no Pré vs
7,3+x1,0 m(s no Pés, p=0,015, Tabela 6). A VOP ndo se alterou no GCc. Das
medidas de pressdo arterial central, somente a diastdlica diferiu estatisticamente
entre os grupos de maneira paralela (p=0,037, Tabela 6). As pressdes sistdlica e
de pulso, bem como o indice de amplificacdo ndo apresentaram diferenca

estatistica nem entre os grupos nem entre os momentos.
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Na tabela 7 estdo expostos os dados da avaliacdo ecocardiografica e
de espessura carotidea. Nela pode-se observar que com a realizacdo do
treinamento fisico houve diminuicdo da massa ventricular esquerda no GEc
quando comparados os momentos Pré e Pés (231,4+67,5 g no Pré vs 214,6+53,5
g no Pds, p=0,005). Os demais parametros de morfologia cardiaca nao foram
diferentes nem entre os grupos nem entre os momentos. Os pacientes do GEc
partiram de valores iniciais de espessura da camada intima-média de cardtida
direita superiores em relacdo ao GCc (0,86+0,3 mm no GEc vs 0,72+0,18 mm
GCc, p=0,009, Tabela 7) e terminaram o protocolo com valores semelhantes ao
grupo controle.

Em relacdo aos exames laboratoriais os grupos foram diferentes
entre si quanto a hemoglobina e triglicérides (p=0,010 e p=0,002,
respectivamente. Ambos parametros nao se alteraram em relacdo aos momentos
(Tabela 8). Apds o protocolo de treinamento, o GEc apresentou uma diminuicdo
dos niveis de proteina C-reativa, a manutencdo dessa variavel foi constatada no

GCc (p=0,019, Tabela 8).

Analise Post-Hoc

Todos os pacientes participantes do presente estudo, independente
de terem realizado o protocolo de treinamento ou nao, foram reagrupados e
redivididos em dois grupos: individuos que aumentaram o VO,max ao final do
estudo (Grupo Aumento do VO,max) e individuos que apresentaram diminuicéo
do VO,max (Grupo Diminuicdo do VO,max). Foram utilizados 27 pacientes nessa
andlise uma vez que quatro foram excluidos pois o dado VO,max havia sido
perdido em algum momento. O grupo Diminuicdo do VO,max foi composto por 8
pacientes (4 do género masculino), sendo 3 em tratamento hemodialitico, com
idade média de 61+11,43 anos e a principal etiologia da DRC foi o diabetes,
seguida pela hipertensdo. Ja o Grupo Aumento do VO,max foi constituido por 19
pacientes (10 do género masculino), sendo 8 em hemodidlise, com idade média de

56x17,6 anos e o diagnodstico principal desse grupo foi a hipertensao.
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O indice de massa corporal do Grupo Diminuicdo do VO,max no
momento Pos foi diferente quando comparado aos demais valores de IMC entre
os grupos (p=0,009, Tabela 9).

Analisando os parametros de rigidez arterial e pressdes centrais,
apesar da diminuicdo da VOP em ambos os grupos, ndo houve diferenca
estatisticamente significante (p=0,681, Tabela 10). Essa diferenca somente
apareceu quando comparados os valores de pressdo arterial diastélica central nos
momentos Pré e P6s de ambos os grupos (p=0,046, Tabela 10).

As espessuras da camada intima média de cardtida, tanto a direita,
quanto a esquerda, ndo apresentaram diferenca entre os grupos nem entre os
momentos. Ja relacionado aos dados do exame ecocardiogréfico, os valores de
massa do ventriculo esquerdo diferiram entre os momentos em ambos os grupos
(p=0,037; tabela 11) e o indice de massa do ventriculo esquerdo diferiu entre os
momentos pré e pos nos pacientes com aumento do consumo maximo de oxigénio
(p=0,038, Tabela 11). As demais varidveis foram semelhantes entre os grupos e
0s momentos.

Os dados laboratoriais nao diferiram nem entre os grupos nem entre
os momentos (Tabela 12).

Foi realizada uma correlacdo entre o VO,max e a velocidade da onda
de pulso de todos os pacientes participantes do estudo nos dois momentos, sendo
que maiores valores do consumo maximo de oxigénio foram associados a menores

velocidades da onda de pulso (r = -0,278, p=0,044. Figura 1).
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Tabela 1. Dados clinicos dos pacientes em hemodidlise dos grupos Exercicio e

Controle nos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=7) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
Género (masculino/feminino) 3/4 5/3 0,619
ldade (anos) 48+14,7 57+18,2 0,316
Raca (branca/n&o-branca) 50 5/3 1,00
Etiologia da DRC
Hipertensao 3 1
Diabetes 1 3 0,352
Outras 3 4
IMC (Kg/m?) 26,716,5 26,510,2 26,6+3,1 27,4+3,4* 0,008
VOzmax (ml/kg.min) 30,9+13,3 35,4+10,4 29,74¢8,0 28,9+7,8 0,168

DRC: doenga renal crbnica; IMC: indice de massa corporal; VO2max: consumo maximo de
oxigénio. * quando comparados os momentos pré e pés do grupo controle.

