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RESUMO

O treinamento muscular inspiratorio (TMI) € utilizado em pacientes com fraqueza
muscular respiratéria visando o aumento da forca muscular, no entanto, nao
foram abordados os efeitos do TMI realizado diariamente em pacientes com
doenca renal cronica (DRC) em hemodialise (HD). Este trabalho serd apresentado
em trés artigos, sendo uma revisao sistematica e dois artigos originais. A revisao
sistematica buscou identificar as evidéncias sobre o efeito do TMI em pacientes
em HD; o artigo 1 teve como objetivo analisar os fatores preditores de fraqueza
muscular inspiratéria em pacientes em HD por meio de um estudo transversal; e o
artigo 2 visou avaliar os efeitos do TMI diario sobre a forca muscular respiratoria,
volumes da caixa toracica, mobilidade e espessura diafragmatica de pacientes em
HD através de um ensaio clinico randomizado e sham controlado. A pesquisa foi
aprovada no comitté de ética em pesquisa da UFPE (CAAE
48538315.4.0000.5208) e cadastrada no clinical trials (NCT02599987). Foram
recrutados pacientes que realizavam HD nos centros de referéncia em nefrologia
da cidade de Recife-PE, totalizando 48 pacientes para o estudo transversal (22 no
grupo sem fraqueza -GSF e 26 no grupo fraqueza - GF) e 19 pacientes para o
ensaio clinico (9 no grupo TMI e 10 no grupo Sham). Os pacientes realizaram TMI
com carga de 50% da PIméx no grupo TMI e carga de 5cmH20 no grupo sham,
com frequéncia de 2 vezes ao dia, 7 vezes por semana, por um periodo de 8
semanas e foram avaliados através de manovacuometria, espirometria,
pletismografia optoeletronica, ultrassonografia do diafragma, teste de caminhada
de seis minutos (TC6M) e questionario de qualidade de vida. A revisdo
sistematica evidenciou que o TMI na fase intradialitica melhora a forca muscular
respiratéria [PImax = -12,3 cmH20 (-23,9 a -0,7); PEmax = 6,1 cmH20 (2,3 a 9,8)],
funcdo pulmonar [CVF =0,2 1 (-0,1 a 0,5); VEF1 =0,2 | (0,1 a 0,3)] e a capacidade
funcional [TC6M = 80 m (41,1 a 118,9)] de pacientes em HD, mas os estudos
apresentaram baixa qualidade de evidéncia. No estudo transversal, a regresséo
logistica verificou que a albumina (OR=0,03, p=0,028), o ferro (OR=0,95, p=0,018)
e a espessura diafragmatica na capacidade residual funcional (CRF) (OR=0,04,
p=0,036) se apresentaram como fatores de protecdo para a fraqueza muscular

inspiratoria. Os resultados do ensaio clinico demonstraram aumento da Plmax



nos grupos TMI (- 87,56 cmH20) e sham (- 77,20 cmH20), mas a capacidade
inspiratéria (GTMI = 1,61 |; GS = 1,64 |; p=0,908), a espessura diafragmatica na
CRF (GTMI = 1,99 mm; GS = 1,89 mm; p=0,628) e a mobilidade diafragmatica
(GTMI = 64,35 mm; GS = 60,2 mm,; p=0,544) ndo diferiram entre 0s grupos.
Conclui-se que o TMI diario foi capaz de melhorar a forgca muscular inspiratéria,
no entanto, as suas repercussdes sobre a capacidade pulmonar e funcional de
pacientes com DRC em programa de HD ndo esta bem definida. A revisdo
sistematica realizada ndo suporta a recomendacéo desse tipo de treino para essa

populacdo em virtude das grandes limitagdes metodoldgicas apresentadas.

Palavras-chave: Insuficiéncia renal crbénica. Diélise renal. Mdusculos

respiratorios. Exercicios respiratorios.
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1 APRESENTACAO

A presente pesquisa foi desenvolvida na linha de pesquisa “Instrumentacéo e
Intervencao Fisioterapéutica” do Programa de Pdés-graduacao Strictu Sensu, nivel
mestrado em Fisioterapia do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade
Federal de Pernambuco. Faz parte dos trabalhos que estdo sendo desenvolvidos
no grupo de pesquisa “Avaliagcéo e Intervencédo Fisioterapéutica em Doenga Renal
Crdnica”, sob a responsabilidade de Prof? Dra. Patricia Erika de Melo Marinho e
tem como objetivos avaliar a condicao fisica, funcional e qualidade de vida desses

pacientes, assim como desenvolver protocolos de tratamento fisioterapéutico.

O estudo foi caracterizado e registrado como Ensaio Clinico Randomizado e dele

foram elaborados 2 artigos originais e 1 revisado sistematica, a saber:

REVISAO SISTEMATICA: O Treinamento Muscular Inspiratério é eficaz em
pacientes com Doencga Renal Crénica? Revisao Sistematica e Metanalise”.

1 Revista que foi submetida: Journal of Physiotherapy

0 Area de Concentragdo: Educacéo Fisica

0 Qualis da revista: Al

ARTIGO ORIGINAL 1 — Fatores de protecdo de fraqueza muscular inspiratoria em
pacientes com Doenca Renal Crdnica em hemodialise.

[] Revista a ser submetida: Respiratory Physiology & Neurobiology

0 Area de Concentragdo: Educacéo Fisica

0 Qualis da revista: A2

ARTIGO ORIGINAL 2 - Efeitos do treinamento muscular inspiratorio diario sobre a
variacdo de volume na caixa toracica, a mobilidade e espessura diafragmaética de
pacientes em hemodialise: Ensaio clinico randomizado e sham controlado.

[1 Revista a ser submetido: American Journal of Physical Medicine &
Rehabilitation

[ Area de Concentracdo: Educacéo Fisica

[1 Qualis da revista: Al
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A dissertagéo foi elaborada de acordo com as normas vigentes do Programa de
Pés-graduacdo Strictu Sensu em Fisioterapia da Universidade Federal de

Pernambuco, e os artigos redigidos conforme as normas das revistas aos quais 0s
mesmos serao submetidos.
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2 INTRODUCAO

A Doenca Renal Crénica (DRC) é um grave problema de saude publica
gue aumenta a mortalidade global, podendo elevar o risco de morte em até
60% quando comparado a pacientes sem a doenca (FEDEWA et al., 2014;
RODRIGUEZ-PONCELAS et al., 2013). Sua prevaléncia tem aumentado ao
redor do mundo, afetando cerca de 5 a 8% da populacdo mundial (JOSHI,
2014; LI et al., 2014). No Brasil, em 2012 o Censo de Dialise da Sociedade
Brasileira de Nefrologia estimou em 97.586 o numero de pacientes em dialise,
0 equivalente a 503 pacientes por milhdo da populacdo (SESSO et al., 2014).

A DRC é definida como uma anormalidade na estrutura ou funcao renal
com implicacdes na saude por pelo menos 3 meses (AKBARI et al., 2015). A
deterioracdo persistente da taxa de filtracdo glomerular (TFG) conduz a
sindrome urémica, a qual atinge diferentes sistemas do organismo e pode levar
ao desenvolvimento de anemia, acidose metabdlica, alteracdo do metabolismo
mineral e desnutricdo (BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010; SILVA et al.,
2011).

Os pacientes com DRC também podem apresentar reducdo da
capacidade de difusdo, da funcédo pulmonar e da troca gasosa decorrentes de
alteracées mecanicas e hemodinamicas na fungéo pulmonar (GULERIA et al.,
2005). Essa disfuncdo pulmonar pode ser consequéncia direta das toxinas
urémicas circulantes, ou indireta da sobrecarga de volume, desnutricéo,
anemia, supressao imunoldgica, alteracdo nos eletrélitos e desequilibrio acido-
base (RAHGOSHAI et al., 2010).

A uremia acarreta lesdo pulmonar, ocasionando reducdo na capacidade
de difusdo do mondxido de carbono, disfuncdo das pequenas vias aéreas e
diminuicdo do consumo maximo de oxigénio (VO2max) (HUSAIN-SYED et al.,
2015). A disfuncdo pulmonar pode ser representada por alteracdo da
responsividade brbénquica, aumento do liquido extravascular pulmonar,
calcificagdo pulmonar, deposicdo de ferro e deficiéncia nos musculos
respiratorios (ABDALLA; ABDELGAWAD; ALNAHAL, 2013).

Além das alteracdes pulmonares, os pacientes com DRC apresentam
baixo condicionamento cardiorrespiratorio devido as disfunc¢des respiratorias,
cardiovasculares e periféricas (GREENWOOD et al., 2015; PAINTER et al.,
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1987), e a reducado da capacidade de exercicio esta associada ao aumento da
mortalidade (HOWDEN et al., 2013).

A disfuncdo muscular em pacientes renais nao € bem definida, mas uma
série de alteracbes comuns nessa populacdo como anemia, desnutricdo,
hiperparatireoidismo secundario, anormalidade no metabolismo energético,
uremia e inatividade podem induzir a fraqueza muscular (HEIWE; JACOBSON,
2014). Mudangas musculares estruturais, como atrofia de fibras tipo | e Il, e
funcionais, como comprometimento no transporte, absor¢do e consumo de
oxigénio sdo observadas nesses pacientes (PELLIZZARO; THOME;
VERONESE, 2013). O acumulo de liquido a nivel pulmonar e o desequilibrio
eletrolitico também contribuem para o comprometimento da forca muscular
respiratoria (TAVANA; MOHAMMADREZA, 2015). A fragueza dos musculos
respiratorios ocasiona déficit ventilatorio e consequente reducéo da capacidade
pulmonar (ABDALLA; ABDELGAWAD; ALNAHAL, 2013).

Considerando que o0s mausculos inspiratérios sdo morfolégica e
funcionalmente musculos esqueléticos, o seu treino pode melhorar a forca e
resisténcia, desde que a carga estabelecida seja adequada (ENRIGHT;
UNNITHAN, 2011). O treinamento muscular inspiratério (TMI) se baseia na
aplicacdo de resisténcia a inspiracdo através de dispositivos especificos,
visando a melhora da for¢ca e da resisténcia desses musculos (GALEIRAS
VAZQUEZ et al., 2013).

Alguns estudos relatam a realizacdo do TMI durante o periodo
intradialitico com melhora na forca muscular respiratoria, na distancia
percorrida no teste de caminhada de 6 minutos (TC6M) e de alguns dominios
da qualidade de vida (FIGUEIREDO et al., 2012; PELLIZZARO; THOME;
VERONESE, 2013; SILVA et al., 2011; WEINER et al., 1996). Outros estudos
também utilizaram esse treinamento em diferentes condi¢cfes clinicas, como
em individuos saudaveis (EDWARDS, 2013), cardiopatas (BOSNAK-GUCLU et
al., 2011), pneumopatas (CHARUSUSIN et al., 2013; PETROVIC et al., 2012),
pré-operatorio (HULZEBOS et al.,, 2006; VALKENET et al.,, 2014) e doencas
neurolégicas (KULNIK et al., 2014) e verificaram aumento da forga muscular
inspiratoria, além do aumento espessura e mobilidade diafragmatica, do
acréscimo dos volumes pulmonares, da reducdo da dispneia, da melhora da

capacidade funcional, do desempenho no exercicio e da qualidade de vida
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(ENRIGHT, 2004; GOSSELINK et al., 2011; PLENTZ et al., 2012; SOUZA et
al., 2014).

Em pacientes com DRC, a realizacdo de exercicio no periodo
intradialitico tem sido utilizada pela conveniéncia de horario e reducdo da
monotonia do processo de HD (REBOREDO et al., 2007). Entretanto, pelo
principio da sobrecarga, os musculos podem ser sobrecarregados quando
estimulados a trabalhar com intensidades mais altas, frequéncias maiores e
periodos mais longos (MCCONNELL, 2013). Por isso tem sido comum a
realizacdo diaria do TMI em diversas populacbes, embora ainda ndo avaliado

em pacientes com DRC.

3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Doencarenal crénica e hemodialise

A DRC é caracterizada por alteragcdes na estrutura ou funcao renal por
um periodo de 3 meses ou mais que acarreta implicaces para a saude e pode
ser classificada em 6 estagios de acordo com a TFG e a presenca de
albuminuria. Pacientes com TFG < 60 mL/min/1,73 m? ou TFG > 60
mL/min/1,73 m? associada a um marcador de dano renal parenquimatoso (por
exemplo, albumindria > 30mg/24h) sdo diagnosticados com disfuncao renal
(KDIGO; CKD WORK GROUP, 2013). A DRC é considerada um problema de
saude global, que aumenta o numero de hospitalizacbes e mortalidade
consideravelmente, além de elevar o custo dos pacientes para o sistema de
saude em 1,8 vezes, quando com DRC em tratamento conservador, e em 10,3
vezes, quando em hemodidlise (PARK, 2014).

No estagio inicial, a doencga € silenciosa e pode ser mascarada por
outras condi¢cdes, mas a sua deteccdo precoce permite a introducdo de
medidas terapéuticas que podem prevenir ou retardar a evolugdo para a
doenca renal terminal (MAKUSIDI et al., 2014). Com a progressao da doenga
para o chamado estagio terminal, quando a TFG atinge valores inferiores a 15
mL/min/1,73 m2, os rins sdo incapazes de manter a homeostase corporal,

sendo necessario o inicio de terapias renais substitutivas, como HD, dialise
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peritoneal ou transplante renal (FIGUEIREDO et al., 2012; MOTEDAYEN et al.,
2014).

Nas ultimas décadas, a HD tem sido uma terapia decisiva ho aumento
da sobrevida de doentes renais terminais (BAVBEK et al., 2010). A HD tem
como objetivo a restauracdo do ambiente fluido intracelular e extracelular,
através da troca de solutos e ultrafiltracdo de 4gua através de uma membrana
semi-permedvel artificial (HIMMELFARB; IKIZLER, 2010). Para que 0 processo
seja eficaz, é necessario um acesso vascular confiavel, seguro, aceitavel para
0 paciente, com fluxo sanguineo adequado e duracdo a longo prazo, sendo a
fistula arteriovenosa (FAV) preferivel frente aos acessos venosos centrais
(LOMONTE; BASILE, 2015). Usualmente, as sessbes de HD sé&o realizadas
trés vezes por semana, com duracdo de quatro horas cada, mas a prescricdo
pode sofrer variacdo de acordo com as metas calculadas para o paciente
(HIMMELFARSB; IKIZLER, 2010).

Apesar dos beneficios da HD, algumas caracteristicas dessa populacéo,
como a presenca de multiplas comorbidades, a sobrecarga de volume e
alteracdo no metabolismo do célcio e fosforo sdo apontadas como fatores de
risco para morbimortalidade, de forma que esses pacientes apresentam
mortalidade cardiovascular e nao-cardiovascular aumentadas quando

comparadas a populacdo geral (DE JAGER et al., 2009).

3.2 O sistema respiratdrio na Doenca Renal Crénica

O sistema respiratério € afetado pela DRC por diversos mecanismos que
acarretam hipoxemia e piora da funcdo pulmonar (CURY; BRUNETTO;
AYDOS, 2010; PIERSON, 2006; SAFA et al.,, 2014). Entre as disfuncbes
pulmonares nesses pacientes pode-se listar a hipertensdo pulmonar,
congestao pulmonar, derrame pleural, atelectasia e a fibrose pulmonar
(BAVBEK et al., 2010; KARACAN et al., 2006). O edema pulmonar crénico, as
infeccbes recorrentes, a fibrose intersticial e a calcificagdo do parénquima
pulmonar estdo envolvidos na disfuncdo pulmonar (CURY; BRUNETTO;
AYDOS, 2010).
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O aumento do volume extracelular € uma caracteristica comum em
pacientes com DRC terminal (ZOCCALI et al., 2014). A redugéo da pressao
oncatica plasmatica causada pela hipoalbuminemia, associada ao aumento da
pressdo hidrostatica, promovem o movimento de liquido para fora dos capilares
pulmonares (PIERSON, 2006). O edema pode ser pequeno ou moderado e
assintomatico, ou pode haver grande sobrecarga de volume, que se caracteriza
como emergéncia médica, desencadeando muitas vezes a necessidade de
hospitalizacdo (ZOCCALI et al., 2014).

Durante a HD os pacientes apresentam hipoxemia, com diminuicdo da
pressao parcial de oxigénio arterial em 10-15mmHg, dependendo da
membrana de dialise e do tampao do dialisado (ABDALLA; ABDELGAWAD;
ALNAHAL, 2013). A hipoxemia é causada pelo desvio da curva de dissociacéo
da hemoglobina para a esquerda, o que caracteriza menor liberacdo de
oxigénio aos tecidos em resposta a fatores como aumento do pH durante a HD,
hipoventilagdo alveolar devido a difusdo de CO2, depressdao do centro
respiratdrio e o0 acumulo de leucdcitos nos pequenos vasos pulmonares
(PIERSON, 2006).

A calcificagdo pulmonar é caracterizada por depdsito de sais de calcio
no parénquima pulmonar e resulta da hipercalcemia, hiperparatireoidismo,
hiperfosfatemia e suplementacdo de vitamina D (BELEM et al., 2014;
MARCHIORI et al., 2002). Os sintomas mais comuns sao dispneia e tosse nao
produtiva, mas existem pacientes assintomaticos e com grave
comprometimento respiratorio (BELEM et al., 2014; CHRISTINE et al., 2012).

As mudancas no sistema respiratorio desses pacientes culminam com
alteracdes da funcdo pulmonar, principalmente de carater restritivo (CURY;
BRUNETTO; AYDOS, 2010; JUSTRABO; GENIN; RIFLE, 1979; KOVACEVIC
et al,, 2013). A HD contribui para melhora da mecéanica respiratoria pela
reducdo do volume extracelular, melhorando a funcéo pulmonar, a forca

muscular respiratéria e reduzindo a dispneia (PALAMIDAS et al., 2014).
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3.3 Fraqueza muscular no paciente com Doenca Renal Crénica

A anormalidade na estrutura musculoesquelética de pacientes com
DRC, denominada miopatia urémica, manifesta-se principalmente quando
ocorre reducdo na TFG inferior a 25ml/min/1,73m2 (FLISINSKI et al., 2014).

A perda de massa muscular caracteriza-se como a perda involuntéria de
peso corporal que afeta as atividades de vida diaria, a qualidade de vida e a
taxa de mortalidade (CHEN et al.,, 2013). Esta condicdo é decorrente do
desgaste proteico energético, que reduz a proteina sistémica, a massa
muscular esquelética e a massa corporal, estando presente em até 75% dos
pacientes em HD (FLISINSKI et al., 2014). A disfuncdo muscular é resultante
de ma nutricdo, do desequilibrio hormonal, da deplecdo de ATP e glicogénio,
do transporte inadequado de oxigénio e dos disturbios eletroliticos, além de
mudancas no estilo de vida (SOUZA et al., 2015).

A inflamacéo é frequente na DRC, podendo ser evidenciada pelos altos
niveis circulantes de marcadores inflamatérios como proteina C reativa,
interleucina-6 e fator de necrose tumoral alfa, contribuindo para a perda
muscular através da ativacdo do sistema ubiquitina-proteassoma (BAILEY et
al., 2006; SOUZA et al., 2015). Essa ativacdo é ocasionada ndao apenas pela
inflamacdo, mas também pela acidose metabdlica ou por defeitos na
sinalizacdo da insulina/IGF-1 (BAILEY et al.,, 2006; CHEN et al.,, 2013;
FLISINSKI et al.,, 2014). A insuficiéncia na sinalizacdo de insulina/IGF-1
acarreta reducdo de proteina quinase B (p-Akt) no musculo e consequente
supresséo da via fosfatidilinositol 3 quinase (PI3K)/Akt, que leva a ativacéo da
caspase-3 com degradacédo da proteina muscular (CHEN et al., 2013).

Do ponto de vista histolégico, a disfuncdo muscular se apresenta através
de alteragcbes mitocondriais, da perda de miofilamentos e acumulo de
glicogénio intracelular e atrofia das fibras musculares do tipo Il (DIESEL et al.,
1993). A maior proporcao de fibras tipo I, menor de fibras do tipo 11B e reduzida
capacidade oxidativa do musculo vasto lateral de pacientes em HD em relacéo
a pacientes saudaveis, foi evidenciada em estudo recente (LEWIS et al., 2012),
justificando a reduzida capacidade de exercicio. Essas anormalidades

morfolégicas sé@o resultantes da interacdo entre alteracdes nutricionais,
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bioquimicas e inatividade, podendo estar presente em musculos locomotores
ou ndo (KALTSATOU et al., 2015).

3.4 Fraqueza muscular respiratdria no paciente com Doenca Renal
Cronica

A ocorréncia de fraqueza muscular respiratéria € explicada por
mecanismos semelhantes a fraqueza de musculos periféricos (BARK et al.,
1988; FAHAL et al., 1997; KARACAN et al., 2006; PELLIZZARO; THOME;
VERONESE, 2013). A uremia compromete musculos periféricos e respiratorios,
reduzindo a forca e o tempo de contracdo e aumentando a fadiga, no entanto,
respostas distintas foram observadas quando comparadas a uremia moderada
e grave nos musculos soleo e diafragma, na qual o diafragma foi mais afetado
pela uremia grave, e isto pode ser atribuido a atividade continua do diafragma,
que pode retardar o efeito da uremia moderada, mas nao prevenir a miopatia
induzida por uremia grave (TARASUIK; HEIMER; BARK, 1992).

A fraqueza muscular respiratéria associada as mudancas no sistema
respiratorio inerentes ao paciente com DRC acarretam déficit ventilatorio, com
diminuicdo da capacidade pulmonar (ABDALLA; ABDELGAWAD; ALNAHAL,
2013) e reducédo da endurance e capacidade cardiorrespiratoria, constatada na
reducdo do VO2max em cerca de 50% dos valores de sedentarios saudaveis
(KONSTANTINIDOU et al., 2002; KOVELIS et al., 2008).

Recentemente, foi demonstrado que a forca muscular inspiratoria e
expiratéria de pacientes em programa de HD sao reduzidas em 37% e 25%
respectivamente, comparado aos Vvalores preditos para saudaveis
(PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013).

3.5 Doenca Renal Crbnica e capacidade funcional

Considerando que a fragueza muscular € uma das principais causas de
diminuicdo na capacidade de exercicio na DRC (GOULD et al., 2014), a
combinagao do sedentarismo com as limitagdes musculares e cardiovasculares

ocasionam descondicionamento fisico progressivo (POMIDORI et al., 2016).
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O teste de exercicio cardiopulmonar € importante instrumento para
avaliacdo da capacidade funcional e graduacao de resposta a tratamento em
pacientes com DRC por analisar os sintomas e/ou intolerdncia ao exercicio
(SCRUTINIO et al., 2015). Na impossibilidade de sua realizacdo, o teste de
caminhada de seis minutos (TC6M) tem sido recomendado por representar a
capacidade funcional no desenvolvimento de atividades diarias no nivel
submaximo (KOHL et al., 2012; PAJEK et al., 2016). Nos pacientes com DRC,
a distancia percorrida no TC6M é cerca de 100 metros menor que em
individuos saudaveis (PAJEK et al., 2016), e essa distancia foi caracterizada
como marcador de sobrevivéncia nessa populacdo, onde a cada 100 metros
percorridos foi evidenciado aumento de 5% na sobrevida (KOHL et al., 2012).

Nos pacientes com DRC, o baixo desempenho nesse teste pode ser
atribuido a reducédo de forca muscular, a deficiéncia de ferro que acarreta
diminuicdo da sintese e transporte de oxigénio, e a presenca de doenca
coronariana prévia, que esta associada a um baixo nivel de atividade fisica
(KONO et al., 2014).

