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Resumo

Introdugao: A evolugao clinica da doenga renal crénica esta associada a altas taxas de
morbidade. As complicagbes decorrem da progressdo da doenca renal, levando ao
declinio cognitivo, anemia, disturbios minerais e 6sseos, fraturas, riscos nutricionais e
aumento da mortalidade cardiovascular e por outras causas. Dentre as alteragdes
nutricionais esta a sarcopenia, definida como diminuigdo global e progressiva da forga e
massa muscular, com efeitos na fungdo muscular, diminuicdo da mobilidade e da
atividade fisica. Em dialise, maior atencdo merece ser dada para esses fatores, visando
prevenir mais complicagdes. A complexidade da doenga renal avangada sugere que
sejam buscadas ferramentas que possam avaliar a maior gravidade dos pacientes. Neste
contexto, torna-se importante, identificar grupos de pacientes com caracteristicas
semelhantes e considerando o risco de desfechos.

Objetivo: Interpretar por andlise de agrupamento de pardmetros clinicos e nutricionais,
uma populacdo de pacientes prevalentes em hemodidlise, considerando a evolugao
clinica e com énfase no diagnoéstico de sarcopenia.

Metodologia: Estudo de coorte, retrospectivo, descritivo e observacional. Foram
identificadas caracteristicas clinicas, laboratoriais e nutricionais, seguido da investigagéo
de sarcopenia e analise de agrupamento com acompanhamento de desfechos clinicos
dos pacientes em hemodialise. Para diagnéstico de sarcopenia foi realizada avaliagcao da
composigao corporal usando bioimpedancia unifrequencial e forga de preensdo manual.
Para comparagdes entre amostra com e sem sarcopenia foi utilizado test t de Student,
Mann-Whitney ou Qui quadrado. Método Ward foi utilizado para analise de clusters. Teste
de ANOVA, teste de Tukey ou Kruskal Wallis, seguido teste Dunnet foram utilizados para
comparagdes. Para analise de sobrevida usou-se curva de Kaplan-Meir. O nivel de
significancia adotado foi de p<0,05.

Resultados: Dos 174 pacientes avaliados, 37,9% foram diagnosticados com sarcopenia.
Pacientes com e sem sarcopenia foram diferentes em relagéo a idade, Kt/V, creatinina,
hematécrito, lipoproteina de alta densidade, e todos os aspectos de avaliagdo
antropométrica, massa e forca muscular. Os clusters apresentaram diferengcas em
relacdo a sexo, idade, Kt/V, creatinina, ureia, albumina, hematdcrito, linfécito, 25-
hidroxivitamina, fésforo, ferro, bicarbonato, Proteina C reativa, colesterol total,
lipoproteina de alta densidade, triglicerideos, indice de massa corporal, adequagédo da

circunferéncia do braco e da dobra cutanea ftricipital, e aspectos de avaliagdo de



composi¢ao corporal e fungdo muscular. Os clusters nao apresentaram diferengas em
relagéo a analise de sobrevida por Kaplan-Meier

Conclusao: Aspectos clinicos e nutricionais presentes nos cinco clusters deste estudo
mostraram caracteristicas heterogéneas da doenga, que podem se relacionar com
diferentes desfechos. Sugere-se como alternativa para particularizar o acompanhamento

e o tratamento, atuando com maior efetividade nos agrupamentos.

Abstract

Background: Clinical evolution of chronic kidney disease is associated with high morbidity
rates. Complications arise from the progression of renal disease, leading to cognitive de-
cline, anemia, mineral and bone disorders, fractures, nutritional risk and increased cardio-
vascular and all causes mortality. Among the nutritional changes, sarcopenia, which is de-
fined as a global and progressive reduction of muscle strength and mass, with effects on
function muscle, decreases mobility and physical activity. In dialysis, these factors should
receive greater attention, in order to prevent further complications. The complexity of ad-
vanced kidney disease suggests that tools that assess the severity of patients should be
sought. In this context, it is important to identify groups of patients with similar characteris-
tics considering the risk of outcomes.

Objective: To analyze clinical and nutritional parameters using cluster analysis of a popu-
lation of patients on maintenance hemodialysis, considering the clinical evolution with em-
phasis in sarcopenia diagnosis.

Methods: This is a cohort, retrospective, descriptive and observational study. Clinical, lab-
oratory and nutritional characteristics were identified, followed by sarcopenia investigation
and cluster analysis, with follow-up of clinical outcomes of patients in maintenance
hemodialysis. For sarcopenia diagnosis, body composition evaluation was performed us-
ing unifrequencial bioimpedance and handgrip strength. To compare the samples with and
without sarcopenia, Student's t-test, Mann-Whitney, or Chi-square were used. Ward
method was used for cluster analysis. ANOVA test, Tukey test or Kruskal Wallis, followed
by Dunnet test were used for comparisons. Using this cut-off to fit the Kaplan-Meier sur-
vival curve. The level of significance was set at p <0.05.

