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RESUMO

Objetivo: Avaliar o efeito do treinamento combinado sobre a composig¢ao corporal
e biomarcadores de fungao renal em pacientes transplantados renais. Materiais e
Métodos: Apods liberagdo do médico nefrologista responsavel, os pacientes
transplantados renais foram convidados a participar do estudo e, posteriormente,
responderam ao Questionario Internacional de Nivel de Atividade Fisica e a
Anamnese/Questionario de Entrevista Clinica. Em seguida, foram submetidos a
avaliacao fisica composta por: 1) antropometria e composi¢gao corporal
(Pletismografia) 2) biomarcadores de func&o renal obtida por meio dos prontuarios
dos pacientes (Uréia, Acido Urico, Creatinina e Taxa de Filtragdo Glomerular); 3)
analise vetorial da impedéancia bioelétrica (Bioimpedancia); 4) eletrolitos séricos
obtidos por meio dos prontuarios dos pacientes (Calcio, Sédio, Potassio e Fosforo);
5) forga de preenséo palmar (Dinamometria Portatil); 6) capacidade aerébia (Teste
de Caminhada de seis minutos). Apds todas essas etapas, o paciente era alocado
cegamente segundo randomizagdo prévia entre dois grupos: (a) treinamento
aerobio combinado ao de forga em uma mesma sessao; (b) cuidados usuais. O
programa de treinamento foi realizado trés vezes na semana durante 12 semanas.
ApOs a intervencgao, todos os voluntarios foram reavaliados seguindo os mesmos
protocolos realizados previamente. 12 pacientes transplantados renais (49 + 13
anos) completaram o estudo, dos quais sete pertenciam ao grupo experimental (4
mulheres e 3 homens, 54 + 4 anos) e cinco ao grupo controle (5 mulheres, 43 £ 18
anos). A normalidade dos dados foi testada (Shapiro-Wilk) e a as diferengas médias
ajustadas entre os grupos foram calculadas (modelos lineares mistos).
Resultados: O treinamento combinado mediou melhorias sobre percentual de
gordura (A = -2,5%; p = 0,012), percentual de massa magra (A = 2,2%; p = 0,013),
creatinina sérica (A = -0,5 mg/dL); p = 0,005), taxa de filtragao glomerular (A = 27,7
mL/min/1,73m?; p = 0,004), ureia sérica (A = -17,6 mg/dL); p = 0,009), célcio total
sérico (A = 1,0 mg/dL); p < 0,001), sddio sérico (A = -7,3 mmol/L); p = 0,015),
potassio sérico (A =-1,4 mmol/L; p <0,001) e VO2zpico (A = 2,6 mL/min/kg; p = 0,003).
Entretanto, ndo foram observadas alteracbes sobre a analise vetorial da
impedancia bioelétrica e forga de preensao palmar (p > 0,05). Conclusao: Foram
observadas melhorias sobre os marcadores de composi¢gdo corporal,
biomarcadores de funcao renal, eletrdlitos séricos e capacidade aerdbia. Por isso,
esse tipo de abordagem é sugerido enquanto estratégia para manutengao ou
melhoria da saude dos pacientes transplantados renais e, consequentemente, da
sobrevida do enxerto renal.

Palavras-Chave: Insuficiéncia Renal Croénica; Transplante de Rim;
Exercicio; Composigcao Corporal; Taxa de Filtracdo Glomerular.



ABSTRACT

Objective: To evaluate the effect of combined training on body composition and
renal function biomarkers in kidney transplant patients. Materials and Methods:
After being released by the responsible nephrologist, kidney transplant patients
were invited to participate in the study and later answered the International Physical
Activity Level Questionnaire and the Clinical Interview Questionnaire / Anamnesis.
Then, they underwent a physical evaluation consisting of 1) anthropometry and body
composition (Plethysmography) 2) renal function biomarkers obtained from patient
records (Urea, Uric Acid, Creatinine and Glomerular Filtration Rate); 3) bioelectrical
impedance vector analysis (Bioimpedance); 4) serum electrolytes obtained from
patients’ medical records (Calcium, Sodium, Potassium and Phosphorus); 5)
handgrip strength (Portable Dynamometry); 6) aerobic capacity (six-minute walk
test). After all these steps, the patient was blindly allocated according to the previous
randomization between two groups: (a) aerobic training combined with resistance
training in the same session; (b) usual care. The training program was carried out
three times a week for 12 weeks. After the intervention, all volunteers were
reevaluated following the same protocols previously performed. 12 kidney
transplant patients (49 + 13 years) completed the study, seven of whom belonged
to the experimental group (4 women and 3 men, 54 t 4 years) and five to the control
group (5 women, 43 + 18 years). The normality of the data was tested (Shapiro-
Wilk) and the adjusted mean differences between the groups were calculated (linear
mixed models). Results: The combined training mediated improvements on fat
percentage (A = -2.5%; p = 0.012), lean mass percentage (A = 2.2%; p = 0.013),
serum creatinine (A = -0, 5 mg/ dL); p = 0.005), glomerular filtration rate (A = 27.7
mL / min / 1.73 m2; p = 0.004), serum urea (A = -17.6 mg / dL); p = 0.009), total
serum calcium (A = 1.0 mg/ dL); p <0.001), serum sodium (A =-7.3 mmol /L); p =
0.015), serum potassium (A = -1.4 mmol / L; p <0.001) and VO2peak (A = 2.6 mL /
min / kg; p = 0.003). However, there were no changes in the bioelectrical impedance
vector analysis and handgrip strength (p> 0.05). Conclusion: Improvements were
observed in body composition markers, renal function biomarkers, serum
electrolytes and aerobic capacity. For this reason, this type of approach is
suggested as a strategy for maintaining or improving the health of renal transplant
patients and, consequently, the survival of the renal graft.

Keywords: Chronic Renal Insufficiency; Kidney Transplantation; Exercise;
Body composition; Glomerular Filtration Rate.
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1 INTRODUGAO

O transplante renal é a terapia renal substitutiva padrao-ouro no tratamento
da doenga renal crénica (DRC) em estagio final (Kaplan e Meier-Kriesche, 2004).
Essa terapia renal substitutiva melhora a qualidade de vida, reduz os efeitos
colaterais relacionados a disturbios hidroeletroliticos e aumenta a expectativa de
vida de pessoas com DRC (Kaplan e Meier-Kriesche, 2004; Kovacs e
colaboradores, 2011). Apesar dos avangos nos procedimentos cirurgicos, a
expectativa de vida € muitas vezes abreviada apds o transplante, devido a alta
prevaléncia de comorbidades metabdlicas e eventos cardiovasculares em
pacientes transplantados renais (Kasiske e colaboradores, 2004; Hjelmesaeth e
colaboradores, 2006; Wang e colaboradores, 2017; Tantisattamo e colaboradores,
2020; Tomkins e colaboradores, 2020).

Nos Estados Unidos da Ameérica, até os anos 2000, um paciente
transplantado renal custava entre 10 e 14 mil ddlares (Kasiske e colaboradores,
2000). No estado de Michigan, 43.393 transplantes renais foram realizados entre
2003 e 2006, dos quais 35,2% foram classificados como pacientes de alto custo,
ou seja, pacientes com readmissdes recorrentes que necessitaram de tratamento
com custos superiores a 200 milhdées de ddlares (Englesbe e colaboradores, 2009).
Entre 2005 e 2009 observou-se que os custos mais altos foram associados a
presengca de complicagdes pos-transplante renal (Ellimoottil e colaboradores,
2016).

Segundo dados da Associagdo Brasileira de Transplantes de Orgaos (2015),
cerca de 92% das despesas com transplante renal no Brasil eram cobertas pelo

sistema uUnico de saude até o ano de 2014. Além disso, grande parte dos
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medicamentos necessarios para manter as diferentes modalidades de terapias
renais substitutivas e tratar suas complicagdes é de responsabilidade do sistema
unico de saude (SUS). Entre os anos de 2013 e 2017 o transplante renal gerou
impacto financeiro superior a R$ 588,3 milhdes de reais relacionados aos servigos
hospitalares e a regido sudeste do pais foi responsavel por 52,48% desses custos
(de Souza-Junior e colaboradores, 2019).

A maioria dos problemas de saude que afeta populagcbes em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, como disturbios metabdlicos, também afeta
pacientes submetidos ao transplante renal em longo prazo (Cochan e Kent, 2004).
Dentre eles, a atrofia muscular secundaria ao procedimento a qual leva a redugao
da forga muscular e da capacidade aerdbia (Van den Ham e colaboradores, 2005).

As adaptagdes fisiopatoldgicas apresentadas poés-transplante renal sao
multifatoriais, incluindo resisténcia a hormoénios anabdlicos, acidose metabdlica e
presenca de estado inflamatério cronico (Mitch, 2002; Mitch e colaboradores, 1994).
Por sua vez, o transplante renal bem-sucedido pode mitigar essas condicdes,
porém o uso continuo de imunossupressores esteroidais pode causar resisténcia a
insulina e, consequentemente, menor ativagéo da sintese de glicogénio e menor
expressao de proteinas enzimaticas (Ekstrand e colaboradores, 1996).

A adogao de um estilo de vida saudavel apresenta-se enquanto importante
estratégia no tratamento de doengas cronico-degenerativas (Halliday e
colaboradores, 2017). Dentre as abordagens, estudos mostraram que a reabilitagéo
por meio de exercicio aerobio promoveu melhoras na qualidade de vida, na
capacidade aerobia e velocidade de onda de pulso em pacientes transplantados
renais (Painter e colaboradores, 2002; Greenwood e colaboradores, 2015).

Enquanto isso, o treinamento de forga induziu melhoras na velocidade da onda de
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pulso, capacidade aerdbia, capacidade funcional e forga de preensdo palmar
(Painter e colaboradores, 2002; Greenwood e colaboradores, 2015).

No que concerne aos ajustes cardiovasculares citados anteriormente,
acredita-se que a pratica regular de treinamento aerébio gera grandes forgas de
cisalhamento no endotélio (Belardinelli e Perna, 2002), promovendo melhorias na
funcao endotelial, reducéo do estresse oxidativo (O’Rourke e Hashimoto, 2008) e
melhorias na fungdo vascular. Enquanto isso, a pratica regular de treinamento de
forgca proporciona aumento da demanda de oxigénio nos musculos em atividade e,
consequentemente, promove aumento da atividade metabdlica nesse tecido
(Delagardelle e colaboradores, 2002).

Levando em consideracao as alteragdes positivas promovidas pela pratica
regular de exercicio fisico, & possivel reduzir a frequéncia de complicagdes apds o
transplante renal e gerar reducdo de custos com esta terapia renal substitutiva.
Contudo, existem resultados conflitantes relacionados a composigao corporal e
biomarcadores de fungado renal com a participacdo em programas de exercicio
fisico supervisionado apds o transplante renal (Painter e colaboradores, 2002;
Romano e colaboradores 2010; Van den Ham e colaboradores, 2000b). Segundo
uma meta-analise apresentada por Oguchi e colaboradores (2019), os autores
sugerem que o exercicio fisico € capaz de promover melhoras na tolerancia ao
exercicio e na qualidade de vida, mas sem influéncia sobre os biomarcadores de
funcao renal em pacientes transplantados renais.

Entretanto, a maioria dos estudos incluidos na meta-analise apresentou
grande variagdo no periodo de intervengédo (entre 12 semanas e 12 meses),
diferentes protocolos de intervengao e baixo relato de controle sobre as variaveis

de treinamento. Logo, essas condi¢cdes restringem a capacidade de tirar conclusdes
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ou determinar a melhor modalidade de treianemnto para pacientes transplantados
renais (Oguchi e colaboradores, 2019). No entanto, de maneira promissora, Lima e
colaboradores (2019) observaram que pacientes transplantados renais fisicamente
ativos, praticantes de treinamento aerébio e de for¢ga, combinados em uma mesma
sessao, possuem melhores valores nos marcadores bioquimicos de anemia e
funcao renal, comparados a transplantados renais sedentarios.

Ainda que esses resutlados nao confirmem a hipotese que o treinamento
combinado em questdo intermediou os resultados observados, levando em
consideragao que os pacientes foram avaliados em um Unico momento, o nivel de
atividade fisica apresentou-se como importante fator sobre a saiude da populagéo
transplantada renal. Nesse contexto, o unico trabalho encontrado até o momento
com boa qualidade metodolégica, segundo a escala PEDro (Shiwa e
colaboradores, 2011), acerca dos efeitos do treinamento aerébio combinado ao de
forca em uma mesma sessao sugere beneficios sobre a capacidade aerdbia,
variabilidade da frequéncia cardiaca e sensibilidade barorreflexa (Kouidi e
colaboradores, 2013). Por outro lado, Riess e colaboradores (2014) sugerem que
o treinamento aerébio, combinado ao de forca, em sessdes diferentes, promovem
beneficios nessa populagcao sobre capacidade aerdbia, débito cardiaco, forga
muscular e qualidade de vida.

Entretanto, dada a necessidade fisioldgica por ambos os tipos de
treinamento (aerébio e forga), combina-los em uma mesma sessao parece operar
dentro das necessidades e da realidade apresentada pela populacdo de
transplantados renais, caracterizada por indisponibilidade de praticar exercicios
regulares em mais dias da semana, além de baixa adesdo e aderéncia aos

programas de exercicio fisico supervisionado. Nesse sentido, parece pertinente
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compreender as adaptagcbes causadas por esse método de treinamento sobre a
composic¢ao corporal e biomarcadores de fungao renal de pacientes transplantados
renais, considerando a relevancia clinica desses parametros para a saude e

sobrevida dessa populagao.
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2 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o efeito do treinamento combinado sobre a composi¢cao corporal e

biomarcadores de fungao renal em pacientes transplantados renais.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Identificar o efeito do treinamento combinado sobre marcadores da analise
vetorial da impedancia bioelétrica em pacientes transplantados renais.

2. Observar o efeito do treinamento combinado sobre eletrdlitos séricos em
pacientes transplantados renais.

3. Verificar o efeito do treinamento combinado sobre a forga de preensao
palmar em pacientes transplantados renais.

4. Observar o efeito do treinamento combinado sobre a capacidade aerébia
em pacientes transplantados renais.

5. Correlacionar as diferengas entre os momentos pré e pos (A) intervencao
entre marcadores de composicdo corporal, funcido renal, analise vetorial da
impedancia bioelétrica, eletrdlitos séricos, forca de preensao palmar e capacidade

aerdbia em pacientes transplantados renais.
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3 HIPOTESES

3.1 HIPOTESE ALTERNATIVA

O treinamento combinado provocara mudangas positivas sobre a
composi¢ao corporal e biomarcadores de fungao renal superiores a manutengao

em cuidados usuais em pacientes transplantados renais.

3.2 HIPOTESE NULA

O treinamento combinado implicara em comportamento similar a
manutencdo em cuidados usuais sobre a composig¢ao corporal e biomarcadores de

funcao renal em pacientes transplantados renais.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 DOENGA RENAL CRONICA

A DRC é definida como presenga de anormalidades da estrutura ou fungao
renal, persistentes por mais de trés meses que acarretam em complicagdes sobre
a saude dos acometidos (KDIGO, 2013). Dentre as caracteristicas, destaca-se a
perda progressiva e irreversivel das fungdes dos rins, provocando necessidade de
tratamento renal substitutivo em seu estagio de maior progressao, devido as
complicagdes cardiomatabdlicas presentes (Kirsztajn e colaboradores, 2014). Além
disso, apresenta-se como sindrome heterogénea, em que 0S mecanismos
patologicos, velocidade de progresséo, etiologia e gravidade da doencga irdo variar
de acordo com os individuos (Bastos; Bregman e Kirsztajn, 2010).

A prevaléncia da DRC é inexata, porém estima-se que até 2016 existiam de
trés a seis milhdes de pessoas no Brasil acometidas por esta doenga (Marinho e
colaboradores, 2017). Ademais, segundo “Clinical Practice Guideline for the
Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease” (Stevens e Levin, 2013),
mais de 20 milhdes de pessoas nos Estados Unidos sofrem com essa doencga
cronica.

O processo de diagnostico da DRC é realizado por meio de critérios
previamente estabelecidos. Segundo Kirsztajn e colaboradores (2014), é
necessaria a persisténcia por no minimo trés meses consecutivos de: 1)
marcadores de lesdo renal (um ou mais): [albumindria (> 30 mg/24h; relagao
albumina/creatinina 30 mg/g); anormalidades no sedimento urinario; disturbios

eletroliticos e outros devido a lesdes tubulares; anormalidades detectadas por
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exame histoldgico; anormalidades estruturais detectadas por exame de imagem; e

histdria de transplante renal]; 2) taxa de filtragdo glomerular (TFG) diminuida [< 60
ml/min/1,73 m?].

De acordo com o Kidney Diseases: Improving Global Outcomes (2013), a

DRC apresenta cinco estagios e é recomendado classifica-la de acordo com a TFG

e excregao urinaria de albumina. Assim, €& possivel identificar os riscos de

desfechos adversos relacionados ao comprometimento renal e ao 6bito. Ademais,

identificar a causa da DRC é fundamental para decisédo de terapéutica especifica,

possibilitando a reducao de riscos (Kirsztajn e colaboradores, 2014) (Tabela 1).

Tabela 1. Probabilidade para doenca renal crénica baseada na causa, na taxa de filtragao
glomerular e na albuminuria.

Causa Categoria TFGe* Albuminduria (proteinuria)**
*Doenca glomerular 1 290 A1(<30) A2(30-300) A3 (>300)
*Doenca tubulo-intersticial 2 60-89 - + ++
32 45-59 + ++ +++
*Doenca vascular
3b 30-45 ++ +++ +++
*Doencga congénita 4 15-29 +++ +++ +++
*Doenca cistica 5 <15 +++ +++ +++

*TFGe: Taxa de filtragdo glomerular estimada em mL/min/1,73 m2; ** mg/g de creatinina. Risco para DRC:
(-): Baixo risco (auséncia de DRC se nao houver outros marcadores de lesdo renal); (+): Risco
moderadamente aumentado; (++): Alto risco; (+++): Risco muito alto. (Fonte: Kirsztajn e colaboradores,
2014).

Para tanto, recomenda-se a utilizagdo da equacao sugerida por Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) (Levey e colaboradores,
2009) para a estimativa da TFG. Além disso, ressalta-se a necessidade de se valer

de outros marcadores bioquimicos, como cistatinas e eletrolitos séricos, e exames
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de imagem de acordo com a sintomatologia e exame clinico para a confirmagao do
diagndstico da DRC (Kirsztajn e colaboradores, 2014).

Os principais fatores de riscos associados a DRC s&o a hipertensao arterial
sistémica e a diabetes mellitus (Stevens e Levin, 2013; Drawz e Rahman, 2015).
No Brasil, a hipertensao € considerada a principal causa para o desenvolvimento
da DRC, enquanto que a nefropatia diabética foi o principal motivo que levou os
pacientes a iniciarem terapia renal substitutiva na modalidade hemodialise (Thomé
e colaboradores, 2019).

No que concerne aos mecanismos fisiopatolégicos envolvidos na nefropatia
diabética, destacam-se a glicagdo nao-enzimatica, aumento da producéo de matriz
extracelular por meio da hiperglicemia, fatores hemodinamicos e hipertrofia renal
(De Faria, 2001). Quanto a hipertenséao arterial sistémica, vale ressaltar o papel do
sistema renina-angiotensina-aldosterona no aumento da reabsor¢cédo de sodio,
causando hiperfiltragdo, hipertensdo e hipertrofia glomerular, bem como
propagacao de injuria renal (Blantz, Konnen e Tucker, 1976; Denton, Anderson e
Sinniah, 2000; Kagami e colaboradores, 1994).

A DRC inicia-se e se caracteriza pela ocorréncia de um dano irreversivel com
perda glomerular e prejuizo das fungdes tubulares (Roméao Jr, 2004). Mesmo com
a perda das fungdes glomerulares e/ou tubulares, o paciente s6 apresenta sintomas
em fases mais avancadas da doenca, devido a capacidade de o rim manter
estabilidade de suas principais fungdes por meio da reserva funcional, alteracao na
dindmica funcional e adaptagao tubular (Rennke, Anderson e Brenner, 1989).
Todavia, essas adaptagdes promovem progressao da lesido renal e evolugao para

fases mais avangadas e sintomaticas (Rennke, Anderson e Brenner, 1989).
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Pessoas com DRC apresentam chances aumentadas de desenvolver
diversas complicagbes que convergem em perda de fungao enddécrina ou exdcrina
dos rins. A incidéncia e prevaléncia dessas complicagdes aumentam conforme o
estagio da DRC, definida predominantemente pelas categorias da TFG, conforme
mostra a tabela 2 (Levin e colaboradores, 2007; Inker e colaboradores, 2011;

KDIGO, 2013).

Tabela 2. Prevaléncia das complicagbes da doencga renal crbnica pela categoria da taxa de
filtragdo glomerular®.