3.6 Treinamento muscular inspiratério (TMI)

Os mdasculos esqueléticos tém grande capacidade de adaptacdo do
fendtipo diante das necessidades impostas (GEA et al., 2000). A capacidade
dos musculos respiratérios em produzir forca depende, assim como em outros
musculos esqueléticos, do comprimento e da velocidade de contracdo
(RATNOVSKY; ELAD; HALPERN, 2008).

O treinamento dos musculos respiratorios € realizado com o objetivo de
melhorar o desempenho respiratério através do incremento de carga do
sistema respiratério para além do seu nivel habitual de funcionamento, criando
assim um efeito de treinamento e consequente desenvolvimento de forca e
resisténcia desses musculos (KULNIK et al., 2014; VALKENET et al., 2014).

As diferentes isoformas da cadeia pesada de miosina determinam
caracteristicas funcionais do musculo, como velocidade de contracdo muscular,
atividade da enzima ATPase e taxa de fadiga muscular (GEA et al., 2000). A

aplicacado de exercicio respiratorio com carga inspiratoria € capaz de induzir
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aumento da cadeia pesada de miosina lenta nos musculos respiratorios, 0 que
reflete 0 aumento da resisténcia a fadiga e o recrutamento de menor niamero
de fibras para a mesma quantidade de trabalho, melhorando a eficiéncia
muscular (GEA et al., 2000; RAY; PENDERGAST; LUNDGREN, 2010).

O treinamento dos musculos respiratérios pode ocorrer de trés formas:
hiperventilacdo voluntaria isocdpnica, que consiste na manutencdo de altos
niveis de ventilacdo; carga resistiva de fluxo inspiratorio, que utiliza dispositivo
com diferentes tamanhos de orificio que fornecem resisténcia ao fluxo de ar; e
carga com pressao inspiratoria (carga linear), que funciona pela acdo de uma
valvula de carga-pressdo inspiratéria (GOHL et al., 2016; MCCONNELL;
ROMER, 2004).

O treinamento com carga linear possui carga dependente de pressao
pré-ajustada, sendo bastante utilizado por apresentar fluxo livre e proporcionar
bom desempenho dos musculos inspiratorios, além de facil utilizacdo e
portabilidade (MCCONNELL; ROMER, 2004).

As mudancas estruturais no musculo inspiratorio foram observadas
através de modificacdes no percentual de fibras tipo | e no tamanho de fibras
tipo Il (HOW et al., 2007) e aumento da espessura diafragmatica avaliada por
ultrassonografia (ENRIGHT et al., 2006; SOUZA et al., 2014).

De acordo com alguns estudos, a realizacdo do TMI em doencas como a
insuficiéncia cardiaca congestiva e doenca pulmonar obstrutiva crénica
proporciona melhora da for¢ca muscular inspiratéria, da endurance muscular
inspiratdria, da capacidade de exercicio, da capacidade funcional, da dispneia
e da qualidade de vida (GEDDES et al., 2008; PLENTZ et al., 2012).

O TMI para pacientes com DRC se apresenta com o0 objetivo de
condicionar e fortalecer os musculos respiratorios que apresentam declinio da
massa muscular (FIGUEIREDO et al., 2012). No entanto, os protocolos
desenvolvidos para essa populacdo de pacientes s&do diversos em sua
prescricao, intensidade, duracdo e avaliacdo de desfechos (FIGUEIREDO et
al., 2012; PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013; SILVA et al., 2011;
WEINER et al., 1996), e essa variacdo nos protocolos acarreta efeitos distintos
do TMI (ENRIGHT et al., 2006).

Devido a elevada capacidade de resisténcia dos musculos inspiratorios,

a frequéncia e o numero de repeticbes necessita ser maior que o recomendado
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para treino periférico, caso contrario a sobrecarga ndo sera suficiente
(MCCONNELL, 2013). Em se tratando de pacientes com DRC, os protocolos
de TMI foram desenvolvidos no periodo intradialitico, trés vezes por semana
(FIGUEIREDO et al., 2012; PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013; SILVA
et al.,, 2011; WEINER et al.,, 1996), ndo sendo encontrado até o presente
momento, a realizagdo do TMI diario nessa populacdo, diferentemente de
outras doencas cronicas (BOSNAK-GUCLU et al., 2011; LANGER et al., 2015).

3.7 Hemodialise e qualidade de vida

A qualidade de vida é definida pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) como a percepcdo que o individuo tem de sua posicdo na vida, no
contexto da cultura e no sistema de valores em que vive, e em relacéo a seus
objetivos, expectativas, padrées e preocupacdes (JOSHI, 2014).

Sintomas da DRC como fraqueza, falta de controle sobre a doenca,
restricbes nutricionais, mudanca da imagem corporal, perda do emprego,
dificuldades financeiras e disfuncbes sexuais, afetam negativamente a
qualidade de vida (SHAHGHOLIAN; ESHGHINEZHAD; MORTAZAVI, 2014;
WANG et al., 2016).

A HD esta associada a sintomas que comprometem a vida diaria dos
pacientes (MOURA et al., 2015), pois o0 tempo que demanda a sessdo de HD
acarreta restricdes nas atividades sociais, funcionamento fisico e saide mental
(SABAN et al., 2010; WANG et al., 2016). A ma qualidade de vida é preditor de
morbimortalidade em pacientes com DRC (MOURA et al., 2015; PARVAN et
al., 2013).

Para pacientes dialiticos, a qualidade de vida é referida como mais
importante que a sobrevivéncia (MOURA et al., 2015). Estudos demonstraram
que pontuacdes baixas dos dominios da qualidade de vida se associam ao
aumento do risco de morte e internacédo hospitalar de modo téo forte como os
niveis séricos de albumina (JOSHI, 2014; SABAN et al., 2010).

A avaliacdo da qualidade de vida dos pacientes com DRC pode ser
realizada através da aplicacdo de medidas especificas e genéricas que

identifiguem os dominios ou areas mais afetadas, e desta forma, guiem a
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intervencao adequada (DUARTE; CICONELLI; SESSO, 2005). Para este fim o
questionario Kidney Disease and Quality of Life Short Form (KDQOL-SF) tem
sido utilizado, por abordar uma parte genérica e outra especifica para a doenca
renal (DUARTE et al., 2003; DUARTE; CICONELLI; SESSO, 2005; VON DER
LIPPE et al.,, 2014). De acordo com as evidéncias, a aplicacdo desse
instrumento demonstrou baixa qualidade de vida em pacientes com DRC, com
influéncia de alguns fatores como idade, sexo, nivel educacional, condi¢bes
financeiras e de trabalho (WU et al., 2014).

4 JUSTIFICATIVA

A DRC est4 associada a alteragcfes nos sistemas musculoesquelético e
respiratério. O déficit de forca muscular respiratéria € uma das disfuncdes
apresentadas por pacientes com DRC, que compromete a fungcédo pulmonar e a
capacidade cardiorrespiratéria.

O TMI tem sido utilizado para o fortalecimento muscular em diferentes
condicdes clinicas e através de diversos protocolos proporcionando melhora
sobre o sistema respiratdério, no entanto, os programas de treinamento
descritos até o presente momento em pacientes com DRC foram desenvolvidos
apenas no periodo intradialitico. De acordo com o principio da sobrecarga, a
frequéncia diaria de treino pode resultar em melhora fisiolégica superior aquela
desenvolvida apenas durante o periodo intradialitico, o que ja vem sendo
desenvolvido em saudaveis e em pacientes com patologias como DPOC e ICC.

Considerando o grande numero de pacientes em programa de HD e da
prevaléncia de disfuncdes pulmonares apresentadas, na maioria das vezes
sem diagndstico e tratamento, a avaliacdo respiratéria e funcional se faz
necesséaria. Devido a inexisténcia de estudos utilizando o TMI diario nessa
populacdo e dos possiveis resultados que a frequéncia diaria de treino pode
apresentar, a insercdo de um programa de TMI diario por um periodo de 8
semanas em pacientes com DRC em programa de HD se faz necessaria para
avaliar as suas repercussbes sobre a fungdo respiratéria e funcional e

consequente impacto na qualidade de vida desses pacientes.
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5 HIPOTESE

HO: A realizacdo de treinamento muscular inspiratorio diario por 8 semanas nao
aumenta a forca muscular respiratdria, a variagcdo de volume na caixa toracica,
a mobilidade e a espessura diafragmatica de pacientes em hemodialise quando

comparados a pacientes que realizam o exercicio inspiratorio sem carga.

H1: A realizacdo de treinamento muscular inspiratorio diario por 8 semanas
aumenta a forca muscular respiratdria, a variacdo de volume na caixa toracica,
a mobilidade e a espessura diafragmatica de pacientes em hemodialise quando

comparados a pacientes que realizam o exercicio inspiratério sem carga.

6 OBJETIVO

6.1 Objetivo geral

Avaliar a presenca de fraqueza muscular inspiratéria em pacientes com
DRC em programa de HD e identificar a eficacia do TMI diario sobre a forca
muscular respiratéria, a variagdo de volume na caixa toracica, a mobilidade e a

espessura diafragmatica desses pacientes.

6.2 Objetivos especificos

REVISAO SISTEMATICA
o Verificar a eficacia do treinamento muscular inspiratério na melhora da
forca muscular respiratoria, da funcdo pulmonar e da capacidade
funcional de pacientes com DRC em HD através de uma revisao

sistematica.

ARTIGO ORIGINAL 1
o Caracterizar o perfil dos pacientes com DRC em HD em relacdo aos
dados sociodemograficos e clinicos;

o Avaliar a forca muscular inspiratéria e expiratéria destes pacientes;
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Comparar a espessura e mobilidade do diafragma dos pacientes com
DRC em HD com e sem fraqueza muscular inspiratoria,;

Comparar os marcadores séricos dos pacientes com DRC em HD com e
sem fraqueza muscular inspiratoria;

Verificar os fatores associados com a fraqueza muscular inspiratoria em

pacientes com DRC em HD.

ARTIGO ORIGINAL 2

©)

Avaliar a forca muscular inspiratoria e expiratéria de dos pacientes com
DRC em HD antes e ap0s a intervencao;

Mensurar a espessura e mobilidade do diafragma dos mesmos antes e
apos a intervencao;

Analisar o padrdo respiratério e a distribuicdo tricompartimental do
volume da caixa toracica de dos pacientes com DRC em HD antes e
apos a intervencao;

Avaliar a capacidade funcional destes pacientes antes e apos a
intervencao;

Analisar os dominios da qualidade de vida de pacientes com DRC em
HD antes e ap0s a intervencao;

Comparar a forca muscular respiratoria, espessura, mobilidade e taxa de
espessamento do diafragma, volumes da caixa toracica, capacidade

funcional e qualidade de vida entre os grupos apos o treinamento.

7 METODOS

7.1 Desenho do estudo

Trata-se de um ensaio clinico sham controlado e randomizado, duplo

cego. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do Centro de Ciéncias da
Saude da UFPE sob o registro CAAE 48538315.4.0000.5208 (ANEXO 1) e
registrado no Clinical Trials sob o nimero NCT02599987. Foram respeitadas

as normas da Resolucdo 466/12 de setembro de 2012 do Conselho Nacional

de Saude.
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7.2 Local do estudo
A pesquisa foi realizada no Laboratoério de Fisioterapia Cardiopulmonar

(LACAP), do Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE).

7.3 Periodo do estudo
O estudo foi realizado no periodo de outubro de 2015 a novembro de

2016.

7.4 Amostra

7.1.4 Amostragem

Foram recrutados pacientes com DRC que estivessem realizando
tratamento hemodialitico nos centros de HD do Hospital das Clinicas, do Real
Hospital Portugués, da Prontorim, do Nefrocentro, da Uninefron e do Multirim,

todos localizados na cidade do Recife-PE.

7.2.4 Tamanho Amostral

ARTIGO 1

O calculo da amostra foi realizado a partir de um estudo piloto com 10
pacientes, através dos desfechos uréia, potassio, ferro e espessura do
diafragma na CPT. Foram utilizadas as médias e desvio padréo das variaveis e
foi considerada para determinacdo da amostra a varidvel espessura do
diafragma, por apresentar o maior tamanho amostral, representado por 28
pacientes, sendo 14 para o grupo com fraqueza e 14 para 0 grupo sem
fraqueza. O calculo amostral considerou um poder (1-8) de 80% e um a de 5%,
com um tamanho de efeito de 1,10 e foi realizado no programa estatistico
G*Power 3.1.9.2 (FAUL et al., 2009). Foram avaliados todos os pacientes
elegiveis para o ensaio clinico, de forma que a amostra final foi constituida por

48 pacientes.
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ARTIGO 2

O célculo da amostra foi realizado a partir de um estudo piloto com 10
pacientes, através dos desfechos pressdo inspiratoria maxima (PImax),
pressdo expiratoria maxima (PEmax) e espessura do diafragma na capacidade
pulmonar total (CPT). Foram utilizadas as médias e desvio padrdo das
variaveis e foi considerada para determinacdo da amostra a variavel espessura
do diafragma, por apresentar o maior tamanho amostral, representado por 20
pacientes, sendo 10 para o grupo TMI e 10 para o grupo sham. O calculo
amostral considerou um poder (1-B) de 80% e um a de 5%, com um tamanho
de efeito de 1.395 e foi realizado no programa estatistico G*Power 3.1.9.2
(FAUL et al., 2009).

7.5 Critérios de elegibilidade

7.5.1 Critérios de incluséao

Os critérios para inclusdo na pesquisa foram: Ambos o0s sexos,
apresentar idade entre 18 e 65 anos, ter DRC e realizar HD por um periodo
minimo de doze meses, apresentar forca muscular inspiratéria preservada ou
fraqueza muscular inspiratoria (PImax < 80cmH20 para homens e < 60cmH20
para mulheres) (CARUSO et al., 2015).

7.5.2 Critérios de exclusédo

Os critérios de exclusdo da pesquisa foram: Presenca de alteracbes
musculoesqueléticas ndo provenientes da DRC, déficit neurologico, doenca
pulmonar crénica, doenca cardiaca grave (angina instavel e infarto agudo do
miocardio prévio), diabetes descompensado, doenca infecciosa, tabagismo e
contraindicacéo para realizacdo dos testes respiratorios (GIBSON et al., 2002;
MILLER et al., 2005) e TC6M (CRAPO et al., 2002).
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7.6 Randomizacéo e sigilo de alocacéo

Participaram da pesquisa 5 pesquisadores, um foi responséavel pela
randomizacao, dois realizavam as avaliacGes e dois realizavam o treinamento.

A randomizacdo foi realizada em blocos através do software
randomization.com, onde um pesquisador que nao participou das outras etapas
da pesquisa executou o processo de randomizacdo e alocou em envelopes
opacos e numerados, entregando-os aos pesquisadores responsaveis pelo
treinamento, garantindo assim, o sigilo de alocacdo. Os pesquisadores
responsaveis pela avaliacdo nao tinham acesso aos envelopes para
manutencdo do cegamento. O paciente foi alocado no grupo TMI ou grupo
sham.
- Grupo TMI (n=10): Constituido por participantes que realizaram o protocolo de
TMI com carga incremental de 50% da PImax.
- Grupo sham (n=10): Constituido por participantes que realizaram o protocolo

de TMI sem carga incremental (5 cmH20).

7.7 Definicdo das variaveis

7.7.1 Variaveis Dependentes

Variavel Medida Tipo

Pressao Inspiratoria Maxima cmH20 Quantitativa Continua
(PImax)

Presséo Expiratéria Maxima cmH20 Quantitativa Continua
(PEmax)

Espessura do Diafragma milimetros (mm) Quantitativa Continua

Mobilidade do Diafragma milimetros (mm) Quantitativa Continua

Volume expiratério forcado no litros (L) Quantitativa Continua

1° segundo (VEF1)
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Capacidade Vital Forcada litros (L) Quantitativa Continua
(CVF)
Relagcéo VEF1/CVF percentagem (%) Quantitativa Continua
Capacidade inspiratéria da litros (L) Quantitativa Continua
caixa toracica pulmonar (Clcpt)
Capacidade inspiratéria da litros (L) Quantitativa Continua
caixa toracica abdominal
(CVcta)
Capacidade inspiratoria do litros (L) Quantitativa Continua
abdome (CVab)
Capacidade inspiratéria da litros (L) Quantitativa Continua
caixa toracica (CVpt)
Volume Corrente da caixa litros (L) Quantitativa Continua
toracica pulmonar (VCctp)
Volume da caixa toracica litros (L) Quantitativa Continua
abdominal (Vcta)
Volume do abdome (Vab) litros (L) Quantitativa Continua
Volume da caixa toracica (Vpt) litros (L) Quantitativa Continua

Ureia miligrama por Quantitativa Continua
decilitro (mg/dL)
Creatinina miligrama por Quantitativa Continua
decilitro (mg/dL)
Albumina grama por Quantitativa Continua
decilitro (g/dL)
Potassio miliequivalente Quantitativa Continua

por litro (mEQg/L)
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Ferro micrograma por Quantitativa Continua
decilitro (mcg/dL)
Fosforo miligrama por Quantitativa Continua

decilitro (mg/dL)

Distancia percorrida no TC6M

metros (m)

Quantitativa Continua

Escore KDQOL

pontos

Quantitativa Continua

7.7.2 Variavel Independente

Variavel

Tipo

Treinamento Muscular Inspiratério

Qualitativa Nominal

7.7.3 Variaveis de Controle

Variavel Medida Tipo
Idade anos Quantitativa Continua
Sexo feminino, masculino Qualitativa Nominal
Renda até 2 salarios minimos, Qualitativa Nominal

maior que 2 salarios

minimos

Nivel de escolaridade

Anos

Quantitativa Continua

Peso

quilogramas (Kg)

Quantitativa Continua

Altura

metro (m)

Quantitativa Continua

Indice de Massa
Corporal (IMC)

quilogramas por metro

guadrado (Kg/m?)

Quantitativa Continua
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Presséo Arterial (PA)

milimetros de mercurio

(mmHgQ)

Quantitativa Continua

Frequéncia Cardiaca
(FC)

batimentos por minuto
(bpm)

Quantitativa Continua

Saturacao periférica

de oxigénio (Sp02)

percentagem (%)

Quantitativa Continua

Escala de Borg Pontos Qualitativa Ordinal
Tempo de doenca Meses Quantitativa Continua
renal
Tempo de HD Meses Quantitativa Continua

7.8 Coleta de dados

Os pacientes foram recrutados dos centros de referéncia em HD da
cidade de Recife-PE (APENDICE D). O pesquisador visitou os centros de HD
em cada um dos dias e turnos de HD, e através da lista com os pacientes que
apresentavam idade para inclusdo no estudo, abordou-os para convida-los
para a pesquisa. Quando se enquadravam nos demais critérios e tinham
interesse, 0s pacientes eram orientados sobre os procedimentos, riscos e
beneficios da pesquisa. Caso aceitassem e assinassem o TCLE (APENDICE
E), realizavam uma avaliacdo no LACAP, no periodo interdialitico e respeitando
um periodo de 24 horas apés a sessdo de HD do dia anterior. Para avaliacao
foram utilizados o0s seguintes instrumentos: Ficha de Avaliacdo Global
(APENDICE F), questionario de qualidade de vida — KDQOL (ANEXO ),
manovacuometria, espirometria, ultrassonografia do diafragma, pletismografia

optoeletrénica (POE) e teste de caminhada de 6 minutos (TC6M).

7.9.1 Ficha de Avaliacdo Global
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Foi realizada em forma de entrevista pelo avaliador, onde foram
abordados dados pessoais (data de nascimento, endereco, telefone de
contato), dados sociodemograficos (sexo, raga, renda, nivel de escolaridade)
historia pregressa (doencas e cirurgias prévias, habitos e vicios), dados da
doenca (tempo de DRC, tempo de HD) e uso de medicamentos. Foram
avaliados peso, altura e indice de massa corporal (IMC) através da balanca
mecanica antropométrica 110CH (Welmy®, Belo Horizonte, Brasil).

7.9.2 Kidney Disease Quality of Life Instrument Short Form — KDQOL-SF™1.3

O KDQOL-SF™ 1.3 é um instrumento de avaliacdo da qualidade de vida
especifico para pacientes renais cronicos, que foi traduzido e validado para a
populacao brasileira por Duarte et al.(DUARTE; CICONELLI; SESSO, 2005). O
questionario engloba o SF-36, que é composto por 36 itens divididos em oito
dimensdes: funcionamento fisico, limitacdes causadas por problemas da saude
fisica, limitacBes causadas por problemas da saude emocional, funcionamento
social, saude mental, dor, vitalidade e percepcdo da salde geral; e uma parte
especifica sobre a doenca renal composta por onze dimensdes:
sintomas/problemas, efeitos da doenca renal sobre a vida diaria, sobrecarga
imposta pela doenca renal, condicdo de trabalho, funcdo cognitiva, qualidade
das interagfes sociais, funcao sexual, sono, suporte social, estimulo da equipe
da dialise e satisfacdo do paciente. Os escores variam de 0 a 100, sendo que
resultados maiores refletem melhor qualidade de vida. O KDQOL-SF™ 1.3 foi

aplicado sob forma de entrevista pelo examinador, em local reservado.

7.9.3 Manovacuometria

Foi utilizado um manovacuémetro digital (MVD 300, Globalmed, Porto
Alegre, Brasil) para avaliagdo da pressdo inspiratoria maxima (Plmax) e
pressdo expiratdria maxima (PEméax) (GIBSON et al., 2002). A avaliacdo
ocorreu com o participante sentado em cadeira com encosto (joelhos e quadris
a 90°), fazendo uso de clipe nasal e um bocal de 5 cm com orificio de fuga de 2
mm de diametro. Foram seguidos os comandos do examinador, de forma que a

PImax foi avaliada a partir do volume residual (VR), quando os participantes
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eram instruidos a exalar todo o ar e posteriormente inspirar profundamente no
manovacuémetro. A PEméx foi mensurada a partir da capacidade pulmonar
total (CPT), na qual os individuos eram instruidos a insuflar os pulmdes ao
maximo e em seguida expirar profundamente no manovacuémetro. Foram
realizadas no minimo 3 manobras para ambas as variaveis, com um intervalo
de 1 minuto entre elas, sendo consideradas satisfatorias as manobras com
valor inferior a 10% de diferenca entre as medidas, sendo adotado o maior

valor.

7.9.4 Espirometria

Foi utilizado um espirbmetro portétil (Micro Medical, Microloop, MKS,
Inglaterra) para mensuracdo da capacidade vital forcada (CVF), volume
expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF1), relacdo VEF1/CVF e pico de
fluxo expiratorio (PFE). A prova de funcdo pulmonar foi realizada de acordo
com as recomendacdes da American Thoracic Society (MILLER et al., 2005),
com o paciente sentado confortavelmente, fazendo uso de boquilha descartavel
e clipe nasal. O paciente foi instruido a respirar tranquilamente até que o
examinador desse o comando para: 1) inspiracdo até a CPT 2) expiracao
forcada, e 3) continuar a expirar, por pelo menos 6 segundos. Foram
necessarias 3 curvas aceitaveis (diferenca de até 10% entre elas), onde foi
utilizada a medida com o maior valor de PFE. Os resultados foram comparados
com o previsto para a populacao brasileira de acordo com a férmula proposta
por Pereira et al. (PEREIRA; SATO; RODRIGUES, 2007):

Homens
CVF = estatura (cm) x 0,0059 — idade x 0,0213 — peso (kg) x 0,016 —
3,748
VEF1 = estatura (cm) x 0,0398 — idade x 0,0257 — peso (kg) x 0,0077 —
1,201

Mulheres
CVF = estatura (cm) x 0,0441 — idade x 0,0189 — 2,848
VEF1 = estatura (cm) x 0,0314 — idade x 0,0203 - 1,353
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7.9.5 Ultrassonografia do Diafragma

Foram realizadas as medidas de espessura e da mobilidade
diafragmética com o ultrassom Sonoace R3 (Samsung Medison, Coréia do
Sul). Para avaliacdo da espessura foi utilizado o ultrassom no modo B, de
acordo com o protocolo de Enright et al. (ENRIGHT, 2004). O participante foi
posicionado em decubito lateral esquerdo, foram localizados o oitavo e nono
espacos intercostais direitos, na linha axilar média sendo posicionado o
transdutor linear de baixa penetracao (7,5MHz) perpendicularmente a parede
toracica sobre o local demarcado (Figura 1). Foram observadas duas linhas
brilhantes paralelas que retratam a membrana pleural e peritoneal, sendo
realizada a medicdo da espessura diafragmética a partir do meio da linha
pleural até o meio da linha peritoneal. Foram realizadas medi¢des do diafragma
relaxado (durante a capacidade residual funcional -CRF) e contraido (durante a
CPT) (Figura 2).