Results: 174 patients evaluated, 37.9% were diagnosed with sarcopenia. Patients with
and without sarcopenia were different in relation to age, Kt/V, creatinine, hematocrit, high

density lipoprotein, and all aspects of anthropometric, mass and muscle strength evalua-



tion. The comparison among the clusters showed differences in sex, age, Kt/V, creatinine,
urea, albumin, hematocrit, lymphocyte, 25-hydroxyvitamin D, phosphate, iron, bicarbon-
ate, C-reactive protein, total cholesterol, high density lipoprotein, triglycerides, body mass
index, percent standard of mid-arm circumference and triceps skinfold thickness, body
composition, and muscle function. Kaplan-Meier not showed relation in outcomes.

Conclusion: Clinical and nutritional aspects in the five clusters of this study showed het-
erogeneous characteristics of the disease, that may be related to different outcomes. This
suggests an alternative to particularize the treatment and follow-up, acting with greater ef-

fectiveness in the clusters.

Palavras-chave: hemodialise, sarcopenia, analise de clusters.



Introdugao

A definicdo de doenga renal cronica (DRC) consiste em taxa
reduzida de filtragdo glomerular, e ou, alteragdo da estrutura renal (1,2). A
evolucao clinica esta associada a altas taxas de morbimortalidade (2).
Enquanto que as complicagdes decorrem da progresséo da doencga renal,
declinio cognitivo, anemia, prejuizos nutricionais, disturbios minerais e
osseos, fraturas, dentre outros, resultando em aumento da mortalidade
cardiovascular e outras causas (1).

Conforme a classificagdo da Kidney Disease Outcome Quality
Initiative (K/DOQI), quando a filtragdo glomerular atinge valores inferiores
a 15 mL/min/1,73 m, esta indicada a terapia renal substitutiva, que pode
ser hemodialise (HD), dialise peritoneal ou transplante renal (2).

A prevaléncia de DRC estda aumentando em todo o mundo,
estimada entre 8-16% (1). No Brasil, segundo o Censo da Sociedade
Brasileira de Nefrologia de 2017, estima-se que 126.583 pacientes estao
em tratamento dialitico, destes, 93,1% tem como modalidade a HD (3).

A DRC provoca prejuizos no cotidiano dos pacientes, criando
limitacbes para realizacado de atividades rotineiras. O paciente passa tanto
por adaptacdes fisioldgicas como emocionais, nas diferentes fases da
doenca e do tratamento, promovendo mudangas no contexto nutricional,
social e psicoldgico (4).

As perdas na qualidade de vida desses individuos esta em parte
relacionada com o maior risco de desnutricao (5). Existe forte associagao
entre estado nutricional e morbimortalidade dos pacientes em tratamento
dialitico (6). Araujo e colaboradores observaram que valor reduzido da
circunferéncia muscular do brago e baixa ingestdo energética no inicio da
dialise cronica sao fatores de risco para a mortalidade (7). Além disso, sao

frequentes as perdas de aminoacidos, ingestdo inadequada de nutrientes,
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acidose e inflamagéao (5).

De maneira geral, pacientes em HD, além de passarem boa parte
do tempo dialisando, possuem ingestao alimentar deficiente, alteragdes
metabdlicas, retencdo de toxinas urémicas, inflamagdo, sobrecarga
hidrica, limitagbes fisicas, psicologicas, estilo de vida sedentario, e nao
sao estimulados a praticar esportes, aumentando a condicdo de
hipercatabolismo muscular (8).

A avaliagao nutricional regular € recomendada para monitoramento
do estado nutricional (2), incluindo tamanho, forga e fungdo muscular (9).
Nesta avaliagdo sao utilizados o conjunto de diferentes métodos de forma
objetivas e/ou subjetivas, incluindo marcadores laboratoriais, nutricionais,
clinicos, de aspecto fisico e psicologico (10,11).

Assim, o estado nutricional de pacientes em dialise, ao ser avaliado
com combinagao de medidas complementares (2), torna-se indispensavel
para o planejamento de intervengdes efetivas, acompanhamento e
precisdo do diagnostico (12).

A avaliagdo por bioimpedéancia (BIA) tem sido largamente
empregada, método nao invasivo, portatil, seguro, de facil uso, e custo
normalmente baixo em comparagdo com outros métodos clinicamente
disponiveis (13).

A BIA, com 50kHz de frequéncia mensura a composi¢cao corporal
total, analisa o corpo como cilindros de diferentes composi¢des, sendo
impedancia o termo empregado para descrever a combinagcdo dos dois
tipos de corrente elétrica: resisténcia e reacténcia. Resisténcia é a
oposicdo a passagem da corrente continua, sendo inversamente
proporcional a quantidade de fluidos intra e extracelulares, enquanto
reactancia € a oposi¢cao a passagem da corrente elétrica alternada numa
determinada frequéncia indicando a quantidade de massa celular corporal
(13,14).
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A BIA quantifica a massa livre de gordura (MLG), altamente
condutora, por conter grande quantidade de &agua e eletrdlitos,
representando, portanto, um meio de baixa resisténcia elétrica. Como
também a massa gorda (MG) e ossos, que tém alta resisténcia por
apresentarem pequena quantidade de agua e eletrdlitos, caracterizando-
se como maus condutores de corrente elétrica.