Categoria da Taxa de Filtragdo Glomerular (mL/min/1,73 m?)
Complicagoes

290 60-89 45-59 30-44 <30
Anemia’ 4,0% 4,7% 12,3% 22,7% 51,5%
Hipertensio? 18,3% 41,0% 71,8% 78,3% 82,1%
Deficiéncia de 25(OH) Vit D3 14,1% 9,1% 10,7% 27,2%
Acidose* 11,2% 8,4% 9,4% 9,4% 31,5%
Hiperfosfatemia® 7,2% 7,4% 9,2% 9,3% 23,0%
Hipoalbuminemia® 1,0% 1,3% 2,8% 9,0% 7,5%
Hiperparatireoidismo’ 5,5% 9,4% 23,0% 44,0% 72,5

* Observe que a modificagao da prevaléncia de acordo com os dados das categorias de albuminuria ainda ndo esta
disponivel para informar adequadamente esta tabela, embora existam dados limitados para sugerir aumento da
prevaléncia de hipoalbuminemia, hipertensao, anemia e acidose a medida que a categoria de albuminudria aumenta;
" Definida como hemoglobina < 12 g/dl (120 g/L) para mulheres; <13,5 g/dL (135 g/L) para homens;

2Definida como pressao arterial sistélica 2 140 mmHg, presséo arterial diastélica =2 90 mmHg, ou auto relato de uso
de medicagé&o anti-hipertensiva;

3 Definida como menor que 15 ng/mL (37 nmol/L);

4 Definida como bicarbonato sérico menor que 21 mEq/L;

5 Definida como fosfato sérico = 4,5 mg/dL (= 1,5 mmol/L);

6 Definida como albumina sérica menor que 3,5 g/dL (35 g/L);

7 Definida como PTH = 70 pg/mL (7,4 pmol/L).

(Fonte: Adaptado de KDIGO, 2013)

Além dessas complicacdes, a disfuncdo muscular esquelética € uma notéria

sindrome clinica entre os pacientes com DRC (Adams e Vaziri, 2006; Workeneh e
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Mitch, 2010). Essa complicagao, por sua vez, € devastadora, levando em conta sua
influéncia para o desenvolvimento de um comportamento sedentario e consequente
diminuicdo na qualidade de vida, além dos prejuizos para saude cardiovascular,
promovendo aumento da morbimortalidade (Stenvinkel e colaboradores, 1999;
Wolfe, 2006).

Os processos de anabolismo e catabolismo do musculo esquelético variam
dependendo da idade, sexo e fatores especificos que afetam a sintese e a quebra
de proteinas. Em um adulto normal, 3,5 a 4,5 gramas de proteina por quilograma
de massa corporal sao sintetizados e degradados por dia, as quais em sua maioria
sao proteinas intracelulares (Mitch e Goldberg, 1996).

Mesmo que nao exista uma forma de armazenamento de proteinas em si,
em adultos na condic&o de catabolismo, o musculo esquelético é degradado a uma
taxa acelerada que leva a sarcopenia. Por sua vez, a degradagao de proteinas € a
principal via de fornecimento de aminoacidos para conversdo em glicose e
utilizacdo em atividades, de acordo com a demanda. No entanto, em condi¢gdes
catabolicas, o equilibrio € desviado para uma degradagao excessiva de proteinas
que resulta em perda de massa muscular (Workeneh e Mitch, 2010; Nishi e
colaboradores 2020).

Dentre os mecanismos envolvidos no processo de degradagao excessiva do
tecido muscular entre pacientes com DRC, destacam-se a hipersensibilizagao do
sistema ubiquitina-proteassoma, resisténcia a insulina e a demais horménios
anabodlicos (Adams e Vaziri, 2006; Workeneh e Mitch, 2010). O processo inicial na
degradacao do aparelho contratil nas células do musculo esquelético envolve a

desestruturagao da proteina actomiosina pela caspase-3 (Du e colaboradores,
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2004) a qual promove maior degradagéao pelo sistema ubiquitina-proteassoma (Lee
e colaboradores, 2004; Tisdale, 2005).

Para tanto, primeiramente ha empacotamento dos peptideos de ubiquitina
antes da entrada no proteassoma (Lecker e colaboradores, 1999; Tisdale, 2005).
Esse processo, por sua vez, € catalisado por uma série de enzimas denominadas
E1, E2, E3 e E4. Em cada ocasido, uma ligase E3 especifica se liga a proteina-
alvo. Simultaneamente, E1 ativa (fosforila) o peptideo de ubiquitina a qual é
transferida para a proteina alvo ligada a E3 por E2. A ligase E3, entdo, catalisa a
ligacdo covalente da ubiquitina ativada a proteina alvo. Peptideos de ubiquitina
adicionais sao adicionados a primeira ubiquitina por ligases E3 ou E4 para formar
uma cadeia de peptideo de ubiquitina na proteina alvo. Os substratos contendo tais
caudas de poliubiquitina s&o entdo reconhecidos e degradados pelo proteassoma
26s (Adams e Vaziri, 2006).

A especificidade desse sistema de degradagao é alcangada por meio da
expressao de ligases E3 especificas que reconhecem e se ligam a uma variedade
limitada de potenciais substratos (Adams e Vaziri, 2006). Nesse sentido, Gomes e
colaboradores (2001) descreveram uma ligase E3 especifica do musculo,
denominada atrogina-1, que aparentemente ¢é regulada positivamente em
condi¢cbes que induzem atrofia muscular. Vale ressaltar que a suprarregulacao da
atrogina-1 esta associada ao aumento da degradacdo de proteinas na DRC
(Gomes e colaboradores, 2001; Lee e colaboradores, 2004).

Por conseguinte, a expressao de atrogina-1 muscular E3 ligases e MuRF-1
€ negativamente regulada pelo fator de crescimento semelhante a insulina-l (IGF-
[) e / ou sinalizagao de insulina por meio da fosforilagado mediada por Akt de fatores

de transcricao FOXO (Sacheck e colaboradores, 2004; Stitt e colaboradores, 2004).
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Nesse contexto, a DRC esta associada ao comprometimento da sinalizagao de
insulina e IGF-I, o que pode contribuir potencialmente para o aumento da expressao
dessas ligases e, consequentemente, ubiquinagdo e degradacédo de proteinas
musculares (Adams e Vaziri, 2006).

Por sua vez, esse processo de degradagdao muscular envolve o catabolismo
de todos os tipos de fibras, no entanto, o padrdo de degradagao ndao € o mesmo
entre elas (Painter e colaboradores, 2003b). Nesse sentido, os pacientes
transplantados renais experimentam maiores deagradacgdes de fibras do tipo IIA e
IIB em relagao as fibras do tipo | (Painter e colaboradores, 2003b). No entanto, a
adesdo ao tratamento medicamentoso aliado a pratica regular de um programa
nutricional e de exercicio fisico € apresentada enquanto estratégia interessante no
retardo da perda de massa muscular e da progressao da doenca (Adams e Vaziri,
2006; Wang e colaboradores, 2009; Workeneh e Mitch, 2010; Nishi e colaboradores

2020).

4.2 TERAPIAS RENAIS SUBSTITUTIVAS

Com a progressdo da DRC, em seu estagio mais avangado, o paciente
necessita de terapias renais substitutivas com o objetivo de manter as funcgdes
regulatorias do rim e aumentar a sua sobrevida (KDIGO, 2013). Nos ultimos anos,
a prevaléncia de pacientes com DRC que progridem para os estagios mais
avancgados tem reduzido, porém, paises como por exemplo os Estados Unidos, tém
apresentado numeros de casos bem maiores do que o resto da populacdo mundial
(FEEHALLY e colaboradores, 2019). A terapia renal substitutiva deve iniciar em

individuos nao diabéticos com depuracdo de creatinina abaixo de 10
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mL/min/1,73m? e em diabéticos com depuragdo de creatinina abaixo de 15
mL/min/1,73m?2. Em todos os casos, sinais e sintomas clinicos de uremia fazem
parte da indicagao (Stevens e Levin, 2013).

Os sinais clinicos que podem indicar necessidade de inicio de terapia renal
substitutiva sdo: pericardite ou pleurite (indicagdo de urgéncia); encefalopatia ou
neuropatia urémica (indicagao de urgéncia); disturbios hemorragicos significativos
atribuidos a uremia (indicagdo de urgéncia); hipervolemia refrataria a diuréticos;
hipertensdo arterial refrataria a terapia medicamentosa; disturbios metabdlicos
refratarios a terapia medicamentosa, como hipercalemia, acidose metabdlica,
hipercalcemia e hiperfosfatemia; nausea e/ou vémito persistentes; evidéncia de
comprometimento importante do estado nutricional (Pendse, Singh e Zawada,
2007).

Atualmente, os métodos de terapias renais substitutivas disponiveis incluem
os tratamentos dialiticos, como dialise peritoneal e hemodialise, e o transplante
renal (KDIGO, 2013). Cada uma dessas opc¢oes terapéuticas possui caracteristicas
e indicagdes especificas. A dialise caracteriza-se enquanto processo fisico-quimico
em que duas solugbes separadas por uma membrana semipermeavel se
influenciam. Para tanto, sdo observados mecanismos de transporte para ocorréncia
desse processo, 0os quais sao a difusao, a ultrafiltracéo e a convecgao.

A difusdo é o movimento de solutos que segue gradientes de concentragao
e € o principal mecanismo de depuragao na dialise. Esse fluxo de solutos depende
do seu gradiente de concentracdo, do peso molecular, e das caracteristicas da
membrana (Cheung, 2009; Manfredi e colaboradores, 2011). Ja a ultrafiltragao
caracteriza-se pela remocao de liquido por gradiente de pressao hidrostatica na

hemodialise e por gradiente osmatico na dialise peritoneal. Por ultimo, a convecgao
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ocorre durante a ultrafiltragao realizando transporte de solutos acompanhando o
fluxo de liquido filtrado por meio da membrana (Cheung, 2009; Manfredi e
colaboradores, 2011).

No que concerne a dialise peritoneal, esse deve ser um método de escolha
para criangas, pacientes que nao tolerem a hemodialise ou com impossibilidade de
obtencdo de acesso vascular adequado (Daugirdas, 2007). As suas
contraindicagbes sao listadas na tabela 3. Esta modalidade de terapia renal
substitutuboa, por sua vez, compreende a troca de solutos e fluido entre o sangue
dos capilares peritoneais e a solugao de didlise instalada na cavidade peritoneal
(dialisato) por meio de um cateter, utilizando uma membrana peritoneal como
superficie dialisadora (Manfredi e colaboradores, 2011). Essa solugéo € adicionada
em bolsas de material plastico transparente e o paciente ou cuidador € treinado por
equipe de enfermagem especializada para realizar a conexao entre essas bolsas e
o cateter com técnica estéril em seu domicilio ou outro ambiente apropriado
(Manfredi e colaboradores, 2011).

Uma das maiores vantagens da dialise peritoneal € a sua portabilidade, pois
como o tratamento é feito pelo proprio paciente ou cuidador, ha maior
independéncia para suas atividades e em relagcado a clinica de dialise e equipe
multiprofissional em comparacao a hemodialise. Além disso, por ser uma terapia
continua, efetua retirada constante de solutos e agua, possibilitando maior
liberdade de dieta (Bansal e Teitelbaum, 2009). Devido a suavidade no método,
proporciona maior preservagao da fungao renal residual (Moist e colaboradores,
2000). Entretanto, deve ser realizada diariamente e o paciente/cuidador
responsabiliza-se integralmente pelo cumprimento da prescricdo e atencédo a

técnica, a fim de evitar complicagdes infecciosas (Bansal e Teitelbaum, 2009).



31

Tabela 3. Contraindicagdes para a dialise peritoneal.

e Perda comprovada da fungao peritoneal ou multiplas adesdes
peritoneais
Absolutas ¢ Incapacidade fisica ou mental para a execu¢cdo do método
e Condicbes cirurgicas nao corrigiveis (hérnias, onfalocele,

gastroquise, hérnia diafragmatica, extrofia vesical)

e Presencga de proteses vasculares abdominais ha menos de 4 meses
e Presenca de derivagdes ventriculo-peritoneais recentes;
e Episddios frequentes de diverticulite
¢ Doenca inflamatéria isquémica intestinal
Relativas . .
e Vazamentos peritoneais
¢ Intolerancia a infusdo de volume necessario para a adequacéao
dialitica

e Obesidade morbida

(Fonte: adaptada de Daugirdas, 2007).

O movimento de solutos nessa modalidade de dialise dar-se de transporte
difusional e convectivo, enquanto a remoc¢ao de liquidos ocorre por meio do
gradiente osmatico criado pela adigdo de agentes osmaticos a solugao de dialise
(Bansal e Teitelbaum, 2009). A difuséo de solutos, por sua vez, ocorre basicamente
por gradiente de concentragdo, com solutos como ureia, creatinina e potassio
movendo-se do plasma em direcdo ao dialisato. Enquanto outros solutos, como por
exemplo o bicarbonato, usualmente se movem em diregdo oposta (Hutchison e
Vardhan, 2009).

Dentre as possibilidades, a dialise peritoneal pode ser prescrita de trés
grandes maneiras: 1) didlise peritoneal intermitente; 2) dialise peritoneal
ambulatorial continua; 3) diadlise peritoneal automatizada (Dombros e

colaboradores, 2005). Todavia, todas elas além dos beneficios esperados, existem
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riscos do desenvolvimento de complicagbes inerentes a sua realizagdo. Dentre
elas, destacam-se a peritonite (Li e colaboradores, 2010), hérnias abdominais,
hidrotérax, hipoalbuminemia, ganho de massa corporal, hipertrigliceridemia e
hiperglicemia (Dombros e colaboradores, 2005).

A hemodialise, por sua vez, € o processo de transferéncia de massa entre o
sangue e o liquido de dialise, modulado por uma membrana semipermeavel
artificial. Nesse processo, a remogao de solutos é realizada por difusao, baseada
no gradiente de concentracdo do soluto entre o sangue e o dialisato, embora
também ocorra difusdo de substancias do dialisato para o compartimento
sanguineo (Cheung, 2009; Manfredi e colaboradores, 2011).

Na hemcdfiltracao, € a remocao de fluidos, e ndo o gradiente de concentragao
do soluto, que define a remogao desse soluto por meio do processo de convecgao
(Cheung, 2009; Manfredi e colaboradores, 2011). Para tanto, esses processos s6
sao possiveis, em parte, gracas a agao de membranas de alta sensibilidade e semi-
permeabilidade (Rocco e colaboradores, 2015; Feehally e colaboradores, 2019).

As membranas mais utilizadas atualmente sado os filtros de polimeros
sintéticos, como o polimetilmetacrilato e o copolimero de poliacrilonitrilometacrilato,
e as de celulose modificada, devido sua alta biocompatibilidade e alto fluxo de
substancias (Manfredi e colaboradores, 2011; Rocco e colaboradores, 2015;
Feehally e colaboradores, 2019). A funcdo das membranas é separar o
compartimento de sangue advindo do paciente do compartimento de dialisato,
permitindo a troca de substéncia sem que haja mistura completa (Rocco e
colaboradores, 2015; Feehally e colaboradores, 2019).

Durante a hemodidlise, o sangue obtido de um acesso vascular (fistula

arteriovenosa ou enxerto vascular) é impulsionado por uma bomba para um sistema
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de circulagdo extracorporea onde se encontra um filtro (dialisador). No filtro,
ocorrem as trocas entre o sangue e a solugao de dialise (dialisato) por meio de uma
membrana semipermeavel (Manfredi e colaboradores, 2011; Rocco e
colaboradores, 2015; Feehally e colaboradores, 2019). Por sua vez, os avangos
tecnologicos dos equipamentos de dialise possibilitam a individualizacdo da
prescricdo e possuem varios sensores (pressao, temperatura, presenca de ar,
condutividade do dialisato e volume ultrafiltrado) que tornam o procedimento seguro
e eficaz (Manfredi e colaboradores, 2011).

Grande parte dos pacientes no estagio mais avangado da DRC que
necessitam de terapia renal substitutiva ingressa na hemodialise devido a
acessibilidade, custo e rapida adequacao das funcgbes regulatérias do rim e
beneficios a saude e sobrevida do paciente (Feehally e colaboradores, 2019).
Contudo, mesmo com os progressos ha tecnologia dos equipamentos de
hemodialise e a utilizacdo de membranas mais biocompativeis, essa modalidade
de terapia renal substitutiva proporciona algumas complicagbes durante sua
realizacao (Cheung, 2009; Manfredi e colaboradores, 2011).

Dentre as complicagbes mais frequentes, podem ser destacadas a
hipotensao arterial, hipoglicemia, ocorréncia de caibras, nauseas, vomitos e
cefaleia (Moist e colaboradores, 2000; Palmer e Henrich, 2009; Gongalves e
colaboradores, 2011). Além disso, a realizagdo de hemodialise em longo prazo
promove consequéncias cronicas, as quais estdo associadas a alta mortalidade,
tais como disfungdo muscular esquelética exacerba que pode evoluir para um
estado de caquexia (Kalantar-Zadeh e colaboradores, 2004; Campbell e
MacLaughlin, 2010; Cicoira, Anker e Ronco, 2011), além de alteragbes

cardiovasculares (Goncgalves e colaboradores, 2011).
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A alta prevaléncia dessas alterag¢des cardiovasculares, tais como hipertrofia

de ventriculo esquerdo ou doenga cardiaca isquémica em pacientes submetidos a
hemodialise, esta associada a elevado risco de arritmias. Além disso, as rapidas
variagdes nas concentragdes de potassio, calcio, magneésio e hidrogénio durante a
sessao de dialise, associadas a hipoxemia e ao uso de farmacos como digitalicos,
podem afetar a conducgéao cardiaca (Gongalves e colaboradores, 2011; Mohi-ud-din

e colaboradores, 2005).

4.3 TRANSPLANTE RENAL

No estagio mais avangado da DRC, o transplante renal € a opgéo de terapia
renal substitutiva considerada padrao-ouro para manutengdo das funcdes
regulatorias renais (Kaplan e Meier-Kriesche, 2004). Quando comparados aos
pacientes submetidos a dialise, os com transplante renal apresentam maior taxa de
sobrevida (Wolfe e colaboradores, 1999), menor taxa de eventos cardiovasculares
(Rao e colaboradores, 2007; Oniscu, Brown e Forsythe, 2004) e melhor qualidade
de vida (BLANCAS e colaboradores, 2015).

Apesar disso, a taxa de mortalidade por condi¢gdes cardiacas em pacientes
transplantados renais € 10 vezes mais alta do que na populagdo em geral, ademais
anualmente a taxa de eventos cardiovasculares fatais ou n&o fatais sdo 50 vezes
maiores do que na populagao geral (Liefeldt e Budde, 2010). As doengas cardiacas
responsabilizam-se por aproximadamente 17% de todas as mortes em pacientes
transplantados renais e, em combinagdo com as doencas cerebrovasculares, sao

responsaveis por 22% de todas as mortes. As causas cardiacas mais comuns de
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morte sdo paradas cardiacas seguidas de infarto agudo do miocardio (31%) e
arritmia cardiaca (13%) (Meier-Kriesche e colaboradores, 2004).

Essas mortes cardiacas subitas sdo mais frequentemente atribuidas a
arritmias do que a infartos agudos do miocardio secundarios a aterosclerose da
artéria coronaria subjacente. Isso sugere que os fatores de risco padrao como
hipertensdo e diabetes, contribuem apenas parcialmente para o risco geral de
eventos cardiovasculares. Além disso, esses eventos cardiacos em pacientes
transplantados renais tém maior probabilidade de serem fatais do que na populagao
em geral, embora as taxas permanegam mais baixas do que nos pacientes em
dialise (Holdaas e colaboradores, 2003).

Os fatores de riscos cardiovasculares evidentes entre a populacdo de
pacientes transplantados renais dividem-se em: 1) tradicionais, tais como
hipertensao, dislipidemia, diabetes mellitus, hipertrofia ventricular esquerda e estilo
de vida; 2) nao-tradicionais, tais como altos niveis de homocienteina, anemia,
inflamacao e proteinunria (Neale e Smith, 2015). Além disso, os medicamentos de
imunossupressao exercem um efeito deletério em muitos desses contribuintes
reconhecidos para doengas cardiovasculares e sdo conhecidos por agravar a
probabilidade de desenvolver diabetes, disfuncdo do enxerto e hipertenséo, os

quais podem levar a eventos cardiovasculares (Neale e Smith, 2015).
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Tabela 4. Classificagao do transplante renal segundo o tipo de doador.

DOADOR VIVO

O doador nao se encontra em morte encefalica e o rim
é retirado (nefrectomia unilateral) de pessoa saudavel,
que nao tenha contraindicagdes para a doagao. Essa
modalidade de transplante pode ser subdividida de
acordo com o grau de parentesco entre o receptor e o

doador ou com o tipo de compatibilidade genética.

Doador Vivo relacionado

Situacdo em que ha relagdo de parentesco entre
doador e receptor contemplada por lei. De acordo com
a lei brasileira, é considerado parente até quarto grau
de parentesco (primos diretos). Os doadores vivos
relacionados s&o ainda claissificados de acordo com a
compatibilidade genética, que é avaliada por meio do

sistema HLA (human leukocyte antigen).

- Doador HLA idéntico

Todos os antigenos do sistema HLA sao semelhantes
entre o doador e o receptor (s6 ocorre entre irmaos ou
pais e filhos, caso os pais tenham relacdo de

consanguinidade).

- Doador HLA haploidéntico

Metade dos antigenos HLA sdo semelhantes (ocorre
entre irmaos, pais e filhos e pode ocorrer entre tios e

sobrinhos, avos e netos)

- HLA distinto

Quando ndo ha qualquer semelhanga nos antigenos
HLA.

Doador Vivo nao-relacionado

Doador sem relagado genética com o receptor, como

caso de cdnjugues.

DOADOR FALECIDO

Doador em morte encefalica, seja decorrente de
traumatismo ou acidente vascular encefalico (AVE) ou

outra patologia. Nao ha parentesco com o receptor.

(Fonte: adaptada de Galante e colaboradores, 2011).

Embora analises de custos sejam escassas no Brasil, dados de registros

americanos mostram que o transplante € mais dispendioso no primeiro ano, porém
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de maior custo-efetividade que a dialise em longo prazo (Zelmer, 2007). Em 2017,
foram realizados 23.884 transplantes de érgaos no Brasil, dentre os quais 5.929
foram transplantes renais, colocando o Brasil na 22 posi¢do mundial em numero
absoluto de transplante renal. No Maranhdo, nesse mesmo periodo, foram
realizados 47 transplantes renais, tornando esse estado o 15° em numeros
absolutos a realizar este tipo transplante (Associacéo Brasileira De Transplante de
Orgaos, 2017).