Para a mensuracéo da mobilidade diafragmética foi utilizado o ultrassom
no modo M, seguindo o protocolo de Testa et al. (TESTA et al., 2011), onde o
paciente foi posicionado em decubito dorsal com inclinacdo de 45° e orientado
a respirar tranquilamente, para em seguida, realizar uma inspiracédo rapida e
profunda. Com o transdutor convexo (3,5MHz) posicionado na linha axilar
direita, abaixo da margem costal, o0 examinador manteve a mao firme em
direcéo cranial. As excursdes cranio-caudais do diafragma durante a respiracéo
forcada registraram curvas sinusoidais, as quais representaram a mobilidade
diafragmética quando verificado o tragado entre a linha de base no inicio da
inspiracdo e a linha obtida no pico da inspiracéo (Figura 3).

Foram realizadas 5 medidas e utilizada a média entre 3 medidas com
uma diferenca de até 10% entre elas, tanto para as espessuras, quanto para a
mobilidade.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2016.
Figura 1 — Mensuracéo da espessura do musculo diafragma relaxado

durante a capacidade residual funcional através da ultrassonografia.

[2D]. G50 f P90 /118dB M [2D] G50 / P90 /118dB
FAB / FSI1 / PGCO g FAB co
MI0.6 / TIs0.1 i MI0.6 / TIs0.1

ESPESSURA DIAFRAGMATICA NA CRF 3 3 ESPESSURA DIAFRAGMATICA NA CPT

o

+D0 1.90 mm
D1 20.00 mm
*D2 2.10 mm

DO/D1

A B
Fonte: Dados da pesquisa, 2016.
Figura 2. A — Espessura do diafragma relaxado durante a capacidade

residual funcional (CRF) de paciente com fraqueza ap0s intervencao. B —
Espessura do diafragma contraido durante a capacidade pulmonar total (CPT)

de paciente com fraqueza apos intervencgao.
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[2DiM] G5O /P90 /120dH
FAG f FSI1 f PGC
MI0.5 / Tis0.1

1.68 sec
DO 72.50 mm
VO 43.28 mm/s

Fonte: Dados da pesquisa, 2016.
Figura 3 — Mobilidade diafragmatica durante a CPT de paciente com

fraqueza apos a intervengéo.

7.9.6 Pletismografia optoeletrdnica (POE)

A pletismografia optoeletronica (POE) (BTS Bioengineering®, Mildo,
Italia) foi realizada com os participantes sentados em uma maca com a coluna
ereta, joelhos flexionados e pés apoiados, sendo orientados a manter as maos
sobre os rolos dispostos ao lado do corpo. Foram fixados 89 marcadores
reflexivos, sendo distribuidos em posicédo anatbmica na regido toracoabdominal
(ALIVERTI; PEDOTTI, 2003), assim dispostos: 37 marcadores anteriores, 10
laterais e 42 posteriores. Oito cameras ja posicionadas em torno do voluntario
captaram o reflexo dos marcadores e as imagens do deslocamento desses foi
transmitida para um computador com o software OEP-capture, sendo adotada
uma frequéncia de 60hz. Foi desenvolvido um modelo geométrico da superficie
toracica no qual foram divididos os compartimentos caixa toracica pulmonar,
caixa toracica abdominal e abdémen, de forma que os dados volumétricos da
area foram calculados em um segundo momento através do software SMART

tracker e analisados no software Diamov.
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Durante a coleta, inicialmente foi registrada a respiragcdo em repouso por
3 minutos, em seguida foram solicitadas 3 manobras de inspiracao profunda e
por ultimo foi registrada a respiragdo com carga inspiratoria (50% da Plmax)
através do POWER-breathe® por 3 minutos. Foram avaliadas as variagcoes de
volume em cada compartimento: volume da parede toracica (Vpt), volume da
caixa toracica pulmonar (Vctp), volume da caixa toracica abdominal (Vcta),
volume abdominal (Vab), tanto durante a respiragdo em repouso, como durante
a respiracdo resistida (TMI). Também foram mensuradas a capacidade
inspiratoria da parede toracica (Clpt), capacidade inspiratoria da caixa toracica
pulmonar (Clctp), capacidade inspiratoria da caixa toracica abdominal (Clcta),

capacidade inspiratéria abdominal (Clab).

Fonte: Dados da pesquisa, 2016.

Figura 4 — Paciente com fraqueza posicionado para realizagdo da POE
enquanto avaliada a respiragdo em repouso.
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7.9.7 Teste de Caminhada de 6 Minutos (TC6M)

Realizado de acordo com as diretrizes estabelecidas pela American
Thoracic Society (CRAPO et al., 2002). O paciente foi instruido a caminhar em
um corredor de 30 metros o mais rapido que pudesse durante o periodo de 6
minutos, a cada minuto o avaliador encorajard o paciente com frases
padronizadas como “Vocé esta indo bem” e “Continue assim”, caso o paciente
precise descansar podera parar e retornar a caminhada logo que possivel.

Antes e apds o teste foi monitorado (APENDICE G) a frequéncia
cardiaca (FC), saturacao de oxigénio (SpOz2) (oximetro de pulso Onyx 9500;
Nonin Medical Inc, Estados Unidos), pressao arterial (PA) (esfigmomandmetro
e estetoscopio Premium®, Brasil), frequéncia respiratéria (FR) e dispneia
(Escala de Borg modificada) (ANEXO 1lI). O teste foi interrompido
imediatamente caso 0 paciente apresentasse dor toracica, dispneia intensa,
sudorese, palidez, tontura e caimbras. Para avaliacdo do valor previsto foi
adotada a formula proposta por Enright e Sherrill (ENRIGHT; SHERRILL,
1998):

Homens: (7,57 x alturacm) - (5,02 x idade) - (1,76 X pesokg) - 309

Mulheres: (2,11 x alturacm) - (2,29 X pesokg) - (5,78 x idade) + 667

7.9.8 Protocolo de TMI

Para o treinamento muscular inspiratério foi utilizado o treinador
respiratério POWER-breathe® Classic Light (POWERbreathe®; HaB
International, Ltd., Southam, Reino Unido) que oferece resisténcia a inspiracao,
com carga de até 90 cmH20. Os participantes dos grupos experimental e sham
realizaram o treino em 3 séries de 30 respiracdes, 2 vezes ao dia, 7 dias por
semana, por um periodo de 8 semanas. Para o grupo experimental, foi
prescrita carga de 50% da PIlmax (x 5 cmH20 pelo ajuste da mola), de acordo
com o estudo de Pellizzaro et al. (PELLIZZARO; THOME; VERONESE, 2013).
O grupo sham realizou o protocolo de treinamento com carga de 5 cmH20
(ajuste minimo do aparelho).

O reajuste de carga foi realizado semanalmente para 0 grupo

intervencao e sham (simulacdo do ajuste de carga), realizando uma sesséo do
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treino na presenca do terapeuta. Para acompanhamento das sessdes
realizadas em domicilio foi entregue no inicio do estudo um diério de
treinamento (APENDICE H). Os encontros semanais para ajuste de carga
ocorreram apos a primeira sessao de HD da semana, em um periodo de 24h
apos a sessdo, com o intuito de padronizar a quantidade de agua corporal.
Para realizagcdo do treinamento, 0 paciente permanecia sentado em
cadeira com encosto, com joelhos e quadris flexionados a 90°, usando clipe
nasal e bocal do aparelho acoplado a boca. Os pacientes foram orientados a
realizar as respiracdes com um padrdo respiratério diafragmatico, devendo
realizar 3 séries de 30 respiracfes, com intervalo de 1 minuto de repouso entre
elas. O treinamento foi realizado no horario que fosse conveniente ao paciente,
respeitando o periodo de 1 hora de repouso apés as refeicbes e a nao

realizacdo durante a sessao de HD.

7.10 Satisfacdo com o tratamento

Para verificacdo da melhora e do nivel de satisfacdo dos pacientes apos
o TMI, foi aplicada a escala Patients' Global Impression of Change (PGIC)
(VIEIRA, 2012) adaptada para os objetivos do estudo (APENDICE I). De
acordo com a escala, € questionada ao paciente a repercussao do tratamento
sobre as limitacdes nas atividades, emocdes e qualidade de vida, e graduado

em uma escala de 1 a 7, em que quanto maior, mais satisfeito o individuo.



46

Fonte: Dados da pesquisa, 2016.
Figura 5 — Paciente com fraqueza muscular inspiratoria realizando o TMI.

7.11 Analise dos dados

O banco de dados foi criado inicialmente no programa Excel (2016) e
posteriormente transferido para o programa Statistical Package for Social
Science (SPSS), Chicago, IL, USA, verséao 20.0.

A analise descritiva foi realizada através de medidas de média e
intervalo de confianca ou mediana e intervalo interquartil para as variaveis
guantitativas continuas e através de frequéncia e percentagem para as
variaveis qualitativas. Para comparacao das variaveis qualitativas foi utilizado o
teste Qui-quadrado. Para testar a hip6tese de normalidade de cada variavel
quantitativa foi utilizado o teste de homogeneidade Kolmogorov-Smirnov no
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artigo 1 e de Shapiro-Wilk no artigo 2. Para comparagdo entre 0s grupos foi
utilizado o teste t para amostras independentes e/ou Teste de Mann-Whitney.
Para verificacdo de fatores associados a fragueza muscular inspiratéria, foi
utilizada a regressao logistica binéria e calculadas as odds ratio (OR) ajustadas
das variaveis incluidas no modelo explicativo. Os testes foram considerados ao

nivel de significancia de 5% (a=0,05).
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8 RESULTADOS

O estudo foi caracterizado e registrado como Ensaio Clinico Randomizado

e dele foram elaborados 2 artigos originais e 1 revisdo sistematica, a saber:

REVISAO SISTEMATICA: O Treinamento Muscular Inspiratério é eficaz em
pacientes com Doencga Renal Crénica? Revisao Sistematica e Metanalise”.

[ Revista que foi submetida: Journal of Physiotherapy

[0 Area de Concentragdo: Educacéo Fisica

0 Qualis da revista: Al

ARTIGO ORIGINAL 1 — Fatores de protecado de fraqueza muscular inspiratoria em
pacientes com Doenca Renal Crénica em hemodidlise.

[1 Revista a ser submetida: Respiratory Physiology & Neurobiology

[ Area de Concentragdo: Educacéo Fisica

0 Qualis da revista: A2

ARTIGO ORIGINAL 2 - Efeitos do treinamento muscular inspiratorio diario sobre a
variacdo de volume na caixa toracica, a mobilidade e espessura diafragmética de
pacientes em hemodialise: Ensaio clinico randomizado e sham controlado.

[0 Revista a ser submetido: American Journal of Physical Medicine &
Rehabilitation

[ Area de Concentragdo: Educacéo Fisica

0 Qualis da revista: Al
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9 CONSIDERACOES FINAIS

A fragueza muscular inspiratoria foi constatada em grande parte dos
pacientes com DRC em programa de HD. Essa reducao de forca foi associada
a menor espessura do muasculo diafragma e aos baixos niveis séricos de
albumina e ferro, que funcionaram como fator de protecdo para fraqueza na
nossa pesquisa.

O TMI diario em pacientes com DRC em HD melhorou a forca muscular
inspiratoria em ambos 0S grupos, mas O grupo com carga moderada
incremental ndo diferiu do grupo com carga minima em relagdo a forca
muscular inspiratéria, espessura e mobilidade diafragmética, volumes da caixa
toracica, capacidade funcional e qualidade de vida. A distribuicdo de volume na
caixa toracica durante a respiracao resistida demonstrou maior contribuicdo do
abddmen comparado a caixa toracica pulmonar e caixa toracica abdominal nos
pacientes do grupo TMI, o que representa maior atividade do diafragma nesses
pacientes.

A revisdo sistematica demonstrou que o TMI no periodo intradialitico
promoveu melhora de forca muscular respiratéria, da funcdo pulmonar e da
capacidade funcional. No entanto, o tamanho amostral dos estudos foi pequeno
e com diversas limitacdes metodoldgicas, demonstrando baixa qualidade da
evidéncia e alertando para a necessidade de ensaios clinicos com amostras

maiores e maior rigor metodolégico em pacientes com DRC.
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APENDICE A — REVISAO SISTEMATICA

REVISAO SISTEMATICA: O Treinamento Muscular Inspiratério é eficaz em
pacientes com Doencga Renal Crénica? Revisdo Sistematica e Metanalise”.
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ABSTRACT

Question: Is the inspiratory muscle training (IMT) effective in improving respiratory
muscle strength, functional capacity, pulmonary function and quality of life in patients
with chronic kidney disease (CKD) when compared to control, sham or breathing
exercises? Design: Systematic review and meta-analysis of randomized controlled
trials. Participants: CKD patients undergoing dialysis treatment. Outcomes: The
primary outcomes were: maximal inspiratory pressure (MIP), maximal expiratory
pressure (MEP) and distance covered on the six-minute walk test (6MWT) and the
secondary outcomes were: forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in the
first second (FEV1) and quality of life. Results: The search resulted in four studies that
covered the research inclusion criteria. The sample consisted of 110 participants all of
them underwent training with Threshold® or PowerBreathe® with a load ranging from
30 to 60% of the MIP and lasting from 6 weeks to 6 months. The studies showed
moderate to high risk of bias, with low or too low evidence of quality due to the studies
limitations and differences within comparison groups of the therapy. The meta-analysis
showed that IMT increased MIP (22.5cmH20, Cl 95% 28-16) and the distance in
6MWT (80m, Cl 95% 41-118) when compared with control; and increased MEP
(6.1cmH20, CI 95% 2-10) and FEV1 (0.21 C1 95% 0.14-0.34), but no MIP (0.5cmH20,
Cl1 95% -26-25) and FVC (0.2l C1 95% -0.01-0.5) compared to breathing exercises.
Conclusion: There is low quality evidence that IMT with linear load in patients with
chronic renal failure on dialysis provide strengthening of the inspiratory and expiratory
muscles, improving functional capacity and lung function in such patients. It should be
a need for further clinical trials with larger sample sizes and greater methodological
rigor. Registration: PROSPERO (CRD 42015029986)
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INTRODUCTION

Chronic Kidney Disease (CKD) is characterized by changes in kidney structure or
function, present for more than 3 months and classified into different stages that take
into account the cause, the glomerular filtration rate and albuminurial. At the end-stage
of kidney disease the insertion of kidney replacement therapy is required for
maintaining kidney homeostatic metabolic functions; the hemodialysis (HD) is the most
common method in the treatment of more than two million people with kidney disease
throughout the world??2,

These patients commonly present uremic syndrome, which affects multiple systems,
including the respiratory system causing pleural effusion, pulmonary hypertension,
calcification of lung parenchyma and respiratory impairment*®°. Also as a result of
uremia, the presence of myopathy and/or loss of muscle mass is frequent as a
consequence of protein-energy wasting (PEW), which can affect up to 75% of dialysis
patients®. In vitro study’ showed decreased strength of soleus and diaphragm muscles
after uremia induction and in vivo study?® illustrated delay in latency of phrenic nerve in
patients with CKD. Thus, these patients have reduced respiratory and peripheral muscle
strength, and low cardiorespiratory conditioning, limiting the activities of daily living
and increasing mortality®<°.

Aiming to improve the performance of the respiratory muscles in the
population the insertion of inspiratory muscle training (IMT) arises in the therapeutic of
kidney patients!t. The IMT has presented benefits in several populations with chronic
diseases such as patients with pulmonary and heart disease!?*3, also cardiac surgery*,
thoracic surgery®®, multiple sclerosis!® and stroke!’. The IMT improving respiratory
performance through the respiratory system load increase beyond its usual level of
work?*®. Previous study in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD)
points to an increase in the percentage of type I fibers and size of type Il fibers after
performing IMT?. In patients with CKD, aerobic and resistance exercise they are well
established across systematic reviews?>?! and clinical trials'®?? point favorable IMT
results in hemodialysis patients for conditioning and strength of respiratory muscles,
reducing complications?2. However, there were no revisions to observe the IMT effects
on respiratory muscle strength, functional capacity, pulmonary function and quality of
life in this population.
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The research question: Is the inspiratory muscle training effective in increasing

respiratory muscle strength, functional capacity, pulmonary function and quality of life
of patients with chronic kidney disease when compared to control, sham or breathing

exercises?

METHOD
Identification and selection of studies

A search was performed in the databases PubMed, CINAHL, CENTRAL, Web
of Science, Scopus, LILACS, PEDRO and in the Bank of theses and dissertations-
IBICT, with no restriction on year of publication or language. ClinicalTrials.gov clinical
trial registry site was also accessed to search studies. The following keywords were
used “Renal Insufficiency, Chronic”, “Kidney disease”, “Hemodialysis”, “Breathing
Exercises”, “Inspiratory Muscle Training”, “Respiratory Muscle Training” and “Clinical
Trial” in different combinations according to Appendix 1.

Two independent reviewers evaluated the titles and abstracts of articles found in
the research in accordance with the eligibility criteria (Box 1). If there are
disagreements between reviewers, a third reviewer was hired to resolution. All articles
included were evaluated in the full version and a search was conducted in the reference
list of these articles for possible inclusion of additional publication. Duplicate articles

were removed from the assessment of the studies characteristics.

Assessment of the studies characteristics

For analysis of the biases risk we used the Cochrane Collaboration Reviewer’s
Handbook tool, which classifies the risk of bias in high, low and unclear. It was
considered high risk of bias not to quote a methodology procedure, unclear risk the
unclarified description and low risk the detailed description of the procedure.

Grading of Recommendations Assessment, Developing and Evaluation
(GRADE)? tool was used to the quality level of evidence analysis, which were
considered the following factors: study limitations, consistency, targeting, precision and
publication bias. Thus, evidences have been classified into four quality levels: high,

moderate, low and very low.

Participants
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Studies involving participants over 18 year old, both genders, with CKD stage 5
on hemodialysis and that had been subjected to IMT in intradialytic or interdialytic
phase. The extracted data on participants were age and gender.

Intervention

The intervention of this research was the IMT with linear load (Threshold® or
PowerBreathe®). The data extracted from the intervention were: the device used, the
load used, and the duration and frequency of training. The control group was considered

when performing sham training, another breathing exercise or no intervention.

Outcome Measures

The primary outcome measures of this study were: inspiratory muscle strength —
expressed in centimeters of water (cmH20) and expiratory muscle strength - expressed
in centimeters of water (cmH-O) assessed using Manovacuometry; and distance walked
(which represents the functional capacity) - expressed in meters (m) assessed by the 6-
minute Walk Test (6MWT). Secondary outcome measures were: forced vital capacity
(FVC) - expressed in liters (1) and forced expiratory volume in the first second (FEV1)
assessed by spirometry and quality of life score — expressed in points from 0 to 100
assessed by Kidney Disease Quality of Life Instrument Short Form (KDQOL-SF)

guestionnaire.

Data analysis

The two reviewers used standard form to the characteristics of studies extraction.
The meta-analyzes were performed using the software RevMan 5.3 through random
effect models. Continuous variables were gathered and expressed as mean difference

with a confidence interval of 95%.

RESULTS
Flowchart of Study

The search resulted in 169 potentially relevant articles. After removal of
duplicate articles remained 96 articles for reading the titles and abstracts, of which 90
were deleted and 6 were assessed in the full version. Articles read in full, 01 was

excluded due to different study design of clinical trial and 01 for presenting inadequate
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intervention (IMT without linear load), so 04 studies were included in the systematic

review (Figure 1).

Description of studies
The characteristics of the study are presented in Table 1. The bias of risk

analysis is described in Figure 2.

Participants
A total of 110 patients participated in the 4 studies, both genders and aged

between 19 and 78 years old. All studies were performed in patients with CKD stage 5
and hemodialysis program.

Intervention

Three studies'®122 ysed Threshold® and one study®* used PowerBreathe® as a
training device and to calculate the load in accordance with the value of MIP, assessed
by manovacuometry. The study of Soares et al.>* used load of 30% of MIP, Figueiredo
et al.?? used load of 40% of MIP, the Pellizzaro et al.° load of 50% of MIP and the
Weiner et al.!! started with a load of 15% of MIP, gradually increasing up to 60% of
MIP, maintaining this percentage to the end of training. Regarding the duration of
training, the studies were also diverging, being the Soares et al.?* 3 series of 10
repetitions, Pellizzaro et al.° 3 series of 15 repetitions, Figueiredo et al.?? for 20
minutes and the Weiner et al.** for 1 hour, but both were performed during the dialysis
session so with a frequency of 3 times a week. The total duration of IMT ranged from 6
weeks to 6 months.

In relation to comparison or control group, the first study*! performed IMT
Sham, considered as the exercise with unloaded Threshold®, the second study??
performed respiratory biofeedback, the third study performed incentive spirometry, and
the fourth study!® did not conduct any intervention and the patients were only assessed

in the beginning and at the end of the survey.

Measured outcomes

The variable inspiratory muscle strength was measured in all studies through
manovacuometry, while expiratory muscle strength and pulmonary function (FVC and

FEV1) through manovacuometry and spirometry were measured in three studies.
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Functional capacity and quality of life were assessed in two studies through 6MWT and

KDQOL-SF questionnaire, respectively.

Risk of bias in included studies

Randomization and Allocation

Main studies methodological limitations were randomized because they were
unclear whether through software, random numbers or simple tie, featuring high risk of
bias. The allocation concealment was made in two of four studies by sealed and opaque
envelopes. The groups were homogeneous at baseline by analyzing the p value of the
studies.

Blinding
We not mentioned blinding of participants or collaborators in any of the studies

featuring high risk of bias.

Intention-to-treat

Studies were at high risk of bias regarding the analysis by intention-to-treat

because all excluded losses in the final analysis.

Seletive Reporting

There was unclear risk of bias in the selective description of the study outcome,
Figueiredo et al.??, because the control group was only assessed at baseline, preventing
comparison patients with IMT group at the end of the study, therefore, we considered as
the comparison respiratory biofeedback group, which is included as a breathing exercise
group. Also they were assessed at unclear risk two studies®?* that evaluated quality of
life, illustrate only the results of the KDQOL questionnaire the dimensions that

presented statistical difference, and not all the dimensions of the questionnaire.

Intervention Effect

Inspiratory muscle strength

The four assessed studies®12224 showed maximal inspiratory pressure data,
enabling a sample of 110 patients. When compared IMT to control group (sham or no

intervention) there were improvement in MIP, with an average difference of -22.5



69

cmH20 (95% CI -28.7 a -16.3); but there were no improvement in the comparison of
IMT with breathing exercises group (biofeedback or incentive spirometry) with -0.5
cmH20 (95% CI -26.4 a 25.3). At the final analysis IMT also introduced benefits
compared to other groups, demonstrated by mean difference -12.3 cmH20 (95% CI -
23.9a-0.7) (Figure 3).

Expiratory muscle strength

Three patients!®?224 studies measured the maximum expiratory pressure, but a
study is not entered in meta-analysis as the comparison method is distinct from the
others, so two studies?>?* were included totaling 65 patients. Participants who
underwent IMT showed a significant increase in maximal expiratory pressure after the
completion of IMT when compared to breathing exercise, with an average difference of
6.1 cmH20 (95% CI 2.3 2 9.8) (Figure 4).