O angulo de fase é a razdo entre reactancia pela resisténcia,
expressa em graus (14). Existe correlagéo significativa entre baixo angulo
de fase com desnutricdo e risco nutricional na admissao hospitalar (15).
Além disso pode ser indicador prognédstico da doenga e/ou risco
nutricional na infecgcao pelo virus da imunodeficiéncia humana (16,17), ser
utilizado como um indice nutricional para pacientes com DRC (18) e
possuir forte associagdo com sobrevida em pacientes em HD (19). Varios
fatores podem alterar o resultado, portanto, erros ocorrem quando ha
alteragdes na resistividade do material condutor (13,14).

Outro parametro para avaliagdo complementar é a forca de
preensao manual (FPM), técnica simples e util na pratica clinica que pode
ser avaliada pelo Dinamémetro Jamar® (20). Diferentes instrumentos e
protocolos interferem na definicdo de pontos de corte, como por exemplo
o sexo, idade, dominancia, e caracteristicas antropométricas (21).

Menores valores de FPM, sao uteis para o reconhecimento precoce
de perda de fungcdo em pacientes em HD (22,23), estdo associados a
desnutricdo e inflamacéao (24) e preditor independente de mortalidade por
todas as causas em pacientes em HD (25,26).

O reconhecimento dos diversos parametros permitiu avangos em
diagndsticos nutricionais, o PEW frequentemente observado em DRC e
associado a desfechos clinicos adversos, particularmente em individuos
em didlise. PEW se manifesta por baixas concentracbes séricas de

albumina ou pré-albumina, perda de peso nao intencional ou diminuigao
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da gordura; evidéncias da redugdo da massa muscular avaliada por
circunferéncia muscular ou area do braco, diminuicdo da geragao de
creatinina ou histéria recente de perda de massa muscular; e a redugao
ndo intencional na ingestéo calorica ou proteica (27).

Outro diagndstico nutricional € a sarcopenia, disturbio muscular
esquelético progressivo e generalizado, caracterizado por prejuizo da
forca e massa ou qualidade muscular; esta associada a incapacidade
fisica, quedas, fraturas, e maior ocorréncia de hospitalizacbes e
mortalidade (28-31).

Rosenberg, em 1989, utilizou o termo sarcopenia pela primeira vez,
para descrever o declinio progressivo relacionado a idade na massa
muscular e forga muscular (32). "Sarco", do grego, denota "carne"
(musculo) e "penia" indica “deficiéncia”, assim, "sarcopenia" traduz-se
vagamente como deficiéncia no musculo (33), desde 2016 reconhecida
como uma doenga muscular (34).

Sarcopenia pode estar relacionada ao envelhecimento, ingestédo
alimentar caldérica e proteica insuficiente, presenca de disturbios
gastrointestinais, anorexia ou a doencgas crénicas, tais como DRC (35—
37), que diante do comprometimento sistémico, hormonais e da terapia
renal substitutiva levam ao catabolismo de proteinas, resultando na
reducdo da massa e fungdo muscular, independentemente da idade (8).
Além disso, a sarcopenia impde gastos significativos para a saude, como
exemplo, o custo estimado nos Estados Unidos, em 2000 de, 18,5 bilhdes
de dolares (38).

O diagndstico de sarcopenia tem sido embasado em diversas
propostas de grupos internacionais dentre eles os critérios do European
Working Group on Sarcopenia in Older People 2 (EWGSOP2). Desde
2010 o EWGSOP2 redefine o diagndstico adicionando a for¢a e/ou fungéo

muscular as definigdes anteriores, que valorizavam a deteccédo de baixa

15



massa muscular (28).

Novamente em 2018, o EWGSOPZ2 foi atualizado, trazendo
algoritmo clinico util para diagnosticar e determinar a gravidade da
sarcopenia, dando destaque a forgca muscular como principal
caracteristica da doenga, seguido da avaliagdo da massa muscular na
confirmacao do diagndstico, e do desempenho fisico como indicativo de
gravidade. A publicacdo atualiza os pontos de corte para identificar e
caracterizar sarcopenia (28).

A prevaléncia de sarcopenia pode variar dependendo do método
empregado (39,40). Em idosos a prevaléncia encontrada foi entre 2,5 e
27% (39). Quando comparados ao risco de quedas, o resultado foi maior
nos idosos sarcopénicos, duas vezes mais do que 0S nao-sarcopénicos
(41).

Em pacientes com DRC em HD a prevaléncia de sarcopenia varia
de 4 a 73,5%, conforme método e valores de referéncia utilizados (40,42),
associando-se a quedas, fraturas, incapacidade fisica e mortalidade (43).