Tabela 2. Valores de pressdo arterial central, velocidade da onda de pulso e do
indice de amplificacdo dos pacientes em hemodidlise dos grupos

Exercicio e Controle nos momentos pré e pds-treinamento

Exercicio (n=7) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
PASc (mm Hg) 118%40,0 124+38,6 119+12,3 120+19,9 0,403
PADc (mm Hg)  78+11,5 79+9,2 80+5,6 8172 0,707
PPc (mm Hg) 40+32,3 45+33,6 39+7,8 39+13,7 0,215
VOP (m/s) 8,913,4 8,913,4 10,415,1 9,3t3,4 0,316
A (%) 21,0+11,8 23,1+x11,6 25,946,9 26,2+11,0 0,930

PASc: pressao arterial sistélica central; PADc: pressao arterial diastélica central;
PPc: pressao de pulso central; VOP: velocidade da onda de pulso; IA: indice de
amplificacéo.
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Tabela 3. Valores da avaliacdo ecocardiografica e espessura da camada intima

média de carétidas dos pacientes em hemodidlise dos grupos Exercicio e

Controle nos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=7)

Controle (n=8)

PRE POS PRE POS P
VED (mm) 44,9+6,2 45,2+6,7 43,0+ 5,1 44,0+4,7 0,500
VES (mm) 28,2434 28 +3,6 26,5+4,6 26,0+4,2 0,958
Septo (mm) 13,3+2,2 12,8+2,6 12,742,6 12,0#3,1 0,867
PP (mm) 12,542,2 11,622,4° 12,543,1 11,742,5° 0,035
Vol. AE (mL) 42,6+10,2 42,8+10,3 31,048,7 30,7+8,5 0,663
MVE (g) 246,4+58,9  228,6159,1° 214,6433,7 202,1£37,1" 0,031
IMVE (g/m?7) 67,6+18,6 62,7+18,5" 56,7+4,3 53,7t6,8° 0,014
ECIME (mm) 0,61+0,2 0,57 +0,1 0,6840,2 0,63+0,3 0,853
ECIMD (mm) 0,62 0,2 0,64+0,2 0,6310,2 0,67+0,3° 0,011

VED: espessura da parede do ventriculo esquerdo na diastole; VES: espessura da parede do
ventriculo esquerdo na sistole; Vol. AE: volume do atrio esquerdo; MVE: massa do ventriculo
esquerdo; IMVE: indice de massa ventricular esquerda; ECIME: espessura da camada intima-
média da car6tida esquerda; ECIMD: espessura da camada intima-média da car6tida direita.

" quando comparados os momentos Pré e Pés do grupo Exercicio e Controle.

Tabela 4. Dados laboratoriais dos pacientes em hemodidlise do grupos Exercicio e

Controle nos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=7)

Controle (n=8)

PRE POS PRE POS P
Creatinina (mg/dL) 9,412,3 10,1:2,4" 10,3x1,1 11,6£1,0° 0,038
Hemoglobina (g/dL) 10,8:0,1 12,8+1,2" 12,31,5 12,8:0,9° 0,002
Calcio (mg/dL) 8,63+1,1 8,4 +1,7 9,0 1,4 9,10,3 0,536
Fésforo (mg/dL) 4,6%0,6 5,4%1,2 5,30,5 5,00,6 0,173
PCR (mg/L) 6,0(5,1-7,6) 5,0(5,0-8,5) 5,3(5,0-13,9) 15(8,0-20,5) 0,107
PTH (pg/mL) 540(255-681)  338(297-667) 324(119-467)  222(160-259) 0,277
Albumina (g/dL) 3,840,4 3,940, 1 3,940,4 4,120,1 0,815
Colesterol(mg/dL) 1544315 153,44+ 26,9 125,7410,1 133,7422,2 0,499
HDL (mg/dL) 49,2425,9 52,17 +29,3 40,67 £ 13,6 41,8412,5 0,764
LDL (mg/dL) 74,0+18,8 72,1 +20,5 58,57 + 12,9 62,6425,6 0,622
Triglicérides (mg/dL) 142,3+70,7 138,9462,7 130,8467,2 139,3+22,6 0,751

PCR: proteina C-reativa; PTH: horm6nio da paratiredide.

" quando comparados os momentos Pré e Pds dos grupos Exercicio e Controle.
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Tabela 5. Dados clinicos dos pacientes em tratamento conservador dos grupos

Exercicio e Controle nos momentos pré e pos-treinamento

Exercicio (n=8) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
Género (masculino/feminino) 4/4 7/1 0,282
Idade (anos) 64+17,9 59+10,5 0,507
Raca (branca/nao-branca) 7/1 8/0
1,000
Etiologia da DRC
Hipertensao 5 4
Diabetes 1 3 0,486
Outras 2 1
IMC (Kg/m?) 27+2,0 27+1,6 29+4.3 30+4,3 0,176
VO2max (ml/kg.min) 26,615,9* 31,046,9 32,0£6,9* 31,0£¢6,6 0,001

DRC: doenga renal cronica: IMC: indice de massa corporal; VOz2max: consumo maximo de oxigénio.
* quando comparados os valores Pré do grupo Exercicio vs Controle.

Tabela 6. Valores de pressdo arterial central, velocidade da onda de pulso e do
indice de amplificacdo dos pacientes em tratamento conservador dos

grupos Exercicio e Controle nos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=8) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
VOP (m/s) 8,110,7 7,3+1,0* 7,210,8 7,54+1,8 0,015
PAS ¢ (mm Hg) 108+10,8 103x14,7 118+15,2 116+£15,1 0,627
PADc (mm Hg) 71x11,3 6718,7° 8319,6 779,62 0,037
PPc (mm Hg) 3747,2 36+12,4 35+12,6 39+10,9 0,332
1A (%) 25,9+12,7  26,7+10,3 15,1£17,0 13,9+17,6 0,735

PASc: pressao arterial sistélica central; PADc: presséao arterial diastélica central; PPc: pressao de
pulso central; VOP: velocidade da onda de pulso; IA: indice de amplificagao.