Functional capacity

Two studies'®*! used the 6MWT to assess the functional capacity, with a total of
45 patients. There was a significant improvement in functional capacity through greater
distance in IMT group, with an average difference of 80 meters (95% C1 41.1 a 118.9)
(Figure 5).

Pulmonary function

Pulmonary function was examined in three studies'®?%?*, but only two?22* they
were included in meta-analysis by measurements of FVC and FEV1 in 65 participants.
FVC did not increase in the IMT group compared to breathing exercises, represented by
the average difference of 0.2 liters (95% CI -0.1 a 0.5) (Figure 6), and FEV1 was
higher in IMT group compared to breathing exercises with an average difference of 0.2
liters (95% C1 0.1 a 0.3) (Figure 7).

Quality of life

Assessed in two studies'®?*, however, as the comparison group was different and
the dimensions shown in each study were different, the embodiment of meta-analysis

was not possible.

Quiality
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According to the GRADE assessment, outcomes of functional capacity, MEP
and lung function showed low quality of evidence due to limitations in the study and
“no directionality”, and the MIP outcome showed very low quality of evidence, because

it also lost point by the inconsistency (Table 2 and Table 3).

DISCUSSION

The four studies included in this systematic review showed important
methodological limitations and heterogeneity among studies, including comparison
group characteristics (breathing exercises, sham or control), the training load and the
time of the sessions, that resulted in low or very low quality evidence that IMT
increases respiratory muscle strength, functional capacity and pulmonary function in
chronic renal failure patients on hemodialysis. Although this is the first study evaluating
the use of IMT in this population, reviews on IMT in patients with COPD* and
congestive heart failure (CHF)*, who also develop weakness in respiratory muscles had
already reported the benefits of IMT.

At CKD, the muscle mass loss is a significant and common problem that affects
the activities of daily life, quality of life, and mortality rate?®. This condition is due to
the PEW, which includes the systemic protein reduction, reduction in skeletal muscle
mass and body mass®. Among the factors that are associated with muscle weakness in
this population are: vitamin D deficiency, anemia, hypophosphatemia and malnutrition
26 The sarcopenia is considered a predictor of morbidity and mortality in patients with
CKD, the reduced muscle strength becomes a debilitating symptom in CKD and a
sedentary lifestyle acts as a determining factor of the disease®?’. Thus, exercise is an
effective alternative to reduce the potentially negative effects of dialysis?®.

Systematic reviews?%2?° evaluating aerobic and resistance exercise in patients
with CKD have demonstrated its benefits in improving strength, exercise capacity,
functional capacity, heart dimensions and quality of life. These evidences recommend
performing regular exercise for > 30 minutes/session and three times/week?°, moreover,
be performed during hemodialysis, the exercise should be performed in the first two
hours?t. Randomized controlled trial also illustrated that exercise in addition to effective
is safe in this population, with no major adverse events reported in 12 months of
training®. But the use of breathing exercises or IMT had not been evaluated yet.

The specific training of respiratory muscles may be an alternative that patients

with CKD, because the conditioning and strengthening of respiratory muscles can delay
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the complications of muscle mass declining??. IMT has linear load dependent upon a
preset pressure being widely used by presenting free flow and providing good
performance of the inspiratory muscles®. Its achievement may result in effects like
phenotype modification of the respiratory muscles, increased respiratory muscle
strength and endurance®.

In this review was noted that the completion of IMT improved inspiratory
muscle strength when compared to the non-performance of exercises (sham or control),
with an important effect (z = 7.1), corroborating to the others systematic reviews'®%,
However, when compared the IMT to breathing exercises, there were no difference in
the increasing of MIP (z = 0.04), but there were high heterogeneity for this outcome (I2
= 87%) probably due to different methods used in the breathing exercises group and the
distinguished IMT protocols. MEP had already increased in patients who underwent
IMT compared to breathing exercises (z = 3.12).

Previous studies!®33 show that, besides the increasing in respiratory muscle
strength improved functional capacity, exercise capacity, dyspnea and quality of life in
patients undergoing IMT. In this review there was improvement in functional capacity
assessed by the 6MWT (z = 4.04) and pulmonary function by measured FEV1 (z =
4.78), but the FVC (z = 1.91) was not significant.

The 6MWT is a submaximal exercise test of low cost and easy application that
has been widely used in patients with chronic diseases such as a predictor of mortality
or evaluation of an intervention (as in COPD, where the minimal important difference -
MID is 26m), in CKD have been no reports of MID, however a cohort study with 52
chronic renal patients illustrated that survival increased approximately 5% for every 100
meters walked in the 6BMWT3+*, Although difference in the distance walked in this
study was 80m, the lack of studies evaluating MID in this population make it difficult to
conclude that this difference has a clinical impact on kidney patients.

Although clinical trials in other populations®-2® have reported benefits of
performing the daily IMT, the studies found in kidney patients opted for completion
only in intradialytic phase, so frequently 3 times a week, with a gap in the literature on
the benefits of increased training frequency in such population.

Regarding the limitations of the included studies, we observed moderate to high
risk of bias, so that all left uncertain the way that had been held the randomization. Two
studies explained the performance of allocation concealment, and none cited blinding,

resulting in low quality of evidence. Other important limitations were due to the
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implementation of IMT (duration and training load) and different control groups or
breathing exercises, which may have justified the heterogeneity of results in inspiratory
muscle strength outcome.

Thus, we observe that is required new clinical trials involving the performance
of the IMT in chronic renal failure patients, particularly improving the methodological
rigor both in the execution of the phases of research, and in relation to how the IMT will
be conducted and its respective comparison group. The small number of participants in
the studies analyzed also limits the results of this research, with gaps to be investigated

by further clinical trials before considering the use of IMT in kidney patients.

CONCLUSION

Low quality evidence suggests that IMT can provide strengthening of inspiratory
and expiratory muscles, improving functional capacity and pulmonary function in
chronic renal failure patients on dialysis. Due to the low number of included articles and
the variation in interventions used, current evidence shows a limited guide to this
physical therapy practice.

New clinical trials should be conducted with larger sample size, more detailed
methodology and including assessment of other outcomes such as quality of life and
adverse effects. It should also be evaluated the realization of interdialytic IMT and the
association of IMT to other periods established for this population, such as aerobic and

resistance exercises.

What is already known on this topic: The IMT has been effective in improving
respiratory muscle strength and functional capacity of patients with heart failure and
chronic obstructive pulmonary disease, but had not been evaluated their effect on
kidney chronic disease.

What this study adds: IMT can provide strengthening of the inspiratory and
expiratory muscles, improving functional capacity and pulmonary function in chronic
renal failure patients on dialysis, however the small number of participants and low
quality of the studies do not support the recommendation of IMT in patients with
chronic kidney disease.
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Study Design Participants Intervention Outcome measures
Weiner et al RCT n=20 G1 = Inspiratory muscle training using 15-60% of MIP, for 1 hour during e Functional capacity, respiratory muscle strength.
(1996) Age (yr) = 22-78 haemodialysis, for 12 weeks.
Gender= M, F Material: Threshold Loaded®
Con = Sham Training.
Figueiredo et al RCT n=41 G1 = Inspiratory muscle training using 40% of MIP, training lasted for 20 . Pulmonary function, respiratory muscle strength.
(2012) Age (yr) = 21-60 minutes between the second and the third hour of haemodialysis, for six
Gender =24 M, 17 F weeks.
Material: Threshold Loaded®
G2 = Train the respiratory muscles using biofeedback respiratory (30
c¢cmH,0) lasted for 20 minutes between the second and the third hour of
haemodialysis, for six weeks.
Con = Without any intervention.
Pellizzaro et al RCT n=39 G1 = Inspiratory muscle training using 50% of MIP, three sets of 15 e Pulmonary function, functional capacity,
(2013) Age (yr) =19 -69 inspirations and rested for 60 seconds, in the first 2 h of haemodialysis, for respiratory muscle strength and quality of life.
Gender =23 M, 16 F 10 weeks.
Material: Threshold Loaded®
G2 = Peripheral muscle training using 50% of 1MR, three sets of 15 knee
extension repetitions, resting for 60 s in between, in the haemodialysis, for
10 weeks.
Con = Without any intervention.
Soares et al RCT n=34 G1 = Inspiratory muscle training using 30% of MIP, three sets of 10 e Pulmonary function, respiratory muscle strength,
(2014) Age (yr)=>18 inspirations and resting for 60 seconds, in the first 2 h of hemodialysis, for quality of life.
Gender =34 M 6 months.

Material: PowerBreathe®

G2 = Incentive spirometer training group also performed two breathing
exercises, diaphragmatic breathing and inspiration in times, in the first 2 h
of haemodialysis, for 6 months.

Material: Respiron®

MIP=Maximal inspiratory pressure; MR= Maximal repetition.
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Records identified through Additional records identified
database searching (n = 169) through other sources (n = 1)

| |

Records after duplicates removed (n = 96)

l

Titles screened (n = 96) —>

Records excluded (n=90)

l

Full-text articles assessed for eligibility (n = 6)

l

Studies included in qualitative synthesis (n = 4)

l

Studies included in quantitative synthesis (meta-
analysis) (n = 4)

Full-text articles excluded (n
:2)

- Article removed by the
type of study (n =1)

- Article removed by
inadequate intervention
(n=1)

Figure 1. Selection of studies for inclusion in the systematic review.
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T Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
4.1.1 IMT vs Control
Weinar 1995 -¥3 10 10 -505 34 10 31.2% -22.50[-29.07 -15.93] =
Pellizzaro 2013 -B7.4 247 11 -B4B 243 14 176E% -2280[42.17,-3.43] —
Subtotal (95% CI) 21 24 48.8% -22.53[-28.75,-16.31] . 2

Heterogeneity Tau®= 0.00; Chi®= 000, df=1{F=0.98); F=0%
Testfor overall effect: £= 710 (P = 0.00001)

4.1.2 IMT vs Breathing Exercises

Soares 2014 -86.2 26.8 19 -100.3 259 15 191% 1410370, 31.80] T
Figueiredo 2012 -108F T4 16 -963 83 15 321%  -1240[17.95 -6.85] -
Subtotal (95% CI) 35 30 51.2%  -0.56 [-26.38, 25.27] ~l—

Heterogeneity: Tau®= 305.86;, Chi®=7.76, df=1 (P=0.005);, F=87%
Testfor overall effect: 2= 0.04 (P =0.97)

Total (95% CI) 56 54 100.0% 1233 [-23.93, 0.73] -

Heterogeneity: Tau®=101.13; Chi*=16.72, df=3 (P = 0.0008);, F= 82% f t } |
-100 -a0 a a0 100

Testfor overall effect: 2= 2.08 (P=0.04) Favours [IMT] Favours [control]

Testfar subgroup differences: Chi*= 2,63, df=1(P=010), F=62.0%

Figure 3. Average difference (95% CI) in maximal inspiratory pressure (in cmH20)
due to inspiratory muscle training, estimated by pooling data from four studies
(n=110). IMT= inspiratory muscle training.
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IMT Breathing Exercises Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup Mean 5D Total Mean 5D Total Weight IV, Random, 95% CIl IV, Random, 95% CI
Figueiredo 2012 825 6.7 16 7h 42 15 95.3% 6.80[2.53,10.41]
Soares 2014 93 266 149 955 254 15 47% -2.80[20.06, 15.08] — T
Total (95% CI) 35 30 100.0% 6.07 [2.26, 9.89] 4
s = _ . - - - CR= I } } |
;—_!et?;ogenelhrl.lT?ru t—.ZEI._Dg,102h|F'—_EID.EIDED,;ﬁf— 1{(P=033)F=0% oo 0 b e 100
estfor overall effect 2= 312 (P=0.002) Favours [B Exercise] Favours [IMT]

Figure 4. Average difference (95% CI) in maximal expiratory pressure (in cmH20)
due to inspiratory muscle training, estimated by pooling data from two studies
(n=65). IMT= inspiratory muscle training.
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IMT Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean 5D Total Mean S0 Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Pellizzaro 2013 519 1038 11 407 1167 14 20.2% 112.00[25.40, 198.60] —
Weiner 1996 542 63 10 470 K| 10 798% 72.00[28.48 11552 . »
Total (95% CI) 21 24 100.0% 80.06 [41.18,118.95] <&
Heterageneity, Chi : 065 df=1{P=042), F=0% a0 =t b 240 00
Testfor overall effect: Z=4.04 (P = 0.0001) Favours [control] Favours [IMT]

Figure 5. Average difference (95% CI) in six-minute walk test (in meters) due to
inspiratory muscle training, estimated by pooling data from two studies (n=45). IMT=
inspiratory muscle training.
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IMT Breathing Exercises Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean 5D Total Mean 5D Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Figueiredo 2012 285 0186 16 2.55 019 15 81.0% 0.30[0.18, 0.42]
Soares 2014 3487 073 19 3.59 0r? 15 19.0%  -0.02[-0.53, 0.49]
Total {95% CI) 35 30 100.0% 0.24 [-0.01, 0.49]
Heterogeneity: Tau® = 0.02; Chi*=1.43, df=1 (P =0.23); P= 20% _54 _52 p é
Testfor overall effect Z=1.91 (F=0.08) Favours [B Exercise] Favours [IMT]

Figure 6. Average difference (95% CI) in forced vital capacity (FVC) due to
inspiratory muscle training, estimated by pooling data from two studies (n=65). IMT=
inspiratory muscle training.
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IMT Breathing Exercises Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean 5D Total Mean SO Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI
Figueiredo 2012 246 0.14 16 22 014 15 5854% 0.26[0.16,0.36]
Soares 2014 2.85 0.63 19 2494 0.69 15 4.6% -0.09 [-0.595,0.37]
Total (95% CI) 35 30 100.0% 0.24[0.14, 0.34] (]
Heterogeneity: Chi*= 2.08, df=1 (P =0.15); F= 52% W) L) . I !
Testfar overall effect 2= 4.78 (P < 0.00001}) Favours [B exercise] Favours [IMT]

Figure 7. Average difference (95% CI) in forced expiratory volume in the first second
(FEV1) due to inspiratory muscle training, estimated by pooling data from two
studies (n=65). IMT= inspiratory muscle training.
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Table 2 — Quality of evidence using the GRADE approach (Inspiratory muscle

training versus Breathing exercises).

Quality ent No of Effect
No of X Risk of I | Other iratory ing ive| Quality [Importance|
studies/| 297 | bias | | iderati muscle training| Exercises |9s%cy|  Absolute
i y muscle strength (follow-up mean 15 weeks; with: ; range of scores: 0--300; Better indicated by lower values)
2 randomised (serious’ |very serious? serious® serious? none 35 30 - |MD 0.56 lower (26.38 £000 | IMPORTANT
trials lower to 25.27 VERY
higher) Low
Expiratory muscle strength (follow-up mean 15 weeks; with: ; range of scores: 0-300; Better indis by higher values)
2 randomised |serigys’ |nO serious serious? no serious none 35 30 - MD 6.07 higher (2.26 | €200 | IMPORTANT
trials inconsistency imprecision to 9.89 higher) LOowW
Forced Vital Capacity (follow-up mean 15 weeks; measured with: Spirometer; range of scores: 0-5; Better indicated by higher values)
2 randomised |serious! |no serious sarioue no serious none 35 30 - | mD 0.24 higher (0.01 | 2200 | MPORTANT
trials inconsistency imprecision lower to 0.49 higher)| LOW
Forced expiratory volume in first second (follow-up mean 15 weeks; measured with: Spirometer; range of scores: 0-4; Better indicated by higher values)
2 randomised |serious’ |serious® serious® no serious none 35 30 - MD 0.24 higher (0.14 [ 000 | IMPORTANT
trials imprecision to 0.34 higher) VERY
LOwW

7 Limitations of randomization, blinding and intention-to-treat
2 Heterogenetty is considerable (F =82%)

2 Differences in training (load and duration) and breathing exercises (incentive spirometer or respiratory biofeedback)

*#Wide confidence interval
% Heterogenetty is moderate (F =52%)
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Table 3 — Quality of evidence using the GRADE approach (Inspiratory muscle

training versus control/sham).

Quality ment No of Effect
< . tance
s:‘:d‘i::s Gl R:i:so' P iE consgdt:f;tions m\l:;sczrtartac;zng iy ?sesl;tz; o |
pi muscle gth (follow-up mean 11 weeks; with: 3 range of scores: 0--300; Better indicated by lower values)
2 serious! |no serious [ no serious none 21 | 24 l - [mD2253 lower (2875 ::oo, IMPORTANT
trials inconsistency imprecision to 16.31 lower) Low
F (follow-up mean 11 weeks; measured with: Six-minute walk test ; range of scores: 0-700; Better indi by higher values)
2 randomised [serious’ |no serious [ no serious none 21 | 24 ] - |mD 80.06 higher (41‘18| eeool IMPORTANT
trials inconsistency imprecision to 118.95 higher) Low
3] of , Blinding and Intention-to-treat

2 Differences in training (load and duration)
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Box 1. Inclusion Criteria

Design

e Randomised controlled trial

Population
e Adults (> 18 years old)
e Hemodialysis patients

e No hemodynamic instability

Intervention

e Inspiratory muscle training, using linear load.

Outcomes
e Primary outcomes: pulmonary function and functional capacity
e Secondary outcomes: respiratory muscle strength, quality of life and

inflammatory state.

Comparisons
e |[MT versus no intervention
e |[MT versus Sham IMT

e IMT versus Breathing exercise

IMT= inspiratory muscle training.
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APENDICE B — ARTIGO ORIGINAL 1

ARTIGO ORIGINAL 1 — Fatores de protecdo de fraqueza muscular inspiratoria em
pacientes com Doenca Renal Cronica em hemodidlise.

[1 Revista a ser submetida: Respiratory Physiology & Neurobiology

[ Area de Concentracdo: Educacéo Fisica

O Qualis da revista: A2
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RESUMO

Introducdo: Pacientes com doenca renal crénica (DRC) em hemodialise (HD) podem
cursar com reducdo de forga muscular inspiratoria, o que pode repercutir na realizacdo das
atividades do cotidiano e qualidade de vida desta populacdo. A fraqueza muscular tem
origem multifatorial, no entanto, sdo incertos os fatores que poderiam explicar a disfungédo
dos musculos respiratorios. Objetivo: Identificar os fatores de protecdo para a fraqueza
muscular inspiratoria em portadores de DRC em HD. Métodos: Estudo transversal, com 48
pacientes em HD ha pelo menos um ano, avaliados no periodo interdialitico para
mensuracdo da forca muscular respiratéria (manovacuometria), espessura e mobilidade
diafragmatica (ultrassonografia) e bioquimica laboratorial. Os pacientes foram divididos
em grupo com fraqueza e sem fraqueza muscular inspiratoria. Resultados: A frequéncia de
fraqueza muscular inspiratoria no estudo foi observada em 26 pacientes (54,15%). A
espessura diafragmatica na capacidade residual funcional (CRF) (OR=0,04; p=0,036),
niveis séricos de albumina (OR=0,03; p=0,028) e de ferro (OR=0,95; p=0,018) se
apresentam como fatores de protecdo para fraqueza muscular inspirat6ria nesses pacientes.
Conclusdo: A frequéncia de fraqueza muscular inspiratoria foi elevada nos pacientes com
DRC em HD. A espessura diafragmatica na CRF, a albumina e o ferro apresentaram efeito
protetor no desenvolvimento de fraqueza muscular inspiratoria em portadores de DRC em

HD.

Palavras chave: dialise renal, masculos respiratorios, fraqueza muscular, testes de funcao

pulmonar.



90

INTRODUCAO

A anormalidade na estrutura musculoesquelética de doentes renais cronicos é
denominada miopatia urémica, a qual se manifesta principalmente quando a taxa de
filtracdo glomerular (TFG) € inferior a 25ml/min/1,73m? (Flisinski et al., 2014). A
disfuncdo muscular é resultante de ma nutri¢do, desequilibrio hormonal, deplecdo de ATP
e glicogénio, transporte inadequado de oxigénio, distirbio eletrolitico e sedentarismo
(Souza et al., 2015). A miopatia afeta cerca de 50% dos pacientes em dialise e acarreta
perda de massa muscular, fraqueza muscular, diminuicdo da resisténcia, fadiga e baixa
tolerancia ao exercicio (Chauveau et al., 2016; Kaltsatou et al., 2015).

Os musculos inspiratérios, diafragma e intercostais, sdo caracterizados como
musculos esqueléticos e também apresentam diminuicdo da forca muscular e resisténcia
em funcdo da miopatia urémica (Abdalla et al., 2013). Estudo in vitro constatou reducéo
importante de forca diafragmatica na uremia induzida (Tarasuik et al., 1992) e
recentemente foi demostrada que a forca muscular respiratéria de pacientes dialiticos é
reduzida em cerca de 30% em comparacgdo aos valores preditos para saudaveis (Pellizzaro
etal., 2013).

Apesar da inatividade, das alteracdes nutricionais e bioquimicas serem apontadas
como responsaveis pela miopatia urémica em pacientes com DRC, a sua fisiopatologia ndo
é totalmente esclarecida (Kaltsatou et al., 2015). Em relacdo aos musculos respiratorios,
sd0 escassos 0s estudos que tenham avaliado a forca muscular respiratéria em pacientes
com DRC submetidos a hemodialise (HD) e até o momento ndo foi investigado quais
fatores poderiam estar relacionados a protecdo de desenvolvimento de fraqueza muscular
inspiratoria nesses pacientes. Assim, o objetivo desse trabalho foi identificar os fatores de
protecdo de origem bioquimica e muscular para fragueza muscular inspiratoria em

pacientes com DRC em HD.
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METODOS
Amostra e desenho do estudo

Trata-se de um estudo transversal, desenvolvido com pacientes com DRC em HD,
oriundos de clinicas e servicos de hemodialise de hospitais de Recife-PE, Brasil.
Participaram do estudo pacientes com idade entre 18 e 65 anos, e que estivessem
realizando HD por pelo menos doze meses. Pacientes que apresentassem alteracdes
musculoesqueléticas ndo provenientes da DRC, déficit neuroldgico, doenga pulmonar
crbnica, doenca cardiaca grave (angina instavel e infarto agudo do miocardio prévio),
diabetes descompensado e doenca infecciosa foram excluidos do estudo. Este protocolo foi
aprovado pelo comité de ética institucional, de acordo com a resolucdo 466/2012 do CNS e
iniciado apds esclarecimento e assinatura dos participantes.

Para o calculo da amostra foi realizado um estudo piloto com 10 pacientes, sendo 5
em cada grupo e utilizadas as médias e desvio padrdo de cada grupo para os desfechos:
uréia, potassio, espessura do diafragma na capacidade residual funcional (CRF) e na
capacidade pulmonar total (CPT). A variavel espessura do diafragma na CPT foi utilizada
por apresentar o maior tamanho amostral, representado por 28 pacientes, sendo 14 para o
grupo com fraqueza (GF) e 14 para o grupo sem fraqueza (GSF), no entanto, foram
considerados o total de 48 pacientes, considerando-se as perdas que poderiam ocorrer ao
longo do estudo. O célculo amostral considerou um poder (1-B) de 80% e um a de 5%,
com um tamanho de efeito de 1,10 e foi realizado no programa estatistico G*Power 3.1.9.2

(Faul et al., 2009).

Procedimentos
Os pacientes recrutados nos centros de referéncia em HD foram avaliados no

periodo interdialitico (24 horas ap0s a sessdo de HD do dia anterior), no Laboratorio de
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Fisioterapia Cardiopulmonar da Universidade Federal de Pernambuco. Todos 0s pacientes
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) e foram avaliados através
de uma ficha de avaliacdo criada para fins de coleta de dados sociodemograficos (sexo,
raca, renda e escolaridade) e antropométricos (peso, altura e indice de massa corporal -
IMC), seguidos da avaliagdo da forca muscular respiratoria (manovacuometria), da
espessura e mobilidade do musculo diafragma (ultrassonografia) e exames laboratoriais de

rotina.