Os transplantes renais podem ser classificados de acordo com o tipo de
doador (Galante e colaboradores, 2011), enquanto doador vivo (relacionado ou
nao-relacionado) e doador falecido. As definicbes e maiores detalhes sao
apresentados na tabela 4. Com o intuito de alcancar os melhores resultados com
essa terapia renal substitutiva, nem todos os pacientes sao elegiveis para o
transplante. Por isso, € necessaria a realizagcdo de uma avaliagao clinica criteriosa
para que sejam inclusos pacientes em uma das modalidades de transplante renal
(Kasiske e colaboradores, 2001).

Por sua vez, existem critérios clinicos considerados contraindicagdes
absolutas para transplante de rim, os quais sdo a seguir relacionados: 1) historico
recente de cancer (dois a cinco anos, dependendo do tipo de tumor); 2) infecgao
em atividade; 3) doenga extrarrenal intratavel ou grave, principalmente doenca
cardiaca ou pulmonar, sem possibilidade de tratamento combinado; 3) uso atual de
drogas Ilicitas; 4) histérico recidivante de ma adesao ao tratamento clinico.
Ademais, ao contrario de outros tempos, a idade avancada e infecgao por virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) ndo sdo mais considerados contraindicagéo aos

transplantes (Kasiske e colaboradores, 2001).
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Além das contraindicagdes absolutas mecionadas, existem critérios de
exclusdo que sao relativos ou temporarios. Assim, por existirem condigdes que
impedem o transplante, o receptor deve ser submetido a uma avaliagao clinica
criteriosa para definicdo de aptiddo para receber uma das modalidades de
transplante de rim. Apdés anamnese e exame fisico cuidadoso, a avaliagao clinica
do recptor segue quatro etapas, as quais se definem como: 1) avaliagédo
imunoldgica; 2) avaliagao clinica geral e trigem de doengas infecciosas; 3) triagem
de comorbidades; 4) avaliagao da anatomia dos vasos e do trato urinario (Kasiske
e colaboradores, 2001; Siddqi, Hariharan e Danovitch, 2005).

ApoOs a ocorréncia da cirurgia de transplante renal, essa modalidade de
terapia renal substitutiva necessita de uso continuo de medicagao
imunossupressora com intuito de manter o enxerto renal funcionante e com menor
risco de rejeicao possivel (Riella e David-Neto, 2010). Por sua vez, a resposta
imune celular pode ser evitada com o uso de imunossupressores que possuem
como acgao final evitar a ativagao de linfocitos. Enquanto a resposta imune humoral
pode ser evitada por meio da adequada sele¢ao de doadores, utilizando-se testes
com metodologias mais sensiveis para detectar a presenca de anticorpos preé-
formados contra o sistema antigeno leucocitario humano do doador (Riella e David-
Neto, 2010).

Dessa forma, a imunossupressao € a principal forma de prevencao e manejo
do processo de rejeicao no transplante de 6rgaos. Os imunossupressores tém
como principal alvo os linfocitos T, interferindo em sua ativacao, proliferacao e/ou
sintese de citocinas (Riella e David-Neto, 2010). Entretanto, mesmo o transplante
renal promovendo melhorias a saude dos pacientes que antes estavam mantidos

em alguma modalidade de dialise, a iminéncia de complicagdes apds sua
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realizagcdo € evidente, inclusive pelo uso créonico de imunossupressores, além
disso, podem ser classificadas de acordo com o periodo apés o transplante, como
precoce (nos primeiros 3 meses) ou tardia. No que concerne essa ultima,
destacam-se a nefropatia crénica do enxerto (Mannon, 2009), doengas
cardiovasculares (Neale e Smith, 2015), diabetes mellitus pds-transplante
(Davidson e colaboradores, 2003), disturbio mineral 6sseo (Damasiewicz e Ebeling,
2017), desordens hidroeletroliticas (Phillips e Heuberger, 2012), obesidade (Chan
e colaboradores, 2014), anemia (Gurlek-Demirci e colaboradores, 2015) e
sarcopenia (Yanishi e colaboradores, 2017).

Segundo Hoppler e colaboradores (1986), o uso de anti-inflamatorio
esteroidal (predinisona) pomove reducéo da area de seccao transversal dos trés
tipos de fibras musculares (I, IIA e 1IB - sendo as fibras glicoliticas rapidas as mais
afetadas) e que isso se deve principalmente a uma diminuigdo no volume das
miofibrilas por unidade de volume de fibra muscular. Além disso, a diminuicdo das
miofibrilas €, em parte, compensada funcionalmente por um aumento nas
mitocondrias subsarcolemais e no conteudo de lipidios intracelulares.

No que compete a diabetes pds-transplante renal induzida pelo uso de
imunossupressores, os mecanismos envolvidos se diferenciam baseados na classe
do farmaco. Os glicocorticoides, por exemplo, promovem a hiperglicemia de
maneira dose-dependente provocando resisténcia a insulina, diminuicdo da
secregao de insulina e apoptose de células beta pancreaticas (Bamgbola, 2016;
Penfornis e Kury-Paulin, 2006). Com isso, ha indugéo da gliconeogénese hepatica
e a diminuicdo do uptake de glicose pelo musculo esquelético (Kuo e

colaboradores, 2015). Adicionalmente, os glicocorticoides reduzem a expressao da
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enzima glucocinase e do transportador celular GLUTZ2, o principal mecanismo de
transporte facilitado de glicose no figado (Penfornis e Kury-Paulin, 2006).

Em se tratando da osteoporose, os esteroides podem estimular a secregao
de paratorménio (PTH) diretamente (Boling, 2004) e indiretamente. O aumento
indireto decorre da diminuicido da absorcao intestinal de calcio e do aumento da
excrecao urinaria de calcio. Ainda nao é totalmente esclarecido como os
glicocorticoides inibem a absor¢éo de calcio, porém o mais provavel € que essa
inibicdo ocorra em trés niveis: sobre fatores dependentes e independentes de 1,25-
dihidroxicolecalciferol, e sobre o gene que codifica a proteina calbidina-D28K
(proteina envolvida no transporte intestinal de calcio) (Tannirandorn e Epstein,
2000). Além disso, ha diminui¢ao da reabsorcao tubular de calcio e fosfato no rim.

Todos esses mecanismos resultam em balango negativo de calcio, o que
promove aumento na sintese e secre¢cao de PTH e, consequente, aumento da
reabsor¢cdo 0ssea para manter o nivel sérico do calcio. Embora haja aumento do
PTH, seu nivel sérico nem sempre ultrapassa o limite da normalidade, sugerindo
que a reabsorcao 0ssea esteja relacionada a um aumento transitorio da secrecao
de PTH ou a maior atividade sobre seus receptores (Urena, lida-Klein e Kong, 1994;
Canalis e Giustina, 2001).

Existe uma variedade de drogas imunossupressoras aprovadas para o uso
em transplante de rim, sendo mais importantes os inibidores de calcineurina (por
exemplo, ciclosporina e tacrolimo), os esteroides, os antiploriferativos (por exemplo,
azatioprina e micofenolato) e as rapamicinas (por exemplo, sirolimo e everolimo).
Cada uma dessas drogas apresenta um mecanismo de agao diferente para redugao
da atividade linfocitaria, sendo geralmente utilizado o esquema com ftrés

imunossupressores (um deles é sempre o esteroide). Para tanto, os melhores
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resultados em transplante renal sdo observados com a combinagao de tacrolimo,

micofenolato e predinisona (Riella e David-Neto, 2010).

4.4 EXERCICIO FiSICO E TRANSPLANTE RENAL

O paciente transplantado renal esta inserido em um contexto caracterizado
pela presenca de complicagdes, diante disso, ha necessidade de intervengdes que
promovam reducao dos seus efeitos na saude e sobrevida tanto do paciente quanto
do enxerto renal (KDIGO, 2009). Para tanto, mudancgas no estilo de vida apresenta-
se enquanto estratégia importante no tratamento de doengas crénico-
degenerativas (Halliday e colaboradores, 2017). Segundo o Kidney Disease:
Improving Global Outcomes (2009), é aconselhado que o paciente transplantado
renal busque um estilo de vida saudavel, com pratica regular de exercicio fisico,
dieta adequada e redugao de massa corporal se necessario.

Segundo recomendacdes do American College Sports Medicine (2014), os
programas de treinamento para essa populacdo devem consistir em uma
combinacdo entre treinamento aerobio e de forca. Além disso, utilizar inicialmente
intensidades leves a moderadas e aumentar gradualmente com o tempo baseado
na tolerancia individual. Pacientes transplantados renais que receberam aval
médico podem comecar o treinamento de exercicios tao cedo quanto oito dias apos
o transplante.

Maiores detalhes no que diz respeito as recomendacodes relacionadas a
pratica de exercicio fisico nessa populagdo seguem na tabela 5. Entretanto, as

prescrigcdes de treinamento n&o se restringem a essa metodologia, podendo haver
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diferentes possibilidades, desde que avaliagdo clinica criteriosa seja realizada

previamente e haja liberagdo médica (American College Sports Medicine, 2014).

Tabela 5. Recomendacgdes de exercicio fisico para individuos com doenga renal
cronica.
Frequéncia: treinamento aerébio 3 a 5 dias/semana; treinamento de forca 2 a 3

dias/semana.

Intensidade: treinamento aerdbio de intensidade moderada (40 a < 60%
VO2reserva, percepgao subjetiva de esforgco 11 a 13 em uma escala de 6 a 20);
treinamento de forca de 70 a 75% 1-RM.

Tempo: treinamento aerdébio com 20 a 60 minutos de atividade continua;
entretanto, se essa quantidade nao for tolerada, recomendam-se sessdes de 3 a
5 min de exercicio intermitente, objetivando acumular 20 a 60 min/dia.
Treinamento de forga, um minimo de uma série de 10 a 15 repeti¢cdes. Escolha 8
a 10 exercicios diferentes para trabalhar os principais grupos musculares. Os
exercicios de flexibilidade devem ser realizados seguindo as diretrizes para
adultos saudaveis.

Tipo: caminhada, ciclismo e natagao sao as atividades aerdbias recomendadas.

Use equipamentos com carga ou pesos livres para o treinamento de forca.

1-RM: uma repeticdo maxima. (Fonte: Adapatado de American College Sposts Medicine, 2014).

E importante destacar que o aporte tedrico atual acerca das implicacdes do
exercicio fisico sobre a saude dessa populacdo oferece subsidios sufiencientes
para compreender a necessidade de ampliagdo nas recomendacgdes de prescricao
de treinamento sugerida pelo ACSM tendo em vista a igual necessidade e

segurangca do treinamento de forca e do treinamento aerdébio (Painter e
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colaboradores, 2002; Greenwood e colaboradores, 2015; O'Connor e
colaboradores, 2017; Karelis e colaboradores, 2016; Eatemadololama e
colaboradores, 2017).

Tais consideragdes tém em vista as implicagbes da DRC e transplante renal
sobre a saude dessa populagdo, tais como metabolismo do musculo estriado
esquelético e musculo cardiaco, capacidade cardiorrespiratoria, metabolismo da
glicose, metabolismo mineral 6sseo, dentre tantas outras complicagdes (Nishi e
colaboradores, 2020; Ganapathy e Nieves, 2020). Desse modo, a aplicacéo de
ambos os tipos de treinamento proporciona beneficios em diferentes eixos do
metabolismo e parece pertinente considerar igualmente importante no combate as
complicagdes apos o transplante renal.

Em pacientes transplantados renais, ha evidéncias sugerindo que a
manutencdo de um estilo de vida ativo pressupbe beneficios em relagdo a
manutencdo de comportamento sedentario (Moraes-Dias e colaboradores, 2015;
Barroso e colaboradores, 2016; Lima e colaboradores, 2018; Silva-Filho e
colaboradores, 2019). Para tanto, os beneficios mecionados perpassam sobre a
variabilidade da frequéncia cardiaca e modulagdo autonémica (Moraes-Dias e
colaboradores, 2015; Barroso e colaboradores, 2016), composi¢ao corporal, fungéo
e capacidade cardiorrespiratoria, qualidade do sono, marcadores de funcao renal e
anemia (Barroso e colaboradores, 2016; Lima e colaboradores, 2018; Silva-Filho e
colaboradores, 2019).

Em contrapartida, revisbes sistematicas mais recentes apontam para
eficiéncia da pratica regular de exercicio fisico em promover adapatacdes apenas
sobre a rigidez arterial (Chen, Gao e Li, 2019) tolerabilidade ao exercicio e

qualidade de vida (Chen, Gao e Li, 2019; Oguchi e colaboradores, 2019), mas nao
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foi possivel confirmar uma melhora significativa na presséao arterial, perfil lipidico,
glicemia, fungao renal e composicao corporal (Chen, Gao e Li, 2019; Oguchi e
colaboradores, 2019).

Todavia, esses resultados sao limitados, pois as metandlises foram
realizadas com uma quantidade restrita de ensaios clinicos, uma grande
heterogeneidade entre os estudos incluidos e uma baixa descricdo das variaveis
de treinamento nas intervengdes propostas (Chen, Gao e Li, 2019; Oguchi e
colaboradores, 2019). Para tanto, é necessario que sejam produzidos mais ensaios
clinicos com alta qualidade metodolégica segundo a escala PEDro (Shiwa e
colaboradores, 2011) com essas mesmas variaveis desfechos no intuito de
confirmar ou refutar os achados apresentados nessas atuais metanalises (Chen,
Gao e Li, 2019; Oguchi e colaboradores, 2019).

No que concerne as adaptagdes mediadas pelo treinamento aerdbio na
populagado transplantada renal, evidéncias apontam para melhorias no tempo de
exercicio até a exaustao (Kempeneers e colaboradores, 1990), capacidade aerdbia
(Kempeneers e colaboradores, 1990; Painter e colaboradores, 2002; Greenwood e
colaboradores, 2015; O'Connor e colaboradores, 2017), forca muscular
(Kempeneers e colaboradores, 1990; Painter e colaboradores, 2002), velocidade
da onda de pulso (Greenwood e colaboradores, 2015; O'Connor e colaboradores,
2017), gasto energético, gordura corporal, agua corporal total, indice de tecido
adiposo e fungao renal (Masajtis-Zagajewska, Muras e Nowicki, 2019).

Além disso, Kempeneers e colaboradores (1990) investigaram a aplicagao
de 12 semanas de treinamento aerdbio com o intuito de determinar a natureza dos
fatores que explicam a baixa tolerancia ao exercicio em pacientes transplantados

renais. Nesse sentido, os autores identificaram que durante teste progressivo em
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esteira até a exaustdo os voluntarios pararam de se exercitar com um valor de
VOzpico, taxa de ventilagéo, frequéncia cardiaca e tempo de exercicio até a exautdo
mais baixos do que sedentarios saudaveis.

Em contrapartida, as bidpsias dos musculos esqueléticos realizadas apods o
treinamento nos seis corredores mais rapidos de pacientes transplantados renais
mostraram uma preponderancia inesperada de fibras musculares tipo Il e baixa
capacidade oxidativa. Sendo assim, os autores sugerem que a tolerancia ao
exercicio dos pacientes transplantados renais é limitada por fatores musculares
esqueléticos. A adaptacao primaria ao treinamento parece ser a fungao contratil do
musculo esquelético aprimorada. Embora a magnitude das adaptagdes do
treinamento nos pacientes transplantados renais seja semelhante a dos individuos
nao-doentes, mesmo apos o treinamento, a capacidade de exercicio dos pacientes
permanece subnormal (Kempeneers e colaboradores, 1990).

Ademais, estudos mostram a eficacia do treinamento de forga em pacientes
transplantados renais sobre a velocidade de onda de pulso (Greenwood e
colaboradores, 2015; O'Connor e colaboradores, 2017), capacidade aerdbia,
capacidade funcional (Greenwood e colaboradores, 2015), forca muscular
(Greenwood e colaboradores, 2015; Karelis e colaboradores, 2016) e densidade
mineral éssea do fémur (Eatemadololama e colaboradores, 2017).

Por outro lado, evidéncias apontam que pacientes transplantados renais que
ingressam em programas de treinamento aerdbio combinado ao de forga em uma
mesma sessao se beneficiam com alteragdes positivas sobre capacidade aerdbia,
variabilidade da frequéncia cardiaca, sensibilidade barorreflexa (Kouidi e
colaboradores, 2013), qualidade e quantidade de sono, triglicerideos, colesterol

total, lipoproteina de baixa densidade (Pooranfar e colaboradores, 2014), forca
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muscular, limiar anaerébio e massa corporal (Galanti e colaboradores, 2016). Em
contrapartida, o treinamento aerébio combinado ao de forca em sessdes diferentes
promove beneficios nessa populagao sobre capacidade aerdbia, débito cardiaco,

forca muscular e qualidade de vida (Riess e colaboradores, 2014).
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5 MATERIAIS E METODOS

5.1 TIPO DE ESTUDO

Este estudo caracteriza-se como um ensaio clinico controlado e
randomizado, de abordagem quantitativa, no qual os voluntarios da pesquisa foram
submetidos a avaliagao clinica inicial para ingresso no protocolo de treinamento.
Esse ensaio clinico seguiu recomendacgdes sugeridas pela estratégia CONSORT

(Schulz e colaboradores, 2010).

5.2 CONSIDERACOES ETICAS

Esta pesquisa foi submetida ao Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos por meio do sistema eletronico online, Plataforma Brasil, e aprovado sob
0 numero de parecer consubstanciado 1.999.629 (CAAE: 65005817.9.0000.5087).
Além disso, o ensaio clinico foi submetido a plataforma de registro brasileiro de
ensaios clinicos brasileiros (ReBEC) e aprovado sob o numero de registro RBR-
2xdpsr. Os procedimentos com os voluntarios da pesquisa foram iniciados apés a
aprovacao em comité de ética e antes da submissao e aprovacao da plataforma
ReBEC.

Para tanto, os voluntarios da pesquisa foram informados sobre o objetivo do
estudo, procedimentos metodolégicos, riscos, beneficios e aspectos éticos
relacionados a pesquisa, incluindo o anonimato. Em seguida, foram solicitados dos
voluntarios a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),

segundo a Resolugéo 466/12.



48

5.3 RANDOMIZAGAO, CEGAMENTO E ALOCAGAO OCULTA

Foi realizada randomizagao simples por meio de uma sequéncia gerada pelo
site randomization.com para distribuicdo dos individuos nos seguintes grupos: 1)
grupo experimental composto por pacientes transplantados renais que realizaram
treinamento combinado; 2) grupo controle formado por pacientes transplantados
renais que foram mantidos em cuidados usuais.

A alocacao oculta dos individuos foi realizada por meio da utilizacdo de
envelopes foscos, selados e sequencialmente numerados. A randomizagao e
alocacéo oculta foram realizadas por um pesquisador independente, isto €, que néo
esteve envolvido com o processo de recrutamento, avaliacdo ou intervencdo. Os
envelopes foram abertos apenas no momento da intervencao pelo pesquisador
responsavel.

As avaliagdes foram realizadas por um pesquisador que desconhecia a qual
grupo os participantes pertenciam. Assim sendo, um pesquisador foi responsavel
pelo recrutamento, aplicagéo dos critérios de elegibilidade e avaliagdes; ja outro foi
responsavel pela aplicacdo dos protocolos de intervencédo, enquanto um ultimo
realizou randomizacdo, alocacdo oculta, processamento e analise dos dados

coletados.

5.4 AMOSTRAGEM

Foram recrutados para participar do estudo pacientes transplantados renais
atendidos no Centro de Prevencao de Doencas Renais do Hospital Universitario da

Universidade Federal do Maranhao (CPDR/HU-UFMA) no periodo entre 2017 e
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2018. Eles deveriam ter no minimo 6 meses de transplante renal, idade entre 20 e
59 anos, pressao arterial sistolica e diastélica menor que 180 mmHg e 110 mmHg,
respectivamente, hemoglobina sérica maior que 9 g/dL, hemoglobina glicada menor
que 11 por cento, ser considerado sedentario segundo Questionario Internacional
de Nivel de Atividade Fisica (IPAQ) (Matsudo e colaboradores, 2001) e estar apto
para a pratica regular de exercicio fisico por meio de liberagdo do médico
nefrologista responsavel.

Foram considerados inaptos para participar do estudo pacientes
transplantados renais com historico de doenca pulmonar obstrutiva crénica,
insuficiéncia cardiaca congestiva, doenga coronariana ativa e infarto agudo do
miocardio até seis meses antecedentes ao recrutamento. Além disso, foram
excluidos do estudo aqueles pacientes que faltassem mais do que cinco sessdes
de treinamento ou apresentassem qualquer complicagao relacionada a DRC e/ou
transplante renal durante o periodo do estudo.

Inicialmente, foram convidados 250 pacientes transplantados renais no
CPDR/HU-UFMA, no entanto, apenas 100 aceitaram ser voluntarios para o estudo
devido a necessidade de comparecer semanalmente em horarios que coincidissem
com seus compromissos profissionais e/ou pessoais. Apds consulta clinica de
rotina com o nefrologista responsavel, 68 voluntarios foram liberados para exercicio
fisico regular, enquanto os outros 32 foram excluidos, devido isquemia miocardica
induzida pelo exercicio durante teste ergométrico (n = 21), diagndstico de anemia

grave (n = 4), insuficiéncia cardiaca congestiva (n = 5) e fibrilagéo atrial (n = 2).