* quando comparados os momentos Pré e P6s do grupo Exercicio
aquando comparados os momentos Pré e P6s do grupo Exercicio e Controle.
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Tabela 7. Valores da avaliacdo ecocardiografica e espessura da camada intima
média de cardtidas dos pacientes em tratamento conservador dos

grupos Exercicio e Controle hos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=8) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
VED (mm) 45,91+2,6 45,1+1,9 46,014,4 47,0£3,4 0,070
VES (mm) 28,1+0,7 27,9411 28,0£3,0 29,0+2,6 0,051
Septo (mm) 11,9+£1,9 11,4%1,6 14,015,5 13,0+4,5 0,785
Parede posterior (mm) 11,3+1,8 11,0+1,4 12,041,2 12,0+1,5 0,264
Vol. AE (ml) 40,9+12,4 40,1£12,0 50,3%£17,1 50,9+17,2 0,053
MVE (g) 231,4+67,5 214,6153,5* 286,9+162,3 285,1+146,2 0,005
IMVE (g/m?37) 61,8+14,7 57,6+£12,5 76,21427 75,8+38,7 0,210
ECIME (mm) 0,76+0,1 0,77+0,2 0,7410,24 0,77+0,21 0,480
ECIMD (mm) 0,86+0,3? 0,7610,2 0,72+0,182 0,7610,18 0,009

VED: espessura da parede do ventriculo esquerdo na diastole; VES: espessura da parede do ventriculo
esquerdo na sistole; Vol. AE: volume do atrio esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; IMVE: indice
de massa ventricular esquerda; ECIME: espessura da camada intima-média da carétida esquerda; ECIMD:
espessura da camada intima-média da carétida direita.

* quando comparados os momentos Pré e P6s do grupo Exercicio.
aguando comparado o momento Pré dos grupos Exercicio vs Controle.

Tabela 8. Dados laboratoriais dos pacientes em tratamento conservador do

grupos Exercicio e Controle nos momentos pré e pés-treinamento

Exercicio (n=8) Controle (n=8)
PRE POS PRE POS P
Creatinina (mg/dL) 2,1+0,9 2,1+0,7 2,2+0,8 2,3+0,92 0,438
Hemoglobina (g/dL) 12,5+1,4* 12,5+1,0* 14,4+1,3* 14,4+1,50* 0,010
Calcio (mg/dL) 9,410,4 9,5+0,4 9,48+0,8 9,43+0,5 0,577
Fésforo (mg/dL) 3,7£0,4 3,810,9 3,740,6 4,0£0,4 0,707
PCR (mg/L) 5,0(4,5-5,0) 3,5(0,5-5,0)t 5,0(3,0-5,0) 5,3(5,0-13,9) 0,019
PTH (pg/mL) 133(93-157)  103(99-128) 85(52-154) 91(66-121) 0,437
Albumina (g/dL) 4,2+0,1 4,4+0,3 4,5+0,8 4,4+0,3 0,051
Colesterol (mg/dL) 158,2+22,2 160,7+23,4 168,2+30,7 182,7+33,5 0,386
HDL (mg/dL) 48,7+13,9 50,9+10,8 45,2+22.5 41,5+14,1 0192
LDL (mg/dL) 84,2+12,8 84,4+12,9 73,8+25,0 93,4+30,2 0,172

Triglicérides (mg/dL)  126,6£59,5* 127,2178,3* 231,2+69,8* 239,2+59,9* 0,002

PCR: proteina C-reativa; OTH: horménio da paratireoide.
*0s grupos sao diferentes entre si.
1: diferenga quando comparados os momentos pds do grupo exercicio vs controle.
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Tabela 9. Dados clinicos em andlise post hoc dos pacientes de acordo com a
Diminuicdo ou Aumento do VO,max nos momentos pré e pés do

protocolo de treinamento

Diminuigao VOz2max (n=8) Aumento VOz2max (n=19)
PRE POS PRE POS P

Género (masculino/feminino) 4/4 10/9 1,000
Idade (anos) 61£11,43 56+17,6 0,468
T.r,atamento (dialise/nao 3/5 8/11 1,000
didlise)
Racga (branca/ndo-branca) 7/1 13/6 0,633
Etiologia da DRC

Hipertensao 2 9

Diabetes 3 2 0,231

Outras 3 8
VO2max (mL/Kg/min) 33,714,23 27,416,81 26,4189 32,248,0  -------
IMC (Kg/m?) 28,7+4,23  29,5+4,52* 26,6+3,91 26,7+3,80 0,009

DRC: doenca renal crénica; IMC: indice de massa corporal.
* vs demais valores de IMC.

Tabela 10. Valores de pressdo arterial central, velocidade da onda de pulso e do
indice de amplificacdo de todos os pacientes estudados dos grupos
Diminuicdo do VO.max e Aumento do VO,max nos momentos pré e

pos protocolo de treinamento

Diminuigdo VOzmax Aumento VOzmax

PRE POS PRE POS P
VOP (m/s) 8.0£2.91 7.5+2.06 794132  7.3t089 0681
PASC (mmHg) 1204122  119+13,29 107161 109+154 0,535
I':g;)c (mm 85+13,1 7599 * 75498 73:93° 0,046
PPc (mm Hg) 36+9,0 35+13.6 33+107 31491 0125
IA (%) 05541372  24.,049,28 21041390 24.0+1597 0,978

VOP: velocidade da onda de pulso; PASc: pressao arterial sistélica central; PADc: pressao
diastolica central; PPc: pressao de pulso central; IA: indice de amplificacao.