Forca muscular respiratéria

Para mensuracdo da pressdao inspiratéria maxima (PIméx) e pressao expiratdria
méaxima (PEmax) foi utilizado um manovacuémetro digital (MVD300, Globalmed, Brasil).
Foram realizadas no minimo 3 manobras, com um intervalo de 1 minuto entre elas, sendo
consideradas satisfatorias quando ndo houvesse variagdo >10% entre 3 medidas e foi
adotada a medida de maior valor (Gibson et al., 2002). Os pacientes foram entédo
classificados em grupo fraqueza (GF) quando apresentassem PImax < 80cmH»O para
homens ¢ < 60cmH20 para mulheres e em grupo sem fraqueza (GSF) quando a PIméax >
80cmH20 para homens e > 60cmH>0 para mulheres de acordo com o estudo de Caruso et
al. (Caruso et al., 2015). Os resultados encontrados de PIméx e PEmax foram comparados
com os valores de referéncia para a populacgéo brasileira propostos por Neder et al. (Neder

etal., 1999).

Espessura e mobilidade do diafragma
Para avaliacdo da espessura foi utilizado o ultrassom (Sonoace R3, Samsung
Medison, Coréia do Sul) no modo B, de acordo com o protocolo de Enright et al. (Enright,

2004). Inicialmente foram identificados o oitavo e nono espacos intercostais direito, na
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linha axilar média, em seguida, com o participante em decubito lateral esquerdo foi
posicionado o transdutor linear de baixa penetracdo (7,5MHz) perpendicularmente a
parede toracica, sobre o local demarcado. Na janela do equipamento de ultrassonografia
foram observadas duas linhas brilhantes paralelas que retrataram a membrana pleural e
peritoneal respectivamente, sendo realizada a medicdo da espessura diafragmatica a partir
do ponto central da linha pleural até o ponto central da linha peritoneal. Foi mensurada a
espessura do diafragma na capacidade residual funcional (CRF), com o masculo diafragma
relaxado e na capacidade pulmonar total (CPT), com o referido musculo contraido. Foram
realizadas 5 medidas para cada variavel, sendo utilizada a média entre 3 medidas com uma
diferenca de até 10% entre elas e os dados foram apresentados em milimetros.

Para mensuracdo da mobilidade o ultrassom foi utilizado no modo M de acordo
com o protocolo de Testa et al.(Testa et al., 2011). O paciente foi posicionado em decubito
dorsal com inclinacdo de 45° e o transdutor convexo (3,5MHz) colocado na linha
hemiclavicular direita, abaixo da margem costal, em direcdo cranial. O paciente foi
orientado a respirar tranquilamente, para em seguida, realizar uma inspiracdo rapida e
profunda. Na janela do equipamento de ultrassonografia as curvas sinusoidais representam
a excursao diafragmatica e a medicdo foi realizada a partir do tracado entre a linha de base
no inicio da inspiracdo e a linha obtida no pico da inspiracdo. Foram realizadas 5 medidas
para cada variavel, sendo utilizada a média entre 3 medidas com uma diferenca de até 10%

entre elas e os dados foram apresentados em milimetros.

Exames Laboratoriais
Foram coletados os dados de hemoglobina, hematocrito, uréia, creatinina,

albumina, potéssio, fosforo, ferro, célcio e paratormonio (PTH) diretamente dos registros
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dos pacientes da clinica/hospital que realizavam HD e anotado o registro do ultimo més

prévio ao momento da avaliacao.

Anélise Estatistica

A anédlise descritiva foi realizada através de medidas de média e intervalo de
confianga ou mediana e intervalo interquartil para as variaveis quantitativas continuas e
através de frequéncia e percentagem para as variaveis qualitativas.

A distribuicdo de normalidade foi realizada através do teste de Kolmogorov-
Smirnov. A comparacao entre os grupos foi realizada através do teste t de Student para
amostras independentes ou teste de Mann-Whitney e as medidas de associacdo foram
realizadas pelo teste Qui-quadrado de Pearson para determinacdo das varidveis que
entrariam no modelo de regressdo. Para a realizacdo da regressdo logistica binaria, todas as
varidveis foram avaliadas como possiveis candidatas para o modelo explicativo, no
entanto, apenas aquelas que apresentaram p<0,05 na comparacdo entre 0s grupos, foram
incluidas na analise de regressdo, sendo descartadas do modelo as variaveis nado
significativas. Para identificacdo dos fatores associados a fraqueza inspiratéria, foram
calculadas as odds ratio (OR) ajustadas das variaveis incluidas no modelo explicativo. A
andlise foi realizada no software Statistical Package for Social Science (SPSS), Chicago,
IL, USA, versdo 20.0, sendo considerado um nivel de significancia de p<0,05 e intervalo

de confianca (IC) de 95%.

RESULTADOS

Dos 539 pacientes elegiveis para o estudo, foram avaliados 54 e destes, seis foram

excluidos: dois pacientes por apresentar cardiopatia grave, um paciente por apresentar
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febre reumatica e trés pacientes desistiram de participar durante a avaliacéo, totalizando 48
pacientes no estudo (Figura 1). A fraqueza muscular inspiratoria foi encontrada em 26
pacientes (54,15%) e a partir desta observacdo, os pacientes foram classificados em dois
grupos: grupo sem fraqueza (GSF) e grupo com fraqueza (GF). Dos pacientes que
apresentavam fraqueza, 61,5% eram mulheres, 84,6% nédo praticavam exercicio fisico e
84,6% tinham renda baixa. Os dados sociodemogréaficos, clinicos e antropométricos dos
pacientes estdo apresentados na tabela 1.

Os dados laboratoriais referentes aos pacientes se encontram na tabela 2. Observa-
se que o GSF apresentou maiores niveis séricos de albumina, ferro, potassio e uréia pré HD
em relacdo ao GF.

A mobilidade diafragmatica foi semelhante entre os grupos. A espessura do
diafragma foi maior nos pacientes sem fraqueza, independentemente de estar relaxado
(CRF) ou contraido (CPT). A forca muscular expiratéria também foi maior nos pacientes
que apresentaram forca inspiratéria preservada (Tabela 3).

A andlise multivariada apresentada na tabela 4 mostra as variaveis que
permaneceram no modelo de regressdo (espessura diafragmatica na CRF, albumina e
ferro). De acordo com esse modelo, a espessura diafragmatica na CRF, a albumina e o
ferro representaram fator de protecdo para a fraqueza muscular inspiratéria nos pacientes

do estudo.

DISCUSSAO

Este estudo apresentou elevada frequéncia de fraqueza muscular inspiratoria em
pacientes com DRC em HD. Os pacientes com fraqueza apresentaram menor espessura
diafragmatica e forga muscular expiratoria, baixos niveis séricos de albumina, potassio,

ferro e ureia pré-HD quando comparados aos pacientes com forca preservada. A espessura
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diafragméatica na CRF, a albumina e o ferro apresentaram efeito protetor no
desenvolvimento de fraqueza muscular inspiratéria em pacientes com DRC em programa
de HD.

A fraqueza muscular pode acometer musculos periféricos e proximais (Fahal,
2014), e a perda de massa muscular ndo pode ser atribuida isoladamente ao sedentarismo
(Kaltsatou et al., 2015). De acordo com nossos resultados, os musculos respiratorios se
apresentaram afetados e enfraquecidos em mais da metade dos pacientes avaliados.

O comprimento muscular e a velocidade de contracdo determinam a capacidade dos
musculos esqueléticos em gerar forca (Ratnovsky et al., 2008), e nessa populacdo o
desgaste muscular, de origem multifatorial (alteragdes hormonais, imunoldgicas e
miocelulares, acidose metabdlica e diminuicdo da ingestdo proteica), pode estar sendo
responsavel pela elevada frequéncia de fraqueza dos musculos respiratérios, associadas
possivelmente a inatividade fisica frequente entre esses pacientes (Fahal, 2014) e em
decorréncia das alteracGes proporcionadas pelo programa de HD (Karacan et al., 2006;
Kovelis et al., 2008; Pellizzaro et al., 2013; Tavana and Mohammadreza, 2015).

Em relacdo aos fatores de protecdo em nosso estudo, niveis séricos de albumina
relativamente elevados no grupo de pacientes sem a fraqueza muscular representaram um
dos principais fatores de protecdo para o desenvolvimento de fragqueza muscular
inspiratdria. As concentracdes de albumina estdo associadas a forca respiratéria (Karacan
et al., 2006) e a fungdo pulmonar (Bush and Gabriel, 1991; Cury et al., 2010), sendo
considerada importante preditor de sobrevivéncia em pacientes com DRC (Kaltsatou et al.,
2015; Kaysen et al., 2004), a exemplo dos resultados de nosso estudo. A hipoalbuminemia
pode ocorrer na vigéncia do aumento nos niveis circulantes de citocinas inflamatorias, da

acidose metabolica e da desnutrigdo (Kaltsatou et al., 2015), alem da perda de aminoacidos
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e de aumento do gasto energético ocasionados durante a HD, resultando em maior
catabolismo proteico (lIkizler et al., 2002).

Os niveis séricos de ferro se comportaram como fator de protecdo para fraqueza
muscular inspiratoria em nosso estudo. O ferro tem importante papel no transporte de
oxigénio (Grotto, 2010), e a diminuicdo de oxigénio disponivel para os musculos
respiratorios pode reduzir a capacidade de gerar forca (Bark et al., 1988). A deficiéncia de
ferro é uma das causas comuns de anemia, apontada como causa de fragueza, no entanto a
reducdo de ferro pode acarretar fraqueza e fadiga muscular na vigéncia ou nao da anemia
(Finch et al., 1976; Lasocki et al., 2014). Embora ndo tenhamos encontrado diferencas
entre 0s grupos quanto aos niveis séricos de hemoglobina e de hematdcrito, observamos
gue esses se encontraram abaixo dos niveis de normalidade entre 0s nossos pacientes.

De acordo com nossos resultados, a espessura maior do diafragma na CRF
representou menor chance da presenca de fraqueza muscular. Estudos com pacientes com
DRC evidenciam atrofia de fibras musculares tipo 11 em musculos periféricos (Diesel et al.,
1993; Lewis et al., 2012) e talvez o mesmo possa estar ocorrendo nos musculos
respiratérios desses pacientes. Tarasuik et al. (Tarasuik et al., 1992) realizaram estudo
experimental com ratos e relataram que a uremia induzida nos musculos diafragma e séleo
repercutiram com reducdo da forca e aumento da fadiga muscular em ambos 0s grupos
musculares. Resultados semelhantes foram encontrados no estudo de Harrison et al.
(Harrison et al., 2006), que demonstraram reducdo da forca induzida pela uremia e sua
reversibilidade com a HD, havendo melhora das variaveis eletrofisiolégicas apos a HD
comparada ao periodo pré-dialise. Em nosso estudo a uremia esteve presente em ambos 0s
grupos, apesentando maior comprometimento no grupo GSF, porém esses valores nédo
foram avaliados ap6s a HD. N&o sabemos até que ponto a uremia no dia da avaliacdo da

PImax poderia ter repercutido sobre a forca muscular respiratoria e se a reducdo dos niveis
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séricos de uréia apos a HD interfeririam sobre a fraqueza muscular inspiratéria apresentada
por esses pacientes.

A forca muscular expiratéria também se apresentou reduzida nos pacientes com
fraqueza, demonstrando que ambos 0s grupos musculares apresentam-se comprometidos,
semelhante ao encontrado em estudos prévios (Bark et al., 1988; Tavana and
Mohammadreza, 2015). O déficit ventilatério, devido a deficiéncia nos musculos
respiratorios, associado as alteraces no tecido pulmonar podem acarretar diminuicdo da
capacidade pulmonar em pacientes com DRC (Abdalla et al., 2013), embora ndo possamos
afirmar tal constatacdo em nosso estudo.

A mobilidade diafragmatica entre os pacientes foi semelhante a estudos prévios
com adultos saudaveis (Kantarci et al., 2004; Testa et al., 2011), sugerindo que ndo existe
comprometimento da mecanica respiratoria em pacientes renais. Como 0s grupos de nosso
estudo foram comparaveis, deduzimos que a mobilidade diafragmatica ndo sofreu
influéncia da forca muscular inspiratoria nesses pacientes, diferentemente do que ocorre
em pacientes com doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC)(Dos Santos Yamaguti et
al., 2008; Rocha et al., 2015).

A elevada frequéncia de fraqueza muscular inspiratéria em pacientes com DRC em
programa de hemodialise encontrada nesse estudo ressalta a importancia para o
acompanhamento criterioso e monitorizacdo dos niveis séricos de albumina e ferro, além
da instituicdo de avaliacbes periddicas da forga muscular respiratria desses pacientes. A
deteccdo precoce de fraqueza muscular respiratéria pode ser recuperada mediante o

desenvolvimento de programas de treinamento muscular inspiratorio.

LimitacOes
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A avaliacdo do conteudo de agua corporal existente nesses pacientes ndo foi
realizada, e poderia esclarecer se 0 acimulo de liquido acima do previsto interferiria sobre
a mecanica diafragmatica e a forca muscular respiratoria. Outro aspecto a ser considerado
diz respeito a realizacdo dos exames laboratoriais no mesmo dia da avaliacéo respiratoria, a

fim de verificar os niveis séricos representativos do momento da avaliacgéo.

CONCLUSAO

Nossos resultados demonstraram que a fraqueza muscular inspiratoria foi elevada
nos pacientes com DRC em HD. A espessura diafragmaética na CRF, a albumina e o ferro
apresentaram efeito protetor no desenvolvimento de fraqueza muscular inspiratoria em

pacientes renais cronicos em programa de HD.
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Selecdio dos Participantes (n=339)

—

W

Niio atendeu aos critérios de Inclusio (n=483)

Idade = 65 anos (n=263)
Tempo HD <12 meses (n=109)
Nio aceitou participar (n=113)

Avaliagdo Inicial (n=54)

—_

W

Apresenta Critérios de Exclusdo (n=6)

Doenga musculoesquelética (n=1)
Doenca cardiaca (n=2)
Desistiu durante avaliagdo (n=3)

Amostra Selecionada (n=48)

l

Avaliagiio
Forga muscular respiratoria

Exames laboratoriais

Espessura e mobilidade diafragmatica

!

!

Grupo Fraqueza (n=26) Grupo Sem Fraqueza (n=22

Figura 1. Fluxograma dos participantes.
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Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas, clinicas e antropomeétricas dos pacientes nos

grupos com fraqueza e sem fraqueza.

Parametros GF (n=26) GSF (n=22)
n (%)/ Média (1C95%) n (%)/ Média (1C95%) p valor

Idade (anos) 46,85 (42,53 — 51,16) 50,14 (45,75 — 54,53) 0,277
IMC (kg/m?) 24,49 (22,48 — 26,50) 25,98 (24,57 — 27,38) 0,234
Sexo 0,049
Feminino 16 (61,5) 7(31,8)

Masculino 10 (38,5) 15 (68,2)

Escolaridade (anos) 0,237
0a4 12 (46,2) 6 (27,3)

5 ou mais 14 (53,8) 16 (72,7)

Renda (SM) 0,302
0a2 22 (84,6) 15 (68,2)

2 0U mais 4 (15,4) 7 (31,8)

Exercicio fisico 0,111
Sim 4 (15,4) 8 (36,4)

Né&o 22 (84,6) 14 (63,6)

Causa DRC

Hipertensao 17 (65,4) 6 (27,3)

Diabetes 2 (7,7) 4 (18,2)

Glomerulonefrite 1(3,8) 3(13,6)

Outras 6 (23,1) 9 (40,9)

Tempo DRC (meses) 110,69 (70,35 — 151,04) 110,32 (75,18 — 145,46) 0,989
Tempo HD (meses) 84,04 (59,44 — 108,63) 79,86 (53,56 — 106,17) 0,812

Teste Qui-quadrado de Pearson e teste t de Student para amostras independentes.
GF= Grupo fraqueza; GSF= Grupo sem fraqueza; IMC= indice de massa corporal; F= feminino; M=
masculino; SM= Salario minimo; DRC= Doenga renal cronica; HD=Hemodialise; S= sim; N= nao.
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Tabela 2 — Comparacéo dos dados laboratoriais dos pacientes entre 0s grupos com

fraqueza e sem fraqueza.

Parametros GF (n=26) GSF (n=22)

Média (1C95%) Média (1C95%) p valor
Hemoglobina (d/dL) 10,86 (10,28 — 11,45) 11,58 (10,76 — 12,40) 0,133
Hematocrito (%) 33,26 (31,45 — 35,07) 34,72 (32,30 — 37,14) 0,312
Uréia pré (mg/dL) 139,09 (118,44 —159,74) 172,77 (152,13 -193,42) 0,024
Uréia pés (mg/dL) 40,95 (32,12 — 49,78) 49,40 (35,79 — 63,00) 0,270
Creatinina (mg/dL) 10,05 (8,39 — 11,70) 12,15 (10,41 — 13,89) 0,080
Albumina (g/dL) 3,78 (3,64 — 3,91) 4,01 (3,85 — 4,18) 0,025
Fésforo (mg/dL) 5,20 (4,60 — 5,80) 5,50 (4,79 — 6,22) 0,506
Potassio (MEq/L) 4,97 (4,48 — 5,45) 5,68 (5,20 — 6,15) 0,039
Calcio (mg/dL) 8,88 (8,48 — 9,26) 8,86 (8,56 — 9,17) 0,962
Ferro (mcg/dL) 55,90 (47,59 — 64,21) 75,21 (61,25 — 89,17) 0,013
PTH (pg/mL) 914,92 (511,09 — 1318,74) 807,92 (479,21 — 1136,62) 0,680

Teste t de Student para amostras independentes.
GF= Grupo fraqueza; GSF= Grupo sem fraqueza; PTH = Paratorménio.
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Tabela 3 — Comparacdo da espessura e mobilidade diafragmatica e forca muscular

respiratdria entre os grupos com fraqueza e sem fraqueza.

Parametros GF (n=26) GSF (n=22)
Média (IC95%) Média (IC95%) p valor
Diafragma
Espessura CRF (mm) 1,89 (1,72 — 2,05) 2,11 (2,03 -2,19) 0,015
Espessura CPT (mm) 4,45 (4,00 — 4,91) 5,13 (4,71 —-5,55) 0,030
Mobilidade (mm) 59,45 (53,43 — 65,47) 63,98 (58,46 — 69,50) 0,267

Forca muscular respiratéria

PImax (cmH:0) -49,08 (-44,00 - -54,16)  -94,45 (-85,36 - -103,55)  <0,001
PIméx (% previsto) 49,76 (45,18 — 54,34) 89,28 (82,77 — 95,78) <0,001
PEméx (cmH,0) 62,92 (53,52 - 72,32) 121,15 (102,42 — 139,88)  <0,001
PEmax (% previsto) 62,61 (53,56 — 71,66) 108,04 (94,58 - 121,49)  <0,001

Teste t de student para amostras independentes.
GF= Grupo fraqueza; GSF= Grupo sem fraqueza; CRF= Capacidade residual funcional; CPT= Capacidade
pulmonar total; PImax = Presséo inspiratdria maxima; PEmax= Pressdo expiratoria maxima.



Tabela 4 — Modelo de regressédo logistica ajustada para explicar a fraqueza muscular

inspiratoria.

Variaveis Coeficiente p valor ORuajustada
Intercepto 23,098 0,004 -
Espessura CRF -3,175 0,036 0,042 (0,002 - 0,811)
Ferro -0,045 0,018 0,956 (0,921 —0,992)
Albumina -3,475 0,028 0,031 (0,001 - 0,690)

CRF= Capacidade residual funcional.
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APENDICE C - ARTIGO ORIGINAL 2

ARTIGO ORIGINAL 2 - Efeitos do treinamento muscular inspiratério diario sobre a
variagcdo de volume na caixa toracica, a mobilidade e espessura diafragmatica de
pacientes em hemodialise: Ensaio clinico randomizado e sham controlado.

[1 Revista a ser submetido. American Journal of Physical Medicine &
Rehabilitation

[ Area de Concentracdo: Educacéo Fisica

[1 Qualis da revista: Al
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RESUMO

Introducdo: O treinamento muscular inspiratorio (TMI) é um recurso que pode melhorar a
forca dos masculos inspiratorios, apresentando repercussdes positivas sobre a capacidade
funcional de pacientes com doenca renal crénica (DRC). Até o momento os estudos
utilizaram o TMI no periodo intradialitico e ndo abordaram os efeitos desse exercicio em
variaveis especificas do sistema respiratorio. Objetivo: Avaliar os efeitos do TMI diario na
forca muscular respiratéria, volumes da caixa toracica, mobilidade e espessura
diafragmaética, capacidade funcional e qualidade de vida de pacientes em hemodialise
(HD). Métodos: Ensaio clinico randomizado e sham controlado, duplo cego, composto por
19 pacientes com DRC em HD. Os pacientes foram alocados para o grupo TMI (n=9) e
grupo sham (n=10) e realizaram diariamente TMI com carga de 50% da forca muscular
inspiratoria (PImax) no grupo TMI e de 5cmH20 no grupo sham. Resultados: Ao final do
estudo foi observado incremento de forga muscular inspiratéria em ambos o0s grupos, sem
aumento de espessura e mobilidade diafragmatica, dos volumes da caixa toracica, da
capacidade funcional e da qualidade de vida. Conclusdo: O TMI diario proporcionou
aumento da PIméx em ambos os grupos, no entanto, a carga moderada incremental
instituida para o grupo TMI ndo foi suficiente para modificar os volumes da caixa torécica,
a espessura e mobilidade diafragmaética, a capacidade funcional e a qualidade de vida
quando comparado ao grupo sham.

Palavras-chave: Insuficiéncia renal cronica, diélise renal, musculos respiratorios,

exercicios respiratorios.
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INTRODUCAO

A miopatia urémica resulta em perda de massa muscular em pacientes com doenca
renal crénica (DRC), afetando as atividades de vida didria (AVD), a qualidade de vida
(QV) e a taxa de mortalidade *?. O comprometimento muscular em pacientes com DRC
resulta de uma série de alteracdes comuns como anemia, desnutricdo, hiperparatireoidismo
secundario, anormalidade no metabolismo energético, uremia e inatividade 3, afetando
musculos periféricos e respiratorios .

Além dos masculos respiratorios apresentarem-se enfraquecidos °, o sistema
respiratorio sofre consequéncias decorrentes do aumento de liquido extra vascular
pulmonar, da alteracdo da responsividade brénquica e da presenca de calcificacdo
pulmonar e deposicio de ferro 6. Esses podem resultar em congestdo pulmonar,
hipertensdo pulmonar, derrame pleural, atelectasia e fibrose pulmonar, reduzindo a
capacidade pulmonar ",

Programas de treinamento muscular inspiratorio (TMI) em individuos saudaveis e
em pacientes com doencas crbnicas podem proporcionar beneficios para o sistema
respiratorio, como aumento da forca muscular inspiratoria 1%, da espessura e mobilidade
diafragmatica 1213, dos volumes pulmonares 2 e melhora da capacidade funcional 1*%°, Na
DRC, o0 uso do TMI durante o periodo intradialitico melhorou a forca muscular
respiratoria, a capacidade funcional, a fungdo pulmonar e alguns dominios da QV #%18 no
entanto, ndo foram encontrados estudos até o presente momento que tivessem avaliado 0s
efeitos de um programa de TMI diario sobre a mobilidade e espessura do musculo
diafragma, e o comportamento dos volumes da caixa toracica nesses pacientes. N0sso
estudo buscou avaliar os efeitos do treinamento diario para esses pacientes, fazendo uso do

principio da sobrecarga °.
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Assim, considerando as repercussdes da DRC sobre os musculos respiratérios e o
sistema respiratorio como um todo e a necessidade de avaliacdo dos volumes da caixa
toracica e da mobilidade e espessura diafragmatica apos um protocolo de TMI diario para
esses pacientes, o presente estudo teve por objetivo avaliar os efeitos do TMI diario sobre a
forca muscular respiratoria, a variacdo de volume na caixa toracica, a mobilidade e a
espessura diafragmatica, a capacidade funcional e qualidade de vida de pacientes com

DRC em hemodialise (HD).