50

Avaliados para Elegibilidade (n = 250)

N&o-incluidos (n = 182)
+ Nao aceitou participar (n = 150)

+ Isquemia miocardica induzida por exercicio (n = 21)

A 4

+ Anemia grave (n = 4)
« Insuficiéncia cardiaca congestiva (n = 5)

« Fibrilacao atrial (n = 2)

Randomizados (n = 68)

)
=
=
o
£
i
~
(5}
()
(14
—
o
l§‘ Alocado para grupo experimental (n = 34)
(5
é’ + Recebeu intervengéo alocada (n = 34)
o . _
*S- Perda de seguimento (n = 27)
£ + Desisténcias = (n = 20)
5 + Complicagdes relacionadas ao
=) — (=
) transplante = (n =7)
(]
()
o
= Analisados (n =7)
2
<

Figura 1. Fluxograma do estudo.
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Analisados (n = 5)

Posteriormente, 68 voluntarios foram igualmente randomizados entre os

grupos: experimental (n = 34) e controle (n = 34). No primeiro grupo, 20 voluntarios

iniciaram o programa de treinamento combinado, mas descontinuaram e foram

excluidos por nao conformidade; e sete voluntarios apresentaram complicagdes

relacionadas ao transplante. No grupo controle, nove voluntarios apresentaram

complicagbes agudas relacionadas ao transplante e 20 pacientes nao
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compareceram aos testes poés-intervengao, alegando falta de tempo ou barreiras
pessoais (figura 1).

Apos o final do periodo de intervengao (treinamento combinado ou
manutengao de cuidados usuais), 12 pacientes transplantados renais (49 + 13
anos) completaram o estudo, dos quais sete pertenciam ao grupo experimental (4
mulheres e 3 homens, 54 + 4 anos) e cinco ao grupo controle (5 mulheres, 43 + 18
anos). A amostra foi homogénea entre os grupos (p > 0,05) em relagdo aos
aspectos demograficos (tabela 6), antropometria, composi¢ao corporal, fungéo
renal, marcadores da analise vetorial da impedancia bioelétrica (BIVA), eletrdlitos

séricos, forga de preensao palmar e capacidade aerébia (tabela 7).

Tabela 6. Caracteristicas da amostra (n=12)

; GE (n=7) GC (n =5)
VARIAVEIS n (%) n (%)
SEXO
Masculino 3 (43%) 0 (0%)
Feminino 4 (57%) 5 (100%)
COMORBIDADES
Lupus 1 (14%) 1 (20%)
Anemia 1 (14%) 1(20%)
Osteoporose 1 (14%) 1 (20%)
Diabetes Mellitus 3 (43%) 1(20%)
Hipertensao Arterial 6 (86%) 4 (80%)
TERAPIA MEDICAMENTOSA
Insulina 2 (29%) 1 (20%)
Alfapoetina 1 (14%) 1 (20%)
Alcalinizantes 2 (29%) 2 (40%)
Antidiabético Oral 1 (14%) 0 (0%)
Hipolipemiantes 1 (14%) 2 (40%)
Antihipertensivo 6 (86%) 3 (60%)
Imunossupressor Esteroidal 7 (100%) 5 (100%)
Imunossupressor Inibidor Calcineurina 7 (100%) 5 (100%)

Todas as comparagdes entre os grupos GE e GC apresentaram p < 0,05. n: tamanho amostral; GE: grupo
experimental; GC: grupo controle.
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VARIAVEIS GE GC P TE
Idade (anos) 54 +4 43 £ 18 0,232 0,93 (grande)
Tempo de Diagnéstico da DRC (anos) 105 9+7 0,854 0,17 (trivial)
Tempo de TR (anos) 4+4 4+6 0,998 zero
Massa corporal (kg) 61,5+ 14,0 59,3+ 15,8 0,811 0,15 (trivial)
IMC (kg/m?) 231+35 26,4+6,5 0,351 0,67 (moderado)
Gordura Corporal (%) 27,1+9,0 38,8+ 10,3 0,063 1,23 (grande)
Massa Magra Corporal (%) 73,2+8,7 61,2+ 10,3 0,054 1,28 (grande)
Gordura Corporal (kg) 16,7+7,2 24,3 +£11,2 0,177 0,84 (grande)
Massa Magra Corporal (kg) 44,7+10,3 351+5,5 0,087 1,10 (grande)
Creatinina sérica (mg/dL) 1,2+0,2 1,5+0,7 0,198 0,64 (moderado)
TFG (mL/min/1,73 m?) 62,7+ 11,0 54,0 + 36,2 0,553 0,36 (pequeno)
Ureia (mg/dL) 37,3+ 19,6 44,6 £ 22,5 0,562 0,35 (pequeno)
Acido Urico (mg/dL) 54+1,.2 58+2,3 0,647 0,23 (pequeno)
Resisténcia (ohms) 586,6 + 71,1 625,1 £ 100,5 0,452 0,46 (pequeno)
Reactancia (ohms) 58,3 + 11,1 65,9+ 8,3 0,229 0,75 (moderado)
Angulo de Fase (°) 57+0,9 6,1+0,5 0,488 0,52 (moderado)
Capacitancia (pF) 542,9 +111,8 424,9 +219,9 0,247 0,72 (moderado)
Calcio Total sérico (mg/dL) 9,8+0,5 9,7+0,2 0,795 0,25 (pequeno)
Sédio sérico (mmol/L) 141,6 + 3,4 141,0 £ 2,6 0,756 0,19 (trivial)
Potassio sérico (mmol/L) 49+0,6 42+0,4 0,367 1,32 (grande)
Fésforo sérico (mg/dL) 36+0,3 3,8+0,4 0,314 0,58 (moderado)
FPP (kgf) 19,0+2,5 19,2 £2,0 0,892 0,07 (trivial)
VO2pico (ML/min/kg) 26,6 + 7,4 21,6 +4,6 0,214 0,78 (moderado)

Dados apresentados em média * desvio-padréo; GE: grupo experimental; GC: grupo controle; p: nivel de significancia;
TE: tamanho de efeito; DRC: doenga renal crénica; TR: transplante renal; IMC: indice de massa corporal; TFG: taxa de

filtracdo glomerular; FPP: forca de preenséo palmar; *: diferenca significativa (p<0,05).

5.5 DELINEAMENTO DO ESTUDO

recrutados pelos avaliadores,

que foram cegos quanto a

Os pacientes transplantados renais atendidos no CPDR/HU-UFMA foram

intervengao e

randomizagao. A etapa seguinte consistiu no preenchimento de um formulario de

anamnese, com intuito de caracterizar o voluntario e identificar a presenca ou

auséncia de critérios de inclusado e exclusdo. Apos essa etapa, o voluntario que

fosse considerado incluido no estudo recebia um comprovante de marcagao de

avaliacao fisica com os dias, locais, horarios e procedimentos que seriam

realizados.
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Apos o final dos procedimentos de avaliagdo fisica, os avaliadores
encaminharam os voluntarios aos intervencionistas para participagdo de um dos
grupos durante 12 semanas. Apds o periodo de intervencgao, eles retornaram aos
avaliadores para que repetissem os mesmos procedimentos realizados no periodo
inicial. Levando em consideragdo esses aspectos, o desenho do estudo é
apresentado na figura 2, onde é possivel observar todas as etapas que fizeram

parte da conducéo do estudo.

114 P B
Avaliagao . Reavaliagao
Recrutamento Fisica Intervencgao Fisica
l l l l

| |
1 dia 3 meses 1 dia 12 semanas (36 sessoes) 1 dia

Il
A4
> Anamnese
> Exames Laboratoriais
» Antropometria
> Pletismografia
> Bioimpedancia
> Forca de Preensao Palmar
» Teste de Caminhada de 6 minutos

Figura 2. Desenho do estudo.

5.6 PROTOCOLOS DE AVALIAGAO

Todos os voluntarios receberam orientacdes prévias quanto a preparagao
para o dia da avaliagao fisica, as quais incluiam periodo de jejum de oito horas

antes da tomada das medidas, abstencdo de atividades fisicas e de bebidas
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alcodlicas, respectivamente nas 12 e 24 horas precedentes. No dia da avaliagao,
os voluntarios foram orientados a urinar antes de inicio do protocolo, retirar todo
material de metal e se vestir com roupas leves.

Ao final de todas os procedimentos laboratoriais, antropométricos e de
composigao corporal, os voluntarios realizaram seu desjejum nao-padronizado para
realizacado dos testes fisicos (forca de preenséo palmar e teste de caminhada de

seis minutos).

5.6.1 Anamnese

Durante a avaliacao fisica, os voluntarios responderam ao IPAQ e
Anamnese/Questionario de Entrevista Clinica contendo: 1) dados de identificagao;
2) histérico clinico e de saude; e 3) posologia medicamentosa (Rodrigues e
colaboradores,1999; Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014;
Garber e colaboradores, 2011) com o objetivo de definir a triagem inicial em relagcao

aos critérios de inclusdo e nao-inclusao do estudo.

5.6.2 Antropometria

As medidas de massa corporal (kg) e estatura (cm) foram realizadas com os
pacientes descalgcos e com roupas adequadas. A massa corporal foi obtida em
balanga clinica digital Filizola® (Welmy W200A, Sao Paulo, Brasil) com precisédo de
100 gramas, calibrada previamente. A estatura (cm) foi medida pela toesa clinica
(estadidmetro) acoplada a balanga digital Filizola® (Welmy W200A, Sao Paulo,

Brasil), com precisao de 0,5cm. O calculo do indice de massa corporal (IMC) foi
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obtido dividindo-se a massa corporal em quilogramas (kg) pela estatura ao

quadrado em metros (m).

5.6.3 Desfechos primarios

Nesse ensaio clinico, foram considerados desfechos primarios as variaveis:
composic¢ao corporal e biomarcadores de fungao renal, levando em consideracgao a
sua importancia para qualidade de vida e sobrevida dessa populagédo (Armstrong e

colaboradores, 2005; Wolfe, 2006).

5.6.3.1 Composicgao corporal

A composig¢ao corporal, por sua vez, foi avaliada por meio da pletismografia
utilizando o aparelho Bod Pod (Body Composition Tracking System, Cosmed, USA),
um método rapido e facil. Além disso, é considerado padrao-ouro para esse tipo de
analise. Esse método, por sua vez, utiliza a relacéo inversa entre pressao e volume,
baseado na Lei de Boyle, em que Pressao1*Volume1 = Pressao2*Volume2, para
determinar o volume corporal que, uma vez determinado, possibilita aplicar os
principios da densitometria para a determinagdo da composi¢cédo corporal através
do calculo da densidade corporal, no qual densidade corporal = massa/volume
(McCrory e colaboradores, 1995; Fields, Higgins e Hunter, 2004; Heyward, 2004;
American College Sports Medicine, 2014).

O aparelho foi calibrado antes das avaliagdes, dispondo de um cilindro com
volume conhecido de 50 litros. Ademais, a balang¢a acoplada ao aparelho também

foi aferida, utilizando-se um referencial de 20 quilogramas. Apds essa calibracao,
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os pacientes foram avaliados usando o minimo de roupa possivel. Foi solicitado o
uso de uma touca durante a avaliagao com o intuito de prender os cabelos. Cada
teste teve duragdo média de quatro minutos, sendo que neste periodo o software
realizou a medida do volume ocupado pelo voluntario, observando-se o principio
de Boyle. Assim, foram medidas as variagdes entre a pressao e o volume para se
determinar a densidade corporal (Fields e Goran, 2000; Higgins e colaboradores,
2001; Fields, Higgins e Hunter, 2004; Heyward, 2004; American College Sports
Medicine, 2014).

A partir desses dados, a composigao corporal foi mensurada pelo préprio
software baseada na equacgao de Siri (1961). Antes de iniciar o teste, os dados do
avaliado foram incluidos no software do equipamento. Imediatamente apds esse
procedimento, o avaliado foi pesado na prépria balanca do equipamento que possui
uma sensibilidade de trés casas decimais. Durante todo o teste, o avaliado
permaneceu sentado dentro do equipamento e a cada passo da avaliagao a porta
de pletismografia foi aberta para dar sequéncia a medida, conforme solicitado pelo
software (Fields e Goran, 2000; Higgins e colaboradores, 2001; Fields, Higgins e
Hunter, 2004; Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).

A fim de evitar alteracbes indesejaveis em relacdo aos resultados, e
conforme ja descrito na literatura, durante a avaliacdo nao foi permitido o uso de
objetos metalicos como brincos, anéis, correntes, piercing, dentre outros (Fields e
Goran, 2000; Higgins e colaboradores, 2001; Fields, Higgins e Hunter, 2004;

Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).
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5.6.3.2 Biomarcadores de fungao renal

Foram avaliadas as dosagens séricas de ureia, acido urico e creatinina para
o calculo da TFG, o qual foi realizado conforme a equacgéao sugerida e validada pela
CKD-EPI (Levey e colaboradores, 2009). Os resultados desses exames foram
obtidos dos prontuarios dos pacientes, que foram solicitados pelo médico
responsavel nas consultas de rotina e essas coincidiram com os momentos pré e
pos intervencao.

Para tanto, os voluntarios, em seus exames de rotina, foram posicionados
sentados, com o brago apoiado sobre um suporte que fica préximo a altura de seus
ombros. Os bragos foram garroteados no ponto médio do uUmero, e, apds
esterilizacdo com algodao embebido em alcool, foi introduzida a agulha descartavel
de 25x8 milimetros no referido local. As agulhas foram descartadas de forma
segura conforme procedimento padrao do laboratério, assim como todos os outros
materiais descartaveis contaminados tanto no procedimento de coleta quanto nas

analises sanguineas.

5.6.4 Desfechos secundarios

Foram consideradas variaveis de desfecho secundario a anaalise vetorial da

impedancia bioelétrica, os eletrolitos séricos, a forca de preensdo palmar e a

capacidade aerobia.
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5.6.4.1 Analise vetorial da impedancia bioelétrica

A analise da impedancia bioelétrica (BIA) foi realizada por meio do aparelho
Biodynamics450® (King County, Washington, USA) e caracteriza-se como um
método rapido, ndo invasivo, indolor e relativamente barato. Ela fundamenta-se no
principio de que os componentes corporais oferecem uma resisténcia diferenciada
a passagem de corrente elétrica. Os tecidos magros sao bons condutores de
corrente elétrica, pois apresentam baixa resisténcia a sua passagem, devido a
grande quantidade de agua e eletrélitos. Todavia, a gordura, 0 0sso e a pele
apresentam baixa condutividade e elevada resisténcia (Chumlea e Guo, 1994;
Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).

Apo6s a verificagdo do cumprimento das orientagdes prévias a medi¢ao, os
voluntarios foram orientados a deitar em uma maca na posi¢cao de decubito dorsal.
Em seguida, foi feita limpeza dos pontos de contato com algodao embebido em
alcool, seguido da fixacdo dos eletrodos nas posi¢cdes proximais (punhos) e distais
(tornozelos). Os voluntarios ficaram repousando durante cinco minutos antes das
tomadas de medidas (Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).

Para iniciar o protocolo os dados exigidos pelo aparelho (massa corporal,
estatura, idade, sexo) foram preenchidos pelo avaliador que ja dispunha dos
mesmos devido a ordem dos procedimentos de coleta de dados do estudo.

Por fim, foi dado inicio ao deslocamento da corrente elétrica entre os pontos
de eletrodos. Para tanto, € introduzida uma corrente elétrica de 500-800 uA e 50
kHz por eletrodos distais e captada por eletrodos proximais, o que gera vetores de
resisténcia, reactancia e angulo de fase, os quais representam a BIVA (Chumlea e

Guo, 1994; Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).
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A resisténcia representa a medida de oposi¢ao ao fluxo de corrente elétrica
através do corpo e a reactancia € a oposi¢ao ao fluxo de corrente causada pela
capacitancia produzida pelas membranas celulares. O angulo de fase, por sua vez,
€ derivado do arco tangente entre a reactancia e a resisténcia (Chumlea e Guo,

1994; Heyward, 2004; American College Sports Medicine, 2014).

5.6.4.2 Eletrolitos séricos

Levando em consideragao que a fisiopatologia da DRC envolve disturbios
hidroeletroliticos (KDIGO, 2013), mesmo apoés o transplante renal (De Waele; Van
Gaal e Abramowicz, 2019; Pochineni e Rondon-Berrios, 2018), foram avaliadas as
dosagens séricas de calcio total, sddio, potassio e fésforo, devido sua associagao
conhecida com a fungao renal (De Waele; Van Gaal e Abramowicz, 2019).

Os resultados desses exames foram obtidos nos prontuarios dos pacientes,
os quais foram solicitados pelo médico nefrologista responsavel nas consultas de
rotina que coincidiram com os momentos pré e pods intervengcdo. Além disso, as
amostras sanguineas foram coletadas no mesmo dia da avaliagao da fungao renal

por meio dos mesmos procedimentos metodoldgicos.

5.6.4.3 Forca de preensao palmar

Desenvolvido por Bechtol no ano de 1954, o dinamdémetro Jamar® (Asimow

Engenharia, Santa Fe Springs, CA, EUA) possui validagao, é considerado padrao-

ouro para mensuracao da forca de pressao palmar e adequado para determinar o
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nivel de esforgo exercido, além disso, € recomendado pela American Society of
Hand Therapists para esse tipo de avaliacao.

Esse aparelho consiste em um sistema hidraulico de afericao, relativamente
simples, fornece leitura rapida e direta. Os instrumentos hidraulicos séo sistemas
fechados e o registro da forga é feito em quilogramas de forga, nesse caso ele mede
a forga de preensao palmar contando com algas que podem ser ajustadas em cinco
posicoes diferentes de acordo com o tamanho e posicionamento da mao no
dinambdmetro em questao (Bechtol, 1954; MacDermid e colaboradores, 2015).

O paciente recebeu a instrucdo de se manter sentado confortavelmente,
posicionado com o ombro levemente aduzido, o cotovelo fletido a 90°, o antebracgo
em posigcao neutra e, por fim, a posicdao do punho podia variar de 0° a 30° de
extensdo. A American Society of Hand Therapists recomenda que se utilize a
segunda posi¢cdo da manopla do dinamdmetro Jamar®, considerando a posi¢cao da
alca a mais eficiente para realizacdo do teste de preensao palmar (Bechtol, 1954;
MacDermid e colaboradores, 2015). Nesse sentido, este estudo seguiu tais
recomendacdes.

As informagdes transmitidas aos avaliados foram uniformizadas, utilizando o
mesmo tom de voz nas instru¢gdes em cada realizagdo do teste, sem que nenhum
tipo de incentivo extra fosse aplicado ao avaliado e que induza a presenca de viés
(Bechtol, 1954; MacDermid e colaboradores, 2015). Para registro da forga de
preensao palmar maxima, foi utilizado o maior valor das trés medidas. O tempo de
descanso entre uma medida e outra foi de 15 segundos. Além disso, as medidas
foram registradas de forma alternada entre as maos, comegando sempre pelo lado
direito (Bechtol, 1954; MacDermid e colaboradores, 2015). Entretanto, para as

analises, foi considerado o valor da maior medida do membro dominante.
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Foram utilizados 3 segundos de contragdo maxima para registrar a leitura da

forca de preensdo palmar, sem causar dessa forma alteragdo significativa na
pressao arterial e frequéncia cardiaca, o que torna o teste seguro para a maior parte
da populagédo. Ademais, para homogeneizar o processo de coleta de dados nao foi
realizado nenhum periodo de aquecimento anterior a realizagdo do teste. Vale
ressaltar que todos os pacientes receberam as instrugdes necessarias para estar
familiarizado com a forma de execugado do teste (Bechtol, 1954; MacDermid e

colaboradores, 2015).

5.6.4.4 Capacidade aerdébia

A capacidade aerdbia foi verificada por meio do VOzpico, 0 qual foi estimado
utilizando-se a distancia total percorrida atingida no teste de caminhada de seis
minutos, de acordo com férmula previamente estabelecida pelo American College
of Sports Medicine (2014). Esse teste foi previamente validado pela American
Thoracic Society (2002) e consiste na mensuragdo do numero de metros
percorridos durante seis minutos em um corredor de 30 metros previamente
estabelecido, de superficie plana, nivelada e sem obstaculos.

O trecho foi demarcado no solo com fitas coloridas e com cones em ambas
as extremidades. Antes do inicio do teste, o paciente foi instruido quanto aos
procedimentos para a realizagdo do mesmo, que consistiu em caminhar (ndo
correr) o mais rapido possivel sem parar ou reduzir a marcha para conseguir
alcangar a maior distancia possivel durante seis minutos (American Thoracic

Society, 2002).



62

Inicialmente e imediatamente apos o teste, foram coletados os valores de
frequéncia cardiaca por meio de transmissor codificado e receptor de pulso (H7
POLAR®, Kempele, Oulu, Finland); saturagdo de oxigénio por meio do oximetro
portatil (NONIN ONYS 950®, Massachusetts, USA); as medidas de pressao arterial
sistélica e diastdlica aferidas com esfignomandmetro aneroide (WelchAllyn/Tycos®,
Tilburg, The Netherlands) e estetoscépio (Littmann®, Minnesota, USA).

Foi verificada também a percepg¢ao dos sintomas de dispneia e fadiga de
membros inferiores por meio da tabela de percepg¢ao subjetiva de esforco com
escala de 6-20 (Borg e Noble, 1974). As medidas da frequéncia cardiaca, saturagao
de oxigénio e percepgao subjetiva de esforgco foram monitoradas continuamente e
registradas a cada minuto, bem como o numero de voltas a cada 30 metros. Foi
fornecido a cada minuto estimulo verbal por meio de frases padronizadas. Ao final
do teste, foram registrados a distancia total percorrida e o numero de interrupgoes,
caso existissem. As medidas de frequéncia cardiaca, saturagcdo de oxigénio,
pressao arterial sistolica, diastélica e percepcao subjetiva de esforgco foram obtidas
novamente apds cinco minutos de finalizacdo do teste (American Thoracic Society,
2002; Chetta e colaboradores, 2006; Alameri e colaboradores, 2007; Rondelli e
colaboradores, 2009).