A complexidade da doencga renal em fases avangadas leva a busca
de ferramentas alternativas que possam avaliar a maior gravidade dos
pacientes (8). O contexto de agrupamentos permite reunir informagdes,
identificar grupos de pacientes com caracteristicas semelhantes que
definam o fendtipo e que possam evoluir diferentemente (44). Avaliagcao
para identificacdo dos fenodtipos da DRC ainda nao foi estabelecida,
sugere-se incluir a busca entre associagdes e caracteristicas fenotipicas,
para utilizagdo de analises de agrupamento. Por exemplo, a presencga de
diabetes, obesidade, desnutricdo, fragilidade, doenga cardiovascular,
disturbios minerais, hematologicos e hormonais, sdo capazes de contribuir
para infecgdes, hospitalizacdes e menor sobrevivéncia desta populacao.
Assim o conhecimento e agrupamento entre semelhantes podem

determinar mudancgas para acompanhamentos direcionados e tratamentos
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especificos.

Analise de agrupamento, conglomerado, ou clustering, € como se
descreve o conjunto de métodos estatisticos usados para agrupar
variaveis ou observagdes em subgrupos fortemente inter-relacionados
(45). O conjunto deve apresentar alta homogeneidade interna e alta
heterogeneidade externa, desse modo, dados de um grupo devem ser
mutuamente similares e preferencialmente diferentes de outros grupos
(44).

Multiplas situagbes podem ser analisadas por essa técnica, que
tem sido capaz de reduzir um conjunto de dados de acordo com algum
critério pré estabelecido, tornando-se uma ferramenta util (44). Uma
populagcdo de pacientes em hemodidlise ao ser investigada por essa
analise de agrupamento pode identificar diferentes clusters, permitindo

assim uma estratégia diferenciada de acompanhamento.
Objetivos

Objetivo geral

Interpretar por analise de agrupamento de parametros clinicos, nu-
tricionais e laboratoriais em amostra de pacientes prevalentes em HD,

considerando seus desfechos clinicos, internacao, infec¢cao e morte.

Objetivos especificos

Pesquisar a prevaléncia de sarcopenia em pacientes em HD.

Métodos

Pacientes

Foram incluidos pacientes maiores de 18 anos, portadores de DRC

17



MG e MLG (83). Além disso, Kim e colaboradores, analisando, forca de
preensao, adiposidade e mortalidade, mostraram que o risco de morte
associado ao excesso de adiposidade é atenuado, pela maior forca de
preensao (84).

O presente estudo merece destaque por incluir pacientes
prevalentes em HD, diagnosticar prevaléncia de sarcopenia, analisar
quanto a caracteristicas clinicas, laboratoriais e nutricionais, interpretando
por analise de cluster, os desfechos clinicos por 12 meses.

Segundo nosso conhecimento ndo existem estudos na literatura
similar a este, com analise de cluster observando internacao infeccao e
obito. Na ultima década poucos estudos abordaram o tema em HD, e o
fizeram considerando sintomas, para avaliar a qualidade de vida (70,85—
87)

A prevaléncia de sarcopenia foi semelhante a outros estudos
(40,61), inclusive quando comparada a estudos que utilizaram padrao
ouro para mensuragao de massa muscular esquelética apendicular (40).

O estudo apresenta limitagdes, foi realizado em um unico centro,
nao contemplou medidas clinicas e nutricionais repetidas e nao analisou

outras comorbidades além de sarcopenia.

Conclusao

A Pesquisa identificou aspectos nutricionais, clinicos e laboratoriais
e rastreou sarcopenia em uma amostra de pacientes prevalentes em HD.
Realizando analise de clusters, mostrou caracteristicas heterogéneas da
doencga, podendo estar relacionado com diferentes fenétipos e desfechos.
Sugerimos que o reconhecimento de clusters possa ser alternativa para
particularizar o acompanhamento e o tratamento, atuando com maior

efetividade em agrupamentos clinicos.
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	Resumo
	Abstract
	Background: Clinical evolution of chronic kidney disease is associated with high morbidity rates. Complications arise from the progression of renal disease, leading to cognitive decline, anemia, mineral and bone disorders, fractures, nutritional risk and increased cardiovascular and all causes mortality. Among the nutritional changes, sarcopenia, which is defined as a global and progressive reduction of muscle strength and mass, with effects on function muscle, decreases mobility and physical activity. In dialysis, these factors should receive greater attention, in order to prevent further complications. The complexity of advanced kidney disease suggests that tools that assess the severity of patients should be sought. In this context, it is important to identify groups of patients with similar characteristics considering the risk of outcomes.
	Objective: To analyze clinical and nutritional parameters using cluster analysis of a population of patients on maintenance hemodialysis, considering the clinical evolution with emphasis in sarcopenia diagnosis.
	Methods: This is a cohort, retrospective, descriptive and observational study. Clinical, laboratory and nutritional characteristics were identified, followed by sarcopenia investigation and cluster analysis, with follow-up of clinical outcomes of patients in maintenance hemodialysis. For sarcopenia diagnosis, body composition evaluation was performed using unifrequencial bioimpedance and handgrip strength. To compare the samples with and without sarcopenia, Student's t-test, Mann-Whitney, or Chi-square were used. Ward method was used for cluster analysis. ANOVA test, Tukey test or Kruskal Wallis, followed by Dunnet test were used for comparisons. Using this cut-off to fit the Kaplan-Meier survival curve. The level of significance was set at p <0.05.
	Results: 174 patients evaluated, 37.9% were diagnosed with sarcopenia. Patients with and without sarcopenia were different in relation to age, Kt/V, creatinine, hematocrit, high density lipoprotein, and all aspects of anthropometric, mass and muscle strength evaluation. The comparison among the clusters showed differences in sex, age, Kt/V, creatinine, urea, albumin, hematocrit, lymphocyte, 25-hydroxyvitamin D, phosphate, iron, bicarbonate, C-reactive protein, total cholesterol, high density lipoprotein, triglycerides, body mass index, percent standard of mid-arm circumference and triceps skinfold thickness, body composition, and muscle function. Kaplan-Meier not showed relation in outcomes.
	Conclusion: Clinical and nutritional aspects in the five clusters of this study showed heterogeneous characteristics of the disease, that may be related to different outcomes. This suggests an alternative to particularize the treatment and follow-up, acting with greater effectiveness in the clusters.
	Palavras-chave: hemodiálise, sarcopenia, análise de clusters.