METODO

Desenho do estudo
Trata-se de um ensaio clinico randomizado sham controlado e duplo cego. O estudo
foi aprovado pelo comité de ética institucional sob o registro CAAE

48538315.4.0000.5208 e registrado no Clinical Trials sob o nimero NCT02599987.

Amostra

A pesquisa foi realizada com pacientes com DRC em HD oriundos de clinicas e
hospitais de referéncia em tratamento hemodialitico da cidade de Recife-PE, Brasil, que
estivessem em programa de HD ha pelo menos doze meses, com idade entre 18 e 65 anos e
que apresentassem fraqueza muscular inspiratéria (PIméx < 80cmH>O para homens e
PImax < 60cmH.O para mulheres) %. Foram excluidos pacientes que apresentassem
alteracdes musculoesqueléticas ndo provenientes da DRC, déficit neuroldgico, doenca
pulmonar crénica, doenca cardiaca grave (angina instavel e infarto agudo do miocardio

prévio), diabetes descompensado, doenca infecciosa e tabagismo.
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O célculo da amostra foi realizado a partir de um estudo piloto com 10 pacientes,
através dos desfechos pressdo inspiratoria maxima (PImax), pressao expiratdria maxima
(PEmax) e espessura do diafragma na capacidade pulmonar total (CPT). Foram utilizadas
as médias e desvio padrdo das variaveis e considerada para determinacdo da amostra a
espessura do diafragma, por apresentar o maior tamanho amostral, representado por 20
pacientes, sendo 10 para o grupo TMI e 10 para o grupo sham. O célculo amostral
considerou um poder (1-B) de 80% e um o de 5%, com um tamanho de efeito de 1.395 e

foi realizado no programa estatistico G*Power 3.1.9.2 2L,

Randomizacéo e sigilo de alocacéo

A randomizacdo foi realizada em blocos através do software randomization.com,
onde uma pessoa que ndo participou das outras etapas da pesquisa executou 0 processo de
randomizacéo e alocou em envelopes opacos e numerados, garantindo o sigilo de alocacéo.
Os pacientes foram alocados para o grupo TMI ou para o grupo sham. As avaliacGes inicial
e final foram realizadas por um Unico avaliador cego, sendo 0 mascaramento para o tipo de
treinamento aplicado para o avaliador e para o paciente. Apenas 0 pesquisador responsavel

pelo ajuste de carga tinha conhecimento do grupo para o qual o paciente era designado.

Desfechos
Os desfechos primérios do estudo foram a forga muscular inspiratoria e a espessura
diafragmatica. Os desfechos secundarios foram a mobilidade diafragmaética, os volumes da

caixa toracica, a capacidade funcional e a qualidade de vida.

Procedimentos
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Os pacientes que participaram do estudo foram avaliados 24 horas apos a sesséo de
HD do dia anterior no Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar da Universidade
Federal de Pernambuco, quanto a for¢ca muscular respiratdria para verificacdo da presenca
de fraqueza muscular inspiratéria e sequencialmente tiveram registrados os dados clinicos
e antropométricos, a avaliacdo dos volumes da caixa toracica (pletismografia
optoeletronica), a espessura e a mobilidade diafragmatica (ultrassonografia), a funcao
pulmonar, a capacidade funcional (teste de caminhada de seis minutos - TC6M) e a

qualidade de vida (KDQOL).

Forca muscular inspiratoria e expiratoria (PImax e PEméax)

Para mensuracdo da PImax e PEmax foi utilizado um manovacuémetro digital
(MVD300, Globalmed, Brasil). A avaliacdo ocorreu com o participante sentado em cadeira
com encosto (joelhos e quadris a 90°), fazendo uso de clipe nasal e um bocal de 5 cm com
orificio de fuga de 2 mm de didmetro. A PIméx foi mensurada a partir do volume residual
e a PEmax a partir da capacidade pulmonar total (CPT) ?2. Foram realizadas no minimo 3
manobras, com intervalo de 1 minuto entre elas, sendo consideradas satisfatorias quando

houvesse variacdo <10% entre 3 medidas e foi adotada a medida de maior valor.

Pletismografia Optoeletronica (POE)

A pletismografia optoeletronica (POE) (BTS Bioengineering®- Mildo, Italia) foi
realizada com os participantes sentados em uma maca com a coluna ereta, joelhos
flexionados e pés apoiados. Foram fixados 89 marcadores reflexivos, sendo distribuidos
em posicdo anatdbmica na regido toracoabdominal 23, assim dispostos: 37 marcadores
anteriores, 10 laterais e 42 posteriores. Oito cAmeras dispostas na frente e atras do paciente

captaram o reflexo dos marcadores a medida que se movimentavam e as imagens foram
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transferidas para um computador, onde foi desenvolvido um modelo da superficie toracica
e divididos os compartimentos caixa toracica pulmonar (ctp), caixa toracica abdominal
(cta) e abdémen (ab).

Foram registradas 3 manobras de inspiracdo profunda e 3 minutos de respiracdo
com carga inspiratoria através do POWER-breathe® (HaB International Ltda, Southam,
Reino Unido), com carga de 50% da PImax em ambos os grupos. Foram calculados a
capacidade inspiratoria (Cl) e o volume durante a realizacdo do TMI da parede toracica
(pt) e de cada compartimento. A contribuicdo (em porcentagem) de cada compartimento

durante a realizacdo do TMI também foi avaliada.

Espessura e a mobilidade do diafragma

A espessura do diafragma foi realizada no modo B do aparelho de ultrassonografia
(Sonoace R3, Samsung Medison, Coréia do Sul), de acordo com o proposto no protocolo
de Enright et al. 2. O participante foi posicionado em decubito lateral esquerdo, foram
localizados o0 oitavo e nono espacgos intercostais direitos, na linha axilar média sendo
posicionado o transdutor linear de baixa penetracdo (7,5MHz) perpendicularmente a
parede toracica, sobre o local demarcado. Na janela do equipamento de ultrassonografia
foram observadas duas linhas brilhantes paralelas que representam a membrana pleural e
peritoneal, sendo realizada a medi¢do da espessura diafragmatica a partir do meio da linha
pleural até o meio da linha peritoneal. Foi mensurada a espessura do diafragma na
capacidade residual funcional (CRF), com o musculo diafragma relaxado e na CPT, com o
referido musculo contraido. Foram realizadas 5 medidas para cada variavel, sendo utilizada
a média entre 3 medidas com uma diferenca de até 10% entre elas e os dados foram

apresentados em milimetros.
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A mobilidade do diafragma foi realizada com o ultrassom no modo M de acordo
com o protocolo de Testa et al. 2. O paciente foi posicionado em decubito dorsal com
inclinacdo de 45° e o transdutor convexo (3,5MHz) colocado na linha hemiclavicular
direita, abaixo da margem costal, em direcdo cranial. O paciente foi orientado a respirar
tranquilamente, para em seguida, realizar uma inspiracao rapida e profunda. Na janela do
equipamento de ultrassonografia as curvas sinusoidais representam a excursao
diafragmaética e a medicao foi realizada a partir do tracado entre a linha de base no inicio
da inspiracdo e a linha obtida no pico da inspiracdo. Foram realizadas 5 medidas para cada
variavel, sendo utilizada a média entre 3 medidas com uma diferenca de até 10% entre elas

e os dados foram apresentados em milimetros.

Teste de caminhada de seis minutos (TC6M)

Foi realizado de acordo com as diretrizes estabelecidas pela American Thoracic
Society 26. O paciente foi instruido a caminhar em um corredor de 30 metros o mais rapido
que pudesse durante o periodo de 6 minutos, sendo registrados antes e apds o teste a
frequéncia cardiaca (FC), saturacdo de oxigénio (SpO2), pressao arterial (PA), frequéncia
respiratdria (FR) e dispneia através da escala de Borg modificada para controle e registrada
a distancia percorrida (metros) ao final do teste. Para avaliacdo do valor previsto para a

distancia percorrida, foi utilizada a formula proposta por Enright e Sherrill 27

Teste de fungéo pulmonar

A mensuracdo da capacidade vital forcada (CVF), do volume expiratorio forcado
no primeiro segundo (VEF,) e da relagdo VEF:1/CVF foi utilizado um espirdmetro portatil
(Micro Medical, Microloop, MKS8, Inglaterra). Os valores registrados foram obtidos dos

maiores valores de 3 curvas aceitaveis (diferenca de até 10% entre elas) e os resultados
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foram comparados com o previsto para a populacdo brasileira de acordo com a equacéo

proposta por Pereira et al. %,

Qualidade de vida

Para avaliacdo da qualidade de vida, foi utilizado o Kidney Disease Quality of Life
Instrument Short Form (KDQOL-SF), traduzido e validado para a populacdo brasileira por
Duarte et al. 2°. O questionario contempla as oito dimensdes do SF-36 e mais onze
dimens@es especificas sobre a doenca renal e foi aplicado sob a forma de entrevista em
local reservado. As pontuacgdes obtidas foram tabuladas em uma calculadora especifica do
questionario no Excel, e os dados transformados em escores para cada dominio, variando

de 0 (pior) a 100 (melhor) a QV.

Protocolo de Treinamento

Para 0 programa de TMI foi utilizado o treinador respiratorio POWER-breathe®
Classic Light (HaB International Ltda, Southam, Reino Unido). O protocolo foi conduzido
por 8 semanas e 0s pacientes foram orientados para realizar 3 séries de 30 respiracdes com
padrdo diafragmaético e intervalo de 1 minuto de repouso entre as séries, 2 vezes ao dia,
durante os 7 dias da semana. Os pacientes foram orientados a ndo realizarem o TMI
momento da sesséo de HD. O treinamento foi realizado com o paciente sentado em cadeira
com encosto, com joelhos e quadris flexionados a 90°, com o treinador respiratério
acoplado a boca, e utilizando clipe nasal.

O grupo experimental realizou o treinamento com carga de 50% da PImax 4, sendo
realizada avaliacdo semanal da forca muscular inspiratéria para reajuste da carga do

aparelho. O grupo sham utilizou a carga minima do aparelho (5cmH-Q0) durante todo o
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periodo de intervencdo, e 0s pacientes compareceram semanalmente ao laboratorio para
mensuracdo da forca muscular inspiratéria e simulacédo do ajuste de carga.

Os encontros semanais ocorreram 24h ap0ds a primeira sessdo de HD da semana
onde eram mensurados a PIméax e realizado uma sessao de treino com a nova carga diante
de um fisioterapeuta devidamente treinado. As sessdes realizadas em domicilio foram

registradas em um diario entregue no 1° dia de treinamento

Satisfacdo com o tratamento

Para verificacdo da melhora e do nivel de satisfacdo dos pacientes ap6s o TMI, foi
aplicada a escala Patients' Global Impression of Change (PGIC)® adaptada para os
objetivos do estudo. De acordo com a escala, o paciente é questionado quanto a
repercussao do tratamento sobre as limitaces nas atividades, emocdes e qualidade de vida.
O escore ¢é graduado em uma escala de 1 a 7, onde o valor maior representa maior nivel de

satisfag&o.

Anélise Estatistica

A anélise descritiva foi realizada através de medidas de média e intervalo de
confianca ou mediana e intervalo interquartil para as varidveis quantitativas continuas e
através de frequéncia e percentagem para as variaveis qualitativas.

Inicialmente foi verificada a distribuicdo de normalidade através do teste Shapiro-
Wilk. As medidas de associagdo foram realizadas através do teste Qui-quadrado de
Pearson e as comparacdes entre os grupos TMI e sham atraves do teste t para amostras
independentes e Teste de Mann-Whitney. Para comparacdo das variaveis nos momentos
pré e pos intervencdo foi utilizado o teste t pareado ou de Wilcoxon. A analise de

sensitividade foi realizada utilizando o principio da intencdo de tratar, de forma que o0s



119

dados faltantes das variaveis continuas foram avaliados através do método da ultima
observagdo reportada 3'. Foi utilizado programa Statistical Package for Social Science
(SPSS), Chicago, IL, USA, versdo 20.0 e considerado um nivel de significancia de 5%

(0=0,05).

RESULTADOS

Participaram do estudo 19 pacientes, sendo 9 no grupo TMI e 10 no grupo sham.
Duas perdas foram registradas durante a coleta de dados, ambas no grupo TMI, por
internacdo hospitalar (1) e por interrupcéo do tratamento dialitico (1). Ambos os pacientes
foram incluidos no grupo TMI e seus dados foram analisados por imputacdo de dados da
avaliacdo inicial. Durante o periodo do estudo, dois pacientes do grupo TMI
desenvolveram Chicungunya, mas finalizaram o treinamento, embora com limitagdes
devido a dor. O programa de treinamento foi bem aceito e ndo foram relatados efeitos
adversos durante a sua realizagéo.

Houve maior frequéncia de pacientes do sexo feminino, sendo 55,6% no grupo TMI
e 80% no grupo sham. A hipertensdo arterial sisttmica foi a principal causa de DRC na
amostra, sendo 66,7% no grupo TMI e 70% no grupo sham. As caracteristicas basais dos
pacientes estdo apresentadas na tabela 1.

De uma maneira geral os pacientes consideraram o0 programa de treinamento
satisfatorio. No grupo TMI 57,1% se consideraram muito melhor, 28,6% melhor e 14,3%
moderadamente melhor apds a intervencdo, e no grupo sham 80% relataram estar muito
melhor e 20% melhor ao final do tratamento.

Os resultados referentes a forca muscular respiratoria, capacidade funcional,
espessura e mobilidade diafragmatica encontram-se na tabela 2. Ao final do estudo, tanto o

grupo TMI (p=0,028) quanto o grupo sham (p=0,007) apresentaram incremento na PImax,
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no entanto, ndo foram observadas diferencas entre os grupos. A distancia percorrida no
TC6M, a espessura e a mobilidade diafragmatica ndo apresentaram modificacoes.

Na tabela 3, pode-se observar os volumes durante a realizacdo do TMI e a
capacidade inspiratéria dos pacientes, ndo sendo identificada diferenca nas variaveis de
distribuicdo de volume na caixa toracica entre os grupos. Na tabela 4 estdo descritos os
escores da QV, onde os dominios “satisfacdo do paciente” e “estimulo da equipe de

dialise” foram maiores no grupo sham.

DISCUSSAO

O nosso estudo foi o primeiro desenvolver um protocolo de TMI diario em
pacientes submetidos a HD, avaliando a espessura e mobilidade diafragmaética e a
distribuicdo de volume na caixa toracica em pacientes com DRC. A forca muscular
inspiratoria apresentou incremento em ambos 0S grupos apos a intervencdo, no entanto,
ndo foram observadas mudancgas quando os grupos TMI e Sham foram comparados. Para
realizacdo da respiracdo resistida, 0os pacientes do grupo TMI apresentaram maior
contribuicdo do abdémen comparado a caixa toracica abdominal e pulmonar,
diferentemente do grupo Sham, que demonstraram contribuicdo semelhante do abdémen e

caixa toracica pulmonar.

Forca muscular respiratéria

Apos um programa de treinamento de oito semanas, observamos aumento na forga
muscular inspiratoria em ambos 0s grupos deste estudo. Estudos prévios realizados no
periodo intradialitico apresentaram ganho de 50% 8 e 35% # na PIméax apds realizacdo de

TMI, e 0 nosso estudo proporcionou ganho de 75% no grupo TMI. O ganho de 60% de
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forca muscular inspiratdria no grupo sham nos faz questionar até que ponto a carga minima
imposta pelo dispositivo ndo foi suficiente para melhorar a PImax nesses pacientes.

Estudo recente verificou que o TMI realizado com carga inferior a 30% da PIméax
para pacientes com DPOC era insuficiente para promover melhora da forca muscular
inspiratdria *2, entretanto, devido aos distintos mecanismos fisiopatol6gicos, 0 mesmo pode
ndo ocorrer em pacientes com DRC, que tém acentuada perda de massa muscular
ocasionada pela propria doenca !. Acreditamos que uma carga minima realizada com
frequéncia elevada foi suficiente para promover incremento de forca nos pacientes do
grupo sham, uma vez que o treinamento muscular desenvolvido com cargas baixas, alto
volume de repeticdes e curtos intervalos entre as séries e os exercicios 3 ¢é suficiente para
promover ganhos, especialmente nos pacientes desse grupo. Figueiredo et al. 8
compararam a realizacdo de TMI de moderada intensidade com o Biofeedback respiratério

no periodo intradialitico e observaram ganhos de forca muscular inspiratoria semelhantes

para ambos 0s exercicios, semelhante nosso estudo.

Espessura e mobilidade diafragmatica

Os valores basais de espessura do diafragma nos pacientes com DRC foram
inferiores aos relatados na literatura em adultos * ou idosos saudaveis 2. A disfuncio
muscular em pacientes em HD se justifica pelo aumento da degradacdo de proteina
associada a diminuicdo da sintese proteica, que acarreta perda de musculo esquelético !, ja
evidenciado através da atrofia de fibras musculares, sobretudo do tipo 11 34,

Os pacientes do grupo TMI e sham ndo demonstraram aumento da espessura do
diafragma apos programa de TMI de 8 semanas. Em outras populacdes, o TMI realizado

diariamente por um periodo minimo de 6 semanas promoveu mudangas funcionais e

estruturais no musculo inspiratorio, com aumento no tamanho de fibras musculares tipo Il
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e na quantidade de fibras tipo | *. De acordo com Hill et al., as primeiras 4 semanas de
treino muscular induzem adaptacdo neurosensorial e recrutamento de unidades motoras,

82 Estudos recentes

seguida de aumento de forca devido a hipertrofia muscular
demonstraram aumento na espessura do diafragma contraido apds realizacdo de TMI por 8
semanas em saudaveis 1213,

O desgaste proteico energético sendo responsavel pela reducdo da proteina
sistémica, da massa muscular esquelética e da massa corporal desses pacientes 2, pode
justificar a auséncia de modificacbes na espessura diafragmatica encontrada em nosso
estudo, uma vez que a hipertrofia pode demandar maior tempo para ocorrer em pacientes
com DRC. O aumento de forca pode ser secundario ao maior recrutamento de unidades
motoras, mesmo que ainda sem aumento da espessura muscular.

A mobilidade diafragmatica é responsavel pela expansdo pulmonar devido ao
deslocamento créanio caudal do diafragma durante a inspiracdo e expiracdo 3. Nossos
resultados ndo apresentaram mudancas de deslocamento do diafragma entre 0s grupos,
embora as medidas de mobilidade basais fossem semelhantes aos de estudos prévios 1%,

sendo provavelmente a reducdo de forca nesses pacientes oriunda da perda de massa, e ndo

de alteragOes na mecanica pulmonar.

Distribui¢do de volume na caixa toracica

Em relacdo a distribuicdo de volume na caixa torécica, ndo foi observado variacéo
dos volumes e capacidades pulmonares ap0s a intervencdo. A capacidade inspiratoria
depende da complacéncia pulmonar e do recrutamento de mausculos respiratorios
acessorios 3’. Embora os pacientes tenham aumentado a forga muscular inspiratoria apos o
treinamento, o pulmao é afetado por edema pulmonar cronico, calcificagdo do parénquima

pulmonar, infecgdes recorrentes e fibrose intersticial >°, decorrentes da reducéo da pressio
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oncética plasmatica causada pela hipoalbuminemia que, associada ao aumento da pressdo
hidrostatica, promovem o edema pulmonar ©. Adicionalmente, a hipercalcemia, o
hiperparatireoidismo, a hiperfosfatemia e a suplementacdo de vitamina D nestes pacientes
é responsavel pela calcificacdo pulmonar 3% resultando em mudangas no sistema
respiratorio, principalmente de carater restritivo®. Provavelmente, essas alterages cronicas
no parénguima pulmonar limitam a melhora da capacidade inspiratoria, mesmo na vigéncia
do fortalecimento muscular.

Durante a respiracdo resistida, os pacientes do grupo TMI e Sham apresentaram
volumes semelhantes. Estudo com individuos saudaveis demonstrou elevacdo do volume
corrente imediatamente apds treinamento com cargas moderadas (50 a 60% da PImax) em
relacdo ao uso de cargas elevadas (70 a 80% da PImax), sugerindo que ndo existe
linearidade na relacdo pressdo-volume “°. Em nosso estudo, ambos os grupos foram

avaliados com carga de 50% da PImax, e os pacientes do grupo TMI ndo apresentaram

maior variacdo de volume.

Capacidade funcional

A distancia percorrida no TC6M foi semelhante nos pacientes dos grupos TMI e
sham, embora estudos prévios com TMI realizados no periodo intradialitico por 12
semanas tenham observado aumento da distancia percorrida no TC6M #17. Possivelmente o
periodo de 8 semanas tenha sido insuficiente para incremento na distancia percorrida.

Considerando que a DRC afeta musculos respiratérios e periféricos com um forte
impacto no desempenho fisico e que a capacidade funcional depende de caracteristicas
periféricas, como forca muscular, miopatia e neuropatia, além da funcéo cardiorrespiratoria
preservada #, outros fatores podem ter interferido no desempenho desses pacientes durante

0 TC6M, a exemplo da deficiéncia de ferro, da presenca de doenca coronariana prévia 4!, e
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em nosso caso, da presenca de dores articulares decorrente de infeccdo pelo virus da

42

Chikungunya em dois pacientes *, agravando o desempenho dos mesmos ao final do

estudo.

Qualidade de vida

Os dominios “satisfacdo do paciente” e “estimulo da equipe de dialise” foram
melhores no grupo sham, e representam a percepcdo do paciente sobre o cuidado que
recebe na clinica/centro de HD, entendemos que essa mudanca pode nao ter sido devida a
intervencdo proposta em nosso estudo.

Embora a préatica regular de exercicio aerobico e resistido tenha relatado melhora da
QV em pacientes com DRC 3, a sua queda esta associada a aumento da mortalidade nessa
populacdo, quando programas de exercicio ndo sio desenvolvidos “3. Nosso estudo n&o
apresentou mudancas nos dominios da QV, embora Pellizzaro et al.* tenham relatado

melhora nos dominios dor, fadiga, sono e problemas/sintomas ap6s um programa de TMI.

Importéncia clinica

A realizacdo de exercicio respiratorio diario, com ou sem carga incremental foi uma
alternativa viavel, de boa aceitacdo e aderéncia dos pacientes com DRC, repercutindo
favoravelmente sobre a forca muscular inspiratoria e retirando esses pacientes da condicéo
de fragueza muscular. No entanto, esse programa de treinamento ndo foi suficiente para
promover mudancas sobre os volumes pulmonares e sobre o diafragma. Acreditamos que o
comprometimento pulmonar e de caixa toracica gerado pela DRC, associada a outros
fatores ndo analisados no presente estudo, mas de consideravel importancia, como a
desnutricdo e a baixa reserva proteica, podem ter contribuido para a insuficiente hipertrofia

muscular observada nesses pacientes no periodo de treinamento. Sugerimos que novos
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estudos possam avaliar a importancia clinica do fortalecimento desses musculos sobre

outros desfechos, como as atividades de vida diaria e a capacidade de exercicio.