O tempo foi medido utilizando-se um cronémetro (Timex-Marathon®, Suica),
graduado em minutos e segundos, e a distancia percorrida utilizando-se trena
(Starrett®, Massachusetts, USA) graduada em centimetros. Além disso, os testes
poderiam ser suspensos se 0 paciente apresentasse incapacidade de prosseguir
com o exercicio manifestando os sinais ou sintomas como: valores da saturacao de
oxigénio < 88%, confusdao mental, dor precordial, dispneia intensa, fadiga, sensacao

de tontura ou desmaio, falta de coordenacao dos movimentos, palidez, cianose,
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nauseas, pele fria, cdimbras ou atingisse a frequéncia cardiaca maxima calculada
pela equacado 220-idade (American Thoracic Society, 2002; Heyward, 2004,

American College Sports Medicine, 2014).

5.7 PROTOCOLO DE INTERVENGAO

O grupo experimental realizou treinamento aerébio combinado ao de forga
em uma mesma sessao, trés vezes por semana, em dias alternados, durante doze
semanas no CPDR/HU-UFMA. O programa de exercicio fisico foi conduzido de
acordo com as recomendacgdes da American College of Sport Medicine (2014) e
composto pela seguinte metodologia: 5 minutos de atividades preparatérias, 30
minutos de exercicios aerdbios em um cicloergbmetro (Vision Fitness R2250®,
Taichung, Taiwan), treinamento de for¢a e alongamento.

A intensidade do treinamento aerdbio foi prescrita entre 60-80% da
frequéncia cardiaca de reserva (Karvonen, Kentala e Mustala, 1957), onde se
utilizou a frequéncia cardiaca maxima atingida no teste de caminhada de seis
minutos, e controlada por meio de um cardiofrequencimetro (H7 POLAR®,
Kempele, Oulu, Finland). Além disso, durante o treinamento aerdbio, a percepgao
subjetiva de estudo era monitorada por meio da escala de Borg e Noble (1974) e,
para tanto, era necessario que mantivesse as respostas entre 12 e 14.

O treinamento de forca consistiu na realizagdo de cinco exercicios com
pesos livres. A escolha dos exercicios, por sua vez, foi baseada na recomendagao
do ACSM (2014), que considera prioritaria a execugao de exercicios multiarticulares

em detrimento a uniarticulares.
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Desse modo, os exercicios foram executados com pesos livres na seguinte
ordem: 1) adugao horizontal de ombros com extensao de cotovelos (supino reto);
2) abducgao horizontal de ombros com flexao de cotovelos (remada curvada); 3)
flexdo vertical de ombros com extensao de cotovelo (desenvolvimento de ombros);
4) flexao de joelho unilateral em pé na bola suica (flexdo de joelho unilateral); 5)

extensdo de quadril com extensao de joelhos (agachamento).

Tabela 8. Programa de treinamento do grupo experimental.

Exercicios Periodo OMNI-RES Séries Repeticoes Intervalo
Supino Reto 12 - 3% sessédo 1 10
Remada Curvada 4% - 67 sessA0 1 15
Desenvolvimento de Ombros 6-7 60s
a_Qa =
Flexdo de Joelho na Bola 7% - 9% sessao 2 10
Agachamento 102 - 367 sesséo 2 15

A progressao do treinamento seguiu conforme apresentado na tabela 8 até
que se atingisse duas séries com 15 repeticdes de cada exercicio. Foi adotado 60
segundos de intervalo entre as séries e a intensidade do treinamento de forca
controlada por meio da escala de OMNI-RES.

Lagally e Robertson (2006) validaram a escala OMNI-RES especifica para o
treinamento de forga, adaptada da escala de Borg. Além da especificidade, essa
escala apresenta a vantagem de conter tanto informagdes alfanuméricas quanto
figuras, o que a torna bem mais facil de ser utilizada.

Além de avaliar a percepcao subjetiva de esforgco especificamente para
treinamento de forga, esse instrumento se propde a indicar qual a abordagem de

treinamento (predominancia para desenvolvimento da resisténcia muscular
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localizada, hipertrofia ou forgca maxima), conforme apresentado na tabela 9 (Lagally
e Robertson, 2006).

Os incrementos dos pesos utilizados foram ajustados de acordo com as
respostas obtidas dos voluntarios. Para tanto, era necessario que os voluntarios
mantivessem suas respostas entre seis e sete, caso contrario, eram realizados
ajustes necessarios para o alcance dessa zona-alvo. Nesse sentido, a percepgao
subjetiva de esforco por meio da escala de OMNI-RES era verificada apés a
realizacdo de cada série em todos os exercicios. Contudo, os ajustes nas cargas

de treinamento s6 eram realizados a cada seis sessoes.

Tabela 9. Objetivos de treinamento segundo a escala de OMNI-RES.

Escala De OMNI-RES Objetivo
0
1 Extremamente facil -
2
3 Facil Endurance
4
5 Razoavelmente facil Endurance
6
. Razoavelmente pesado Hipertrofia
8
9 Pesado Hipertrofia
10 Extremamente pesado Forca

(Fonte: Lagally e Robertson, 2006)

Durante os exercicios, os participantes eram orientados a realizarem uma

expiracao durante a fase concéntrica e uma inspiragdo durante a fase excéntrica
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em cada repeti¢cdo para que a manobra de Valsalva fosse evitada. Os voluntarios
foram orientados a executarem os exercicios em uma velocidade de 2:2, o que
equivale ao tempo em segundos em relagéo as fases concéntrica e excéntrica dos
movimentos.

O grupo controle, em contrapartida, foi orientado a manter seus cuidados
usuais. Dentre eles, destacam-se as orientagbes de rotina para pacientes
transplantados renais relacionados tanto a terapia nutricional quanto a terapia
medicamentosa. Vale ressaltar que essas orientagdes foram realizadas pelos
nutricionistas e médicos responsaveis da unidade de transplante. Além disso, elas
nao foram padronizadas entre os voluntarios como parte da pesquisa, mas contida
no contexto em que estava inserido o paciente que envolve atendimentos e
prescricdes da equipe multiprofissional responsavel. No entanto, todos os
voluntarios alocados a esse grupo foram orientados a nao participarem de qualquer

programa de exercicio fisico regular durante 12 semanas.

5.8 CRITERIOS PARA INiCIO E INTERRUPGAO DO TREINAMENTO

Os pacientes que se apresentassem as sessbes de treinamento com
pressao arterial sistolica e diastolica maior que 180 mmHg e 110 mmHg (Sociedade
Brasileira de Cardiologia, 2016), respectivamente, e glicemia capilar inferior a 130
mg/dL ou maior que 300 mg/dL (Sociedade Brasileira de Diabetes, 2017) nao
iniciavam a sessado de treinamento. Além disso, pacientes que durante o
treinamento fisico apresentassem sintomas como cansaco fisico intenso, dor
toracica, vertigem, palidez, fadiga de membros inferiores intensa e alteragdo da

pressao arterial sistdlica e/ou diastélica (maior que 220 mmHg e 120 mmHg,
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respectivamente, ou menor que 90 mmHg e 50 mmHg), e glicemia capilar menor

que 100 mg/dL tinham a sesséao de treinamento interrompida.

5.9 ANALISE ESTATISTICA

O tratamento estatistico foi realizado usando o IBM SPSS 22 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, EUA) com um nivel de significancia de 5% estabelecido para as
analises. A normalidade dos dados foi avaliada pelo teste de Shapiro—Wilk e em
todas as variaveis os resultados tiveram distribuicbes normais. Os resultados foram
expressos em meédia £ desvio-padrao ou média e intervalo de confianca de 95%.
Para tanto, as diferengcas médias ajustadas entre os grupos foram calculadas por
meio dos modelos lineares mistos considerando os termos de interagdo “grupo”,
“‘tempo” e “grupo-tempo”. Além disso, a comparagao entre os grupos no momento
pré-intervencado foi realizada por meio dos testes t de student independente
(variaveis quantitativas) e qui-quadrado (variaveis categoricas).

Correlagdes bivariadas foram testadas por meio do coeficiente de Pearson,
as quais seguiram classificagao sugerida por Zou, Tuncali e Silverman (2003): >0,0-
0,2 (muito fraca); >0,2-0,5 (fraca); >0,5-0,8 (moderada); >0,8 (forte). Além disso, a
magnitude das diferengas foi medida por meio tamanho do efeito (TE) utilizando-se
uma calculadora online (Lenhard e Lenhard, 2016) conforme estabelecido por
Hedges and Olkin (Ellis, 2010) para diferengas entre grupos no momento inicial e
segundo Morris (2008) para diferengas entre momentos pré e pds intervengao entre
os grupos. Ambos foram interpretados de acordo com valores de referéncia
propostos por Cohen (1988): <0,2 (trivial); 0,2-<0,5 (pequeno); 0,5-<0,8

(moderado); 20,8 (grande). Ademais, o poder estatistico da amostra para cada
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variavel foi calculado por meio do software Ene versao 3.0 (Autonomous University
of Barcelona, Spain) e utilizando-se como valor de referéncia 80%, enquanto que
os graficos foram construidos utilizando-se o programa Excel (Microsoft, Estados

Unidos).
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6 RESULTADOS

Os resultados descritos abaixo estdo detalhados na tabela 10 e séo
apresentados em média = desvio-padrao ou em meédia e intervalo de confianca
95%. Além disso, as respostas individuais dos principais resultados, tanto no grupo
experimental quanto no grupo controle, sdo apresentadas na figura 3. Vale destacar
que nao foram observados sinais ou sintomas de cansaco fisico intenso, dor
toracica, vertigem, palidez, fadiga de membros inferiores intensa e nem alteragéo
nos valores de pressdo arterial e glicemia capilar durante as sessdes de

treinamento.

6.1 DESFECHOS PRIMARIOS

6.1.1 Composigao corporal

O modelo linear misto demonstrou efeito na interagao grupo-tempo sobre o
percentual de gordura corporal (t =-3,06; p = 0,012; TE =-0,242 [pequeno]) e sobre
o percentual de massa magra corporal (t =2,99; p = 0,013; TE = 0,217 [pequeno]).
No entanto, no que concerne a gordura corporal em quilogramas (t = -2,193; p =
0,053; TE =-0,164 [trivial]) e massa magra corporal em quilogramas (t = 2,012; p =
0,072; TE = 0,202 [pequeno]) ndo foi observado efeito na interagdo grupo-tempo

(tabela 10).
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6.1.2 Biomarcadores de fungao renal

A creatinina sérica (t = -3,591; p = 0,005; TE = -1,181 [grande]), a TFG (t =
3,653; p = 0,004; TE = 1,050 [grande]) e ureia sérica (t = -3,231; p = 0,009; TE = -
0,781 [moderado]) apresentaram efeito na interagcdo grupo-tempo, entretanto, o
modelo linear misto demonstrou que nao houve efeito na interagdo grupo-tempo
sobre o acido urico sérico (t = -2,215; p = 0,051; TE = -0,642 [moderado]) (tabela

10).

6.2 DESFECHOS SECUNDARIOS

6.2.1 Analise vetorial da impedancia bioelétrica

A analise por meio do modelo linear misto constatou a inexisténcia de efeito
na interagao grupo-tempo no que se refere a resisténcia (t = 0,567; p = 0,583; TE =
0,252 [pequeno]), reactancia (t = -0,081; p = 0,937; TE = -0,046 [trivial]), angulo de
fase (t=-0,371; p=0,719; TE =-0,121 [trivial]) e capacitancia (t = -1,436; p = 0,182;

TE =-0,776 [moderado]) (tabela 10).

6.2.2 Eletrélitos séricos

No que concerne aos eletrdlitos séricos, foi verificado efeito na interagao
grupo-tempo sobre o calcio total sérico (t = 5,528; p < 0,001; TE = 2,039 [grande]),
sédio sérico (t = -2,942; p = 0,015; TE = -2,200 [grande]) e potassio sérico (t = -

5,321; p < 0,001; TE = -2,617 [grande]). Todavia, o0 modelo linear misto nao
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constatou efeito na interagdo grupo-tempo sobre o fosforo sérico (t = 0,913; p =

0,383; TE = 0,537 [moderado]) (tabela 10).

6.2.3 Forca muscular e capacidade aerdbia

A forgca de preensao palmar da mao dominante ndo apresentou efeito na
interacdo-grupo tempo (t = 1,289; p = 0,226; TE = 0,998 [grande]), apesar disso, a
analise por meio do modelo linear misto permitiu observar efeito na interagéo grupo-

tempo sobre 0 VOzpico (t = 3,974; p = 0,003; TE = 0,388 [pequen0]) (tabela 10).

6.3 ANALISE DE CORRELAGOES

Foram observadas as seguintes correlagées com o percentual de gordura
corporal: célcio total sérico (r = -0,684; p = 0,014; moderada), sédio sérico (r =
0,605; p = 0,037; moderada) e potassio sérico (r = 0,611; p = 0,035; moderada).
Por sua vez, houve correlagao entre percentual de massa magra corporal e calcio
total sérico (r = 0,629; p = 0,028; moderada). Ademais, foi verificada a existéncia
de correlagdo entre gordura corporal em quilogramas com creatinina sérica (r =
0,592; p = 0,042; moderada) e VOzpico (r = -0,649; p = 0,022; moderada).

No que concerne ao VOzpico, Verificou-se a existéncia de correlacdo com
creatinina sérica (r = -0,684; p = 0,014; moderada), TFG (r = 0,746; p = 0,005;

moderada) e calcio total sérico (r = 0,581; p = 0,047; moderada).



72

Tabela 10. Comparagéo entre os grupos em relagéo aos desfechos primarios e secundarios.

Variaveis T1# T2# DMT TE Power (%)
Massa corporal (kg)
Grupo Experimental 61,5+ 14,0 62,5+ 14,2 _ 0,025
Grupo Controle 59,3+ 158 59,9+ 18,1 0.4(-2,5:3.4) (trivial) 5.5
IMC (kg/m?)
Grupo Experimental 23,1+3,5 23,5+3,6 0.1(1.2:1.4) 0,037 47
Grupo Controle 26,4 +6,5 26,6+7,5 A e (trivial) :
Desfechos Primarios
Gordura Corporal (%)
Grupo Experimental 27,1+9,0 25577 -0.242
_2 _4 . 7 * ’ 2
Grupo Controle 38,8 + 10,3 39,7+ 11,0 5(-4,3:-0.7) (pequeno) 826
Massa Magra Corporal (%)
Grupo Experimental 732+87 745+77 0217
2,2(0,6;3,9) ’ 81,6
Grupo Controle 61,2+ 10,3 60,3+ 11,0 ( ) (pequeno)
Gordura Corporal (kg)
Grupo Experimental 16,7+7,2 16,0+ 6,7 0164
-1,7(-3,4;0,0 > 37,6
Grupo Controle 24,3+ 11,2 253+125 ( ) (trivial)
Massa Magra Corporal (kg)
Grupo Experimental 44,7 + 10,2 46,2+ 10,6 0.202
1,9(-0,2;4,0 ’ 454
Grupo Controle 351+55 34,7+6,6 ( ) (pequeno)
Creatinina sérica (mg/dL)
Grupo Experimental 1,2+0,2 1,00,2 -1.181
-0,5(-0,8;-0,2)* ' 81,0
Grupo Controle 1,5+0,7 1,9+0,6 ( ) (grande)
TFG (mL/min/1,73 m?)
Grupo Experimental 62,7 £ 11,0 74,4 £ 13,1 27,7(10,8;44,7) 1,050 855
Grupo Controle 54,0 + 36,2 37,9+226 (grande) ’
Ureia (mg/dL)
Grupo Experimental 37,3+ 19,6 27,9+99 -0.781
-17,6(-29,8;-5,5)* ’ 87,4
Grupo Controle 446225 52,8 + 16,9 /6(-29,8,-5,9) (moderado) :
Acido Urico (mg/dL)
Grupo Experimental 5412 45+0,7 0642
-1,2(-2,4;0,0 ’ 50,3
Grupo Controle 58+23 6,1+1,6 2(-2,40,0) (moderado) :
Desfechos Secundarios
Resisténcia (ohms)
Grupo Experimental 586,6 + 71,1 583,5+ 91,5 0.252
23,1(-67,7;11 ’ 7
Grupo Controle 625+ 100,5 599,0 + 78,2 3,1(-67.7:113,8) (pequeno) 3



Reactancia (ohms)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Angulo de Fase (°)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Capacitancia (pF)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Calcio Total sérico (mg/dL)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Sédio sérico (mmol/L)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Potassio sérico (mmol/L)
Grupo Experimental
Grupo Controle

Fésforo sérico (mg/dL)
Grupo Experimental
Grupo Controle

FPP (kgf)
Grupo Experimental
Grupo Controle

VO2pico (ML/min/kg)
Grupo Experimental
Grupo Controle

58,3+ 11,1
65,9+83

5429 +111,8
424,9 + 219,9

9,8+0,5
9,7+0,2

141,6 + 3,6
141,0+ 2,5

19,0+ 25
19,2+20

266+74
216+46

2?2 i 12: -4,4(-127,0;118,1)
22 J:r 8 -0,2(-1,2;0,9)
555795,74117120,57 -137,7(-351,3;76,0)
23 i 82 1,0(0,6;1,4)"
1:3: i 22 -7,3(-12,9;-1,8)*
‘51:2 : 8: 1,4(-2,0:-0,8)"
2:2 i 82 0,2(-0,3;0,7)
100121 27(:2,07,3)
252808 2,6(1,14,0)"

-0,046
(trivial)

-0,121
(trivial)

-0,776
(moderado)

2,039
(grande)

-2,200
(grande)

-2,617
(grande)

0,537
(moderado)

0,998
(grande)

0,388
(pequeno)

4,7

54

16,1

92,6

70,0

99,25

13,5

94,48

21,14

# Dados apresentados em média + desvio-padrao; T: Dados apresentados em média(intervalo de confianga 95%); T1:
periodo pré-intervengao; T2: periodo pés-intervengéo; DM: diferenga média ajustada entre os grupos; TE: tamanho do efeito;
Power: poder estatistico da amostra; IMC: indice de massa corporal; TFG: taxa de filtracdo glomerular; FPP: for¢ca de
preensdo palmar; *: diferenga significativa (p<0,05).
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Figura 3. Respostas individuais do grupo experimental (GE) e grupo controle (GC).
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7 DISCUSSAO

A hipétese desse estudo sugere que o treinamento combinado seria
responsavel por intermediar melhorias sobre a composigcdo corporal e
biomarcadores de funcdo renal em transplantados renais quando comparados
aqueles mantidos em cuidados usuais. Nesse sentido, tal hipétese foi confirmada
ao identificar melhorias sobre o percentual de gordura corporal e massa magra
corporal, creatinina sérica, TFG e ureia sérica. Além disso, secundariamente, o
treinamento combinado proporcionou respostas sobre calcio total sérico, sodio
sérico, potassio sérico e VOzpico. Entratanto, sem alteracdes sobre os macarcadores
da BIVA e sobre a forga de preensao palmar.

Vale destacar que nao foi encontrado nenhum outro estudo prévio que tenha
identificado melhorias sobre a composi¢ao corporal e biomarcadores de fungao
renal apds a submissao de pacientes transplantados renais em programas de
exercicio fisico regular (Tzvetanov e colaboradores, 2014; Greenwood e
colaboradores, 2015; Oguchi e colaboradores, 2019).

Em contrapartida, Nyberg e colaboradores (1995) observaram que os
pacientes transplantados renais fisicamente ativos apresentam menor gordura
corporal quando comparados aos individuos sedentarios. Van den Ham e
colaboradores (2000b) encontraram uma redugdo no percentual de gordura
corporal como resultado do aumento das atividades da vida diaria de pacientes
transplantados renais do sexo feminino. Franz e colaboradores (2007) relataram
que apenas o exercicio fisico era ineficaz para a redugao no percentual de gordura
corporal, a menos que uma intervencao dietética cuidadosa fosse adotada. De fato,

as diferencas entre os estudos devem ser explicadas, pelo menos em parte, pela
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falta de controle apropriado das variaveis de exercicio e dieta, além da baixa
qualidade dos ensaios clinicos segundo a escala PEDro (Shiwa e colaboradores,
2011).

E de conhecimento da comunidade cientifica que o primeiro ano apés o
transplante apresenta os maiores ganhos na massa corporal (Baum, 2001; Clunk,
Lin, e Curtis, 2001), no entanto, a maior parte adquirida € devido ao aumento da
massa gorda corporal (Van den Ham e colaboradores, 2000a; Schitz e
colaboradores, 2012; Isiklar e colaboradores, 1998). Nesse sentido, existem
evidéncias que indicam aumento no risco de eventos e doengas cardiovasculares
na presenga de obesidade entre pacientes transplantados renais, além de ser
considerada uma comorbidade diante dessa populagdo clinica (Wang e
colaboradores, 2017). Logo, parece pertinente a inclusdo do treinamento
combinado na rotina de tratamento de pacientes transplantados renais com intuito
de aumento da sobrevida, tendo em vista os resultados alcangados nesse estudo.

De acordo com pesquisas anteriores, as alteragdes na composi¢ao corporal
de pacientes transplantados renais podem estar relacionadas também ao processo
de degradacdo muscular (Schitz e colaboradores, 2012; Van den Ham e
colaboradores, 2000b; Painter e colaboradores, 2003c) levando a reducao da
capacidade funcional (Van den Ham e colaboradores, 2005; Ting e colaboradores,
2014), qualidade de vida (Bottomley e Harden, 2013), forga muscular (Van den Ham
e colaboradores, 2005) e aumento do risco cardiovascular (Bottomley e Harden,
2013).

Ekstrand e colaboradores (1996) relataram que esse processo de
degradacao muscular pode ser exacerbado pelo uso continuo de corticosteroides

como terapia imunossupressora. No entanto, essa informagéo ndo € consenso,
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uma vez que outros estudos ndo encontraram relagao do uso de corticosteroide
com redugado da massa magra corporal, forca muscular ou capacidade de exercicio
(Van den Ham e colaboradores, 2005; Van den Ham e colaboradores, 2000b;
Painter e colaboradores, 2003c).