	Introdução
	Objetivos
	Objetivo geral
	Interpretar por análise de agrupamento de parâmetros clínicos, nutricionais e laboratoriais em amostra de pacientes prevalentes em HD, considerando seus desfechos clínicos, internação, infecção e morte.
	Objetivos específicos
	Pesquisar a prevalência de sarcopenia em pacientes em HD.
	

	Métodos
	Pacientes
	Aspectos éticos
	Delineamento
	Identificação das características clínicas, laboratoriais e nutricionais.
	Investigação da prevalência de sarcopenia.
	Análise de agrupamento.
	Avaliação de desfechos clínicos
	Diagnóstico de sarcopenia
	Quadro 1. Métodos e parâmetros utilizados para classificação de sarcopenia
	Componentes
	Métodos
	Pontos de corte
	Referências
	FPM
	Dinamômetro manual
	<27kg homens
	Dodds (2014)(46)⁠
	<16kg mulheres
	MMA
	Bioimpedância
	<20kg homens
	Studenski
	(2014)(47)⁠
	<15kg mulheres
	FPM: Força de preensão manual: MMA: Massa muscular apendicular
	
	Avaliação da composição corporal
	Avaliação da função muscular
	Avaliou-se a função muscular por teste de força e de desempenho muscular. Para avaliação da função muscular foi utilizada a medida da FPM usando o dinamômetro hidráulico Jamar®. O paciente foi orientado a sentar com ombro aduzido, cotovelo flexionado a 90º e antebraço neutro. Solicitado que realizasse a preensão manual do aparelho com na mão dominante ou na mão sem fístula, por três vezes com período de repouso de 30 segundos entre os ensaios no mesmo braço (25,50).
	Avaliação clínica e laboratorial
	Os participantes foram caracterizados quanto a dados demográficos (idade, cor, sexo) e clínicos (doença de base, diagnóstico de diabetes mellitus, doenças associadas, tempo de diálise, Kt/V) que foram obtidos dos prontuários eletrônicos. Os dados laboratoriais foram obtidos a partir dos exames de rotina do serviço de diálise (Creatinina, glicemia, bicarbonato, uréia pré e pós, cálcio, fósforo, hemograma completo, proteína C reativa, ferritina, transferrina, ferro sérico, albumina, hormônio da paratireóide, 25-hidroxivitamina D, triglicerídeos, colesterol total e frações).
	Avaliação antropométrica
	A avaliação antropométrica consistiu na aferição do peso e estatura para posterior cálculo do índice de massa corporal (IMC) kg/m², além de circunferência do braço (CB) cm, prega cutânea tricipital (PCT) cm, e circunferência muscular do braço (CMB) cm, que foram obtidos dos prontuários eletrônicos.
	O IMC é calculado a partir do peso corporal dividido pela estatura ao quadrado, classifica o peso corporal em faixas de adequação, de acordo com a idade, quadro 3 (51)⁠.
	Quadro 3. Fórmula utilizada para cálculo de IMC
	A CB é utilizada para estimar a massa muscular, a medida é realizada com auxílio de fita métrica passada ao redor do braço não dominante, ou sem fístula, no ponto médio entre o acrômio e o olecrano. O cálculo da CMB é determinado a partir da CB e da PCT pela da fórmula, quadro 4 (52)⁠.
	Quadro 4. Fórmula utilizada para o cálculo da CMB
	O cálculo das adequações, para classificação do estado nutricional de acordo com CB, CMB e PCT, estão no quadro 5 (52)⁠.
	Quadro 5. Fórmula utilizada para cálculo das adequações, CB, CMB e PCT
	Análise estatística
	Os dados foram expressos como média ± desvio padrão ou mediana (mínimo e máximo) e as frequências expressas em porcentagem. O teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para avaliar a normalidade dos dados.
	A amostra de pacientes foi separada em dois grupos de acordo com o diagnóstico de sarcopenia, variáveis contínuas foram comparados por teste t de Student ou Mann Whitney de acordo com a distribuição e frequências foram comparadas por teste Qui quadrado.
	A análise de agrupamento, para identificação dos cluster realizou as seguintes etapas:
	1°Todas as variáveis contínuas foram transformadas pelo escore z (medidas da mesma grandeza)
	2° Selecionadas as variáveis que apresentaram distribuição normal.
	3° Realizado análise de correlação, excluídas aquelas que apresentaram valor de R>0,30.
	4°Selecionadas sete variáveis, sendo elas: Idade, MLG, bicarbonato, fósforo, hemoglobina, linfócito, albumina.
	5°Excluídos pacientes inadequados ao modelo hierárquico
	6°Determinados o melhor número de clusters pela variação dos coeficientes do modelo hierárquico (método Ward)
	Para comparação dos clusters foi utilizado teste Qui quadrado, ANOVA, teste de Tukey para as comparações com distribuição normal ou Kruskal Wallis, Dunnet para dados não paramétricos.
	Tempo de sobrevida foi analisado por Kaplan-Meier e teste de log-rank considerando como tempo de seguimento, o tempo em meses do paciente no estudo e o desfecho (internação, infecção e óbito). O nível de significância adotado foi de p<0,05. O programa utilizado foi IBM-SPSS Statistics 22.0.