“ quando comparados os momentos Pré e Pos dos grupos Aumento do VOzmax e Diminuicao do
VOzmax.
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Tabela 11. Valores da avaliacdo ecocardiogrifica e espessura da camada intima

média de carétidas de todos os pacientes estudados dos grupos

Diminuicdo do VO,max e Aumento do VO,max nos momentos pré e

pos protocolo de treinamento

Diminuicdo VOz2max

Aumento VO2max

PRE POS PRE POS P
VED (mm) 46,0635 46,0542 45,0+3,77 450410 0,734
VES (mm) 0704447 28,0439 28,0+1,96 28,0+2.24 0,348
Septo (mm) 1404560  12,044,78 11,741,65 11,041,638 0,048
(Prﬁ:r?)de posterior 12,041,099  13,0+1,80 11,7+1,56 11,0¢1,58 0,098
Vol. AE (ml) 39,0419.81  39,0+19,70 400+12,72  40,0+1234 0,089
MVE (g) 240,9+171,1 230,7+156,6°  234,0¢57,17  220,1%51,06° 0,037
IMVE (g/m27) 50,3:45,56  59,5:41,01 61,0+14,54  56,5:13,84° 0,038
ECIME (mm) 0,7+0,23 0,8+0,24 0,6+0,19 0,7:019 0,993
ECIMD (mm) 0,8+0,15 0,8+0,16 0,6+0,26 0,7t021 0,675

VED: espessura da parede do ventriculo esquerdo na diastole; VES: espessura da parede do ventriculo
esquerdo na sistole; Vol. AE: volume do atrio esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; IMVE: indice
de massa ventricular esquerda; ECIME: espessura da camada intima-média da carétida esquerda; ECIMD:
espessura da camada intima-média da carétida direita.

a: quando comparados os momentos Pré e P6s de ambos os grupos

b: guando comparados os momentos Pré e Pos do grupo com “Aumento VOzmax”.

Tabela 12.

Dados laboratoriais de todos os pacientes estudados dos grupos

Diminuicdo do VO,max e Aumento do VO,max nos momentos pré e

pos protocolo de treinamento

Diminuicdo VOz2max

Aumento VO2max

PRE POS PRE POS P
Creatinina (mg/dL) 3,2+4,07 3,3+3,93 3,3+4,52 3,0+493 0,383
Hemoglobina (g/dL) 12,9+2,07 12,3+1,52 12,4+1,78 13,1#1,43 0,105
Célcio (mg/dL) 9,2+1,05 9,1+0,50 9,1+0,87 9,4+1,13 0,441
Fésforo (mg/dL) 4,2+0,61 4,1+0,60 4,241,119 444124 0,763
PCR (mg/L) 5,0(3,0-11,0)  6,0(5,0-18,0) 5,0(5,0-58)  5,0(5,0-5,7) 0,350
PTH (pg/mL) 97(65-328) 114(92-195) 157(91-298)  153(99-286) 0,744
Albumina (g/dL) 4,4+0,38 4,2+0,29 4,2+0,38 43+035 0,274
Colesterol(mg/dL) 142,5+419,74  164,0+38,01 164,0+30,69 153,0+32,40 0,128
HDL (mg/dL) 40,5+8,60 39,5+10,15 42,0+19,22  44,0#13,94 0,433
LDL (mg/dL) 67,5+22,41 87,633,74 86,6+20,16  81,6+22,83 0,118
Triglicérides (mg/dL) 206,0+79,22  159,5+89,12 142,5+¢70,30 156,0£74,78 0,510

PCR: proteina C-reativa; PTH: horménio da paratiredide.
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Figura 1. Correlacdo entre o VO,max e velocidade da onda de pulso de todos os

pacientes participantes do estudo nos dois momentos

RESULTADOS 36



DISCUSSAO



Individuos com DRC tém até trinta vezes mais chances de
apresentarem eventos cardiovasculares, sendo que a mortalidade CV em pacientes
em hemodidlise é quinze vezes maior que na populacdo em geral™. Esse risco
associa-se ao remodelamento desse sistema, com hipertrofia ventricular esquerda,
dilatacdo e hipertrofia de grandes artérias, bem como a lesdes aterosclerdticas
oclusivas. Os portadores de DRC possuem diversos fatores de risco tradicionais
para as doencas CV, porém o aumento da rigidez arterial é fator de risco
emergente’ ">,

Shoji e colaboradores?? analisaram a rigidez arterial e a espessura da
camada intima-média de cardtida de 423 pacientes em hemodidlise
acompanhados por 70 meses. As 124 de causa cardiovascular, ocorridas nesse
periodo, foram associadas a piores indices de rigidez arterial. Esses autores
puderam concluir que a complacéncia arterial foi forte preditora de mortalidade
cardiovascular, mesmo apds ajuste para varidveis de confusdo, incluindo a
espessura da camada intima-média de carétida.

Ainda, a tolerancia ao exercicio fisico é diminuida em pacientes com
DRC e sabe-se que a capacidade aerdbica é preditora de mortalidade por todas as
causas por doencas CV™*”. A falta de atividade fisica é um fator de risco para
mortalidade CV nesses pacientes, porém ¢é potencialmente modificivel. O
treinamento aerébico pode aumentar a capacidade fisica e modificar marcadores
de rigidez arterial na populacdo geral, pois induz vidrios efeitos positivos na
funcao endotelial de individuos saudaveis’®.

Assim, o principal objetivo do presente estudo foi analisar os efeitos
do treinamento fisico sobre a rigidez arterial de renais crénicos. Observou-se que
nos pacientes de tratamento conservador, portanto em fase mais precoce da
uremia, houve melhor resposta ao treinamento fisico. O VO,max aumentou no
grupo submetido ao protocolo de treinamento fisico, a VOP e a PADc melhoraram
nesses pacientes, bem como a morfologia cardiaca, espessura de cardtida e
proteina C reativa.

Os valores inicias do VO,max foram diferentes entre os grupos. O
GCc apresentou maiores indices de VO,max quando comparado ao GEc. Porém, ao

término do protocolo de treinamento os valores do VO,max do GEc foram
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semelhantes aos do GCc. Assim, documentou-se que o treinamento induziu
melhora da capacidade aerdbica nos pacientes de ambulatério de tratamento
conservador da DRC, com manutencdo desse parametro dentre os controles.