Nesse ensaio clinico, o treinamento combinado resultou no aumento do
percentual de massa magra corporal em pacientes transplantados renais. Esse
achado sugere que a inclusdo do treinamento de forga pode ser uma importante
abordagem terapéutica para mitigar a degradagao muscular dessa populagao,
levando em consideragdao os conhecidos beneficios desse tipo de exercicio na
populacdo em geral (Schoenfeld e colaboradores, 2017; Schoenfeld e
colaboradores, 2016) inclusive na populagdo com DRC (Cheema e colaboradores,
2014).

Além disso, ha evidéncias da importancia do exercicio fisico no combate a
perda de capacidade funcional (Van den Ham e colaboradores, 2005; Ting e
colaboradores, 2014), forca muscular (Van den Ham e colaboradores, 2005) e
qualidade de vida (Bottomley e Harden, 2013). A melhoria na massa magra corporal
nao foi confirmada em outros estudos, provavelmente devido a realizagao apenas
do treinamento aerdbio enquanto intervencdo por meio do exercicio (Painter e
colaboradores, 2002; Romano e colaboradores, 2010). Embora a baixa relevancia
clinica observada por meio do tamanho de efeito, e o reduzido tamanho amostral
do presente ensaio clinico, esses resultados abrem uma excelente discussao sobre
as modalidades de exercicio a serem incluidas apos o transplante renal.

Os pacientes transplantados renais que se engajaram no treinamento
combinado, apresentaram melhoras sobre a creatinina sérica, TFG e ureia em

comparagao aos pacientes mantidos em cuidados usuais. Embora ndo tenham
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estudos que corroborem esses achados (Tzvetanov e colaboradores, 2014;
Greenwood e colaboradores, 2015; Oguchi e colaboradores, 2019), evidéncias
apontam para melhores valores de biomarcadores de fungéo renal em pacientes
transplantados renais fisicamente ativos em comparacao a transplantados renais
sedentarios (Silva-Filho e colaboradores, 2019; Lima e colaboradores, 2018;
Barroso e colaboradores, 2016).

Gordon e colaboradores (2009) sugerem que melhorias na fungéo renal apés
a participagcado regular em programas de exercicios estariam relacionadas a
melhorias na funcdo cardiovascular secundaria a melhoria da perfusdo e
suprimento de oxigénio no enxerto renal. Além disso, Oterdoom e colaboradores
(2008) observaram que a menor excregao de creatinina urinaria acompanhada de
baixa massa muscular esta associada ao aumento da mortalidade e disfungcédo do
enxerto renal em pacientes transplantados renais.

E importante ressaltar que os achados deste estudo sugerem de moderada
a alta a relevancia clinica sobre biomarcadores de fungao renal observada por meio
do tamanho de efeito. Além disso, foi detectada correlagdo positiva moderada e
significativa entre gordura corporal em quilogramas e creatinina sérica. Nesse
sentido, acredita-se que maiores valores de gordura corporal representam maiores
fatores inflamatorios inerentes a esse tecido, representando uma maior toxicidade
e producao de metabdlitos. Isso, por sua vez, gera uma maior demanda ao enxerto
renal que ja se encontra na presenca de DRC.

Nesse contexto, o exerto renal excreta menos que a demanda solicita e os
biomarcadores de funcao renal apresentam-se em maior concentracdo no sangue

e geram um ambiente de maior toxicidade. Por isso, a aplicagdo de treinamento
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combinado parece coesa, tendo em vista o0 aumento da sobrevida do enxerto renal
e reducao do risco de eventos cardiovasculares.

Secundariamente, observou-se nesse ensaio clinico que o programa de
treinamento proposto proporcionou melhorias sobre VOzpico estimado, calcio total,
sodio e potassio séricos. Em contrapartida, ndo foram observadas diferencas entre
pacientes engajados no programa de treinamento proposto e pacientes mantidos
em cuidados usuais sobre marcadores da BIVA e for¢a de preensao palmar.

As melhorias induzidas pelo treinamento combinado sobre o VO2pico
estimado corroboram os achados apresentados em estudos prévios (Painter e
colaboradores, 2002; Romano, Lorenzon e Montanaro, 2012; Kouidi e
colaboradores, 2013; Riess e colaboradores, 2014; Oguchi e colaboradores, 2019).
Por isso, esse tipo de abordagem deve ser estimulado enquanto estratégia para
prevenir eventos cardiovasculares, uma vez que o aumento do VOzpico esta
associado a reducao no risco de doencas metabdlicas e cardiovasculares (Myers e
colaboradores, 2002), comum nessa populacao.

Além disso, as condi¢des fisiopatologicas inerentes a DRC, tipicas em
pacientes transplantados renais sedentarios, reduzem a forga muscular € o VOzpico,
aumentando o risco de mortalidade por causas cardiovasculares (Zelle e
colaboradores, 2011). Sendo assim, abordagens com intuito de reverter ou
minimizar essa condi¢ao prejudicial pode ser um aliado no aumento da sobrevida
do enxerto renal e do paciente (Painter e colaboradores, 2003a; Zelle e
colaboradores, 2011).

Os resultados obtidos neste estudo, por sua vez, indicam que a participacao
de pacientes transplantados renais em um treinamento combinado aumentou o

VOzpico estimado com uma moderada relevancia clinica observada pelo tamanho
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de efeito. Além disso, apresentou correlagdo negativa com gordura corporal em
quilogramas e creatinina sérica e correlagao positiva com TFG. Nesse contexto, a
presenca de maior capacidade aerobia representa maiores niveis de atividade
fisica que, consequentemente, esta associada a melhor distribuicdo da composigao
corporal e funcionamento do mestabolismo de uma maneira geral. Por isso, tais
correlagbes encontradas sao pertinentes e importantes no ponto de vista de
justificar a necessidade da pratica regular de exercicio enquanto regulador de
marcadores de saude da populagao transplantada renal.

Entretanto, ndo foram observados efeitos sobre a forga de preensao palmar,
mas curiosamente alto tamanho de efeito, representando alta relevancia clinica.
Nessas condi¢des, acredita-se que a presencga de fistula arteriovenosa pode ter
promovido resultados contraditérios e, por isso, talvez ndo seja o teste mais
indicado a ser realizado nessa populagdo. Além disso, considerando a
homegeneidade dessa amostra sobre essa variavel no periodo basal, o alto valor
de poder estatistico da amostra para essa variavel e o valor de tamanho de efeito,
€ discussivel a verdadeira habilidade que esse método tem para avaliar a forca
muscular, sobretudo desses pacientes. Nesse contexto, sugere-se que futuras
pesquisas utilizem-se de métodos mais especificos ao tipo de treinamento
executado para que se verifique a forgca muscular da populagao frente ao exercicio
fisico.

Em relagdo aos eletrolitos séricos, o calcio sérico pode apresentar uma
redugdo imediatamente apds o transplante e pode permanecer prolongado (De
Waele; Van Gaal e Abramowicz, 2019). Dentre as razbes, destacam-se o aumento
na excregao de calcio urinario (Nobata e colaboradores, 2013), bem como perda

de calcio induzida por glicocorticoides (Epstein, 1996). A hipernatremia, por sua
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vez, tem sido associada a baixa funcao renal e baixa diurese, reduzindo, assim, a
sobrevida do enxerto (Popovtzer e colaboradores, 1971). Além disso, a incidéncia
de hipercalemia é de 5 a 40% dos pacientes tratados com inibidores de
calcineurinas, os quais prejudicam a excregcao renal de potassio (Kaplan e
colaboradores, 1996).

Por outro lado, nesse estudo foi observado que o treinamento combinado
proporcionou melhorias na manutencdo do equilibrio eletrolitico dos pacientes
transplantados renais quando comparados aqueles mantidos em cuidados usuais.
Nao foram encontrados estudos com resultados semelhantes, porém foi observada
alta relevancia clinica por meio do calculo do tamanho do efeito. Além disso, o
comportamento desses eletrolitos parece explicar as adapta¢des alcangadas na
composi¢ao corporal e capacidade aerdbia devido as correlagbes encontradas.

No que concerne a BIVA, ha evidéncias sugerindo associagao positiva entre
nivel de atividade fisica e angulo de fase na populagdo saudavel (Mundstock e
colaboradores, 2019) além da sua importancia na populagcdo com DRC (lkizler e
colaboradores, 1999; Faintuch e colaboradores, 2006; Sezera e colaboradores,
2015). Por sua vez, altos valores de reactancia tém sido utilizados como indicativos
de membrana celular saudavel (Buffa, Floris € Marini, 2002), enquanto o angulo de
fase reflete alteragdes na condutividade elétrica do corpo indicando a existéncia ou
nao de alteragdes na integridade de membranas celulares e do espaco intercelular
(De Palo e colaboradores, 2000).

No entanto ndo ha consenso que na populacdo com DRC os marcadores da
BIVA e marcadores de saude estejam relacionados. Nesse sentido, ha evidéncia
sugerindo inexisténcia da associacao entre angulo de fase e marcadores

inflamatorios (Abad e colaboradores, 2011). Enquanto em transplantados renais
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propde-se que o angulo de fase deve ser usado para o diagnéstico precoce da
perda da funcdo do enxerto (Sezera e colaboradores, 2015). Além disso, nos
pacientes em hemodialise, valores reduzidos de reactancia e angulo de fase tém
sido associados com maiores indices de hospitalizagdo e mortalidade (lkizler e
colaboradores, 1999).

Todavia, no presente estudo, o treinamento combinado n&o proporcionou
mudancas nos marcadores de impedancia bioelétrica comparado a cuidados
usuais em pacientes transplantados renais, além de uma baixa relevancia clinica
observada pelo tamanho de efeito. Ademais, ndo foi observada correlagao
significativa entre tais marcadores e os demais avaliados neste ensaio clinico.
Dentre as possiveis causas para essa condi¢ao, destaca-se o fato de que esses
marcadores representam alteragdes na integridade celular dos tecidos a ponto de
alterar o padrao de condugéao da corrente elétrica. Por isso, a condicdo de auséncia
ou presenga de exercicio fisico parece indiferente, levando em consideracao o
tempo de seguimento do estudo e a normalidade dos valores de BIVA dos
voluntarios em ambos os grupos (Barbosa-Silva e colaboradores, 2005).

E importante ainda compreender que mesmo em um grupo amostral,
representativo ou ndo em relagcdo a uma populagdo, os resultados alcangados
podem variar muito de individuo para individuo. Tanto em relagcdo a aspectos
inerentes as carcteristicas dos voluntarios de um estudo, como idade, sexo,
presenca de comorbidades, farmacos em uso, dentre outros; quanto a fatores
genéticos e ambientais os quais estdo inseridos. Nesse sentido, em uma analise
individual dos resultados desse estudo, é possivel notar uma variedade de

respostas em todos os marcadores avaliados frente ao treinamento combinado
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proposto em ambos o0s grupos, na presencga ou nao de diferencgas significativas em
relacdo as médias.

Por isso, considerar o papel da responsividade dos marcadores avaliados
frente as intervengbes propostas € uma tarefa pertinente, principalmente
considerando a rotina clinica. Vale ressaltar que modelos estatisticos para avaliar
a responsividade nao foram realizados neste estudo, entretanto, sugere-se que
pesquisas futuras sejam conduzidas com o intuito de identificar variaveis
determinantes e mecanismos moleculares envolvidos na responsividade ao
exercicio fisico de pacientes transplantados renais, levando em consideragao os
aspectos elucidados por Bouchard e colaboradores (2012) em relagao a populagéo
em geral.

Por sua vez, existem algumas limitacbes nesse estudo que devem ser
considerados na avaliagdo dos dados apresentados. A analise por intengcado de
tratar nao foi realizada durante a analise estatistica dos dados, como sugerido na
estratégia CONSORT para ensaios clinicos (Schulz e colaboradores, 2010), devido
ao numero de perdas acima de 15% em cada grupo. Ademais, o uso da percepgao
subjetiva do esfor¢co pela escala OMNI-RES durante o treinamento de forca
aumenta o risco de subestimar ou superestimar a carga de treinamento, além da
falta de controle dietético que também pode ter influenciado nos resultados. No
entanto, pela impossibilidade de execucdo de outro método para controle de
intensidade de treinamento, a escala de OMNI-RES foi utilizada como balizador
consistente em um ambiente de rotina clinica.

Para tanto, sugere-se que em investigagdes futuras sejam realizados testes
de forga maxima ou submaxima para prescricdo da intensidade do treinamento de

forca. Além disso, é necessario que minimamente seja registrada a rotina alimentar
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dos voluntarios a fim de compreender a influéncia que os aspectos nutricionais
dessa populagao tém sobre os resultados alcangados induzidos pelo treinamento
combinado nas variaveis consideradas nesse estudo.

Outros importantes a serem elucidados, € a utilizagao de parametros de um
teste de caminhada de seis minutos para prescricdo de treino aerdbio em
cicloergbmetro, além do numero limitado de participantes. Por sua vez, o uso de
teste inespecifico para prescricdo do treinamento aerdbio ocorreu por questdes
logisticas entre rotina de servico e etapas da pesquisa que impossibilitaram a
realizacao de teste em ergbmetro especifico.

Em relacdo ao tamanho amostral, atribui-se principalmente as mas
condigdes financeiras da populagao, limitando finalmente a aderéncia as sessdes
de treinamento. Além disso, o baixo tamanho da amostra na maioria dos estudos
deve-se as condi¢cdes de saude altamente variaveis entre os participantes. Assim,
mesmo com critérios de inclusao relativamente abertos, o numero de participantes
é frequentemente baixo, semelhante a outros estudos de intervengao por meio de
exercicio fisico (Kempeneers e colaboradores, 1990; Romano e colaboradores,
2010; Lima e colaboradores, 2019).

Outro fator que corrobora esse fato encontra-se na semelhanca de perdas
entre o grupo controle e experimental, comprovando que o exercicio fisico ndo € a
causa da evasao dos pacientes ao programa de treinamento, mas possivelmente a
baixa significancia que essa abordagem subjetivamente representa para essa
populacao. Dentre os possiveis fatores envolvidos nesse contexto, hipotetiza-se a
alta relevancia que o modelo biomédico representa para a populacédo em geral e
que, inclusive, perpassa pela equipe multiprofissional.

No que concerne ao uso de teste inespecifico
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Apesar das limitagbes acima listadas, este € o primeiro ensaio clinico
controlado e randomizado a investigar os efeitos do treinamento aerdébio combinado
ao de forca em uma mesma sessao sobre a composi¢cao corporal e biomarcadores
de funcéo renal em pacientes transplantados renais a apresentarem bom controle
e descricdo das variaveis de treinamento. Além disso, seguiu-se a maioria das
etapas sugeridas pela estratégia CONSORT (Schulz e colaboradores, 2010) e foi
alcangada nota 8 na escala PEDro para ensaios clinicos (Shiwa e colaboradores,
2011). Vale destacar ainda a utilizagao de técnicas com alta precisao para avaliar
a composicao corporal e biomarcadores de fungao renal, pouco observado em

estudos preévios.
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8 CONCLUSAO

O treinamento combinado proposto promoveu ajustes positivos sobre a
composigao corporal e biomarcadores de fungéo renal em pacientes transplantados
renais quando comparados a manutengao dos cuidados usuais. Secundariamente,
o programa de treinamento proposto foi mediador de melhorias sobre os eletrélitos
séricos e capacidade aerébia, porém sem diferencas em relacdo a forgca de
preensao palmar e marcadores da BIVA.

Nesse contexto, este estudo propde a necessidade do exercicio fisico
enquanto estratégia no combate ou minimizagao dos efeitos deletérios que a DRC
€ 0 uso cronico de medicagdes para manutencao do transplante promovem sobre
os aspectos fisicos e metabdlicos relacionados a saude dos pacientes
transplantados renais. Por isso, sugere-se a integracédo do treinamento combinado
proposto neste estudo na rotina de tratamento de pacientes transplantados renais,
levando em consideracdo os achados aqui relatados, além do contexto social,

fisiopatoldgico e psicolégico em que esta inserida essa populacao.
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APENDICE 1: Anamnese/Questionario de Entrevista Clinica
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DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

Nome:

Data: I Sexo: ( )M ( )F | Nascimento: I/ Idade:

Escolaridade: Profissao:

Cidade que Reside: Tabagismo: ( )Sim ( )Nao | Tempo:

Etilismo: ( )Sim ( )N&o | Tempo: Prontuario: Telefones:
HISTORICO DE DOENGA

Tempo de Diagnéstico da DRC: Doencga de Base:

Tempo de Transplante: Tempo de Internagao:

Diabetes: ( )Sim ( )Nao Tratamento: ( )Sim ( )Nao

Hipertensado: ( )Sim ( )Nao Tratamento: ( )Sim ( )Nao

Infarto Agudo do Miocardio: ( )Sim ( )N&o | Tempo:

Angina Instavel: Arritmia Cardiaca Instavel: ( )Sim ( )N&ao

Doenc¢a Coronariana: ( )Sim ( )Nao Insuficiéncia Cardiaca: ( )Sim ( )Nao

Doenca Respiratéria: ( )Sim ( )Nao DPOC: ( )Sim ( )Nao

Doenc¢a Vascular: ( )Sim ( )Nao Doenca Neurolégica: ( )Sim ( )Nao

Patologia musculo-esquelética em membros inferiores: ( )Sim ( )Nao

Marcapasso Cardiaco: ( )Sim ( )Nao | AVC: ( )Sim ( )Nao | Tempo:

Restrigoes Fisicas:

Cirurgias:
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Outras Doencgas:

Medicacao (Posologia):

CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Pratica Exercicio? ( )Sim ( )Nao | Tempo:

Pressao Arterial:

Hemoglobina:

Hematocrito:

HbAlc (p/ diabéticos):
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APENDICE 2: Teste de Caminhada de 6 Minutos

Nome:
Data: [/ Usa betabloqueador? ( )Sim ( )N&o
PAS: PAD: FC: SpO0:: BORG:

Variaveis | 1° minuto | 2° minuto | 3° minuto | 4° minuto | 5° minuto | 6° minuto
FC
SpO:2
BORG
N° de voltas: Distancia Percorrida: VOzestimado:
L eesrermm
Logo Apés | PAS: PAD: FC: SpO2: BORG:

Apoés 5’ PAS: PAD: FC: SpOa: BORG:
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APENDICE 3: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

\)FMX"

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
i PRO-REITORIA DE POS-GRADUACAO
COMITE DE ETICA DE PESQUISAS COM SERES HUMANOS - CEP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do Projeto: Qualidade de vida, capacidade funcional, composigao corporal
e variabilidade da frequéncia cardiaca de pacientes transplantados renais

submetidos ao programa de exercicio fisico.

Vocé esta convidado (a) a participar como voluntario da pesquisa que tem por
objetivo avaliar o efeito do programa de exercicio fisico sobre a composi¢cao
corporal, parametros laboratoriais e hemodinamicos em transplantados renais do
centro de prevencao de doencas renais do Hospital Universitario do Maranhéo, na
cidade de Sao Luis, no Maranhé&o.

Para isso, alguns procedimentos serdo necessarios, tanto antes de iniciar o
periodo de intervengdo por meio do programa de exercicio fisico, como apos o
mesmo. Serdo realizados alguns questionario com o(a) Senhor(a): PAR-Q e
Fatores de risco para doenga coronariana; Questionario Internacional de Nivel de
Atividade Fisica (IPAQ- versao 6); e Questionario da Qualidade de vida (SF-36).
Para avaliagao da composig¢ao corporal serdo coletados estatura, peso, medidas
de circunferéncia, gordura corporal, massa muscular corporal, massa 6ssea e
massa magra corporal total, os quais serdo por meio do DEXA, BOD POD,
Bioimpedancia elétrica e perimetria. A capacidade fisica e funcional sera avaliada
por meio da ergoespirometria e teste de caminhada de seis minutos. A variabilidade
da frequéncia cardiaca sera analisada por meio do método de eletrocardiograma
de quatro derivagdes em repouso.

Vocé que for incluso no protocolo de treinamento fisico realizara a parte
aerdbia sobre uma bicicleta horizontal que ficara parada, e o treinamento de forca

sera realizado por meio do levantamento de peso em exercicios livres de acordo



http://www.minhapos.com.br/instituicoes/ufma-universidade-federal-maranhao.html
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com sua quantidade de forga especifica para cada exercicio. Cada sessao de
treinamento tera uma duragdo média de 90 minutos aproximadamente, trés vezes
por semana, durante doze semanas.

Vocé pode sentir desconfortos e ter riscos tanto durante o processo de
avaliacdo quanto no protocolo de treinamento. Nas avaliagbes fisicas poderéo
aparecer desconfortos apds os testes de capacidade fisica e funcional e apés a
coleta de amostras sanguineas. Durante ou apos o protocolo de treinamento vocé
podera sentir dores musculares, cansaco, diminuicdo da pressao arterial e/ou
diminuicdo da glicemia (agucar do sangue). No entanto, a qualquer momento vocé
podera comunicar aos pesquisadores do projeto qualquer sensacéo de mal-estar,
Ou, caso seja sua opg¢ao, retirar-se do estudo, pois sua participagdo nao é
obrigatéria. Sua recusa ou retirada ndo acarretara prejuizos a sua assisténcia, nem
em sua relacdo com os pesquisadores ou com o Centro de Prevencéo de Doencgas
Renais.

Em contrapartida, alguns beneficios sao esperados: melhorias da capacidade
fisica (forga do musculo) e cardiovasculares (pressédo arterial e batimento do
coragao) visando melhorar sua capacidade funcional.