	Resultados
	Figura1: Fluxograma da seleção dos pacientes do estudo.
	Total
	n=174
	Sarcopênicos
	n=66
	Não
	sarcopênicos
	n=108
	p
	Demográficos
	Sexo [masculino (%)]
	97(55,7)
	36(54,5)
	61(56,5)
	0,80
	Idade (anos)
	60,89 ± 14,38
	65,15 ± 15,41
	58,29 ± 13,12
	0,0
	Cor branca
	136(78,2)
	54(81,8)
	82(75,9)
	0,36
	Cor não branca
	38(21,8)
	12(18,2)
	26(24,1)
	0,36
	Clínicos
	Diabetes n (%)
	82(47,1)
	29(43,9)
	53(49,1)
	0,51
	Tempo de diálise (meses)
	45,70 (12-219)
	54,1(13-206)
	43,67(12-219)
	0,16
	Kt/V
	1,41 ± 0,24
	1,5 ± 0,25
	1,36 ± 0,21
	0,00
	Laboratoriais
	Creatinina sérica (mg/dl)
	9,1 ± 2,64
	8,1 ± 2,12
	9,71 ± 2,74
	0,00
	Ureia sérica (mg/dl)
	111 (41-209)
	112(41-200)
	110(57-209)
	0,52
	Albumina sérica (g/dl)
	3,97 ± 0,39
	3,92 ± 0,41
	4,0 ± 0,37
	0,19
	Hemoglobina (g/dl)
	11,73 ± 3,79
	11,62 ± 3,36
	11,80 ± 3,89
	0,76
	Hematócrito (g/dl)
	34,95(5-51)
	33,75(5-47)
	35,4(9-51)
	0,03
	Linfócito (%)
	21,74 ± 7,6
	20,64 ± 6,85
	22,41 ± 8,07
	0,14
	Leucócito (x10³mm³)
	6,75(1-30)
	6,10(1-30)
	7 (2-23)
	0,07
	25-hidroxivitamina D (ng/ml)
	26,54 ± 11,50
	24,58 ± 11,34
	27,75 ± 11,48
	0,07
	Cálcio sérico (mg/dl)
	8,78 ± 0,73
	8,89 ± 0,68
	8,72 ± 0,75
	0,14
	Fósforo sérico (mg/dl)
	5,36 ± 1,29
	5,26 ± 1,09
	5,42 ± 1,40
	0,42
	Ferro sérico (ug/dL)
	63(14-209)
	63,5(17-132)
	61,5(14-209)
	0,94
	Ferritina (ng/mL)
	402,05(15-2000)
	443,9(15-1463)
	349,2(17-2000)
	0,33
	Tranferrina (mg/dL)
	2,13(1-60)
	2,14(1-45)
	2,13(1-60)
	0,81
	PTH (pg/ml)
	379(10-2500)
	404(10-2500)
	359(13-2500)
	0,84
	Glicemia (mg/dl)
	104,0(4-464)
	94(38-464)
	107,5(4-407)
	0,23
	Bicarbonato (mEq/L)
	23,03 ± 2,52
	23,11 ± 2,24
	22,98 ± 2,69
	0,74
	Proteína C reativa (mg/dl)
	0,70(1-7)
	0,75(1-6)
	0,65(1-7)
	0,61
	Colesterol total (mg/dl)
	141,84 ± 38,45
	144,62 ± 39,055
	140,15 ± 38,17
	0,46
	HDL (mg/dl)
	39,0(20-119)
	41(20-102)
	37,5(21-119)
	0,01
	LDL (mg/dl)
	65,15 ± 30,82
	64,48 ± 29,10
	65,56 ± 31,95
	0,81
	Triglicerídeos (mg/dl)
	154(40-696)
	151,50(40-616)
	157(52-696)
	0,40
	Nutricionais
	IMC (kg/m²)
	25,68(17,22-43,43)
	23,68(17,22-33,32)
	28,18(18,4-43,43)
	0,00
	Adequação CB (%)
	98,16 ± 15,30
	89 ± 12,79
	103,76 ± 13,98
	0,00
	Adequação CMB (%)
	97,21 (46-136)
	89,63(46-129)
	103,58(78-136)
	0,00
	Adequação PCT (%)
	91,67 (32-290)
	75(32-200)
	100(33-290)
	0,00
	FPM (kg)
	17 (0-44)
	12(0-26)
	22(1-44)
	0,00
	MLG (kg)
	46,55 ± 11,45
	37,98 ± 8,54
	51,79 ± 9,73
	0,00
	MG (kg)
	23,7 ± 9,09
	20,0 ± 6,3
	25,97 ± 9,73
	0,00
	Água intracelular (L)
	18,30 ± 4,78
	14,93 ± 3,09
	20,36 ± 4,46
	0,00
	Água extracelular (L)
	15,72 ± 3,88
	13,40 ± 2,82
	17,14 ± 3,76
	0,00
	Água total (L)
	34,05 ± 7,81