Outros trabalhos obtiveram resultados semelhantes aos do presente
estudo. Em renais cronicos pré-dialiticos, ocorreu melhora do condicionamento
cardiorrespiratério e niveis pressoricos frente ao treinamento fisico’’. Headley e
colaboradores™ avaliaram a eficiéncia de um protocolo de treinamento de 48
semanas em portadores de DRC estddios 2-4, sobre o consumo makimo de
oxigénio e func¢do autonémica. O exercicio fisico aumentou o VO,max e diminuiu
a frequéncia cardiaca de repouso dos pacientes estudados. Kosmadakis e
colaboradores” ao treinarem pacientes com DRC estddios 4-5 ndo dialiticos,
apesar de nado diminuir a pressdo arterial de seus pacientes, conseguiram reduzir
as medicacdes anti-hipertensivas desses individuos.

Revisdo sistematica sobre o efeito do exercicio aerébico durante a
hemodialise demonstrou que eles promovem a melhora da capacidade aerébica e
do condicionamento fisico, reduzem a fadiga, a ansiedade, a pressdo arterial de
repouso, entre outros beneficios, contudo nesta revisdo ndo foram incluidas
parametros de rigidez arterial®.

Greenwood e colaboradores® realizaram treinamento fisico por um
ano em individuos com DRC estadios 3 - 4 e verificaram uma diminuicido da VOP,
paralela a diminuicdo da taxa de declinio da funcdo renal. Além disso, a VOP
apresentou correlacdo inversa com a taxa de filtracdo glomerular. Os autores
sugeriram que a realizacdo de atividade fisica poderia atuar como mecanismo
protetor renal nesses pacientes.

Entretanto, estudo recente ndo mostrou esse comportamento dos
parametros de rigidez arterial, nem de dilatacdo fluxo mediada®’. Entretanto esse
estudo realizou treinamento domiciliar e o protocolo foi mais curto, ou seja, trés
meses. Acrescenta-se que Headley e colaboradores®* também nao observaram
aumento da complacéncia arterial em 4 meses de treinamento realizado no
centro médico em portadores de DRC nao dialiticos.

Além da reversibilidade da rigidez arterial avaliada pela VOP,

ocorreram, no corrente estudo, diminuicdo da massa ventricular esquerda e
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reducdo da espessura da camada intima-média de carétida. Em relacdo ao GCc,
apesar da diferenca inicial entre as ECIMD (0,086+0,3 mm no GEc e 0,76+0,18
mm no GCc), ao final do protocolo de treinamento esses valores foram
semelhantes. Além disso, houve um aumento da espessura de carétida no grupo
controle. Segundo estudo realizado por Kato e colaboradores®, um aumento de
0,1 mm na ECIM de cardtida aumenta em 39% o risco de mortalidade CV em
individuos sem histoéria de doencas cardiacas e 24-31% em pacientes dialiticos®>. O
aumento gradual na ECIM causa uma elevacdo proporcional no risco
cardiovascular em idosos, pacientes com doenca cardiaca isquémica, hipertensao,
diabetes ou DRC®®. Portanto a melhora da espessura da cardtida com o
treinamento fisico conota um efeito protetor CV em pacientes com DRC.

Em estudo experimental Chen e colaboradores®” realizaram dois
tipos treinamento aerdbico em ratos, um protocolo utilizando esteira
ergométrica e o outro natacdo. Apds a realizacdo do treinamento, em ambos os
grupos, verificou que houve diminuicdo da morte por apoptose dos midcitos, bem
como diminuicdo da hipertrofia ventricular esquerda. Outro estudo recente, em
ratos com DRC por reducdo de massa renal, mostrou resultados semelhantes.
Apds a realizacdo de um protocolo de exercicio fisico em ratos parcialmente
nefrectomizados, o autor concluiu que o exercicio reduziu a progressao da doenca
renal, bem como diminuiu o impacto CV da reducdo de massa renal sobre a
hipertrofia ventricular esquerda®®.

Entre os individuos com DRC nao-dialiticos, a prevaléncia de um
estado de inflamacéo croénica de baixo grau é grande e este fato é um importante
indicador de saude e desfechos clinicos nessa populacdo. A reducdo do estado
inflamatério é de fundamental importancia em renais cronicos, uma vez que o
aumento de marcadores inflamatdrios ou a persisténcia desse estado associam-se
ao aumento da mortalidade na DRC™®. Assim, a sua reversao poderia significar a
melhora de um desfecho intermediario, ou seja, de um preditor de mortalidade e
consequentemente da propria mortalidade. Altos niveis circulantes da PCR estédo
associados a reducdo da albumina sérica, bem como a resposta inadequada a
eritropoetina®. No presente estudo, os pacientes em tratamento conservador que

realizaram o protocolo de treinamento fisico diminuiram os valores circulantes
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da PCR. Este dado, dessa vez proveniente de estudo de intervencao, esta de acordo
com estudo prévio transversal que demonstrou a associacdo inversa do VO,max
com a PCR?! (Shiraishi 2012).

No corrente estudo, os pacientes que realizaram treinamento fisico
durante a hemodidlise apresentaram reducdo de parametros da morfologia
cardiaca: parede posterior do ventriculo esquerdo, MVE e IMVE. Reducédo essa que
também foi observada nos pacientes do grupo controle. Assim, ndo se puderam
imputar ao treinamento fisico tais beneficios. Tendo em vista que ambos os
grupos apresentaram melhora do IMVE, ndo é impossivel que o grupo controle
tenha iniciado, por conta propria algum tipo de treinamento fisico.