Os resultados da pesquisa poderao ser apresentados em reunides,
congressos e/ou publicagdes (revistas, jornais cientificos e de circulagao), contudo,
sua identidade n&o sera revelada durante essas apresentacbes. Além disso,
ninguém sabera que vocé faz parte da pesquisa, a menos que vocé mesmo fornega
esta informacéo.

Vocé nao tera gastos com sua participagdo e nao recebera nenhum
pagamento com a mesma. Caso algum dano comprovado tenha sido provocado
pela pesquisa, vocé podera recorrer a agao judicial.

Os pesquisadores estarao disponiveis em todas as etapas da pesquisa para
oferecer a vocé mais informacdes sobre doencas renais e prestar esclarecimentos
sobre a pesquisa. Vocé podera solicitar informacdes durante todas as fases da
pesquisa, inclusive apds a sua publicagdo. Caso vocé tenha alguma pergunta a
respeito dos seus direitos ou queixas, vocé devera entrar em contato com a
coordenadora Profa. Dra. Alessandra de Magalhdes Campos Garcia
(amcgarcial@yahoo.com.br), Profissional de Educacéo Fisica Paulo Soares Lima
(contato: paulosoareslima@hotmail.com / (86) 99860-8080), Profissional de
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Educacado Fisica Cyntia Sousa Corréa (contato: cyntia.csc@hotmail.com / (98)
98740-9493) ou com o Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos do
Hospital Universitario Presidente Dutra, localizado na Rua Barao de Itapary, n° 227,
Centro — S&o Luis — MA — CEP: 65020-070.

Declaro estar ciente do inteiro teor deste TERMO DE CONSENTIMENTO e
estou de acordo em participar do estudo proposto, sabendo que dele poderei
desistir a qualqguer momento sem sofrer qualquer dano, punigdo ou

constrangimento.

Nome do Avaliado:

Assinatura ou Digital do Avaliado:

Nome do Avaliador:

Assinatura do pesquisador responsavel
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ANEXOS

ANEXO 1: Artigo publicado
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Effects of Combined Resistance Plus Aerobic
Training on Body Composition, Muscle Strength,
Aerobic Capacity, and Renal Function in Kidney
Transplantation Subjects

Paulo S. Lima,’ Alqmdn S. de Campos,? Omar de Faria Neto,® Teresa C.A. Ferreira,** Carlos EN. Amorim,®
Whitley J. Stone,” Jonato Prestes ® Alessandra M.C. Garcia,® and Christiano B. Urtado®

’Gractiate Frogram on Fhysical Educstibn, Department of Fhysical Education, Federal University of Maranhao (UFMA), S& Luk,
Brazl; “Multhrofessbnal Program of intemship in Heslth, Kidney Heath Care Unit, University Hospital of the Federal Universty of
Maranhao (HU-UFMA), S& Lus, Brazl; *Graduate Program on Physical Education, Department of Physical Education, Cathalic
University of Brasilia, Brasilis, Federal DEtrict, Brazl,; “Kicnay Transplant Unit, University Hospital of the Federal University of Maranhao
(HU-UFMA), Seo Luls, Brazil; “Depariment of Mediche, Federal Universtty of Maranhéo (UFMA), Finheiro, Brazit ®Department of
Physical Ecucation, Federal University of Maranhao (UFMA), Sefo Luls, Braal; “School of Nutrtlon, Kinesiblogy, and Psychobgical
Scinces, Universityof Central Missouri, Mss ourl; and®Graduaton Program on Fhysica Education, Department of Physica Education,
Catholc Uniersity of Basiis, Braslla, Federa Districe, Brazil

- - -

Abstract

Lima, PS,deCampos, AS, de Fada Neto, O, Farera, TCA Amorim, CEN, Stone, WJ, Prestes, J, Garda, AMC, and Urtado, GB.
Effects of combined malatance phe ssrobic teining on body composition, muscle strength, asbic capadty, and renai function in
Mdney transpEntation subjects. J Strength Cond Fis X00): 000-000, 2018—mmuncauppresaion and a sedentsry lilestyle may
exacerbate camplicatons such as early graft dysfunction and musde Ices, and reduce patent sunival sfier dney ranspiantation
{T). Therefare, the purpose of this study was to evaluste changes Inbody composition (8C), musculsr strengh, serobic, and renal
fncton In KT subjects submitted to combined resistance pius aercbic training. Twelve KT subjects were randomly assigred Into
growps: (G1) 12 weeks of combined rraining (3 males and 4 femaies, 54 = 3 years); or (G2) nonexerceecontadl (S femalkes, 43+ 18
years). The subjects were evauaied for BC [duslenargy X+ay sbaoptometyy), eatmated Voppesk, rigit-hand maximal grp
strength (RHMGS) and eft-hand maximal grip strength (LHMGS), and rend funcion. Fost-training eveded that G1 reduced body
Mpcoamep-ooae) wrc add (A = <087, p = Q023), wea (A = ~9.43;p = 0.032), and catnire (A = ~0.15;p = 0.045),
Ircreased fat-fee mass, estimaied Vo pedk, RHMGS, LHMGS p < 0.05), and estmated glomearuier firaton rate £GFR) (A =
1164, p = 0.017). B2 Incressed wrea (A = 820, p = 0.017), ceatinne (A = 0.37, p = 0.028), and decreased eGFR (A = ~16.10;p
= 0.038). Afer 12 weeks, wrea (A = 24.94; p = 0.013), uic scid {A = 1.64; p = 0.044), and cmatnire (A »0.9;p = 0.011) were
lower, whareas eGFR (A = 3651; p = 0.009) was higher n G1. These data indicste that combinad training Instigates positve
changea in BC, muscular strength, aercbic capacty, and renal functon after KT.

Key Words: =hablitstion, resistiance vaining, combined raining, gianeadar fitraton, mnal haaith

introduction In addison, muscle h dary © KT negativdy impacts
Kid ion (KT is the oy oy hﬂymnmtm,hadmgwmdmmmumhrw
dum:lzmtan“:i oPa\d-az' g= renal d'sese{{S). Renal and peak oxygen upeake (Vo,peak) (42). Pathophysidlogical adap-
repla ¢ therapy improves quality of life, teduces side effects uhu::p:umdaﬁ:rk'{a:umxjhfmﬂnciﬂmmnmw
related to hydroelctrolytic disorders, and incremes kife expec- i, and the presence of a chronic
tancy for those with renal disease (15,18). Despite advancements inflammatory state {23 24} Moreover, individuak even before KT
in surgical procedures, life expectancy is often abbreviated post- experience degradation of musde proteins through activation of the
uwuphnbemnedtluhghptadmofanbmrnhrm ubiquitnproteasome  pathvay beawe of dwonic renal m-

; among KT patients (KTPs) (44). The wional damib sufficiency {23, 24). Successful KT an mitigate these condinons

] "overweight” or “obesity” are classified as onmofhd:tm and  where akermadve therapies, such as use of seroxdal immunosup-
have a strong association dis devel ally re-  presanss, may auevmhrsmwthduud activation of
ducugdzmvalofd\eradgﬂﬁ.ﬁaﬂﬁl).l(uhq glycogen symthesis and d ] (8%
transplantation patients may be at greater risk of obesity, as body Canhnxgobstyam!mlnﬁcdmxknafulﬂ'mmkm
mass ncreases an average of 10% in the first year (43). decreased renal function with the potential to Jose the renal graft

2,33). In this semme, it s necessary for KTPs to adopt changes in the
Addimas ¢ o Ch 8. Urtado, chritfano.berotioligmalcom. hfestyle fie, regular physical exerase) to prolong the shd Fhife ofthe
Joumd of Srang and Conditionng Feasarch 0000)1-3 graft (11,28). Akermatively, physical mactivity may potentiate the
© 2019 Nationd Srengh and Condionng AZCcRion deleterions complications after KT, this redudng renal graft and
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Subyects inchuded in this study were aged 49.0 = 13.0 years, at least
lzmdndmnuhmyhatht6m-\dmhdfc
re by the il i Sdumbduvmw
defined through applias ofthc' inal Physal Actvity
Qmwn-mdPAQ).Thl’AQckﬁmwssWhvcH
son of abstinence from exercise for 6 months. The

)

in ke size and nlhemmpalod(b-

eu:hnonmmsﬂolon.pmnmyﬂ’ﬂ?nimG

1 o{l_L the of &

lewu-];mdllmtthﬂ,.ddler-q 1ablk
well lled, which icts the ability to draw tuss

¥y

mhmfﬂnt,mmry&uganﬂm

£

(hznmd:utﬁudmuh!qfoth%)Mah-
ako been shown that combined aerobic and resistancs traming m-
proved bioch | markers of 2 and reml function m KTH
{21). Regrettably, many of the available studies relating to exerase
and K'TPs suffer from poor descriptions and lack of control in the
waming, which poses a challenge to compare rsulss and establish
mmaﬂmnnhmsmdb:ﬁmd!éﬁu
of a supervised, i s aerchic wam-
m&hpiﬂdmﬂoﬁc&mlmmmﬂ
am&uxngpmfmmﬁ it orKTrs It
s likely that combined ing could coun-
wract the deleterious effects of KT specific to cardovascular and
neuromuscular facwors.

Therefore, the purpose of this study was to evaluatechanges in
BC, muscular strength, acrobic, and renal function in K'TPs sub-
mudwsupawgd,molhd.wﬂundtulmplmm

ing. We hypothesized that the combi would
improve BC, muscle strength, aerobic capnny,mdrmalﬁmc
tion in K'TPs,

¥

(8]

3 -~

Experiments! Approach to the Problem

Subjects were andomly divided into 2 groups: (G1) sedentary
KTPs who entered in a SPEP where they exercised 3 times per
wesk for 12 weeks; and (G2) sedentary KTPs who followed
typxcal post-KT care, including medications and ling on
hgad&ewya&uuma!dusmyandasclwd‘no
SPEPAn&nopmmm:vnbhs,BC, cle strength,
Vospeak, serum creati i g lar filtran
nu(mpmmwedb:ﬁmmdnﬁedzlzww

lation, recent acute myocardial infarction, myopathy, or the presence
of any contraindication © exerase. Twelve KTPs were assessed and
met all the necessary requiremenss for pariap in the h
The sample characteristics ane described in Tabe 1.

Procedures

The following procedures were performed at baselme: {a) sub-
jects’ profile (b) clinical and health hiswory; and (¢} questionnaines
for risk stratification “PAR-QQ and Risk Factors Thresholds for

Cardiovascular Ath lerotic i " (10} with the objective
of defining risk factors for y dis Subject compk
y infe ion was obtained from the medical record.

The bllowing anthrop i were collected during

the physical evaluation: body mass and hegght for cakulating
bodynnsnbc,wan,ahdmwnlandhpcrannfam
Body | i by dual-energy xray absorpti-
ometry ﬂml’rodgyGl:l‘Hdme,Orhﬂm FL} © obtain
thevalues for body fat(BF), kan body mass (LEM), bone mineral
density (EMD), bone mineral content {BMC), and fat-free mass
(FFM; total and fragmented). Scans were segmented and evahs-
ated (whole body, and partial measures of trunk, arms, and legs).

Muscular strength was assessed using a Jamar dymamometer
{Asimow Engineering Co., Santa ke Springs, CA) to determine
night-hand maximal grip strength (RHMGS) and lefthand
maximal grip strength (LHMGS) following the previowsly
establshed recommendations {5). In addition, Vo,peak was

Tabie 1
Patients’ demographic characterisfics and other varisbles.*

Teblfn =12, Gi(a=17) 62{n=

vealigition preiod. Vadabies %) i nmn .mﬂ-
S

Subyects Mk 3¢5 y  om
i investiganion wis approvel by e Mistkotvm] Berkw’  Gonctuniia ot e v o
Board at the Federal University of Maranhdo for Human Bangs Lupus 20m 1(14) 10
{1,999,629), and all subjects were informed of the risks and Aeria 2017 1014 120
benefits of the study beforeany data coll and thensignedan Qo 2(17) 1(14) 1020
mstitutionally approved mformed c d Potental Oitrtes mellas 459 343 1020
athmmutdad!(hmr&hvmmofw Aceid bypecenson 1063 686) 4 (80y
Diseases at the kocal University Hospital. The initial recruitment  0G ey
list consiseed of 300 subjects, 150 did not meet the indusion cri-  "54P 3 2e9 1620
teria (described below), and 50 did not attend their respective Aot ol e S -
scheduled appointment. With that, 100 subjects were mvited to Oalamidbeic 18 1014 )
continue the study. Of the 100 potential subjects, 59 subjects Hodpenits aps) 1014 240
w]ﬂmm (o&enbrpasaulreaou),u-dﬂ con- Atitypartsrive 9(75) 6 (35) 360
senting subjects were randomly divided into the 2 study groups Sertidd mmumap st 12100 7 (100 5(100)
(G, n = 21 and G2, n = 20). Fourteen subjects from G1 started Coceudn inbitite 120100 7 (100 5 {100
the exercise program but were excluded because of non- Immuronsppos s
compliance, Three subjecss from G2 had acute complicats - = ®
related to the KT and 12 failed to attend the scheduled physical g o2 - Kooy novrie oty it
reasessment mean = SO

Copyright © 2019 National Strength and Conditioning Association. Unuuthonzed reproduction of this article s prohibited.
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estimated during the 6-mi Iking test (6MWT) as recom-
mended by Amencan Thomax Socety (1).
Rmﬂﬁnmnauedbysmwtand,smwu,and
serum cr wh eGFR calcdated using the
proposed by (}uun:Kdansaz Epdemology Q)lhbou
tion™ {CKD-EPI) 20). Pre- and post-assessment of serum wric acid,
serum urea, and serum creatinine were obtained from the subjects’
medical charts, which aligned with the study timeline,

Subjects’ SPEP nted of 3 per week consisting of
bicand res ming, on al 1g days, for 12 weeks.
Training were d as folk 5 m of car-
dionespi ,..-....cp,JO of asrobic g on acycle

ergo - 15, cool down, and stretching {10).

Aaohctamnwwﬁedbammdw%ofhmt
m(HthdmhmmlHRdﬂaM&md&
SMWT and g HR. All traini were lled by
HR monitors (H7 POLAR; Kanyele.Onln.hnhd). Resistance
training consisted of 2 sets of 15 repetitons, with 60 seconds of
resth sets. The subjects performed one freeweight exercise
for each musde groupin the following order: dumbbell bent row,
dumbbell bench press, dumbbdl overhead press, dumbbell squat,
nnd:quknu&mxbmtyn:ztm&-?mthwm
RES scale(19). Kidney L wer d to
keep their breathing dynamc, awldngth: Vakalva maneuver.
The exercise speed was supervisad and controlled so that repeti-
tions were 2 ds for the ic and 2 seconds for the
eccentnic phase (2:2)

Statistical Analyses

Data are presented as frequencies, mean values, S5, confidence
inervals (Ck), and effect sizes (ES). A Supm-Wltut was wsed
to verify normality of the data. Comparison b line and

Jmsl ot Semegs wed mnlitoring Rpmes” | wiew cacom

Table 2
Comparison of diinical charactoristics and anthropometric
variables. mmnummmm

pos&ﬁl’viawa performed using an analysis of variance. The
group variables was performed using the
unparadl Bthmwﬂedhdumanssqulﬁs
acording to the recommendations from Rhea (34). Threshold
values were as follows: tnivial {<0.50), small {0.5-1.25), moderate
{1.26-1.9), and large {>1.9. In additon, the sample power was
test=d with Ene 3.0 software Servel d'Estadistica Aplicada, Bar-
cduu, Sp'l). Panon's comrelation tess were usad © evaluate
2 All data anal yses were performed
in th: GraphPad Prism 7.0 statstical program (San Diego, CA)
using a 5% significance level (p < 0.05).

Results

The final sample consisted of 12 K'TPs {49 = 13 [CI = 51-57]
yeans ). Considering the sample siz of this study and an alpha error
of 0.05, the power (1 ~ B)achieved was 0.9 for renal function, .88
for muscle strength, (.53 for aerohic capacity, and 0.56 for [EM.
The subjects in each group were similar in age, anthropometnc
variables, dagnosts time of CKD, KT time, BC, aerobic capacity,
and muscular strength. The values are shown in Table 2.

After 12 weeks of combined traming, G1 displayed a signifi-
cant reduction in wasst (78.7 £ 7.8 cm [(1 = 71.5-859] w. 77.1
+ 70 am [( = 71.1-82.6}; p = 0.007) and abdomen circum-
ference(87.6 £ 9.1 cm [Cl= 792-96.0) w.858 £ 76 cm[(d =
79.8-93.3k p = 0.013). Kidney transplantation patienss in G1
ako decreased BF pereentage (30.7 £ 7.5% [CI = 23.8-37.7) vs.
28.3 + 6.4% [Cl = 22.3-343); p = (0,046} and increased FEM
percentage (69.3 £ 7.5% [Cl = 624-76.2] vs.71.7 = 64% [CI
= 65.7-77.7%p = 0.046), FFM {422 = 89 kg [Cl = 34.0-50.5)

3

and renal function betw groups in baselin
Groops
Variables Glgmean+ S) G2pmem =S p
ey =3 43=18 01%
OO0 dagmstc tme i) 0=5 ax7 4%
KT time ) 4x1 42 04%
Afhaponey
Body mass 615 = 141 5434 = 188 0408
BMI kg™ 221345 E3x65 018
WC (am) TR7T =78 BI+ME 037
ey &76 =41 WO=217 041
HC {omy R7=72 my=x6 02
BMD (gan ™) 1IMB =028 03 0ME 0148
BMC () 213088 1815020 013
XEF N7 =75 F2x138 Q1B
WM a3=75 @REx 136 01B
¥ ) 120=72 M2+128 022
FM (kj 422 =89 B1x45 0.0%
LEM (3} 40183 H3x43 0.073
Mg sengh
RHMSS (g9 27=7 z2=5 000
LHMGS k) 27=+5 =5 01w
fembic camely
Vo peak (ridg~" min—") 1908 = 248 "2 1% 048
Fecatl uncino
Lk add jngd—') 5¥ =118 G842 034
ke prgd-Y 7R/ = 198 MEx 252 02
Crfitine (mg-ar") 152023 15208 014
sCFRMnbmn ' 173m™Y) E2M =108 53 =342 0IR
Bl = Ndney patunts phydcal @emim pogam, & -
Mooy s cor 5D = sindart devaton p = lovel of 4gnificance;
0D = chronic knay KT = hinoy EME = body WC = waist
AL = ahdomen HC - BVD = bone minorad

dondy, BMC « bona minoral mntent, %EF = body Rt penmn e, WM - faf froe mass
pormntage; BF = body faf, FFM = Rt oo mass, LEBM = lsan body moos; RHMGS = right-hand
moedmal rip drengthy LSMISS = of hand matmal orp sengit, oSFR - edimated gomondar
fration e

vs. 44,5+ 9 6kg [Cl= 35.6-535p = 0.001},and LBM (40.1 =
B3kg[Cl=325-478]w. 424 290 kg[A = 34.1-0.7kp =
0.001). Moreover, there was an increase n the RHMGS (27 £ 7
Igf{Cl= 19.8-33.4] w.31 £ 5 kgf [(1 = 25.4-36.6F p = 0.009),
LHMGS (27 £ § kgf [C1 = 21.9-31.9] vs. 29 £+ 3 kgf [CI =
25.1-32.1%; p = 0.043), and estimated Vo,peak (19.03 = 2.48
mbkg "min ' [( = 16.7-21.3]vs. 2224 + 222 mbkg “min '
[CI = 20.2-24 3} p = <0.001) {Table 3}

Subjects n G114 1eGFR 62.74 1095 mlmin ' 1. 73 m*
[l = 526729 ws. 7439 + 13.2 mlmin 173 m 2 (A1 =
62.3-86.5); p = 0.017) and reduced serum creatinme {1.15 = 023
mgdl ' [ = 0.94-1.36) vs. 1.0 = 0.18 mgdl ™ [CI =
0.84-1.17% p = 0.045), serum wric acid (5.37 = 1.18 mgdl*
[Cl = 4.28-6.45] vs. 45 * 072 mgd * [CI = 3.83-5.17);
p = 0.023), and serum urea {37.29 + 19.59 mgdl ™’ [CI
= 31.17-55.40] vs. 27.86 = 992 mgdl* [CI = 18.68-37.04);
p- 0.032);&:: 12 weeks of combined traming. Kidney trans-

tents in G2 reduced renal function as desaribed by a
ds:rmse n eGFR {5398 + 362 mbmin “1.73 m * [CI =
41.1-74.2) vs. 3788 + 2262 mlmin *173 m* [A -
19.2-47.1F p = 0.038), increase in serum creatinme {1.52 =
0.68 mgdl ' [1.12~231] vs. 19 = 06 mgdl ' [CI =
120-2.61} p = 0.028) and serum urea (44.6 = 2252 mgdl ™’
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Table 3

Intragroup comparison of anthropometric characteristics, body composition, muscle strength, asrobic capacity, and renal function
between baseline and after 12 weeks of follow-up *