LimitacOes

Algumas limitagbes podem ser apontadas em nosso estudo e que podem ter
comprometido a avaliacdo do efeito do programa de treinamento instituido. Uma delas diz
respeito ao numero reduzido de participantes do estudo e o outro, a presenca de infeccéo
pelo virus da Chikungunya durante o treinamento. Por ser uma doenca caracterizada por
intenso quadro algico, ndo se sabe até o presente momento as repercussdes dessa doenca
sobre a forca muscular respiratoria e a capacidade funcional. Outro aspecto que poderia ter
sido considerado, seria a avaliacdo do conteudo de agua desses pacientes através da
bioimpedancia especifica para a DRC, o que poderia ter interferido sobre o deslocamento

diafragmatico ou sobre os volumes pulmonares avaliados.

CONCLUSAO

O TMI diério e sham proporcionaram aumento da forca muscular inspiratoria de
pacientes renais em programa de HD. A realizagdo do TMI com carga moderada
incremental ndo resultou em mudancas dos volumes da caixa toracica, da espessura e
mobilidade diafragmética, da capacidade funcional e da qualidade de vida quando

comparado ao exercicio respiratdrio no grupo sham.
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Figura 1. Fluxograma de captacdo e acompanhamento dos participantes



Tabela 1. Caracteristicas iniciais dos pacientes com DRC em HD dos grupos TMI e Sham.
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Variaveis TMI (n=9) Sham (n=10)

Média (1C95%) Média (1C95%) p valor
Idade (anos) 47,44 (41,81 - 53,08) 48,40 (38,97 — 57,83) 0,850
IMC (kg/m?) 25,51 (22,10 — 28,93) 25,34 (21,33 - 29,35) 0,941
Tempo DRC (meses) 84,00 (38,52 — 129,48) 60,00 (27,75 — 159,00) 0,768
Tempo HD (meses) 80,67 (39,22 — 122,12) 68,10 (21,20 — 115,00) 0,656
PImax (cmH,0) - 49,22 (41,39 — 57,06) - 48,30 (42,62 — 53,98) 0,828
PEmax (cmH-0) 67,11 (50,57 — 83,65) 64,90 (48,99 — 80,81) 0,829
CVF (%) 69,44 (65,48 — 73,40) 71,20 (60,63 — 81,76) 0,740
VEF; (%) 67,88 (63,81 — 71,96) 72,60 (61,22 — 83,97) 0,410
VEF//ICVF (%) 98,11 (95,09 — 101,12) 102,50 (94,98 — 110,01) 0,255
Distancia percorrida TC6M (m) 461,33 (383,05 — 539,61) 480,00 (424,87 — 535,12) 0,659
Distancia percorrida TC6M (%) 76,36 (64,16 — 88,55) 84,33 (75,66 — 93,00) 0,237
Espessura CRF (mm) 1,99 (1,77 — 2,20) 1,86 (1,48 — 2,25) 0,545
Espessura CPT (mm) 4,55 (3,83 - 5,27) 3,94 (3,12 — 4,76) 0,223
Mobilidade diafragmatica (mm) 63,22 (52,86 — 73,57) 58,95 (46,84 — 71,05) 0,554

Teste t de Student ou teste de Mann-Whitney

DRC= Doenga renal cronica; HD= Hemodialise; IMC= indice de massa corporal; PImax= pressdo inspiratoria
maxima; PEméax= pressdo expiratéria maxima; CVF= Capacidade vital forcada; VEF;= Volume expirat6rio for¢ado
no 1° segundo; TC6M= Teste de caminhada de seis minutos.



Tabela 2. Forca muscular

respiratoria,

diafragmatica nos grupos TMI e Sham ap0s intervencao.

capacidade funcional,
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espessura e mobilidade

Variaveis TMI (n=9) Sham (n=10)

Média (1C95%) Média (1C95%) p valor
Forca muscular respiratéria
PImax (cmH:0) - 87,56 (52,83 — 122,28) - 77,20 (59,62 — 94,78) 0,537
PEméx (cmH,0) 85,44 (49,82 — 121,07) 88,50 (61,97 — 115,03) 0,875
TC6M
DP (m) 459,66 (374,53 —544,79) 467,77 (407,10 —528,44) 0,860
DP (% previsto) 75,84 (63,50 — 88,18) 82,29 (71,79- 92,79) 0,372
Diafragma
Espessura CRF (mm) 1,99 (1,77 — 2,21) 1,89 (1,54 — 2,23) 0,628
Espessura CPT (mm) 4,82 (4,10 — 5,54) 4,24 (3,51 — 4,96) 0,214
Mobilidade (mm) 64,35 (52,68 — 76,01) 60,22 (50,28 — 70,15) 0,544

Teste t de Student para amostras independentes ou teste de Mann-Whitney
PIméax= presséo inspiratoria maxima; PEmax= pressdo expiratoria maxima; DP=Distancia percorrida; CRF=
Capacidade residual funcional; CPT= Capacidade pulmonar total; TC6M= Teste de caminhada de seis minutos.
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Tabela 3. Capacidade inspiratéria e volume durante o TMI nos grupos TMI e Sham antes e apos

intervengéo.

Variaveis Grupo TMI (n=9) Grupo Sham (n=10)

Média (1C95%) Média (1C95%)
Pré Pés p Pré Pés p p inter

Clpt(l) 1,68 (1,25-2,11) 1,61(1,26-197) 0571 155(1,26—1,85) 1,64(1,38-1,90) 0,227 0,908
Clctp(l) 0,60 (0,35-0,84) 0,72(0,48-0,95) 0,064 0,77 (0,60-0,95) 0,73(0,61-0,85) 0,439 0,910
Clcta(l) 035(0,19-0,51) 0,36(0,13-0,60) 0,89 0,34(0,28-0,41) 0,33(0,22-045) 0913 0,801
Clab (1) 0,72(0,46-0,99) 0,63(0,39-0,87) 0,310 0,43(0,15-0,71) 0,56(0,31-0,81) 0,052 0,634
T™MI

Vpt (1) 1,58 (1,17 -1,99) 1,44(1,06-182) 0,210 142(1,05-1,80) 1,44(1,13-175) 0,899 0,680
Vetp (1) 0,44 (0,11-0,76) 0,36(0,02-0,69) 0,335 0,51(0,28-0,74) 0,47(0,20-0,74) 0,755 0,727
Veta (1) 0,25(0,12-0,39) 0,27 (0,01-0,54) 0,888 0,23(0,13-0,33) 0,17(0,07-0,27) 0,215 0,253
Vab (1) 0,75(0,37-1,13) 0,81(0,42-1,19) 0,549 0,54(0,22-0,87) 0,54(0,24-0,83) 0,921 0,128

p=Testes t de Student pareado ou Teste de Wilcoxon; p inter=Teste t de Student para amostras independentes ou Teste de

Mann-Whitney.

Clpt= capacidade inspiratoria da parede toracica; Clctp= capacidade inspiratéria da caixa toracica pulmonar; Clcta=
capacidade inspiratoria da caixa toracica abdominal; Clab= capacidade inspiratéria do abdémen; Vpt= volume da parede
tordcica durante o TMI; Vctp= volume da caixa toracica pulmonar durante o TMI; Vcta= volume da caixa toracica
abdominal durante o TMI; Vab= volume do abdémen durante o TMI.
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Tabela 4: Escore dos dominios do KDQOL-SF nos momentos pré e pds intervencdo nos grupos TMI e Sham.

Dominio Grupo TMI Grupo Sham
Média (1C95%) Média (1C95%)

Pré Pés p Pré Pés p p inter
Lista de sintomas/problemas 72 (53 - 84) 79 (72 - 87) 0,059 90 (77 - 94) 89 (76 - 92) 0,574 0,506
Efeitos da doenca renal 67 (50 - 83) 76 (64-87) 0,065 72 (57 - 86) 69 (51 - 88) 0,644 0,662
Sobrecarga da doenca renal 65 (44 - 86) 68 (54 - 83) 0,578 54 (31-77) 63 (39- 86) 0,209 0,357
Papel profissional 0 (0-50) 0(0-25) 0,655 0(0-25) 0(0-62) 0,655 0,661
Funcdo cognitiva 86 (66 - 96) 86 (63 -100) 0,593 93 (80 - 95) 96 (88 - 100) 0,618 0,400
Qualidade de interacéo social 100 (60 - 100) 93 (50 - 100) 0,180 96 (78 - 100) 93 (71 - 100) 0,931 0,905
Funcdo sexual 100 (18 - 100) 100 (0 - 100) 0,317 31(0-75) 56 (0 - 100) 0,414 0,720
Sono 90 (52 - 95) 90 (60 - 98) 0,498 77 (51-91) 76 (66 - 100) 0,123 0,720
Suporte Social 100 (83 - 100) 100 (75 - 100) 1 75(62-100) 91 (66 - 100) 0,336 0,604
Estimulo pela equipe da dialise 0 (0 - 25) 0(0-62) 0,180 100 (84-100) 100(90-100) 0,713 0,001
Satisfacdo do paciente 50 (41 - 58) 50(33-75) 0,655 83(75-100) 83 (86 - 100) 0,546 0,010
Funcionamento Fisico 58 (36 - 81) 66 (46-86) 0,105 67 (52-81) 73 (56 - 89) 0,265 0,579
Funcéo Fisica 0(0-62) 0 (0 -100) 0,655 25 (0 - 100) 25 (18 - 75) 0,317 0,604
Bem-estar emocional 75 (54 - 96) 70 (46-94) 0,194  75(57-93) 74 (55 - 92) 0,758 0,887
Funcdo Social 75 (37 - 100) 62 (37 - 100) 1 100 (65 - 100) 100 (81 - 100) 0,577 0,278
Fungdo Emocional 66 (0 - 100) 100 (0-100) 0,317 0 (0 - 100) 100 (50 - 100) 0,052 0,780
Dor 64 (37 -91) 68 (40 - 95) 0,535 69 (46 - 93) 64 (38 - 90) 0,695 0,832
Vitalidade 65 (45 - 87) 75(60-80) 0,916 75 (45-91) 75 (45 - 95) 1 0,604
Saude Geral 62 (48 - 76) 60 (41 - 78) 0,645 59 (41 - 77) 66 (43 - 88) 0,226 0,645

p=Testes t de Student pareado ou Teste de Wilcoxon. p inter=Teste t de Student para amostras independentes ou Teste de Mann-Whitney.
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM FISIOTERAPIA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar como voluntario (a) da pesquisa “EFEITOS DO
TREINAMENTO MUSCULAR INSPIRATORIO NA FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA,
VOLUMES DA PAREDE TORACICA, MOBILIDADE E ESPESSURA DIAFRAGMATICA DE
PACIENTES COM DOENCA RENAL CRONICA TERMINAL: ENSAIO CLINICO
RANDOMIZADO”, que estd sob a responsabilidade da pesquisadora Ana Irene Carlos de
Medeiros, Rua Gaspar Perez, 860, Iputinga, Recife, CEP: 50670-350, Telefone: (84)98897-7367,
Email:anairenem@hotmail.com e estd sob a orientacido da Prof. Dra. Patricia Erika de Melo
Marinho, telefone: (81) 99106-9204, e-mail: patmarinho@yahoo.com.br e da Prof. Dra. Daniella
Cunha Brandao, telefone: (81) 98135-9335, email: daniellacunha@hotmail.com.

Este Termo de Consentimento pode conter alguns topicos que o/a senhor/a ndo entenda.
Caso haja alguma duvida, pergunte a pessoa a quem esta lhe entrevistando, para que o/a senhor/a
esteja bem esclarecido (a) sobre tudo que estd respondendo. Apos ser esclarecido (a) sobre as
informacdes a seguir, caso aceite em fazer parte do estudo, rubrique as folhas e assine ao final deste
documento, que estd em duas vias. Uma delas € sua e a outra € do pesquisador responsavel. Em
caso de recusa o (a) Sr. (a) ndo sera penalizado (a) de forma alguma. Também garantimos que o (a)
Senhor (a) tem o direito de retirar 0o consentimento da sua participagdo em qualquer fase da
pesquisa, sem qualquer penalidade.

INFORMACC)ES SOBRE A PESQUISA:

- Descricdo da pesquisa: Essa pesquisa tem como objetivo avaliar os efeitos do Treinamento
Muscular Inspiratorio na forca muscular dos masculos respiratorios, volumes da parede toracica e
espessura do diafragma de pacientes com Doenca Renal Cronica Terminal. Caso decida aceitar o
convite, vocé serd submetido (a) a uma avaliacdo inicial, com avaliagéo da qualidade de vida, da
forca dos masculos da respiragdo, da funcdo respiratoria, dos volumes da caixa toracica, da
movimentacdo e espessura do diafragma e da capacidade funcional. Os questionarios serdo
realizados sob forma de entrevista em um local reservado para manter sua privacidade, enquanto a
avaliagdo dos parametros respiratorios e capacidade funcional ocorrerd através de testes
especificos. os testes respiratorios, manovacuometria e espirometria, ocorrem através de seu
esforgo para “puxar o ar para dentro dos pulmdes” e “soltar o ar”; a pletismografia sera realizada
com o/a senhor/a sentado em uma maca com cameras ao redor que vao gravar o movimento da sua
respiracdo; a ultrassonografia sera realizado com o/a senhor/a deitado, onde o avaliador colocara
um dispositivo sobre a pele da sua barriga para registrar imagens do musculo diafragma; e o teste
de caminhada de seis minutos é realizado em um corredor de 30 metros, onde o senhor/a sera
orientado a “caminhar o mais rapido que puder” por um periodo de 6 minutos. Posteriormente vocé
participara de um sorteio para direcionar qual exercicio realizard na pesquisa, podendo participar
do grupo TMI (com aumento da carga), ou grupo Sham (sem carga).

- O treinamento dos masculos da respiracdo terd duracdo de 8 semanas, sera realizado em sua casa,
através de um aparelho que sera emprestado durante o periodo da pesquisa. O/a senhor/a devera
realizar o exercicio sentado, com o aparelho na boca e uso de um clipe no nariz, de forma que
realizard respiracOes profundas (de acordo com a orientagdo do pesquisador) por um periodo de 15
minutos, 2 vezes ao dia, todos os dias, fazendo o registro em um diério que também seré entregue.
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Vocé comparecera ao laboratdrio de Fisioterapia Cardiopulmonar da UFPE uma vez por semana
para realizacdo da avaliagcdo da forca dos musculos da respiracdo através da Manovacuometria, e
no final das 8 semanas serd realizada a reavaliacdo, onde serdo repetidos todos os testes do
primeiro dia.

- Os riscos desta pesquisa sdo cansaco da respiracdo e fadiga muscular devido ao esforco na
realizacdo dos testes. No entanto, os riscos sdo minimos visto que os procedimentos ocorrerdo de
forma cautelosa por examinadores treinados e capacitados, sendo realizado descanso da
musculatura entre os testes e durante a realizagéo do TMI.

- Os beneficios proporcionados ao senhor (a) serdo a avaliagdo respiratéria e funcional e a
realizacdo do TMI, que pode melhorar a forga muscular respiratéria, capacidade funcional e
qualidade de vida.

As informacdes desta pesquisa serdo confidencias e serdo divulgadas apenas em eventos ou
publicaces cientificas, ndo havendo identificacdo dos voluntarios, a ndo ser entre 0s responsaveis
pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participacdo. Os dados coletados nesta pesquisa
(gravagdes, questionarios e fotos), ficardo armazenados em computador pessoal, sob a
responsabilidade da pesquisadora Ana Irene Carlos de Medeiros, no endereco acima informado
pelo periodo de 5 anos.

O (a) senhor (a) ndo pagaréd nada para participar desta pesquisa. Se houver necessidade de
alguma despesa, como ressarcimento de transporte, as despesas para a sua participagdo serdo
assumidas pelos pesquisadores. Fica também garantida indenizacdo em casos de danos,
comprovadamente decorrentes da participagdo na pesquisa, conforme decisdo judicial ou extra-
judicial.

Em caso de duvidas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar o
Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da
Engenharia s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.:
(81) 2126.8588 — e-mail: cepccs@ufpe.br).

(assinatura do pesquisador)

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO VOLUNTARIO (A)
Eu, . CPF
, abaixo assinado, apds a leitura (ou a escuta da leitura) deste documento e
de ter tido a oportunidade de conversar e ter esclarecido as minhas dividas com o pesquisador
responsavel, concordo em participar do estudo “EFEITOS DO TREINAMENTO MUSCULAR
INSPIRATORIO NA FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA, VOLUMES DA PAREDE
TORACICA, MOBILIDADE E ESPESSURA DIAFRAGMATICA DE PACIENTES COM
DOENCA RENAL CRONICA TERMINAL: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO”, como
voluntario (a). Fui devidamente informado (a) e esclarecido (a) pelo(a) pesquisador (a) sobre a
pesquisa, os procedimentos nela envolvidos, assim como 0s possiveis riscos e beneficios
decorrentes de minha participagdo. Foi-me garantido que posso retirar 0 meu consentimento a
gualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrupc¢do de meu tratamento.

Recife, de

Assinatura do participante:

Presenciamos a solicitagdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e 0 aceite
do voluntério em participar.

Nome: Nome:

Assinatura: Assinatura:
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APENDICE F: FICHA DE AVALIACAO

| [~Sg
ne>-
nes-

i

Zﬁ

RTUS IMPAVIDA
v Yy

UFPE

V!

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS~DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM FISIOTERAPIA

EFEITOS DO TREINAMENTO MUSCULAR INSPIRATORIO DIARIO SOBRE A FORCA
MUSCULAR RESPIRATORIA, OS VOLUMES DA CAIXA TORACICA, A MOBILIDADE E
ESPESSURA DIAFRAGMATICA DE PACIENTES EM HEMODIALISE: ENSAIO CLINICO

RANDOMIZADO

DATA DA AVALIACAO: [ ] DATA DA REAVALIACAO: /| |/
NOME: SEXO: ( )F( )M
IDADE: anos DN: [ [/

RACA: ( ) BRANCO ( )AMARELO ( )PARDO ( ) NEGRO

RENDA: ( ) A— Acimade20SM ( )B-10a20SM ( )C—4a10SM
()D-2a4SM ()E—Até2SM

ESCOLARIDADE: (') ANALFABETO () PRIMARIO COMPLETO (') FUNDAMENTAL
COMPLETO ( ) MEDIO COMPLETO () SUPERIOR COMPLETO

ENDERECO:
TELEFONE: TELEFONE DE FAMILIAR:

CAUSA DA DOENCA RENAL:

TEMPO DE DIAGNOSTICO DA DOENCA RENAL:

TEMPO DE HEMODIALISE:

REALIZOU ALGUMA CIRURGIA: ( )SIM  ( )NAO
QUAL.:

DOENGAS PREGRESSAS OU ATUAIS:

( )HIPERTENSAO ( )DIABETES ( )DISLIPIDEMIA ( )CARDIOPATIA

(  )PNEUMOPATIA ( )ALTERACOES MUSCULOESQUELETICAS ( )OUTRAS,
QUAL?
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MEDICAMENTOS EM USO:

EXER~CI'CIO FisICO:
() NAO () SIM, > 150 minutos semanais () SIM, < 150 minutos semanais

ETILISTA: ( )SIM ( ) NAO Quanto tempo:

Se parou, ha quanto tempo:

TABAGISTA: ( )SIM ( ) NAO

Quanto tempo:

Quantos cigarros/dia:
Se parou, ha quanto tempo:

PESO: kg ALTURA: m IMC: kg/m2
ESPIROMETRIA:
CVF INICIAL CVF FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3°: 3°:
VEF; INICIAL VEF; FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3 3
PFE INICIAL PFE FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3°: 3°:
VEF/CVC INICIAL VEF/CVF FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3°: 3°:
MANOVACUOMETRIA
PIMAX INICIAL PIMAX FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3°: 3°:
PEMAX INICIAL PEMAX FINAL
1°: 1°:
2°: 2°:
3°: 3°:
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ULTRASSONOGRAFIA DO DIAFRAGMA

MOBILIDADE INICIAL

1°:

2°:

3°:

4°:

5¢:

ESPESSURA INICIAL

CRF CPT PImax
1°: 1°: 1°:
2°: 2°: 2°:
3¢ 3 3°:
4°: 4°: 4°:
5°: 5°: 5e:

TAXA DE ESPESSAMENTO INICIAL

1°:
2°:
3°:
4°:
5¢:

MOBILIDADE FINAL

1°:

2°:

3°:

4°:

5¢:

ESPESSURA FINAL

CRF CPT PImax
1°: 1°: 1°:
2°: 2°: 2°:
3 3 3°:
4°: 4°: 4°:
5°: 5°: 5°:

TAXA DE ESPESSAMENTO FINAL

1°:
2°:
3°:
4°:
5°:

OBSERVACOES:
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APENDICE G: TESTE DE CAMINHADA DE SEIS MINUTOS
444

VIRTUS IMPAVIDA
vYy

UFPE

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIASNDA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM FISIOTERAPIA

EFEITOS DO TREINAMENTO MUSCULAR INSPIRATORIO DIARIO SOBRE A FORCA
MUSCULAR RESPIRATORIA, OS VOLUMES DA CAIXA TORACICA, A MOBILIDADE E
ESPESSURA DIAFRAGMATICA DE PACIENTES EM HEMODIALISE: ENSAIO CLINICO

RANDOMIZADO

TESTE DE CAMINHADA DE SEIS MINUTOS

( JINICIAL _/ /_ ()FINAL _/ |

Nome: Idade:
Distancia prevista: Limite inferior: FCmax:
FC PA StO2 FR BORG
Repouso
6 minutos
2 min (repouso)

Distancia Percorrida:

Parou ou fez pausa antes dos seis minutos? Sim () Nao ()
Sintomas durante ou ao final do teste? Sim () N&o () Qual?




APENDICE H: DIARIO DE TREINAMENTO

Diario de

T™MI

Diario de Treino
Pesqguisa: “Efeitos do freinamento muscular inspiratorio diario sobre a forga

muscular respiratoria, os volumes da caixa tordcica, a mobilidade e espessura
diafragmiatica de pacientes em hemodidlise.”

Responsavel: Ft. Ana Irene Carlos de Medeiros — LACAP - UFPE
Contato: (81) 99837-8940/ (84) 98B97-7367 ou anairenem@hotmail.com
Enderego: Departamento de Fisioterapia - Av. Jorn. Anibal Fernandes, sin
Cidade Universitaria, Recife-PE

Dados do Paciente
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Informagoes ao paciente:
Estmado paciente,

O seu freinamento devera ser reallzago DUAS vezes 3o dia, no momento que he for mais
conveniente.

Para Inkclar o treino, vocs devera estar sentado, com 0s 0ois PSS 3p0iados no chio & com 3s costas
apoladas na cagelra mantendo uma boa posiura. Depois devera acoplar o dispositivo (POWER-
breathe) em sua boca, ndo pemitinde vazamenios & utllizando o clipe nasal. A parir dal, devera
maasmauw%mma&mmdemmommm.
completando, entdo, 90 respl por periodo de treinameanto.

Estz “Diark g2 Trelno” & composto por sessenta paginas, 3s quals dever3o ser preenchidas
diariaments, DUAS vezas 30 0ia, com Informagdes sobre cada treinamento.

Caso haja alguma duvida ou dificuldade na reallzacdo dos trelnos, vocé deverd Informar 3
fisloterapeuta responsavel pela pesqulsa atraves de ligaghes (que podem ser 3 cobrar) ou consulta
no laboraitro LACAP, localizado na UFPE.

Lembre-se que sua paniclpacdo esta sendo responsavel pela construgdo & soldicacdo de
conhacimentos cientificos, por 1550, Agradecemos su3 disponinliidade & compreensao!