	28,33 ± 5,2
	37,55 ± 7,05
	0,00
	Ângulo de fase (°)
	6,28 ± 1,35
	5,64 ± 1,04
	6,66 ± 1,37
	0,00
	MMA (kg)
	17,78 ± 4,76
	14,5 ± 3,31
	19,78 ± 4,4
	0,00
	Características
	Cluster 1
	(n=64)
	Cluster 2
	(n=32)
	Cluster 3
	(n=36)
	Cluster 4
	(n=19)
	Cluster 5
	(n=23)
	p
	Demográficos
	Sexo [masculino (%)]
	25(39,1)a
	12(37,5)a
	33(91,7)b
	14(73,7)b
	13(56,5)a
	0,00
	Idade (anos)
	64,20±10,55ac
	58±16,46a
	64,81±10,41ac
	68,37±13,9c
	43,39±12,56b
	0,00
	Cor branca
	51(79,7)
	29(90,6)
	25(69,4)
	15(78,9)
	16(69,6)
	0,23
	Cor não branca
	13(20,3)
	3(9,4)
	11(30,6)
	4(21,1)
	7(30,4)
	0,23
	Clínicos
	Diabetes n (%)
	30(46,9)ab
	13(40,6)ab
	20(55,6)ab
	13(68,4)a
	6(26,1)b
	0,05
	Tempo de diálise (meses)
	50,93(17-206)
	54,45(19-179)
	39,98(12-219)
	53,9(14-202)
	32,93(15-101)
	0,11
	Kt/V
	1,52 ± 0,21a
	1,43 ± 0,28ac
	1,26 ± 0,22b
	1,36 ± 0,20bc
	1,38 ± 0,14ab
	0,00
	Laboratoriais
	Creatinina sérica (mg/dl)
	8,53 ± 2,29ac
	8,83 ± 2,46ac
	9,76 ± 2,37ab
	7,34 ± 2,23c
	11,49 ± 2,79b
	0,00
	Ureia sérica (mg/dl)
	115,50(41,174)a
	109,5(64-200)ac
	106(69-190)ac
	90(62-160)bc
	135(35-209)a
	0,02
	Albumina sérica (g/dl)
	4,0 ± 0,32a
	4,11 ± 0,28a
	4,05 ± 0,33a
	3,29 ± 0,29b
	4,10 ± 0,28a
	0,00
	Hemoglobina (g/dl)
	12,57 ± 4,70
	10,69 ± 5,22
	11,87 ± 1,30
	10,32 ± 1,61
	11,77 ± 3,79
	0,08
	Hematócrito (g/dl)
	36,90(9-51)a
	30,10(5-46)b
	37(26-43)a
	31,3(10-42)bc
	35,3(31-43)ac
	0,00
	Linfócito (%)
	21,48 ± 5,25ac
	18,0 ± 6,83a
	24,12 ± 9,54bc
	17,05 ± 7,02a
	28,64 ± 5,61b
	0,00
	Leucócito (x10³mm³)
	7,15(1-23)
	7(2-30)
	6,6(3-18)
	6,6(4-17)
	6,3(3-10)
	0,56
	25-hidroxivitamina D (ng/ml)
	24,94 ± 5,25abc
	18,0 ± 6,83ac
	24,12 ± 9,54ab
	17,05 ± 7,02c
	28,64 ± 5,61b
	0,00
	Cálcio sérico (mg/dl)
	8,82 ± 0,7
	8,84 ± 0,6
	8,85 ± 0,67
	8,47 ± 0,89
	8,74 ± 0,92
	0,39
	Fósforo sérico (mg/dl)
	5,44 ± 1,20a
	4,62 ± 1,17c
	5,02 ± 1,05ac
	5,08 ± 0,84ac
	6,92 ± 1,05b
	0,00
	Ferro sérico (ug/dL )
	63(27-134)ab
	70(42-203)a
	62(17-209)a
	48,0(14-130)b
	71(19-150)a
	0,00
	Ferritina (ng/mL )
	435,30(15-1449)
	432,35(85-1843)
	372,05(23-1606)
	232,1(18-2000)
	262,3(17-1214)
	0,15
	Tranferrina (mg/dL )
	1,96(1-60)
	1,96(1-39)
	2,38(1-45)
	9,0(1-44)
	2,31(1-47)
	0,46
	PTH (pg/ml)
	381(10-2500)
	379,5(15-2500)
	411,5(77-2500)
	273(45-2500)
	412(1-2457)
	0,87
	Glicemia (mg/dl)
	96,50(38-464)
	103,5(39-306)
	109(54-383)
	128(62-448)
	96(63-416)
	0,25
	Bicarbonato (mEq/L)
	22,91 ± 2,05ab
	24,31 ± 2,83a
	23,47 ± 2,31a
	22,42 ± 3,04ab
	21,39 ± 2,21b
	0,00
	Proteína C reativa (mg/dl)
	1(1-7)a
	1(1-6)ab
	1(1-4)a
	2(1-6)b
	1(1-6)ab
	0,04
	Colesterol total (mg/dl)
	148,72 ± 35,42a
	152,19 ± 42,29a
	127,68 ± 36,37b