Gmeps
] [
Vadabies Before mean + SD) Afer(mean = SO D B Belom fmean+ SD) AScpmea+SD D 3
Kebpanery
By maasss (g 615 = 141 625 = 142 0058 007 hidh 83+ B8 589+ W1 0326 0.04via)
BM jgm—3) 212386 235 = 38 0181 012 frivid 263 > 855 ME=75 0358 Zwo
WC £ TR7T=73 7170 0.007% 021 s 53=28 B41x281 0272 004(via)
A oy a76 =91 B8x78 0.013% 020 s o= 27 916217 0113 O.08{va)
HC (am) R7T=72 g15 =57 0128 017 M) M7= BE SI+ V1 022 0454vi)
Body compostion
BMD an~?)
here: 0868 = 0%5 083 = 08\1 0257 004 fMe 0705 = 00ES Q710 = 0073 0383 (.08 {vir)
1024 = 0214 112088 0228 005 &M 0963 = Q115 0956 = 0119 0235 0.05(via)
Tk 0861 = 0.%7 030\ 0455 001 i Q&28 = 0080 0828 = 0113 0489 Zwo
Toks 1.088 = 028 B2 =024 0289 (008 kg 0988 = 00ad 0985 = Q104 0414 Q03Mva)
BVC ()
here 0.287 = 042 0287 =003 0474 Zme 0225 = Q0&1 0223 = 0087 0306 0.05(xvia)
Lags 0812 = 052 0816 =050 0312 002 Kkid 0611 = 0116 0611 = 0121 0489 Zwo
Trmk 084 =078 0R9 =021 0145 008 frkid 0562 = 0116 0556 = 0155 0339 0.065(vva)
Totd 243 > 060 2E3+ 061 0154 017 feMsd 1815 = 0290 1797 = Q343 0251 Q06Qva)
£+ 3
Are: 282 =420 BOET 0420 002 frivid BE= 27 J/I=N3 0309 004l
Legs 295 = 61 Nex43 0415 015 M) 7B x8&2 W=E5 0230 017 (vva)
Tiunk 23=491 2481 0462 0071 pMs W|7=T79 WO BT 0379 002Ma)
Tokd M7 =75 B3z 64 00465 0.32 i) 72= 186 W42 0254 O.09(va)
o
e T18=40 720 =87 0420 002 M) B1l4=7 B9xT3 0309 004va)
Legs 705 = 61 79 =123 0170 056 g 624 = &2 BI0=55 0230 017va)
Tiuek 677 =91 @681 0462 001 i 613= 79 61.0=57 0379 O0.020va)
Totd a3 =75 N7=64 0.046F 0.24 friiad 628 =16 S15= 102 0254 009(va)
B ja)
A 19=09 18*08 0262 011 fMs 28*16 28*18 022 2mo
Legs 86=18 §7+189 0355 0.06 friiad 76x33 7TE+30 0353 Zwo
Tiurk 10244 V5 =43 0313 0.07 ) 131=88 131285 049 Zao
Totd 190 =72 79=87 0110 1.10 g} 22+ 108 4517 0378 002@a)
M ()
Ars 48*186 48=x18 0442 Zao 39=07 3908 035 Zwo
Ligs 134 =29 B8 =31 0096 014 i 1621 114229 0291 0100via)
Trsek M09 x42 214 50 0141 012 v 172220 W1226 0435 005{via)
Totd 42289 45=98 0.001F 026 ek W/1=45 B5=E6 0313 013va)
(8 kg
e 4B5=15 4515 0442 Zawo 3§ =07 37200 0480 O14fiva)
Lags 126 = 26 ©9=x28 0089 012 fhish 1021 108=28 0289 010Mivia)
Taunk 20340 ME=48 0145 013 v BE=19 185225 0437 005
Totd 401 =83 ei=a0 0.001% 028 i 343=+43 M7=E4 0319 014(va)
Musie syeogh
BAMES ke 27=7 31=5 0.009% 0.57 gy =5 B4 0163 0.20(va)
LHMGS () 27=6 29=3 0.043% 0.40 frhish n=*5 U=d 0147 0.20{vva)
Resobic capdy
Shopenk ridg ™ min ") 190G = 248 224222 <DO0F 129)mdae) B2 =195 WEE =208 0125 0X3ivi)
Aendl hncioe
Ui xid pngd™) 537=18 GBom 0.023% 0.74 ) S84 =228 B4 183 0245 013vaa)
Uk fmgd ™) 3729 = 1958 78 =9 0.0024 0.48 v Ue =252 528 =B 00174 0.36(va)
Creatinine (mgd™') 11502 W=08 0.045F 0.65 g} 152 = 063 19208  0022F 056 Ena)
FRmmb ' 173mY 8274 = 1085 74391312 Q017 1.08 pma) mos > W2 TE3 =262 0038F 0.44(via)
Tl @ D P ol of Ay FS wofbctsbn BM - baly

moss ndex, WE « wait aroufannce. AC = abdaren dreurfaeneg HC - hip droumionncs; BUD - how mingal dangty ENC = bone minesl confrt %EF = body B2 panantipa. %M - 8 foe mam
parcenige. BF « hody fa FAM « B foo mas, LBV « lean body mesg REVEE « righthand mudmd orp gength LHAGEE = ot fand maimd grp shargth, oSFR « edimited gomatdar Bration ate
TChanges dgnificart (@ < 0.05}

[206-60.1) vs. 52.8 = 16.93mgdl ' [31.82-7031p = 0017} 0710 = 0073 gem™* [CI = 0.619-0801F p = 0047} I
after 12 weeks of usual care (Tablke 3). BMC (0816 = 0.250 kg [(1 = 0.548-1.047] vs. 0.611 = 0.121 }g

At posttest, G1 presented better resulss in BCascompared with  [(1 = 0.461-0.761} p = 0.047), leg FFM percentage (739 =
G2 Arm BMD (0.853 = 0.181 gem ™ [(1 = 0.685-1.020] ws.  123% [CI = 603-81.7) vs. 61.0 = 55% [(1 = 52.7-69.9}
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P = 0.007), runk FFM {21.4 = 5 0kg [(1 = 16.8-26.1] vs. 17.1 £
2.6 kg [C1 = 13.8-204); p = 0.041), and trunk LBM {208 =
4.8kg [Cl= 164-253]) w. 165 % 25 kg [13.4-196}p = 0.037)
weregraater mG1 than G2, Subjects m (22 expressed greater leg BF
perentage (39 £ 5.5% [(0 = 322459 w.292 2 48% [0 -
24.1-342};p = 0.007). G1 had a greater FFM 7.7+
6.4% [ = 65.7-77.7) vs. 616 = 102% [(I = 45.0-742); p =
0.048), [BM (424 2 90 kg [(A = 34.1-50.7]w. 33.7 2 64 kg [C]
= 259416 p = 00400, and FFM (445 = 96 kg [CI =
35.6-53.5]vs. 35.5 = 6.6 kg [C1 = 27 3-43.8): p = 0.042), and G2
had 2 higher BF pereentage (384 £ 10.2% [( = 19.9-39.0] vs.
28.3 £ 6.4% [C(1 = 223-343]; p = 0.048) (Table 4).

Furthermore, G1 displayed superior values of RHMGS
{31 £ Skgf[(1 =25.4-36.6] vs. 23 = 4 kgf[Cl = 18.7-27.7};
p = 0.006), LHMGS (29 = 3 kgf [Cl = 251-32.1] vs. 24 =
4 kgf [ = 16.7-29.0 p = 0.029), estimated Vospeak
(22.24 + 222 mlkg *'min" " [CI = 202~24.3] vs. 19.86 =
208 mli'kg “min " [(1 = 173-22.4); p = 0.044), and «GFR
{7439 = 13.12 mlmin “1.73 m * [Cl = 623-86.5] w.
3788 £ 2262 mlmin 173 m * [ = 19.2471);p =
0.009); lower values of serum creatimine (1.0 = 0.18 mgdl *
[(A=0.84-1.17) w. 1.9 £ 06 mgd] * [Cl = 120261} p =
0.011), serumurea (27 86 = 9.92 mgdl* [CI= 18.68-37.04]
vs. 52.8 * 16.93 mg'dl * [31.82-70.31} p = 0.013), and se-
rum uricacid (4.5 £ 0.72mgdl " [Cl= 3.83-5.17) vs.6.14 &
1.63 mgdl * [C1 = 4.11-8.17]; p = 0.044) when compared
with G2 after 12 weeks of follow-up (Table 4).

Cormrelations b cle strength and urea {r = < 0.6539;
2 = 0.0105), muscle strength and eGFR {r = 0.4972; p = 0.050),
LEM and urea (r = ~0.5045; 5 = 0.0472), and LIBMandeGFR {r
- 0.5766, r -0.0249)wueobsa'vd after 12 weeks of traming.

i Vo,peak showed no correl with renal fnction

(F-sm 1)

Discussion

The main results from this study ndicate that KTPs participating
in supervised, controlled resistance plus aerobic training can im-
prove BG dar strength, serobic capacity, and renal func-
tion. Moreover, it appears that remaining sedentary for 12 weeks
contributed to dimimnished renal function, Combining aerobic and
resistance traming may act as a protective mechanism against
development or progression of candiovascular dsexse, graft
dysfunction, and metabolic complications after KT.

There was ugmf’cambodymzspnhwdednpw ll k;’
in the fistyear posttransp ion in this clm
{4,7), with most of the body mass puwdbuauuo‘mndfat
mass {14,36,40). There is evidence indicating that risk of car-
diovascular disorders increases when KTPs are obese (13)and &
considered a comorbidity in this populaton (44),

Data from this study may support the inclusion of supervised,
controlled combined exercise training afeer KT to support patient
survival, In ths study, subjects ampleting the exercise training
exhibited positi ve changes in BC (i.«., reduction m BF percentage).
Nyberget al. (25) observed that KTPs who were physically active
have lower BF when compmared with sedentary subjects. Van den
Ham e al. (41) found a reductionin BF as a luuhofll:resed
activities of daily living in fermale K'TPs. Itis important

Jmsl ot Semegs wed mnlitoring Rpmes” | wiew cacom

explained, at least n part, by the bick of appropriate control of

exercise vaniables and dies,
Am&gbmmﬂgﬂld\wnﬂhmyh-w

with the muscle degradasion pr (30,3641}, leading to red:

&mﬂcnpﬂy(942),qn*yoﬁﬁi6),mbrmgh(42),
mcreased

and dar risk (6). EX detal. (8) rep 'd'nt
hmu:k dation p may be rh ‘lq

vd uz:s—-' upp herapy. However jother
stuches found no nd ship of cors il use with FFM re-

duction, muscular strength, or exercise cpacity (30,41,42).
In this study, the exerdse traming ini ol FFM in
KTPs, These findings suggest that the inclusion of resistance training
mhmmdumamd»mw
degradationin KT N e 15 akso emential © prevent
hlusofﬁnmdapny(3942),mhuugh(42),aﬂ
mﬂqofﬁft(ﬂhxuhmmmﬁﬂmdnodnslﬂq
bkdy due © only implementing asrobic traming as the e in-
t=rvention (28,35} Ndmghd:qmmﬁes verylmal duse
results open an excell son about the to
be included afer KT and present climical relevance.
Dcvqﬂushmdlnmsnﬂumﬂdyr&ndmd:

of ol qnlug proceses n KTPs
Among them, it possibl son level
t6), boki "'_'(14)» 5 yticp hway signaling,
such as uhig path 7(24), to anabalx

Inﬂnonsll‘“:ywdumdzvadmn:k protemns §6), and
msde energetic meta bols mdisorder (17). However, this smudy Giled
© evahuate these cdlular I
msde degradaton.

The pathophysiologial conditions inherent to CKD, which are

typicalin mvrhomndmry, luhnmscnhrstagh and
Vo,peak, 1 the carch wlar mortality rsk (45).
'ﬂu’eﬁte,w'oa:hucomuotmmuhsdlmqq
wndition mymmul;nﬁndmswul(l?4ﬂ.
The results obtained in this study i that thep pationin
a combined traming increases nm:uhfsuagthmdcumwd
Vo,peak after KT, thus reducing the mortality nsk derivative of
ardiovascular causes {2945). I addition, the inaease m the
FFM found in this study may have positive effects on estimated
Vo,peak and muscular strength, observed by increasss in
RHMGS and LHMGS. Other studies also demonstrated increa-
ses in muscular strength and Vo peak after negular partipation
in exerase programs {2829 35).

The cumrent study reported positi hations b
mdesuugd\andeGF&LBM,ndeGFR.adnepmm-
relations between muscle strength and urea, and LBM and urea.
There was no relationship he ] d Vo speak and renal
function wmemhnsh&:aﬁywuamnm
between muscle strength, LBM, and estimated Voypeak with re-
mlﬁmonmrbxmmnws,ltmlbelmmwp'o—
pose inter strength and [BM to
mad&nmlpmnmlw

We found no previous studies assessing the effects of combined
training on bone heakth m KTPs. Marinho et al (22) showed
improvement in BMD postresstance traming in KTP subjects
undergoing hemodialyss. In this study, 12 weeks of combined
waining was not a sufficient stmulus to improve BMD m KTPs
ﬂmwdmdldnmdﬂ!mmm-
wr ive in counteracting the highly

3

of

ved in the p

not all i dies reported redy othnKT(ZMSl
Frmz et al (9) ltp“td that physical exercise alone was in—
ffective for BF reduction, mless a careful distary intervents

prevalent BMD los if nplermmedm a longr pmgumBB)
Kidney tr i who pamticipated in SPEP

wh&a,dzdlﬁaumbammdumtbe

‘vm.ha.‘ munnwumdun:and,
wha'ead:emol increassed urea, In addition, exercising
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Table 4

Comparisan of anthropometric characteristics, body composiion, de strength, acrobic capadity, and renal funcfion between
groups after 12 weeks of follow-up *

Grags
Vadables 61 (mean + SO) 62 (meen + SD) p ES
Athapomey
Bty mass O 625> u2 599> 1)1 0399 014 (ivs)
BM fgm ™) 235+ 38 26x75 a2 041 (shvie)
W g 7170 841 =21 Q271 030 (wivid)
AC (om) BS8>76 NE=2A7 0296 027 (uivid)
HC fom) 915 =57 B3x 21 0273 031 (ot
compoelion
BMD gom ™)
Mre 0853 = 0181 a710 = Q073 a047# 196 famged
Legs 1112 =019 0456 = 0118 Q080 131 (rodecss)
Trurk 0853 = 0184 0828 > 0113 [T 031 (ive)
Tots 1062 = 0204 0885 = 0104 0187 053 (gmal)
BMC )g)
A Q287 = Q03 0223 = Qa7 Q063 173 (modecss)
Legs 0516 = 0250 Q611 = Q121 Q74 163 (modenes)
Tk 0808 = 020 0556 = 0155 Q306 034 (xivid)
Tots 2253 = 0671 1797 = 0343 a0sa 133 (modecs)
i
e 280 = &7 W|1=113 aosd 098 jumal)
Legs 292=48 W|=xE5 Q0074 155 (moders)
Tiunk R4 =E1 3]¥0 > BT a211 042 feivia)
Totd B384 Be=N2 an4at 099 famal)
£ 2]
A 720 = &7 609113 aos4 098 famat)
Legs 79> 123 610 =55 aca7d 235 fams
Truek 676 = &1 610> 57 0211 042 (aivis)
Tots MN7=8d 618= 02 ao4st 043 famal)
EF ()
Are 18=08 28%16 0125 03 jamal)
Lags 57=19 78=30 0125 063 famal)
Taunk 105 = 43 131=85 0274 031 (aivid)
Tots 179 =87 4517 0151 055 (amal)
M)
A 43x16 39x09 0123 100 famal)
Lags 138 = a1 114=29 0108 03 famal)
Tounk N4 =80 171228 Qo414 165 moders)
Totd 445498 B5=66 an42s 135 (modecs)
LEM kg
e 4515 3709 0129 029 (mal)
Legs 12928 108 =28 0118 075 (amal)
Tiunk 208 =48 18525 aoars 172 (modeces)
Toxd 424=4a0 n7=64d Q0403 135 (modes)
Musde srergth
RMGS ko) M= B4 ao0st 200 g
LHMGS (g} 2=3 24x4 Q02at 125 (moderes)
Asolic aamdy
Spek g~ min~") 224222 08 > 208 QDe4 114 jamal)
Rend fncion
U add g d Y 45=072 614 = 162 Q0444 100 {gmal)
L (g =) 785 =A% 528+ BN Qo133 147 (rodeces)
Creainine ngd—') 10=0Q18 19+ 06 ao11f 150 frodeees)
oFR (rimin~ 1733 MW= B2 T8 x252 aoost 161 rodens)
Tl g, 2 D P LES wofftctoin BV - bay
W = vl AC = shdaren HC = hp BVD = e mingral dondty BNC = hono minosil contrt; %EF = boy 82 parmntipa, %FFM = 82 oo mam
pacentige, B = body fat FFM = B2 oo mam, LEM = laan boy masg RHMEE = righthend mudmel grp sengttt LHAGS = lothand manéTal grp siarh, oSFR = atated gomenir Sirtion afe
fChanges dgnficart fp < Q.5)

KTPs had lower values of serum urea and serum uric acid  active KTPs had lower serum unc ackd values than sedentary
compared with the controls. These data allow the aggument  KTPs (3).

that combined resistance plus aerobi tmining can provide Oterdoom et al. {27) observed that lower urinary creatinine
improvements m renal function after KT. These data are sup-  excretion accompanied by low le mass & iated with
ported by the previous literature reporting that physikally  increased mortality and renal graft dysfunction in KTPs. Few
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interventional studies have d the influence of physical ac-
tivity on the renal function after KT({3,12,35). In this study, KTPs
ﬁwpmmﬂnmhﬂmmmdmanﬂ&v
creased serum ¢ i the ¢ ls experienced op-

muqmuhhﬁdwmamdbyobuvumﬂ
studies that show improved values of ¢GFR in physically active
subjects when compared with sed y subjects {3,12}. Gordon
etal (lZ)sm&ﬂutmpﬂmMmmﬂ function following
regular participation in memﬂuwonﬂ berehadto
improvements m cardi dary to mproved

Dapuduhmm,hssmofdufcwmoldm

1 studies induding resi traming with KTPs thatako

wed a gold-standard tﬂ:hmqmwuasm Furthermore, there
nsmuymmomﬂofumn;nn-blaammdw
I gations. Nevertheless, the small number of sub-
pmre&mmirlywodﬂmemndue
dmical p wons difficult. Overall, the
ind:‘sofdnsnndydanm&dm a supervised controlled
i and bic training & safe and effective in
ing BF percentage and increasmg FFM, asrobic apacity,

1

perfnsonmdoxmmpplymd\erﬂﬂsﬂﬁ-
Although exercise mterventon resuled m -yn&zn m-

muscular strength, and renal function m KTPs,

wvmmofﬁFRuﬁsKT(SSL
mnnmpu!.hcfae,ns.gmdﬁmmwchm
wmhﬁmdm:hmmmnkmmdﬁmd
T g or refuting the hypothesis generated by the results.
klsdmlyr&nmwmdutth:SPH’Kmpruaml
with supenior physiological resp d with subj
w‘lnmam-ndnsuimWMldempumofmlBFﬂm
was a moderate effect on BC, aerobic capacity, and renal func-
uon.mdln;edﬁaonnn:lesmthafw SPEP. 'ﬂneruultof
this mvestigation support the apph of combined
and aerobic training in controlling or improving parameters re-
lated ® KTP heakh.

Beyond the sample sie of this investigation, there are a few
limitations to cnsider when evaluating the presented data. The
use of subjective perception of effort by the OMNERES scale
during resistance traming may have underestimated or over-
estimated the training load. The lack of diet @wntrol may haveako
influenced the results. Fxmn:mstgmaud’mumm

KTPs to for pected , leading to a ltp'
sample size. The limited number of suby 'B ', ito
poor financial condits ki ly limiting the pl to

training sessions. Furdu-xmfc,lownmphsummmuhs
proceedad by the highly vaniable health conditions between sub-
jects. Thus, even with a relatively open inclusion critena, the

ber of subjecss is frequently low (similar o other exercie
intervention studies),

7

Practical Applications

Significant improvements in BC, muscle strength, aerobic ca-
pacity, and renal funcion were observed in KTR that com-

-bwourdl

traming was wdl tolerated by KTPs and may be safely used
wthmlphpnbmluuh.kmmbehan-d
‘ 1d b 3. ._jb'm
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ANEXO 2: Questionario Internacional do Nivel de Atividade Fisica (IPAQ)

Nos estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas fazem
como parte do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo que esta
sendo feito em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos ajudarao
a entender que tao ativos nés somos em relagao as pessoas de outros paises. As
perguntas estado relacionadas ao tempo que vocé gasta fazendo atividade fisica na
ULTIMA semana. As perguntas incluem as atividades que vocé faz no trabalho,
para ir de um lugar a outro, por lazer, por esporte, por exercicio ou como parte das
suas atividades em casa ou no jardim. Suas respostas sao MUITO importantes. Por
favor responda cada questdo mesmo que considere que nao seja ativo. Obrigado

pela sua participacio!

Para responder as questdes, lembre-se que:
» atividades fisicas VIGOROSAS sio aquelas que precisam de um grande

esforco fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

» atividades fisicas MODERADAS sao aquelas que precisam de algum

esforco fisico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por
pelo menos 10 minutos continuos de cada vez.

1a Em quantos dias da ultima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10
minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um
lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

Dias por SEMANA ( ) Nenhum

1b Nos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto
tempo no total vocé gastou caminhando por dia?

Horas: Minutos:

2a. Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta,
nadar, dancar, fazer ginastica aerdbica leve, jogar vélei recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
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aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar moderadamente
sua respiracdo ou batimentos do coragdo (POR FAVOR NAO INCLUA
CAMINHADA)

Dias por SEMANA ( ) Nenhum

2b. Nos dias em que vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos, quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades
por dia?

Horas: Minutos:

3a Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por
pelo menos 10 minutos continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica
aerobica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servigos
domésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, carregar pesos
elevados ou qualquer atividade que fez aumentar MUITO sua respiragao ou
batimentos do coracgao.

Dias por SEMANA ( ) Nenhum

3b Nos dias em que vocé fez essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos
continuos quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades por dia?

Horas: Minutos:

Estas ultimas questdes sao sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia,
no trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui
o tempo sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa
visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. Nao inclua o tempo
gasto sentando durante o transporte em 6nibus, trem, metrd ou carro.

4a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?

horas minutos

4b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de
semana?

horas minutos

ANEXO 2: Parecer Consubstanciado do CEP
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