ESCALA DE BORG ADAPTADA
PERCEPCAO DE ESFORCO

REPOUSO

DEMASIADO LEVE °
MUITO LEVE
MUITO LEVE-LEVE

LEVE
LEVE-MODERADO

MODERADO
MODERADO-INTENSO
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TREIND 1
Oia___ Data:
Dificuldade:

Intercoméncia: [ ] Mao

Observagbes do treino:

Sim:[ ] Dor [ ] Nauseas [ ] Cansago

TREIND 2
Dificuldade:

Intercomeéncia: [ ] Mao
Observagoes do treino:

Sim: [ ] Dor [ ] Nauseas [ ] Cansaco

TREIND 1
Oia___ Data:
Dificuldade:

Intercoméncia: [ ] Mao
Observagbes do treino:

Sim:[ ] Dor [ ] Mauseas [ ] Cansago

TREIND 2
Dificuldade:

Imtercaméncia: [ ] Mao
Observagoes do treino:

Sim: [ ] Dor [ ] Nauseas [ ] Cansago
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TREINGC 1
Dia __ Data
Dificuldade:

[:l I[] l[]E‘:] []| []. [].:;F:

Observagdes do treino:

 TREINO 2
Dificuldade:

o83 od oEm od od oF

Observagoes do treino:

TREIND 1
Dia __ Data
Dificuldade:

[J {] {]['-_'] [].

Observagbes do treino:

TREIND 2
Dificuldade:

{] .[]. [}E—:] (;

Observagoes do treino:
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APENDICE | - ESCALA PGIC

PGIC ADAPTADO

Desde o inicio do tratamento nesta instituicdo até agora, ou seja, ap6s finalizar o programa
de 8 semanas de treinamento muscular inspiratério, como é que vocé descreve 0 seu grau de
melhora e a sua satisfagdo com esse tipo de treinamento (selecione UMA opcéo):

i

Sem alleragies (ou a condigio piorou)

Cluase na mesma, sem qualquer alteragio visivel

Ligeiramente melhor, mas, sem mudangas consideraveis

Com algumas melhonas, mas a mudanca ndo representou qualquer diferenga real
Moderadamente melhor, com mudanca ligeira mas significativa

Melhor, & com melhonas que fizeram uma diferenca real e util

Ooo0o0ooOooOooOoo

Muito melhor, & com uma melhona consideravel que fez toda a diferenca
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ANEXOS



ANEXO I: APROVACAO DO COMITE DE ETICA E PESQUISA

iomire e e B8 NIVERSIDADE FEDERAL DE
BIPUILES (S8 PERNAMBUCO CENTRO DE W
Fruilveidn e = -
= CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

Sereg Humanns

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADDS DO PROJETOD DE PESGUISA

Tifule da Pesquisa: EFEITOS DO TREIMAMENT D MUSCULAR INSPIRATORID MA FORCA MUSCULAR
RESPIRATORL, VOLUMES DA PAREDE TORACICA, MOSILIDADE E ESPESSURA
DIAFRAGMATICA DE PACIENTES COM DOEMCA REMAL CROMICA TERMMAL:
ENSAI0 CLIMICD RANMDOMIZADD

Pasquisador- AMA IRENE CARLOS DE MEDEIRCS

Area Tematica:

Viersdo: 1

CAAE: 45538.315.4.0000. 5208

Instttulglio Proponenis: Universidade Federal de Pemambucs - IUFFE
Patrocinador Princpal: Franciamenio Prigria

DADOS O PARECER

Homere do Parecar: 1266297

Aprassntagio oo Projsto:

Projeto ge pesquisa apresentaco 30 Programa oe Pos-Graduacio em Fisloterapla da Universidade Federal
de Pemambuco para qualflcagdo para oblengdo de grau de mesre. Trata-s2 de um ensalo clinkco
controlado @ randomizado, que s2ra realizada no Laboraltno de Fisloterapia Carfiopulmonar, do
Depariamento de Fisloieraplia da Universidade Federal de Pemamibuco (UFPE), no periodo de ouluben de
2015 a novembro de 2016. Serfo recnuiades pacientes com Doenga Renal Cronica Terminal (Estaglo 5D
que reallzam hemodidlse nos cenfros de refergncia em Hemodillse da cdade de Recle-PE. Sera realizada
a randomizagan por bocoes atrawes do software randomization.com, onde uma terncelra pe6s0a que nao
partcipara das oulras elapas 03 pesquisa eXecUiars O PIOcEEsD & eNiregard 08 envelopes opans &
MUMEratos 30 pesqUIS3O0T respansaval pelo TeinamenD, garaningn 3ssim o skgio de aincaglo. O pacants
podera ser alosato No grupo TMI ou grupo sham. - Grupa TMI {r=207 Constiuklo por participantas que
realzar§o o profocoio o2 frainamento MUSCUar Inspiratono (TMI) com carga Incremental. - Grupo sham
(N=20] Constitulds por particpanas Que realizario o protoooio e TMI 52m canga Incremental, ou s&ia, 5am
verdadsing valor de ireino. Os paricipanies serd0 submetidos aos seguinies Insirumentos de avallagdn
antss 2 apos 3 Infenvencdoc Flcha de Avallagdo Fobal; questionans de qualldads de vida

Endaretas: A dia Enganhara &% - T ahda sala 4, Prkds de C08

Baabne:  Cobich Lirkvad sitdria CEP: &) F40usid
LF: PE Wundpla: RECGFE
Tebefone (& 8 pes E-mail: copoos@uipe i
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imieiellE & UNIVERSIDADE FEDERAL DE
o |88 PERNAMBUCO CENTRO DE w
Cruilvendn e - "
CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

Sereg Humanns [

CerSmmpke 42 Pasear 1 2598 257

— Kkiney Disease Quality of Lie Insiument Short Form; manovacuometia; espiromelria; uitrassonograta oo
diatagma; pleismografla optodistninica & teste de caminhada de & minuios. Pam realzagio da Imanvengo,
Eera UlZato © Telnador respirabono POWER-breathe® Classic Light que oferece resisienca a Inspiagio,
COM Carga vanando e 10 3 9denH20. Os parkdpantes iido reallzar o reino 2 vezss G2 15 minwmss 30 da
{30minutosidia), 7 dias por S&Mana, Por Um Periodd de 3 semanas. O grupd experimental realtzard o TMI
COM carga de S0% o3 PImax. Semanalmeants, o5 packentas comparecerio ao Laboratord de Fisloterapla
Cardlopulnonar para avallacio da Pimax e a|uste da carga, reallzando uma s=s530 do ir=ing na presenca
do terapeuta, enquanto 35 demals sessles serdo realizadas pelo particpante em domicilo & regisiradas no
diario de treinamento, que serd enfregue no dia da avallaglo nkial. Ja o grupo sham realizar o TMI sem
Carga, M3k 52rd submetido acs mesmos procedimentos §0 grupo expenimental (simulagdo do ajuste de

CANga) para garantr o cegamento do estudo. 06 enconines semanals para ajuste de canga ooumerso 24n
anis 3 primelra seesdo de hemodialiss da samana

Oib]eftvio da Pesquisa:
Otjetiva geral: Avallar os efellos do reinamento muscular Nspiratono diaro na forga muscular eepiratona,
volumes da parede toacica, monlidade @ espessura diaTagmatica de pasientes com DRCT.

Especificos: Camcierzar o6 pacientes renals cronicos ferminals em reiapio acs dados sociodemograicos &
ciinicos; Avallar a forga muscllar Inspiratdna @ explratona de pacientes com DRCT antes & apas a
Inervencio; MensUrar @ espessura, mobllidade & f3da de espessamento do dafragma de paclentes com
DRCT amtes 2 apds 3 Intereengdo; Anallsar o padrdo respiraitno e 3 distribuicdo tricompariimental do
volume da pareds tordclca de paclenies com DRCT anies e apis 3 Intervencdo; Avallar a funcdo
pulmgnande pacienies com DRCT antes e apos a Intervencdo; Mensurar 3 capacidade funcional de
pacienies com DRCT antes e apés a Imervenglo; Avallar os dominios da qualidade de vida de pacientes
corm DRCT antes & apde a Infervencdo; Comparar 3 Tora muscUlar reelratona, espessura, moolidade &
taxa de espessamentd do Maftagma, volumes da parede toracica, fung3o puimonar, capacidade fundional &
qualidade de vida am packantes com DRCT anire o6 grupos; Comelacionar a foma muscular INspiraioda com
a espessura & moblidade do daragma & com o6 voilmes 03 parese 10MRcica &m padeniss com DRCT apos

3 Imerven;an.

Endaniets: M. din Enganbarka a8 - T ahder, sala 4, Pilkds 4 C02

Budere:.  Cobien ivdvat sltdria CEP: o F4fsdg
LF: PE Munksipla: RECFE
Telefone: (& 0 38 @cEs E-mall: capessfufpe by
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inmie e B UNIVERSIDADE FEDERAL DE
S e 88 PERNAMBUCO CENTRO DE W
Crnuilueidn e - Y
& CIENCIAS DA SAUDE / UFPE-

Serag Humanne

Confmengle 42 Pesear 1 5 257

Avallagao dos Riscos & Bensficion:

Riscos: DISpNEa e Tadkga MUSCUar, Bevidd 30 86TGo Na realzagio dos testes ou durante © reinamento.
Mo entanto, os fscos 530 minimos visto que os procagimenios ooormerds e forma cautelosa por
examinadornes reinadoes e capaciados, sendo eallzatn descarsn & musculara entre of esles e duranie
a realzagao do T

Beneficlos: Avallacio respirabona e fundional e a realizagdo go TMWI, gue pode melhorar 3 Torga muUscLlar
respiratona, funcdo pulmonar 2 capacidade funcional,

Comentiarios & Conslderagtes sobre 3 Peaquiza

A pesquisa Flence 06 reqUISins & Aprecanta 1000s 06 COCUMENtos SOICHE0S por este comiz.

Conshieragion sobre 08 Termnos 08 apresentagso obrigatora:
S corslgeracies

Recomentagias:

Man s2 aplica.

Conciusdes ou Pendéncias ¢ Liata de Inadequagias:

Apmvado
Consideraghas Finals a critério do CEP:

© Protocolo fol avallado na reunido do CEP & e5t3 APROVADO para Iniclar a coieta de dados. Informamos
que 3 APROVAGAD DEFINITIVA do projeto 56 S2ra dada apés o emvio do Relatoro Final da pesquisa. ©
pesquisador devera fazer o download do modsio de Relatoro Final para enviaio via “Notifcago, pela
Plataforma Brasl. Siga as Instrugles do Ink “Para enviar Relatorio Final®, disponivel no site do
CEPICCS/UFPE. Apos apreciacio desse relatono, o CEP emifia novo Parecer Consubstandiado definitive
pelo sistema Piataforma Brasil.

Informamos, ainda, que o {a) pesquisador (a) deve desenvaiver 3 pesquisa conforme delineada neste
proiocok) aprwado, excedo quando perceber isco ou dano ndo previsio a0 voluntaro paricipante (fem V3.,
da Resolugio CNSMS N° 466/12).

Eventuais modcagdes nesta pesquisa devem ser solicitadas atraves de EMENDA 30 projeta, ldentiicando
a parte do profocoio a ser modfcada & suas |ustficativas.

Para projetos com mals de um ano de execugdo, & obrigatorio que o pesquisador responsavel paio
Probocolo de Pesquisa apresente @ esie COMits de £1ica reiaitios partals das abvidades desenvolvidas no
periodo de 12 Meses a contar 43 data de 5ua apmvagso (Rem X.1.3.b., da Resolucio CNSMS N° 456/12).

Erdharegn:  de da Efganiera a5 - T ahder ssla 4, Pids ge O08

Babtre:  Coladha Unbaasuliria CEP: ojy F4fsin
LF: FE Bunispka: FECIFE
Telefone: (&1 0 M fsEE E-mail. cosees Eufpe b

Plgra Shos =
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ANEXO II: KIDNEY DISEASE AND QUALITY OF LIFE SHORT FORM

Kidney Disease Quality of Life — Short Form (KDQOL-SF™)

Nome:

Final

Data: _/ [

( ) Inicial

()

Esta pesquisa inclui uma ampla variedade de questdes sobre sua saude e sua vida. N6s
estamos interessados em saber como vocé se sente sobre cada uma destas questdes.

Sua Saude

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

Excelente Muito boa Boa Regular Ruim
1 2 3 4 5
2. Comparada a um ano atras, como vocé classificaria sua salide em geral agora?
Muito melhor Um pouco Aproximadamente | Um pouco pior | Muito pior agora
agora melhor agora igual agora
1 2 3 4 5

3. Os seguinte itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia
comum. Devido a sua saude, vocé tem dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso
quanto?

Atividades Sim, Sim, Né&o, ndo
dificulta | dificulta | dificulta nada
muito um pouco
a. Atividades vigorosas que exigem muito esforco, 1 2 3
tais como correr, levantar objetos pesados, participar
de esportes arduos.
b. Atividades moderadas, tais como mover uma 1 2 3
mesa, passar aspirador de pd, jogar bola, varrer a
casa.
c. Levantar ou carregar documentos 1 2 3
d. Subir vérios lances de escadas. 1 2 3
e. Subir um lance de escada. 1 2 3
f. Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se. 1 2 3
g. Caminhar mais de um quilometro. 1 2 3
h. Caminhar varios quilébmetros. 1 2 3
i. Caminhar um quarteiréo. 1 2 3
J. Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4. Durante as ultimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu
trabalho ou com alguma atividade diaria regular por consequéncia de sua saude fisica?
(circule uma em cada linha)

Sim | Nao
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a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava ao seu trabalho ou 1 2
a outras atividades?

b. Fez menos coisas do que gostaria? 1 2
c. Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras atividades? 1 2
d. Teve dificuldade em realizar seu trabalho ou outras atividades (por 1 2
exemplo, necessitou de um esforco extra?

5. Durante as Gltimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu

trabalho ou outra atividade diaria, por conseqiiéncia de algum problema emocional (como

sentir-se deprimido ou 0cioso)? (circule um em cada linha)

Sim Né&o
a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava a seu trabalho ou a 1 2
outras atividades?
b. Fez menos coisas do que gostaria? 1 2
c. Néo trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto cuidado 1 2
como geralmente faz?

6. Durante as Gltimas quatro semanas, de que maneira sua salde fisica ou problemas
emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacdo a sua familia, seus

visinhos, e seus amigos? (circule uma)

Nada Um pouco Moderadamente Bastante Extremamente
1 2 3 4 5
7. Quanta dor no corpo voceé teve durante as ultimas quatro semanas? (circule uma)
Nenhuma Muito leve Leve Moderada Intensa Muito
Intensa
1 2 3 4 5 6
8. Durante as Ultimas quatro semanas, quanta dor interferiu em seu trabalho normal
(incluindo tanto o trabalho fora de casa como dentro de casa)? (circule uma)
Nada Um pouco Moderadamente Bastante Extremamente
1 2 3 4 5
9. Estas questbes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé

durante as ultimas quatro semanas. E importante responder da forma mais préxima da sua
realidade. (circule um numero para cada uma)

Todo [Amaior| Uma |Alguma Uma Nenhum
tempo |partedo| boa |partedo| pequena | moment
tempo | parte do| tempo | parte do 0
tempo tempo
a. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido cheio de vigor, cheio de
vontade, cheio de forga?
b. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido uma pessoa muito
nervosa?
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c. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido t&do deprimido que nada

pode animéa-lo?

d. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido calmo ou tranquilo?

e. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido com muita energia?

f. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido desanimado ou abatido?

g. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido esgotado?

h. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido uma pessoa feliz?

i. Quanto tempo vocé tem se 2 3 4 5 6
sentido cansado?

10.

Durante as Ultimas quatro semanas a sua saude fisica ou problemas emocionais

interferiram com suas atividades sociais por quanto tempo (por exemplo: visitar amigos,

parentes, etc.)? (circule uma)

Todo tempo A maior parte do | Alguma parte do Uma pequena Nenhum
tempo tempo parte do tempo momento
1 2 3 4 5

11.

12.

declarag6es € verdadeira ou falsa para vocé.

Por favor, escolha a resposta que melhor descreve até que ponto cada uma das seguintes

Sem davida | Geralmente | N&o |Geralment| Sem
verdadeiro verdade sei e falso duvida
falso
a. Parece que eu fico doente 1 2 3 4 5
com mais facilidade do que outras
pessoas
b. Eu me sinto tdo saudavel quanto 1 2 3 4 5
qualquer pessoa que conheco
c. Eu acho que a minha saude vai 1 2 3 4 5
piorar.
d. Minha salde € excelente. 1 2 3 4 5
Sua Doenca Renal
Até que ponto cada uma das seguintes declaracdes é verdadeira ou falsa para vocé?
Sem duvida | Geralmente | N&o |Geralment| Sem
verdadeiro verdade sei e falso duvida
falso
a. Minha doenca renal interfere 1 2 3 4 5
demais com a minha vida
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b. Muito do meu tempo é gasto 1 2 3 4 5
com minha doenga renal

c. Eu me sinto decepcionado ao 1 2 3 4 5
lidar com minha doenca renal

d Eu me sinto um peso para 1 2 3 4 5
minha familia

13. Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tem sido sua vida nas 4 Gltimas
semanas. Para cada questdo, por favor assinale a resposta que mais se aproxima de como
voceé tem se sentido. Quanto tempo durante as 4 ltimas semanas. ..

Nenhu| Uma |[Alguma| Uma A maior | Todoo
m | pequena |partedo| boa parte do tempo
mome | parte do | tempo |partedo| tempo
nto | tempo tempo
a. Vocé se isolou ( se afastou) 1 2 3 4 5 6
das pessoas ao seu redor?
b. Vocé demorou para reagir as 1 2 3 4 5 6
coisas que foram ditas ou
aconteceram?
c. Vocé se irritou com as| 1 2 3 4 5 6
pessoas proximas?
d. Vocé teve dificuldade para| 1 2 3 4 5 6
concentrar-se ou pensar?
e. Vocé se relacionou bem com 1 2 3 4 5 6
as outras pessoas?
f. Vocé se sentiu confuso? 1 2 3 4 5 6

14.Durante as 4 ultimas semanas, quanto vocé se incomodou com cada um dos seguintes

problemas?
N&o me | Fiquei um | Incomode | Muito | Extremame
incomod | pouco i-me de | incomoda nte
eide |incomoda| forma do incomodad
forma do moderada 0
alguma
a. Dores musculares? 1 2 3 4 5
b. Dor no peito? 1 2 3 4 5
c. Caibras? 1 2 3 4 5
d. Coceira na pele? 1 2 3 4 5
e. Pele seca? 1 2 3 4 5
f. Falta de ar? 1 2 3 4 5
0. Fraqueza ou tontura? 1 2 3 4 5
h. Falta de apetite? 1 2 3 4 5
i.Esgotamento (muito cansago)? 1 2 3 4 5
j. Dorméncia nas maos ou pés 1 2 3 4 5
(formigamento)?
k. Vontade de vomitar ou 1 2 3 4 5
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indisposic¢ao estomacal?

. SOMENTE PACIENTES EM 1 2 3 4 5
HEMODIALISE. Problemas com

sua via de acesso (fistula ou

cateter)?

m. SOMENTE PACIENTES EM 1 2 3 4 5
DIALISE PERITONEAL.

Problemas com seu catéter?

Efeitos da Doenca Renal em sua vida diaria

15. Algumas pessoas ficam incomodadas com os efeitos da doenca renal em suas vidas
diérias, enquanto outras ndo. Até que ponto a doenca renal Ihe incomoda em cada uma das
seguintes areas?

Né&o Incomoda | Incomoda | Incomoda | Incomoda
incomod | um pouco | de forma | muito | extremame
a nada moderada nte
a. Limitacdo de liquido? 1 2 3 4 5
b. Limitacdo alimentar? 1 2 3 4 5
c. Sua capacidade de trabalhar em 1 2 3 4 5
casa?
d. Sua capacidade de viajar? 1 2 3 4 5
e. Depender dos médicos e outros 1 2 3 4 5
profissionais da saide?
f. Estresse ou preocupacoes 1 2 3 4 5
causadas pela doenca renal?
g. Sua vida sexual? 1 2 3 4 5
h. Sua aparéncia pessoal? 1 2 3 4 5

As proximas trés questdes sao pessoais e estdo relacionadas a sua atividade sexual, mas
suas respostas sdo importantes para o entendimento do impacto da doencga renal na vida das
pessoas.

16. Vocé teve alguma atividade sexual nas ultimas 4 semanas? (circule um namero)

Se respondeu NAO, pule para a quest&o 17.
Nas ultimas 4 semanas, vocé teve problema em:

Nenhum | Pouco Um Muito Problema
problema | problema | problema | problema | enorme
a. Ter satisfacdo sexual? 1 2 3 4 5
b. Ficar sexualmente excitado? 1 2 3 4 5

17. Para a questdo seguinte, por favor avalie seu sono, usando uma escala variando de 0,
(representando “muito ruim”) a 10, (representando “muito bom”)

Se vocé acha que seu sono estd meio termo entre “muito ruim” e “muito bom,” por favor
marque um X abaixo do nimero 5. Se vocé acha que seu sono estd em um nivel melhor do
que 5, marque um X abaixo do 6. Se vocé acha que seu sono esta pior do que 5, marque



um X abaixo do 4 (e assim por diante).
Em uma escala de 0 a 10, como vocé avaliaria seu sono em geral? [Marque um X abaixo

161

do namero.
| Muito ruim Muito bom |

* *

0o 1 2 4 5 6 7 8 9 10

L - 1 |

O O0O000>00>0>0 0
18. Com que frequéncia, durante as 4 Gltimas semanas Vvoce...

Nenhu | Uma |[Alguma| Uma A maior | Todoo
m | pequena | partedo| boa parte do tempo
mome | parte do | tempo | partedo| tempo
nto | tempo tempo
a. Acordou durante a noite e 1 2 3 4 5 6
teve dificuldade para
voltar a dormir?
b. Dormiu pelo tempo 1 2 3 4 5 6
necessario?
c. Teve dificuldade para ficar| 1 2 3 4 5 6
acordado durante o dia?
19.  Em relacdo a sua familia e amigos, até que ponto vocé esta satisfeito com...
Muito Um pouco | Um pouco Muito
insatisfeito | insatisfeito | satisfeito satisfeito

a. A quantidade de tempo que vocé 1 2 3
passa com sua familia e amigos?
b. O apoio que vocé recebe de sua 1 2 3
familia e amigos?

20. Durante as 4 Gltimas semanas, vocé recebeu dinheiro para trabalhar?
| Sim N&o |

[]1 []2

21. Sua saude o impossibilitou de ter um trabalho pago?
| Sim N&o

[]1 []2
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22. No geral, como vocé avaliaria sua satide?

A pior possivel Meio termo entre pior e A melhor
(t&o ruim ou pior melhor possivel
do que estar
morto) *
*

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

I N I R R R R
Ny e I A B

Satisfacdo com o tratamento

23.  Pense a respeito dos cuidados que voceé recebe na didlise. Em termos de satisfagéo,
como vocé classificaria a amizade e o interese deles demonstrado em vocé como pessoa?

Muito  Ruim  Regular Bom Muito bom  Excelente O melhor
ruim
1 O2 [O3 (14 15 (16 [17

24. Quanto cada uma das afirmacdes a seguir é verdadeira ou falsa?

Sem divida | Geralmente | Ndo | Geralmen Sem
verdadeiro | verdadeiro | sei te falso davida
falso

a. O pessoal da dialise me 1 2 3 4 5
encorajou a ser o (a) mais
independente possivel

b. O pessoal da dialise ajudou- 1 2 3 4 5
me a lidar com minha doenga renal

Obrigado por vocé completar estas questdes!
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ANEXO Ill: ESCALA DE BORG MODIFICADA

0 NENHUMA

0,5 MUITO, MUITO LEVE
1 MUITO LEVE

2 LEVE

5> FORTE

0

7/ MUITO FORTE

8

9MUITO, MUITO FORTE

10 MAXIMO, NAO AGUENTO MAIS