O ambiente de hemodialise geralmente é dividido em salas e muitas
vezes sdo criados circulos de amizade entre os pacientes, pois os mesmos acabam
permanecendo anos em tratamento. Por ventura, a realizacdo do protocolo de
exercicios no mesmo local pode ter influenciado os individuos do grupo controle a
iniciarem algum tipo de atividade fisica. O que poderia explicar a melhora de
alguns parametros avaliados.

Ndo houve diferenca estatisticamente significante quanto ao
comportamento do VO,max entre os grupos em hemodialise. Houve aumento
apenas numérico dessa varidvel entre os pacientes do GE que nao foi
acompanhado pelo grupo controle, entretanto sem significancia estatistica. O que
poderia explicar esse comportamento seria a realizacdo espontanea de exercicio
no grupo controle. Houve um aumento em ambos os grupos dos niveis de
hemoglobina e creatinina. O que pode conotar treinamento fisico no grupo
controle, pois estudos prévios documentaram que o uso da eritropoetina
associado ao treinamento fisico melhorou a tolerancia ao exercicio, aumentou o
VO,max e reduziu a fadiga®>**. Dessa maneira, pode-se especular que a resisténcia
a eritropoetina diminuiu com o treinamento fisico nos pacientes do corrente
trabalho. Em pacientes com DRC em tratamento hemodialitico a creatinina nao
reflete a funcdo renal e sim o aumento da massa muscular e, segundo estudo
anterior, esse dado correlaciona-se com a diminuicio da mortalidade nessa

populacao’®.
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No corrente estudo os pacientes do GC aumentaram os niveis de
hemoglobina e creatinina, mas nao elevaram o consumo mdximo de oxigénio.
Uma possivel explicacdo para esse dado seria que esses individuos realizaram
espontaneamente apenas algum tipo de exercicio resistido. Essa observacdo estd
de acordo com estudos anteriores que demonstraram que isoladamente o
treinamento de forca melhora a sensibilidade a eritropoetina e aumenta a massa
muscular, drea de seccdo transversa do musculo e a forca muscular e com isso a

creatinina’>?®,

Contudo o treinamento de forca isoladamente ndo tem a
potencialidade de aumentar o VO,max.

Por outro lado, pode-se especular, tendo em vista que os pacientes
em tratamento conservador melhoraram suas alteracbes cardiovasculares frente
ao treinamento fisico, que esses pacientes possuem menor grau de uremia
quando comparados a individuos em hemodialise e essa intervencdo mais precoce
teve um impacto melhor.

Outra provavel explicacdo para o menor rendimento fisico dos
pacientes em hemodialise seria a miopatia urémica, que atinge cerca de 50% dos
individuos dialiticos. Ela é caracterizada por anormalidades da estrutura muscular
que diminuem a forca e resisténcia muscular, limitando a realizacdo dos
exercicios e aumentando a fadigabilidade. Essa sindrome geralmente aparece
quando a filtracdo glomerular cai abaixo de 25 ml/minuto e a sua progressao é
paralela com o declinio da funcdo renal®. Ou seja, pode-se especular que em
estdgios iniciais da doenca renal os resultados do treinamento fisico aparecem
com uma intensidade maior e em um tempo menor. Talvez, se no corrente
trabalho, fosse estendida a duracdo do protocolo (tiveram a mesma duracéao), os
resultados apareceriam.

Mustata e colaboradores*” realizaram protocolo de treinamento
aerébico durante a hemodidlise e diminuiram a rigidez arterial na sua populacao,
contudo o autor usou somente o indice de amplificacdo para mensurar essa
varidvel e sabe-se que o padrdo-ouro é a VOP carétido-femoral. Em outro estudo
do mesmo autor, apds realizar protocolo de treinamento de um ano de duracao,

houve um aumento do consumo maximo de oxigénio, bem como diminuicdo da
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rigidez arterial®

. Todavia, o método de avaliacdo da complacéncia arterial foi o
mesmo do estudo anterior.

No presente trabalho, o exercicio fisico durante a hemodialise nao
reduziu os parametros de rigidez arterial nos pacientes estudados. Talvez
modificacées no endotélio vascular demandem maior tempo de treinamento, ou
com protocolos que, além do exercicio aerdbico, também sejam incluidos
exercicios de resisténcia, visto que os pacientes do tratamento conservador
apresentaram diminuicdo da VOP e realizaram paralelamente ao exercicio
aerdbico também o treino de forca.

De acordo com revisdo feita por Bronas’®, a realizacdo de atividade
fisica possui efeito cardioprotetor em pacientes hemodialiticos, uma vez que
melhora a complacéncia arterial, o controle autonémico e a funcéo sistdlica do
ventriculo esquerdo. Em seu trabalho, o autor cita que esse efeito é proveniente
da diminuicdo da inflamacao sistémica, estresse oxidativo e dos niveis pressoricos.
Acredita-se que esse beneficio seja advindo da maior producédo de 6xido nitrico”.

Quando todos os individuos foram agrupados para realizar a andlise
post hoc, ambos os grupos apresentaram diminuicdo tanto da massa ventricular
esquerda, quanto do indice de massa do ventriculo esquerdo. Contudo, essa
diferenca foi mais acentuada no grupo que apresentou aumento do consumo
maximo de oxigénio. Esse dado corrobora a idéia de que o treinamento fisico seja
benéfico para os doentes renais cronicos de maneira geral e é compativel com a
ideia de que o resultado neutro nos pacientes de hemodidlise tenha se dado por
“contaminacdo” de tratamento entre os grupos.