	129,9,68 ± 38,18ab
	140,39 ± 38,35ab
	0,024
	HDL (mg/dl)
	42(21-119)a
	39,5(21-89)ab
	34(22-54)b
	40(20-72)ab
	33(23-67)ab
	0,00
	LDL (mg/dl)
	66,76 ± 30,38
	68,63 ± 30,87
	55,17 ± 25,93
	68,92 ± 27,32
	68,93 ± 39,90
	0,34
	Triglicerídeos (mg/dl)
	149,5(40-430)a
	175(74-616)a
	168(77-589)a
	90(43-345)b
	147(62-696)a
	0,00
	Nutricionais
	IMC (kg/m²)
	0,00
	Adequação CB (%)
	94,38 ± 14,87a
	97,77 ± 16,35ab
	102,77 ± 10,64ab
	93,59 ± 15,14ab
	105,78 ± 17,51b
	0,005
	Adequação CMB (%)
	96,97(68-133)
	96,48(46-129)
	99,52(83-123)
	90(76-122)
	105,9(78-136)
	0,11
	Adequação PCT (%)
	81,66(32-182)a
	87,12(33-255)a
	124,05(36-283)b
	87,5(42-290)ab
	109,03(42-241)ab
	0,00
	FPM (kg)
	13(0-28)a
	14(0-44)ac
	26,50(0-40)b
	11(0-36)a
	22(18,4-37,85)bc
	0,00
	MLG (kg)
	39,98 ± 6,56a
	41,08± 10,81a
	58,97± 8,07d
	47,71± 10,91ac
	52,20± 9,46c
	0,00
	MG (kg)
	22,66± 7,8a
	23,08± 8,39ac
	28,02± 10,51bc
	19,28± 7,4a
	24,37± 10,01ac
	0,00
	Água intracelular (L)
	15,62 ± 2,59a
	16,58± 4,43a
	23,21± 3,96b
	17,33± 4,34a
	21,26± 4,23b
	0,00
	Água extracelular (L)
	13,80 ± 2,21a
	13,97± 3,48ad
	19,43± 3,12c
	17,33± 4,79bc
	16,35± 3,57bd
	0,00
	Água total (L)
	29,42 ± 3,89a
	30,73 ± 6,73ad
	42,63 ± 6,03c
	34,66 ± 8,30bd
	37,61 ± 6,80b
	0,00
	Ângulo de fase (°)
	6,15 ± 1,16a
	6,32 ± 1,55ab
	6,52 ± 1,24ab
	5,15 ± 1,17c
	7,08 ± 1,25b
	0,00
	Sarcopenia (%)
	36(56,3)a
	14(43,8)ac
	3(8,3)b
	10(52,6)a
	3(13,0)bc
	0,00
	MMA (kg)
	15,94 ± 4,15a
	15,51 ± 4,43a
	22,02 ± 4,18b
	18,29 ± 6,64ac
	19,01 ± 3,76bc
	0,00
	Kt/V: índice de adequação da diálise, PTH: hormônio da paratireoide, HDL: Lipoproteína de alta densidade; LDL: Lipoproteína de baixa densidade, IMC: Índice de massa corporal; CB: circunferência do braço, CMB: circunferência muscular do braço, PCT: prega cutânea tricipital, FPM: Força de Preensão Manual, MLG: massa livre de gordura, MG: massa gorda, MMA: Massa muscular apendicular. Letras diferentes indicam diferença estatística com p<0,05.
	Figura 4: Desfechos clínicos da população prevalente em hemodiálise quando analisada em clusters
	Valores expressos como porcentagens. FPM: Força de preensão manual, MMA: Massa muscular apendicular, PC: ponto de corte. Diferença estatística com p<0,05.
	Figura 5: Distribuição da prevalência de sarcopenia e das variáveis para diagnóstico segundo a distribuição em clusters
	A análise de sobrevida considerando internação, infecção e mortalidade estão na figura 5, 6 e 7. No acompanhamento até 12 meses nenhum desfecho foi diferente. Contudo destaca-se o cluster 4, que apresento menor tempo para ocorrência de infecção e óbito.
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