Ainda, em andlise post-hoc, verificou-se no corrente trabalho que o
VO,max correlacionou-se negativamente com a velocidade da onda de pulso em
pacientes com DRC, ou seja, individuos com maior capacidade aerdbica possuiam
menor rigidez arterial quando comparados a pacientes com menor consumo
maximo de oxigénio independente da realizacdo do treinamento fisico. Pode-se
especular que os individuos que, naturalmente possuam maiores niveis de VO,max
também tem uma menor VOP.

100

Bonapace e colaboradores'® avaliaram a VOP em pacientes com

cardiomiopatia dilatada e encontraram que quanto mais rigida a aorta desses
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pacientes, menor era sua tolerdncia ao exercicio. Da mesma maneira, Binder e
colabores™® investigaram a associacdo entre o IA e o condicionamento
cardiorrespiratério de individuos sem doenca coronariana e concluiram que o IA
aumentado associava-se a menor condicionamento.

Essas associacées podem significar que um aumento da VO,max
poderia levar um tempo muito maior do que o tempo de treinamento desse
trabalho para ter efeito sobre a rigidez arterial, uma vez que o VO,max
espontaneo cronicamente maior estaria ja atuante ha tempo indeterminavel,

porém fatalmente maior que quatro meses.
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Limitacoes e Pontos Fortes

Algumas limitacdes devem ser reconhecidas neste trabalho. O
numero de sujeitos avaliados constitui uma limitacdo, contudo, esse nimero foi
suficiente para detectar algumas diferencas estatisticamente significantes. Outras
diferencas poderiam surgir com um nimero maior de participantes. Contudo,
outros estudos unicéntricos apresentam numero de pacientes estudados
semelhantes aos apresentados no corrente trabalho. Outra limitacdo a ser
mencionada é que o VO, mdximo nao foi medido de maneira direta, com a analise
de gases, mas estimado em teste ergométrico padronizado. Por outro lado, esta
estimativa é validada em relacdo a medida direta. Ainda, parece que o grupo
controle da hemodialise foi influenciado a realizar algum tipo de atividade fisica
adicional nao prescrita, o que poderia ser a causa do aumento da hemoglobina e
creatinina. Quanto aos pontos fortes podemos citar o fato de tratar-se de estudo
controlado e randomizado. E notdria a escassez desses estudos em treinamento
fisico de maneira geral e particularmente entre os renais croénicos. Outro ponto
forte foi a avaliacdo em separado de pacientes em didlise e em tratamento
conservador o que pode diferenciar os efeitos de intervencdes fisioterapicas

cardiovasculares em diferentes graus de uremia.
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Sumario de Resultados

Nos pacientes em hemodidlise, ndo houve aumento do VO,max em
nenhum dos grupos. Os parametros de rigidez arterial nao se alteraram com o
treinamento fisico. A morfologia cardiaca melhorou em ambos os grupos, assim
como a hemoglobina e a creatinina. O que conota que talvez o grupo controle
tenha sido influenciado pelo protocolo, uma vez que estavam no mesmo ambiente
(sala de hemodidlise) e talvez tenham realizado espontaneamente algum tipo de
exercicio resistido.

Nos pacientes de tratamento conservador, portanto em fase mais
precoce da uremia houve melhor resposta ao treinamento fisico. O VO,max
aumentou no grupo tratado, a VOP e a PADc melhoraram no grupo tratado, bem,
como a morfologia cardiaca, espessura de cardtida e proteina C reativa.

Andlise post hoc realizada para verificar se a eventual melhora de
parametros cardiovasculares pudesse estar condicionado a melhora da capacidade
aerdbica, evidenciou uma melhora discreta na morfologia cardiaca dos pacientes
que melhoraram a VO,max.

Considerando-se o conjunto de avaliacdes, houve uma correlacdo
entre capacidade aerdbica e a velocidade de onda de pulso de maneira que a

maior velocidade de onda de pulso associou-se a menores valores de VO2max.
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CONCLUSAO



Com a realizacdo do presente trabalho pdde-se concluir que o
protocolo de treinamento fisico proposto, em pacientes portadores de doenca
renal cronica, foi eficaz na diminuicdo da velocidade da onda de pulso e melhora
da proteina-C reativa apenas em pacientes em tratamento conservador. E, quando
analisados os dados dos pacientes com aumento da capacidade aerdbica, essa
variavel demonstrou ser associada a evolucdo do indice de massa ventricular, em
pacientes com doenca renal cronica em ambos os métodos de tratamento. Outros
estudos com numero maior de pacientes, preferencialmente multicéntricos

precisam ser realizados para a confirmacédo desses achados.
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Anexo 1

i
-~ Universidade Estadual Paulista
uresp Faculdade de Medicina de Botucatu

Distrito Rubig@o Junior, s/n° - Botucatu — S.P.
CEP: 18.618-970

Fone/Fax: (0xx14) 3811-6143

e-mail secretaria: capellup@fmb.unesp.br
e-mail coordenadoria: tsarden@fmb.unesp.br

" Registrado no Ministério da Satde
em 30 de abril de 1997

Botucatu, 03 de dezembro de 2012 Of. 597/2012

Ilustrissimo Senhor

Prof. Dr. Roberto Jorge da Silva Franco
Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina de Botucatu

Prezado Dr. Franco,

De ordem do Senhor Coordenador, informo que o Projeto de Pesquisa
(Protocolo CEP 4408-2012) “Impacto do treinamento aerédbico sobre a
capacidade funcional, rigidez arterial, aldosterona, marcadores de
disfungdo endotelial e de inflamagdo em portadores de doenga renal
cronica em hemodidlise”, a ser conduzido por Viviana Rugole de Oliveira e
Silva, orientada por Vossa Senhoria, Co-orientagdo do Prof. Dr. Luis
Cuadrado Martin, com a colaboragdo de Barbara Perez Vogt, Fernanda
Stringuetta Belik, Fldvio Gobbis Shiraishi, Jodo Carlos Hueb e Renato de
Souza Gongalves, recebeu do relator parecer favordvel, aprovado em
reunido de 03/12/2012.

Situagdo do Proje'to::-hPROVADO. Os pesquisadores deverdo apresentar ao
CEP ao final da execugdo do Projeto o “Relatdrio Final de Atividades".

Alberto Santos Capelluppi
Secretdrio do CEP
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Anexo 2

Comité de La“ o
-% Universidade Estadual Paulista - "f__ TR P Pepeatar
unesp Faculdade de Medicina de Botucatu AN 6y

Distrito Rubido Junior, s/n° - Botucatu — S.P.

CEP: 18.618-970

Fone/Fax: (0xx14) 3811-6143 7 AP P
4 ! Registrad Ministério da Sadd

e-mail secretaria: capellup@fmb.unesp.br g " e:, 3‘3(]":3 al;‘rii de:,;;—; e

e-mail coordenadoria: tsarden@fmb.unesp.br

Botucatu, 03 de outubro de 2011. Of. 445/2011 CEP

Tlustrissimo Senhor

Prof. Dr. Roberto Jorge da Silva Franco
Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina de Botucatu

Prezado Prof. Franco

De ordem do Senhor Coordenador deste CEP, informo que o Projeto de
Pesquisa - (Protocolo CEP 4024-2011) “Influéncia do treinamento
aerdbico intradialitico no fluxo sanguineo cerebral e o reflexo sobre a
fungdo cognitiva e qualidade de vida em pacientes renais crénicos”, a ser
conduzido por- Fernanda Stringuetta Belik, orientada por Vossa Senhoria,
Co-orientada pelo Prof. Dr. Luis Cuadrado Martin, e colaboragdo de Fldvio
Gobbis Shiraishi, Gabriel Pereira Braga, Jodo Carlos Hueb, Renato de Souza
Gongalves, Rodrigo Bazan e Viviana Rugolo Oliveira e Silva, recebeu do
relator, parecer favordvel, aprovado em reunido de 03/10/2011.

Situagdo do Projeto: APROVADO Os pesquisadores deverdo apresentar
ao CEP ao final da execugdo do Projeto o “Relatéric Final de
Atividades’,

Alberto Santos Capelluppi
Secretdrio CEP.
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Anexo 3

&  Universidade Estadual Paulista
unesp Faculdade de Medicina de Botucatu

Distrito Rubifo Junior, s/n®- Botucatu — S.P.
CEP: 18.618-970

Fone: (14) 3880-1608 / 3880-1609 y =
= Toe
el vy @ < P
e-mail coordenadoria: smolina@fmb.unesp.br
Botucatu, 21 de Julho de 2015 OF. 92/2015-CEP

Tlustrissimo Senhor

Prof. Dr. Roberto Jorge da Silva Franco
Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina de Botucatu

Em relagdo aos Projetos de Pesquisa:

1. (Protocolo CEP 4408-2012) "Impacto do treinamento aerébico sobre a
capacidade funcional, rigidez arterial, aldosterona, marcadores de
disfungdo endotelial e de inflamagdo em portadores de doenca renal crénica
em hemodidlise”, conduzido por Viviana Rugolo de Oliveira e Silva, orientada
por Vossa Senhoria, coorientada pelo Prof. Dr. Luis Cuadrado Martin, com a
colaboragdo de Barbara Perez Vogt, Fernanda Stringuetta Belik, Fldvio
Gobbis Shiraishi, Jodo Carlos Hueb e Renato de Souza Gongalves, aprovado
pelo CEP em 03/12/2012.

2. (Protocolo CEP 4024-2011) ‘"Influéncia do treinamento aerébico
intradialitico no fluxo sanguineo cerebral e o reflexo sobre a funcdo
cognitiva e qualidade de vida em pacientes renais crénicos”, conduzido por
Fernanda Stringuetta Belik, orientada por Vossa Senhoria, coorientada pelo
Prof. Dr. Luis Cuadrado Martin, colaboracdo de Fldvio Gobbis Shiraishi,
Gabriel Pereira Braga, Jodo Carlos Hueb, Renato de Souza Gongalves,
Rodrigo Bazan e Viviana Rugolo de Oliveira e Silva, aprovado pelo CEP em
03/10/2011.

Informo que os mesmos contam com um Sub-Projeto a saber:

Sub-Projeto I:

Titulo: Efeito do treinamento fisico sobre a rigidez arterial em pacientes com
doenca renal cronica em hemodidlise e em tratamento conservador.”

Autor: Fldvio Gobbis Shiraishi

Orientador: Roberto Jorge da Silva Franco

Co-orientador: Luis Cuadrado Martin

Objetivo Académico: Tese de Doutorado

'
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Universidade Estadual Paulista -
UNEeSP ™ Faculdade de Medicina de Botucatu :

Distrito Rubi&o Junior, s/n®- Botucatu —S.P.
CEP: 18.618-970

P (o vt o i i

Fone: (14) 3880-1608 / 3880-1609 :
e-mail secretaria: capellup@fmb.unesp.br Rmﬁgnn:e m&; ?aude
kleber@fmb.unesp.br em

e-mail coordenadoria: smolina@fmb.unesp.br

O CEP solicita aos pesquisadores envolvidos, que sejam enviados os respectivos
“Relatérios Finais de Atividades Estudo”.

O modelo para elaborar o Relatério Final estd disponivel no site: www.fmb.unesp.br
-> pesquisa -> comité de ética em pesquisa -> informacdes -> documentos - Relatdrio
Final de Atividades

Atenciosamente,

|
Prof® Dr‘%‘fégn Andréa Molina Lima
Coordenadora do CEP.
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